@vrobioléqioi Kérlevél &

2012. XII. évf. 1. szam
Tartalom:

LYéraram- fertozést okozo, dominans Staphylococcus aureus klénok
azonositasa Europaban”- a masodik nemzetkozi felmérés magyarorszagi
eredményei

Ungvari Erika, Berta Brigitta, Hajdu Agnes, Takosné Fabok Eva, Voros Petra,
Szabo Attila Tamas, Szikra Lenke, Lakatos Ferenc, Kamotsay Katalin, Marko
Eleonora, Papp Katalin, Szé¢kelyi Katalin, Baranyai Gabriella, Kispal Gyula,
Urban Edit, Kélman Zsuzsa, Szabd Judit, Knausz Marta, Jung Agnes, Paszti
Judit, Toth Akos

Chlamydia trachomatis fertozések
Deék Judit

Bakterialis STI - jarvanyiigyi referencia tevékenység, illetve laboratoriumi
diagnosztikus iranyelvek 2011-ben
Balla Eszter

Az Orvosi Baktériumok Magyar Nemzeti Gyijteménye (HNCMB)
Szabo Zsuzsa, Kurunczi Miklosné



@vrobioléqioi Kérlevél &

»Véraramfertézést okozo, dominans Staphylococcus aureus Kkléonok
azonositasa Europaban” - a masodik nemzetkozi felmérés hazai
eredményei

Ungvari Erika!, Berta Brigittal, Hajdu Agnesl, Téakosné Fabok Eval, Voros Petral, Szabd
Attila Tamas?®, Szikra Lenke®, Lakatos Ferenc’, Kamotsay Katalin’, Marko Eleondra®, Papp
Katalin’, Székelyi Katalin®, Baranyai Gabriella®, Kispal Gyula’, Urban Edit", Kalman
Zsuzsall, Szabd Juditlz, Knausz Mértalg, Jung Agnes”, Paszti Juditl, Toth Akos?

! Orszagos Epidemiolégiai Kézpont

2 Laboratérium Kft, Bacs-Kiskun megyei Mikrobiologiai Laboratériuma

® Laboratorium Kft, Fejér Megyei Mikrobiolégiai Laboratériuma

* Laboratorium Kft, Vas Megyei Mikrobiologiai Laboratoriuma

> Egyesitett Szent Istvan és Szent Laszl6 Kérhaz, Mikrobiologiai Laboratorium

®Soproni Erzsébet Oktaté Korhaz, Mikrobiologiai Laboratérium

" Josa Andras Oktatokérhaz Nonprofit K ft., Kézponti Laboratérium-Mikrobiologia részleg
8 Tolna Megyei Onkorméanyzat Balassa Janos Kérhaza, Laboratoriumi Diagnosztikai Osztaly
% Jasz-Nagykun-Szolnok Megyei Hetényi Géza K 6rhaz-Rendeldintézet, Mikrobiologiai
Laboratorium

198zegedi Tudomanyegyetem AOK, Klinikai Mikrobiolégiai Diagnosztikai Intézet

1 Bajcsy-Zsilinszky Koérhaz, Kozponti Laboratorium

'2 Debreceni Egyetem OEC Orvosi Mikrobiologiai Intézet, Bakteriologiai Diagnosztikai
Laboratorium

13 petz Aladar Megyei Oktatokorhaz Kézponti Laboratérium Mikrobiologia

' Synlab Budapest, Szt. Janos Korhaz és Eszak-budai Egyesitett korhazai Kzponti
Laboratorium

Bevezetés

Ot évvel az els atfogod, eurdpai szintli vizsgalat utdn, 2011. januar 1-jén
indult az RIVM (National Institute for Public Health and the Environment,
Hollandia) és a SeqNet.org k6zos kezdeményezéseként a masodik nemzetkozi
felmérés, ,,Véraramfert6zést okozo, dominans Staphylococcus aureus klonok
azonositasa Eurdpaban” cimmel. Az OEK Staphylococcus aureus Nemzeti
Referencia Laboratorium (SRL) csatlakozott az () kezdeményezéshez, vallalva
az izolatumok gylijtését, a nemzeti torzsgylijtemény felallitasat, a torzsek
tipizalasat, valamint az adatok, illetve eredmények szolgaltatasat az RIVM felé.

Az 1) kezdeményezés lehetdséget ad arra, hogy a S. aureus klonok
foldrajzi elterjedtségének valtozasat megfigyeljiik, emellett — minthogy ez
egyben az Eurdpai Betegségmegeldzesi €s Jarvanyligyi Kozpont (ECDC) altal
tdmogatott megvalosithatdsagi tanulmany is — mintaként szolgalhat mas, kiemelt
népegészségiigyi jelentdségli  baktériumfajok, eurdpai szintli molekuléris
epidemiologiai vizsgéalataihoz.

A kiilonb6zd S. aureus izoldtumok klonalis hatterének vizsgalata Iényeges
informaciokat nyajt (i) az evolucids valtozasok; (ii) a kloénok terjedése €s (iii)
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fajstlyos téméakban, mint amilyen a teriileti és korhazi MRSA fertézéseké.

Az S. aureus torzsek egyik legjelentdsebb virulencia faktora a protein A
fehérje, amely aspecifikusan kétédik az IgG molekuldk Fc fragmentuméhoz, igy
rejtve el a sejteket az immunrendszer eldl. A protein A fehérjét kodold spa gén
X régidja nagymértékben polimorf, kiilonboz6 szamu, 21-27bp-nyi hosszisagl
szekvencia ismétlddéseket (repeat) tartalmaz, ezaltal az S. aureus torzsek
kiilonb6zé spa (szekvencia) tipusokba sorolhatok. A szekvencia adatok
értékelésére kifejlesztett szoftver automatikusan detektalja az egyes repeat-eket,
¢s a repeat-ek sorrendjének meghatarozasaval azonositja az egyes spa tipusokat.
Az interneten keresztiil elérhetd kozponti szerver (http:/spaserver.ridom.de/) gytijti
¢s harmonizalja a kiilonb6z6 f{oldrajzi régidkbol szadrmazd spa tipizalasi
eredményeket (spa tipusok, repeat-szekvenciak). A spa tipusok csoportositasara,
az MLST eredmények értékelésére hasznalt algoritmushoz hasonl6 BURP-t
(Based Upon Repeat Pattern) alkalmazzédk, ezaltal a kiilonb6z6 spa tipusok spa
komplexekbe (spa CC-k) sorolhatok.

Jelen iras célja, hogy bemutassa a 2011. évi felmérés magyarorszagi
eredményeit és Osszehasonlitsa azokat a korabbi felmérés eredményeivel.

Anyag és modszer

A felmérés 2011. januar 1-jén a torzsek gyljtésével indult, €s 6 honapon
keresztiil, 2011. junius 30-ig tartott. A vizsgalatban 13 korhaz anyagait
feldolgozé 13 laboratorium vett rész. A résztvevd laboratoriumok
véraramfert6zésbol szarmazo S. aureus torzseket gytlijtottek, betegenként egy
1zolatumot. A felmérés sordn az elsd 5-5, idében egymast kovetd (korhazi
osztalyoktol fiiggetleniil) methicillin-érzékeny S. aureus (MSSA), illetve
methicillin-rezisztens S. aureus (MRSA) torzset kiildték be az SRL-be.
Amennyiben az adott korhazban nem sikeriilt 5 MRSA torzset Osszegytjteni,
helyettiik tovabbi MSSA torzseket kiildhettek, de koérhdzanként a bekiildott
torzsek szdma nem haladhatta meg a tizet. A laboratoriumok a felmérés soran
demografiai adatokat (beteg kora, neme) ¢és epidemiologiai adatokat (koérhazi
[HA] vagy teriileti [CO] eredet, azaz a beteg felvételét kdvetd 48 oran beliil
vagy azon tul jelentkeztek a fert0zés tiinetei; a beteg statusza a fertézést kovetd
14. napon; a beteget ellatd osztaly) is gylijtottek. A betegek személyes adatait
anonim modon kezelték.

Az SRL-ben molekularis modszerekkel megerdsitették a torzsek MSSA
vagy MRSA fenotipusat (nuc és mecA gén kimutatasa PCR-rel), vizsgaltak azok
PVL (Panton-Valentine leukocidin) toxingén-hordozasat és meghataroztak azok
spa tipusat [1, 2, 3, 4].

crer

AGA CGA TCC TTC GGT GAG C-3’) és spa-1514r (5’-CAG CAG TAG TGC
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CGT TTG CCT-3’) primerekkel amplifikaltdk, majd a PCR terméket
szekvenaltdk. A szekvenalasi reakciohoz a DYEnamic™ ET Dye Terminator
Kit (MegaBACE™) (GE Healthcare, UK) szekvendlo kit-et hasznaltdk, a
nukleotidok  sorrendjét MegaBACE™ 1000 (Amersham Biosciences,
Piscataway, NJ, USA) automata DNS szekvenatorral hatdroztdk meg. A spa
tipusok ¢€s a spa CC-k meghatdrozasara a Staphy Type szoftvert (Ridom GmbH,
Wiirzburg, Germany) hasznaltak [1]. A spa tipusok csoportositasa soran a BURP
algoritmus segitségével csak azokat a spa tipusokat soroltdk csoportokba,
amelyek legalabb 5 repeat-et tartalmaztak [5].

A leird statisztikdk korében kiszdmoltadk az egyes valtozok széazalékos
gyakorisagait a teljes vizsgalati mintan beliil. A betegek medidn életkordnak
szorasahoz a 25. és 75. percentilis tdvolsagot, Un. interkvartilis tartomanyt (IKT)
szamoltak, amely az adatsor k6zépsd 50%-4t tartalmazza.

A két csoport (MSSA vs MRSA) demografiai és epidemioldgiai
paramétereinek Osszehasonlitasakor Wilcoxon-probat alkalmaztak az életkorok
medianjainak Osszevetéséhez, illetve chi-négyzet probat a kategorikus valtozok
(nem, haladlozés, korhazi eredet) esetén. Statisztikailag szignifikans
eredménynek a 0,05-n¢l kisebb p-értéket tekintették. Az adatok elemzését
STATA v9.1 programmal (StataCorp LP, College Station, TX) végeztek.

Eredmények

A felmérés soran 125 S. aureus torzs érkezett az SRL-be tovabbi
vizsgalatokra: 74 MSSA ¢és 51 MRSA torzs. A tizenharom kérhaz kozil 10
korhazbol kiildtek be 10 S. aureus izolatumot, koziilik hétb6l az ajanlott
megoszlasban: 5 MRSA és 5 MSSA torzset. Ot korhdzban a hat honap alatt
otnél kevesebb MRSA okozta véraramfertdzeés fordult eld. Két korhdzban csak
1-1 MRSA torzset izolaltak hemokulturabol. (1. tablazat)

A 125 S. aureus torzs koziil egyetlen torzs sem hordozta a PVL toxin géneket.

A teljes vizsgalati mintan beliil tobb volt a férfi (81/125; 64,8%), mint a
ndi beteg. A véraramfertdzések 31,5%-a végz0dott a beteg halalaval a fertdzést
kovetd két héten beliil. A felmérés soran elsdsorban (68,8%) korhazi eredetii
(HA) S. aureus fert6zések fordultak eld. A torzsek 72,8%-a (n=91) altalanos
osztalyokon (RW), 18,4%-a (n=23) intenziv osztalyon (ICU), mig 8,8%-a
(n=11) jardbeteg-szakellatason/siirgdsségi osztalyon (OP) vett mintakbol
tenyészett ki. Az intenziv osztalyokon (n=17, 73,9%) ¢és az éaltalanos
osztalyokon (n=67, 73,6%) a korhazi fert6zések, mig a jarobeteg
szakellatasokon/silirgdsségi osztalyon (n=9, 81,8%) a teriileti eredetli infekciok
fordultak el nagyobb aranyban.
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1. tablazat. A felmérésben résztvevo korhazak és a hemokultarabol izolalt MSSA
és MRSA izolatumok szama.

Korhaz neve MSSA | MRSA | Osszesen
Bacs-Kiskun Megyei Onkormanyzat Korhaza, Kecskemét 4 5 9
Debreceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum 5 5 10
Fejér Megyei Szt. Gyorgy Korhaz, Székesfehérvar 5 5 10
Bajcsy-Zsilinszky Korhaz, Budapest 5 5 10
Szt. Janos Korhaz, Budapest 5 5 10
Egyesitett Szt. Laszlo és Szt. Istvan Korhaz, Budapest 5 5 10
Jasz-Nagykun-Szolnok Megyei Hetényi Géza Korhaz, Szolnok 6 1 7
Josa Andras Oktato Korhaz, Nyiregyhaza 8 2 10
Petz Aladar Megyei Oktato Korhaz, Gyor 7 3 10
Soproni Erzsébet Oktatdé Koérhaz 8 1 9
Szegedi Tudomanyegyetem AOK 5 5 10
Tolna Megyei Onkormanyzat Balassa Janos Korhdza, Szekszard 6 4 10
Vas Megyei Markusovszky Korhaz, Szombathely 5 5 10
Osszesen 74 51 125

Mind az MSSA-val, mind az MRSA-val fertozott betegek korében
nagyobb aranyban fordultak eld férfiak, mint nék. A median életkor a fertzés
idején mindkét csoportban 65 év felett volt. Az MRSA torzsek gyakrabban
(82,4%) fordultak el6 korhazi eredetii fertézésben, mint az MSSA torzsek
(59,5%), ez a kiilonbség statisztikailag szignifikansnak bizonyult. (2. tablazat)

2. tablazat. MSSA ¢és MRSA okozta véraramfertdzésben szenvedd betegek
demografiai és epidemiologiai parameétereinek dsszehasonlitasa

Statisztikak n MSSA MRSA Osszesen érF;-ék
Gyakorisag (%) 125 | 74 | (59.2%) | 51 | (40,8%) | 125 | (100%) | -

Medién életkor (IKT) | 125 | 66.5 | (56-79) | 68 | (55-77) | 67 | (56-78) | 0,097
Férfi betegek (%) 125 | 49 | (66.2%) | 32 | (62,7%) | 81 | (64.8%) | 0,690
Osszes halalozds* (%) | 124 | 25 | (33.8%) | 14 | (28%) | 39 | (31,5%) | 0,496
Korhazi eredet (%) | 125 | 44 | (595%) | 42 | (824%) | 86 | (68,8%) | 0,007

IKT, interkvartilis tartomany
*Barmely okbol bekdvetkezd halalozas 14 napon beliil az els6 S. aureus izolalasat kovetden

A 125 S. aureus torzs 50 spa tipusba tartozott. Egy MSSA torzs bizonyult
nem tipizalhaténak (NT). Az Osszes spa tipusbol 39 az MSSA torzseknél, mig
13 az MRSA torzseknél fordult el6. Harminchét spa tipus csak az MSSA
torzsekre, 11 spa tipus csak az MRSA torzsekre volt jellemzd. A t002 ¢és t032
spa tipus mind az MSSA, mind az MRSA torzseknél eléfordult. A felmérés
soran négy uj spa tipus keriilt azonositasra (t8027, t8679, t8741, t9007). A
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leggyakrabban el6forduld MSSA spa tipusok a t091 (16,2%), t216 (10,8%) ¢€s a
t015 (8,1%) voltak. A leggyakrabban el6fordul6 MRSA spa tipusok a t032
(43,1%), t002 (21,5%) és a t022 (9,8%) voltak. (1. abra, 3. tablazat)

Az MRSA torzsek haromnegyede minddssze 3 spa tipusba tartozott, mig az
MSSA torzsek ugyanekkora hanyada 21 spa tipusba.
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spa tipus

1. abra. A hemokultirdbdl izoldlt MSSA (n=74) ¢és MRSA (n=51) torzsek spa tipus
megoszlasa

A BURP alapjan a 120 S. aureus torzs 23 csoportba tartozott: 8 spa CC-
be és 15 un. ,singleton”-ba (kiilonallo spa tipus). Négy spa tipus (t026, t1509,
t2196, t2413) a BURP altal nem volt csoportosithatd, mert kevesebb, mint &t
repeat-et tartalmaztak. Mig az MSSA torzsek 8 spa komplexbe, az MRSA
torzsek 3 spa komplexbe (spa CC 002/105, spa CC 032 és a spa CC 024)
tartoztak. Koziilik a spa CC 032 (t032, t022, t8679) ¢és spa CC 002/105-be
(t002, t001, t041, t548, t2366) tartozott az MRSA torzsek 86,3%-a.

Az MRSA torzsek kozil a t032 tipus (n=22) volt a leggyakoribb: 9
kérhazban (69%) volt kimutathatd. A masodik leggyakoribb a t002 tipus (n=11)
volt, ami 7 kdérhazban fordult eld, ugyanakkor a rokon spa tipusokkal (t001,
t041, t548, t2366) egyiitt szintén 9 koérhazban volt kimutathat6. Hat korhazban
mind a spa CC 032, mind a spa CC 002/105 torzsei eléfordultak. (2/b. abra)
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2. abra. A hazai MRSA torzsek spa tipusainak foldrajzi megoszlasa a 2006. (a)
¢s 2011. (b) évi felmérés eredményei alapjan.
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3. tablazat. A leggyakrabban el6forduld6 MSSA és MRSA spa tipusok a 2006. és
2011. évi felmérés soran

MSSA spa tipusok MRSA spa tipusok
nl 1. %] 2 %] 3 % | nlil %2 %]|3 %
1002
2006 | 66 | 99 [ 106|912 176 | 1015|4744 | 1032 | 38,6 | 1041 | 25,0 | 1062 | 13,6
216 {084
2115
2011 | 74 | 1091 | 16.2 | 216 | 108 | 1015 | 8.1 | 51 | 1032 | 43,1 | 1002 | 21.6 | 1022 | 9.8

Megbeszélés

Az NNSR (Nemzeti Nosocomialis Surveillance Rendszer) 2010. évi
eredményei alapjan a nosocomidlis véraramfertdzések leggyakoribb korokozoja
a S. aureus volt: 2013 primer vagy szekunder bejelentett véraramfertézés-
esetbol 292 betegnél (14,5%) azonositottak S. aureus torzset. A Nemzeti
Bakteriologiai Surveillance (NBS) eredményei pedig évrOl-évre a methicillin-
rezisztens S. aureus izolatumok aranyanak drasztikus emelkedését mutatjak.
Mig 2003-ban az S. aureus izolatumok 15%-a volt MRSA, ez az arany 2010-ben
mar 30% volt. Ezek az adatok azt mutatjak, hogy a S. aureus — és az MRSA —
tovabbra is az egyik legjelentésebb nosocomidlis kérokozd6 Magyarorszagon.
Fontos azonban kiemelni, hogy az adatszolgaltato korhazak kozott jelentds
kiilonbségek tapasztalhatoak az orszdgos atlaghoz képest. Ezt jol szemlélteti
EARS-Net (Eurdpai antibiotikum-rezisztencia surveillance halozat) 2010. évi
jelentése, amely szerint az NBS-be jelentd hazai korhazakban 0%-65% kozotti a
methicillin-rezisztens torzsek aranya a hemokultarabol izolalt S. aureus
1zolatumok kozott [6]. Mindezt a mostani felmérés eredmeényei is ol tiikkrozik, 6t
korhazban 6tnél kevesebb MRSA torzset kiildtek be a torzsgylijtés 6 honapja
alatt.

A 2011. évi felmérés soran felallitott nemzeti torzsgylijtemény jol
reprezentalja a hazai MRSA helyzetet, eredményei jol korreldlnak az orszagos
adatokkal. A felmérésben résztvevd korhazak koziil, egy kivételével mindegyik
szolgaltat adatokat az NBS-be. 2010-ben ebbdl a 12 korhazbol szarmazott az
NBS adatbazisdban megtaldlhatd, hemokultirabdl izolalt MRSA torzsek 49,9%-
a (205/411). Ezekben a kérhazakban az MRSA 4tlagos aranya 27% volt, amely
érték az egyes korhazakat tekintve széles hatarok kozott mozgott: 4%-42,9%. A
mostani felmérés soran azokbodl a korhazakbol kertilt 6tnél kevesebb MRSA
torzs bekiildésre, ahol a hemokultirabdl izolalt MRSA ardnya az orszagos atlag
alatt volt. Mindezt az NBS 2011. I. félévi adatai is alatdmasztjak.

A 2011. évi hazai felmérésbe bevont betegek kozel harmada meghalt a
véraramfertdzést kovetd 2 héten beliil, ez a halalozasi ardny kétszerese annak,
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mint amelyet a hasonld, 2006. ¢vi nemzetkdzi felmérésben talaltak (16%) [a
2006. évi hazai epidemioldgiai adatok hidnyossaga miatt a 2006. évi €s a 2010.
évi vizsgalat hazai eredményeinek Osszehasonlitisa nem volt elvégezhetd].
Bar a mortalitds magas, nem itélhetd meg, hogy milyen aranyban tarthat6 a halal
kozvetlen okanak a véraramfertdzés, mivel nem szerepelt a felmérésben erre
vonatkoz6 valtozo.

A 2011. ¢évi felmérés sordn kapott haldlozasi arany mas hazai
adatforrasbol, illetve kiilfoldi vizsgalatokbdl szarmazé eredményeknél is
magasabb, ugyanakkor az Osszehasonlitds soran figyelembe kell venni az
adatgylijtés modszertani kiilonbségeibdl adodo korlatokat. Az NNSR 2010. évi
eredményei alapjan a 292 S. aureus okozta nosocomialis véraramfert6zés-eset
kozott 67 beteg haldlat jelentették (22,9%). Nemzetkozi kitekintésben egy
kanadai, 7 év adatait atfogd populéacids vizsgdlatban 25% volt a S. aureus
véraramfert6zés-esetek barmely okbol, a korhdzi tartézkodas soran bekovetkezd
halélozéasanak aranya [7].

A vizsgalati mintdban az MSSA csoport hal4lozasi aranya a statisztikailag
szignifikans szintet el nem érve, de magasabb volt az MRSA csoport
halalozasanal. Ez az eredmény feltehetden a relative alacsony mintaszamnak
tulajdonithato. A fent idézett kanadai vizsgalatban az MRSA okozta
véraramfertozeseknel szignifikdnsan nagyobb aranyt haldlozast jelentettek, mint
az MSSA esetében (39% vs 24%) [7]. Hasonlo eredményt jelentettek egy angliai
korhazi  kohorsz vizsgalatban a nosocomialis S. aureus bacteraemiak
tekintetében [8].

Az MRSA okozta infekciok kozott szignifikdnsan nagyobb ardnyban
fordultak el6 korhazi eredetlick, mint az MSSA infekcidk kozott (82,4% vs.
59,5%, p=0,007). A felmérés soran teriileti eredetii infekcidonak tekintették, ha a
beteg felvételét kovetd 48 oran belill jelentkeztek az infekcio tiinetei, ezen thl
pedig koérhazi eredetiinek. Ez a definici6 valoszinilileg nem elégséges a teriileti és
korhazi fertézések elkiilonitésére. Ezt tdmasztja ald az is, hogy a felmérés soran
a 9 CO-MRSA torzsbdl 8 a HA-MRSA klonokra jellemzd spa tipussal
rendelkezett.

A 2006. évi felmérés soran a leggyakrabban el6forduldé MSSA spa
tipusok a t091 és t216 voltak. A t091 spa tipus a domindans MSSA tipusok
egyike Eurdpaban, nagy gyakorisaggal fordult elé Olaszorszagban,
Szlovéniaban, Ausztridban és Hollandiaban. Ugyanakkor a t216 spa tipus
Magyarorszagon kiviil csak néhany nyugat-eurdpai korhdzban  volt
megfigyelhetd [www.spatialepidemiology.net/SRL-Maps/maps/, 9]. A 2011. évi
felmérés soran ugyanezeknek a spa tipusoknak a dominancidja volt kimutathato.
(2. abra, 3. tablazat)

A két felmérés eredményeit Osszevetve azonban jelentds valtozas
figyelhetd meg az MRSA spa tipusok gyakorisagdnak megoszlasidban. Bar
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mindkét felmérés soran az EMRSA-15 klonra (ST22-MRSA-IV) jellemzd t032
spa tipus volt a leggyakoribb az MRSA torzsek kozott, 2011. évre a t041 és a
t062 tipusok helyett Gjabbak keriiltek el6térbe. A DéEl-Német klon (ST228-
MRSA-I) t041 tipust torzseinek aranya 25%-r6l 1,9%-ra csokkent; a 2011. évi
felmérés soran minddssze egyetlen budapesti korhazban volt kimutathato.
Jelent6sen emelkedett ugyanakkor a New York/Japan klon (ST5-MRSA-II) t002
¢s az EMRSA-15 klon t022 spa tipust torzseinek aranya. (2. dbra, 3. tablazat)
2011-ben a vizsgalt torzsek tobb mint fele (54,9%) az EMRSA-15 klénba
tartozott.

A 2011. évi felmérésben a ritkabban eléforduldo MRSA spa tipusok koziil
kiemelt figyelmet érdemel a t011 tipus (ST398 klon), melybe két, korhazi
eredeti MRSA torzs is tartozott. Az el6zd felmérésben az ST398 klonra
jellemzd spa tipusok (tO11, t034, t571, t1255, t2383) még csak alacsony
aranyban (0,4%) fordultak eld Eurdpaban, €s a torzsek mindegyike MSSA volt
[9]. A 2006. évi felmérés o6ta az ST398 klon methicillin-rezisztens torzsei,
melyeket elsésorban zoonotikus fert6zésekkel kapcsan irtak le — erre utal a LA
(livestock associated)-MRSA elnevezés —, egyre ndvekvd problémat jelentenek
Europaban [10]. Az LA-MRSA ST398-as torzsei 2009 o6ta hazankban is
megjelentek, €s egyes esetekben stilyos human infekciokat okoztak [11].

Osszefoglalva, 2001-2004 kdzott az invaziv MRSA torzsek kdzott a New
York/Japan (t002, t062) és a Dél-Német klonok (t041) egylittes dominanciéjat
mutattak ki [12]. A 2006. évi felmérésben mar az EMRSA-15 (t032) jelentds
eléretorése volt megfigyelhetd [9], és mellette csak kisebb aranyban fordultak
eld a Dél-Német klon (t041) és a New York/Japan klon (1062, t002) térzsei. A
mostani felmérés sordn az EMRSA-15 klon egyértelmii dominancigjat
tapasztaltak (t032, t022, t8679) a hazai invaziv MRSA torzsek kozott, és a
korabban jelentds Dél-Német klon torzsei szinte teljesen eltiintek.

Ezek a nemzetk6zi felmérések tobb szempontbol 1is sikeres

crer

megismerésében. Kialakitottdk az i1zolatumok ¢s az adatok gytijtésének-
feldolgozasanak egységes rendszerét, valamint bevezették az S. aureus torzsek
populaciogenetikai struktirajanak vizsgalatara is alkalmas, standardizalt tipizalo
modszert, a spa tipizalast. Ezaltal reprezentativ pillanatfelvételek késziilhettek
az EurOpdban invaziv fertézéseket okozo S. aureus torzsekrdl. A vizsgalatok
megteremtették egy olyan eurdpai egyiittmiikodés kereteit is, amelynek révén
nyomon kovethetdvé valtak az MSSA és MRSA klonok foldrajzi és iddbeli
valtozasai [9].
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Chlamydia trachomatis fertozések

Dedk Judit
Klinkai Mikrobiologiai Diagnosztikai Intézet, Szent-Gyorgyi Albert Klinikai
Kozpont, Szegedi Tudomanyegyetem, 6725 Szeged, Semmelweis u. 6.

Everett és munkatarsai, molekuléris genetikai kutatdsaik alapjan, ) chlamydia
taxonomiai besorolast javasoltak, mely, jelentds valtozadsokat hozott a
chlamydioldgiai nevezéktanban (1). A Chlamydiaceae csaladba tartozo
speciesek teljes genom szekvencidjdnak meghatdrozasa megtortént. Az
Oszehasonlitdé genom analizisek soran kideriilt, hogy az eltér6 gazdaszervezethez
tartozo speciesek biologiailag és okologiailag igen kozel allnak egymashoz. A
chlamydiak evolucigja, kiillonboz6 gadaszervezetekben tortént szeparalodasa 60-
100 millio évvel ezelott kezdodott €s a divergencia jelentdsebb differencidk
nélkiil maradt (2). A Chlamydia trachomatis (C. trachomatis) altal okozott
megbetegedesek filogenetikai analizis alapjan 3 betegségcsoportba tartoznak;
invaziv lymphogranuloma venereum-ok (LGV-k), a globalisan elterjedt non-
invaziv szexualis uton terjedd infekciok (STI-K) (ompA genotipusok D/Da, E és
F) és az alacsony prevalenciajua STI-k egy trachoma szubklaszterrel. Multilocus
¢s SNP analizis moddszereket alkalmaztak konzervalt és hdaztartdsi gének
vizsgalatara azzal a céllal, hogy jellemezzék azon chlamydia torzseket,
eredetiiket, rokonsdgi kapcsolatukat, amelyek sulyos kimenetelii fertdzéseket
okoznak. A cél a diverzitas, és az ujonnan felbukkand torzsek vizsgalata
elsOsorban trachoma, sulyos kimenetelli STI-k és lymphogranuloma venereum,
tovabbi vizsgalata, de fontos lehet epidemioldgiai és evolicios tanulmanyok
Osszegzése érdekében is (3-5).

Trachoma A megelézhetd vaksag korokozoja, a C. trachomatis, a legszegényebb
afrikai, kozel-keleti, azsiai és ausztraliai teriileteken idézi el6 a megbetegedést.
Az endémids terlileteken 40 milli6 embert, foként gyermeket és ndt érint a
fertdzés. A WHO 2020-ra célul tiizte ki a betegség eradikalasat. A SAFE
stratégia (Surgery — minimdlis sebészi beavatkozds képzett ndvérek
segitségével, Antibiotics - antibiotikum kezelés, Face — arcmosas, Environment
— kornyezett & hygiéniai program; légyirtds, latrindk hianya, vizhidny)
hatékonynak tiinik a fertézések csokkentésében. Nem nélkiilozhetd az érzékeny
¢s specifikus mikrobiologiai diagnosztika sem, mert az endémia stlyossagatol
fiiggden klinikai tiinetek nélkiil is fertézott lehet a populacio 10 %-a (6-7).

Uj Chlamydia trachomatis varians: 2005. november és 2006. augusztus kozott a
C. trachomatis incidencia 25%-os csokkenését figyeltétk meg Délnyugat-
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Svédorszdg Halland megyé€jében. A jelenség 0j varidns megjelenésével volt
magyarazhat6. A korokozo plazmidjaban, mely a nukleinsav diagnosztika
célpontja volt, delécio kovetkezett be. A C. trachomatis kimutatasara korabban
néhany cég a deléciot szenvedett plazmid szakaszra tervezte primereit. Noha az
infekciok tipusos tiinetekkel jelentkeztek, az infekcid nem volt kimutathatd. A

crer

membrane protein) teriiletérél valasztott alternativ targettel a fertézés a
tovabbiakban mar kimutathato volt. A jelzett cégek korrigaltdk primereiket. A
plazmid egy részének szekvendaldsa soran kideriilt, hogy 377 bp kiilonbség volt
kimutathaté a PCR célszekvenciaban (Abbott €s Roche). A jelenség nem egyedi,
mas korokozok esetében is leirtak hasonlo jelenséget. A chlamydia fertézés
kimenetele, antibiotikum érzékenysége nem tért el az eredeti baktérium
hatdrain tal azonban ritkdn irtak le. A metodika mddositasaval késébb sikeriilt
kimutatni a delécids mutansokat is az emlitett cégek kitjeivel.

Chlamydia trachomatis (és Neisseria gonorrhoeae) diagnosztika: Tébb, mint 20
év telt el a nukleinsav amplifikacios tesztek bevezetése oOta, és 2006-ban, az 11"
Symposium on Human Chlamydial Infections (Niagara on the Fall, Canada)
alkalmaval megfogalmazodott az a kivanalom, hogy a vizsgalatok tobbségét
ilyen modszerekkel végezzik. Az amplifikacidés tesztek jelenleg a
legérzékenyebbek a valaha volt vizsgalati modszerek kozott. Jelenleg a Gen-
Probe Aptima Combo2 (AC2) a ,,Test of choice”, a NAT moddszerek kozott a
legérzékenyebb, mert a kiindulasi célszekvencia, a riboszomalis chlamydia RNS
néhany szaz kdépidban van jelen korokozonként, dsszehasonlitva a plazmidban
jelen 1évé <10 DNS koépiaval, elemi testenként. Az invaziv mintavétel helyett
ma mar tobb orszagban, férfiak esetében, javasoljak az elsd sugar vizelet mintak,
ndknél az Onmintazassal, vagina tamponnal gylijtott mintdk vételét ¢és
vizsgalatat. Szamos publikacio jelent meg az elmult években az dnmintazassal,
¢s az online eredménykozléssel kapcsolatban. Férfiaknal 6-12,5 és ndknél 4,6-
9%-o0s C. trachomatis pozitivitast regisztraltak (9-10).

A homoszexualis férfiak és prostitualt nék korében az urethra/cervix €s vizelet
minta mellett a rectum ¢és torokvaladék mintdk vétele is indokolt, egyidejlileg a
mintak Neisseria gonorrhoeae nukleinsav amplifikacios teszttel (NAT) torténd
vizsgalataval.

Az USA kozegészségiigyi szakemberei folyamatosan siirgetik a szexudlisan
aktiv 16-25 év kozotti populdcio sziirését. A szlirések célja egyértelmiien a C.
trachomatis fertézések szamanak csokkentése, a kovetkezmények redukalasa;
kismedencei gyullad4s, méhen kiviili terhesség, a méhkiirt eredetli infertilitas,
valamint a perinatdlis kovetkezmények; 1jsziilottkori conjunctivitis  €s
pneumonia.
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Gyorsdiagnosztikai  tesztek:  Néhany  évtizede vannak  hasznalatban
gyorsdiagnosztikai tesztek (Point Of Care Tests = POCTs), melyek
szenzitivitasat a klasszikus tenyésztési moddszerrel Osszehasonlitva 50%-0S
érzékenységlinek talaltdk. Az elmult években megndvekedett az érdeklédés a
POCTs iranyaban, gyartok (13 milliard USD bevétel/év) és felhasznalok
részérol egyarant. Nukleinsav amplifikacios tesztekkel (NAT) végeztek
Osszehasonlitast a tesztek érzékenységének és specifitdsanak meghatarozasara.
Karimi O és munkatarsai a NAT eredményekkel 0sszehasonlitva a Biorapid
Chlamydia Ag tesztet 17%, a Quick Vue Chlamydia tesztet 27% ¢és a Handilab-
C tesztet 12%-os érzékenységlinek taldlta. Magyarorszdgon tobbek kozott a
Sumatest (Unicorp) volt forgalomban, mely a Handilab-C teszt elvén miikodott.
Endrdédi és munkatarsai angol nyelven publikélt kozleményilikben egy CE
jelzéssel ellatott NAT és a Sumatest elnevezésii gyorsteszt érzékenységét az
Osszehasonlitds soran azonosnak taldlta. Schachter a legutobbi salzburgi
nemzetk6zi  szimpoziumon elhangzott eldadasdban ¢és a  konferencia
kiadvanyban megkérddjelezte egyrészt a magas magyarorszagi C. trachomatis
prevalenciat, masrészt a latszolagos egybehangzo eredményt, ezzel a Sumatestet
¢s a magyarorszagi PCR teszt érzékenységét €s specificitasat is. Kritizalta a
szerzOket ¢s gyartokat, amiért az ,,ismeretlen” Gjonnan bevezetendd gyorstesztet
nem a vilagszerte ismert és elismert modszerekkel hasonlitottak Ossze. A
Sumatest egyébkeént eltlint a magyarorszagi forgalombol, a PCR maradt,
Osszehasonlito vizsgalatok nélkiil!

Lee H és munkatarsai uj gyorstesztet fejlesztettek ki férfiak C. trachomatis
fert6zésének kimutatasara vizelet mintabol. 1211 mintabol PCR modszerrel 109,
a gyorsteszttel 90 esetben mutattak ki a korokozot. Az 10j teszt érzékenysége
82,6%-osnak, specificitdsa 98,5 %-osnak bizonyult, melynek bevezetését
tamogatom (11-14).

A lymphogranuloma venereum betegséget a C. trachomatis L1, L2 és L3
szerovariansai okozzak. A betegség napjainkban Afrika, Azsia és Latin Amerika
szubtropusi €s tropusi orszagaiban fordul eld. Kordbban Eurdpaban sporadikus
clofordulasat irtak le, azonban Hollandidban, 2003-ban homoszexualisok
korében jarvany alakult ki. A jarvany lassu terjedése, a fertdézés korai
felismerése, a venerologusok, epidemiologusok ¢és paciensek példaszerii
egyiittmiikodése miatt 2005 végére lezarult; alacsony fertdzési szammal. 2004-
ben Belgium, Franciaorszag, Németorszag, 2005-ben Nagybritannia és USA,
2006-ban Svédorszag, Svajc, 2006-ban Ausztria, 2007-ben Ausztralia lakosai
kozott is eléfordultak megbetegedések. Christerson és munkatarsai 77 mintat
vizsgaltak meg, melyek koziil 50 Europabol szdrmazott. Multilocus szekvencia
tipus meghatarozassal 6 klaszterbe voltak besorolhatéak a mintak (15-17).
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A C. trachomatis fert6zések okozhatnak perzisztenciat és hosszantartdo (1 év)
infekcidt, kialakulasdnak folyamatara vannak hipotézisek. A perzisztencia
bizonyitott, ha in vivo, RNS, DNS és aberrans retikularis test kimutathato,
ugyanakkor a minta, tenyésztéssel negativnak bizonyul. Koinfekciok mas
szexualis Uton terjedd betegségekkel (STD-k), mint Treponema pallidum,
Neisseria gonorrhoeae és azok kezelése terapias kudarchoz vezethetnek a C.
trachomatis-ra nézve. A penicillinkezelés perzisztenciat triggerelhet. In vivo és
in vitro el6zetes penicillinkezelés fenotipusos  azithromycin (AZT)
rezisztencidhoz vezethet. Az erythromycin blokkolhatja az elemi testek ¢és
retikularis testek differencialodasat (18).

C. trachomatis és antibiotikum rezisztencia: Az empirikus antibiotikum kezelés
revizidja évek ota foglalkoztatja mindazokat a kutatokat, akik az antibiotikum
rezisztancia, a reinfekciok ¢€s perzisztens infekciok kérdésével, kutatasaval
foglalkoznak. Az antibiotikum kezelési stratégiak ujraértékelése, és a nem
koltség hatékony empirikus gyakorlat lezardsa a cél (19). Ezidaig ot
heterotipusos (fenotipusos) rezisztenciat irtak le, melyek terapids kudarc
kovetkezményeként keriiltek felismerésre. Human C. trachomatis torzsekben
eddig nem mutattak ki stabil tetraciklin rezisztenciat. Eurdpaban és Amerikaban,
pl. sertések Chlamydia suis fertézése esetén nem ritka a tetraciklin rezisztencia.
A tet(C) allel atvitele genomikus szigettel torténhet. Kisérleti koriilmeények
kozott, killonbozd fajok chlamydidit egyiitt teny€sztve rezisztens recombinds
klonokat hoztak 1étre, demonstralva ezzel a tetracycline rezisztencia
akviralasanak lehetdségét (20).
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Bakterialis STI - jarvanyigyi referencia tevékenység, illetve
laboratoriumi diagnosztikus iranyelvek 2011-ben
Balla Eszter

Szervezeti hattér és célok: 2009. januarjatdl az ECDC (European Centre for
Disease Prevention and Control) irdnyitasa alatt miikodésbe 1épett a European
STI Surveillance Network, melyet tagorszdgonként egy-egy STI teriileten
dolgozd epidemioldgus (dr. Dudds Maria - OEK, Jarvanyiigyi FOosztaly) és
mikrobiologus (dr. Balla Eszter - OEK, II. Bakteriologiai osztaly) képvisel. A
bakterialis STI vonatkozasdban az epidemioldgiai/laboratéoriumi surveillance
fejlesztése az alabbi harom korokozoéra dsszpontosul:

e Neisseria gonorrhoeae - izolatumok gytjtése, antibiotikum-rezisztencia
meghatarozasa;

e Chlamydia trachomatis(D-K), illetve az MSM (homo-, biszexualis férfi)
populécidban jarvanyos formaban jelentkezd6 LGV (lymphogranuloma
venereum) infekciokért felelos L1-L3 szerotipusok;

e valamint Treponema pallidum, - kiilonds tekintettel a congenitalis
fertdzésekre.

1. tablazat A jarvanyiigyi helyzetet jellemzd mutatdk az Eurdpai Unidban,
2009(ECDC, 2011)

A jarvanyligyi helyzetet

jellemz6 mutatok az N. gonorrhoeae | C. trachomatis | T. pallidum
Europai Unioban, 2009

Eset /100 000 f6 9,7 185 4,5
Trend 2006-2009 9%- 42%7T 5%-
Férfi/n6 arany 2,6 0,7 3,1
Fiatalok 0 o 0
(15-24 évesek) aranya 44% 5% 17%
MSM aranya 24% 4% 51%

Az ECDC adatai az uniés orszadgok surveillance-jelentésein alapulnak, és
Osszesitett eredményeket tartalmaznak. A heterogén surveillance-rendszerek
miatta prevalencia adatok és a trendek interpretdlasa nem egyszerii feladat, am
bizonyos kovetkeztetésekre mégis modot nyujt. Ezek az informéacidk részletesen
az egyes korokozoknal szerepelnek.
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1.) Neisseria gonorrhoeae:

A klasszikus STI korokozok korében a Neisseria gonorrhoeae eléfordulasi
gyakorisaga mind genitalis, mind extragenitalis vonatkozasban vilagszerte
emelkedd tendencidt mutat. (CDC, 2010). Az 1. tablazatban szerepld, enyhén
csokkend, Osszesitett eurdpai unids trend hatterében heterogén adatok allnak,
mivel 14 orszagban emelkedett, 14 orszagban pedig csokkent a bejelentett
gonorrhoea esetek szama. Mivel nincs egységes sziirési protokoll és a
diagnosztikus tesztek érzékenysége is széles hatarok kozott mozoghat, a
tényleges esetszam a tablazatban feltiintetett adatnal joval magasabb lehet. A
nemek megoszlasa a férfi fertdzottek tulsulyat mutatja, mig a fiatalok korében
jelentkezik az infekciok kozel fele.

A korabban elterjedt nukleinsav-amplifikald tesztekkel ellentétben jelenleg a
tenyésztés az ajanlott laboratoériumi diagnosztikus méddszer, mivel ez az egyetlen
olyan eljaras, mely egytttal antibiotikum-rezisztenciaadatokat is szolgaltat. A N.
gonorrhoeae fertézések empirikus kezelését ugyanis a terapiara hasznalt
antibiotikumok fokozatosan besziikiilé spektruma neheziti meg. Az izolalt
torzsek kozott vilagszerte egyre magasabb szamban észlelnek egy vagy tobb,
korabban hatasos antibiotikummal szembeni rezisztenciat, ami aggaszto
jovokepet vetit elore.

Az Europai Gonococcus Antimikrobidlis Rezisztencia Sentinel Surveillance
Program (EURO-GASP) 2010-es 0sszegzett adatai Eurdpai Unio-szerte magas
ciprofloxacin-, és azithromycin-rezisztenciara utalnak, (a tetracyclin az utoljara
2009-ben detektalt, magas aranyu rezisztencia miatt mar kikeriilt a vizsgalt
szerek korébdl). A valaha bazisszernek szamitd penicillinre a térzsek minimum
12%-a rezisztensnek bizonyult, mig cefiximre az izolatumok 8%-a mar csokkent
érz¢kenységet mutatott.Ugyancsak szoros monitorozast tesz sziikségessé, hogy
fentieken til mar multirezisztens izoldtumok felbukkanasardl is beszamoltak.
2011-ben japan kutatok kozleményében szerepelt az elsd igazoltan ceftriaxon-
rezisztens izoldtum, mely a szokvanyos gonorrhoea-ellenes szerek koziil csak
azithromycinre ¢és spectinomycinre mutatott érzékenységet (Ohnishi, M et al,
2011).Ezt a hirhedtté valt, HO41-es torzset szamos kozleményben ¢€s eléadasban
méltan illetik a ,,superbug of the year” elnevezéssel. Europaban egyeldre a
cefixim-rezisztenstorzsek (ST1407) felbukkanasa ad okot aggodalomra, melyet
2010-2011-ben Norvégidban, az Egyesilt Kirdlysagban, ¢és legutobb
Ausztridban izolaltak (Unemo, M et al, 2011).

Fentiek ismeretében jelenleg csupan a cefixim és a ceftriaxon maradtak a
legijabb CDC ajanlds a jobb hatékonysag érdekében e cefalosporinokat mar
kombindlt formaban (azithromycinnel vagy doxycyclinnel kiegészitve) javasolja
a nem komplikalt fertézések kezelésére (CDC, 2010).
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Laboratériumunk évek oOta részt vesz a londoni Health Protection Agency (HPA)
altal szervezett szakmai tovabbképzéseken, megbeszéléseken €s a nemzetkozi
Neisseria gonorrhoeae (UK NEQAS) korvizsgalatokban. A hazai gonorrhoea
surveillance fejlesztésében oOridsi eldrelépést jelentett, hogy Magyarorszag
csatlakozott az ECDC STI-HIV altal koordinalt eurdpai haldézathoz, és 2010.
novemberétél az EURO-GASP rezisztencia-monitorozé ¢és torzsgyiijtd
rendszerének is tagjai vagyunk. A surveillance klinikai pillérét képezé6 BNG
halozat févarosi intézményei mintegy két éve mintakat kiildenek be az
epidemiologiai célokat is szolgald tenyésztéses vizsgalatokhoz, igy az OEK-kel
torténd  egyiittmikodésik  hozzdjarul a  hazai  rezisztencia-adatok
feltérképezéséhez. Nyilvanvald, hogy ezen a teriilleten tovabbi siirgetd
fejlesztésekre van sziikség, és célunk, hogy ezt a surveillance tevékenységet az
orszag egész teriiletére mieldbb kiterjeszthesstik.

2.) Chlamydia trachomatis

Az ecurépai unids adatokbol is kitinik, hogy a C. trachomatis (D-K
szerotipusok) okozta fert6zés jelenleg a leggyakoribb bakteridlis STI-nek
szamit, mig a tinetmentes infekciok miatt a diagnosztizalatlan esetek
valdsziniileg jelentésen tovabb emelik a tényleges esetszamot. A C. trachomatis
fertozeést gyakrabban diagnosztizaljdk ndkon, mint férfiakon. Aggaszto tény,
hogy a bejelentett esetek haromnegyede a legfiatalabb szexudlisan aktiv
korosztalyra vonatkozik.

Az utdbbi években a fertdzések Europa-szerte emelkedd tendenciat mutattak,
bar ennek hatterében nem csupan az esetszam tényleges novekedése, hanem az
¢rzékenyebb vizsgaldeljarasoknak koszonhetd, magasabb felderitési arany is
allhat. A 90-es években a nukleinsav-amplifikald eljarasok bevezetésével
jelentdsen javult a diagnosztikus hatékonysag, és ennél a kdrokozonal jelenleg is
a PCR-technika a laboratoriumi diagnosztika ,,gold standard” eljarasa.

A surveillance teriiletén kiemelkedden fontos lenne a fiatal, veszélyeztetett
korosztaly szlirésének megvaldsitasa, illetve a CDC ajanldsainak betartasa a
terhessziirés teriiletén. Amennyiben a terhesgondozds soran hazankban is
kotelezéen elvégeznék legalabb egyszer, - rizikotényezOk fennalldsa esetén
pedig minimum kétszer (a 3. trimeszterben megismételve) - a C. trachomatis
vizsgalatot, ugy a maternalis szovodmények mellett (koros kimenetelii
terhessség, szekunder medddség, postpartum endometritis sb.) a
fetalis/neonatalis ~ komplikaciok  (conjunctivitis, pneumonia, stb) is
megeldzhetdek lennének (Balla és Petrovay, 2012).

A C. trachomatis (L1-L3 szerotipusok) fert6zések a homoszexualis férfi
populdcidban jarvanyos formaban észlelt LGV megbetegedések kapcsan
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keriiltek az unids surveillance célkeresztjébe. Ez a korkép elsdsorban tiinetes
proctitis formdjadban jelentkezik, és laboratoriumi diagnosztikdja kozvetlen
korokozo-kimutatasi  technikdkat  igényel.  Laboratériumunkban  mar
rendelkezésre allnak azok a genotipizalé (PCR-RFLP alapt) mddszerek, melyek
LGV gyanus megbetegedésekben a definitiv diagnozis alapjadul szolgalnak
(Petrovay et al, 2009). Hazai esetet mindezidaig még nem sikeriilt kisz{irni, bar
ebbe az iranyba mar torténtek célzott vizsgalatok.

3.) Treponema pallidum

A T. pallidum fert6zést kdzel haromszor gyakrabban diagnosztizaljak férfiakon,
mint nékon, mig az esetek kozel egyotdde a fiatal korcsoportot érinti. Az ECDC
adatai szerint a szifiliszes megbetegedések szdma Osszesitve enyhén csokkend
trendet mutat. Orszdgokra lebontva ez részint tényleges esetszam-csokkenést,
illetve stagnalast jelez (hazank is idetartozik), részint olyan orszdgok magas
prevalencia adataira utal, ahol az 1999-ig tartd6 csokkend trendet kovetéen
radikalis esetszam-emelkedést észleltek. Ezt a ndvekvd tendenciat nem csupan a
diagnosztikus-, illetve jarvanyligyi tevékenység javulasa eredményezte, hanem
bizonyitottan a megvaltozott szexualis szokasok is, ui. az antiretroviralis szerek
elterjedésével parhuzamosan, elsdsorban a homoszexualis férfiak korében nott
meg ugrasszeriien a szifiliszes esetek szama. Jelenleg mar a bejelentett esetek
fele a homoszexualis férfiak korébdl kertil ki, s6t, Nyugat-Eurdpaban e
rizikocsoport tagjai kozott halmozodasokat is észlelnek (Simms et al, 2005).

A laboratdriumi surveillance vonatkozasaban hangsulyozni kell, hogy a szifilisz
szerologiai diagnosztikaja terén nincs olyan optimalis, magas specifitasi teszt,
mely Onalléan alkalmazhato lenne, ezért mindig a kombindlt (reagin tipusu +
specifikus) vizsgdlomoddszerek alkalmazasa javasolt (Varkonyi és Balla, 2009).
A teszteket mindig a vizsgalt populédcio luesz-prevalencidjdhoz kell igazitani.
Laboratoriumunk a szerologiai vizsgalati lehet6ségek (titralt reagin-tesztek,
rekombinans ELISA, western blot) mellett 2008. ota kozvetlen kimutatasi
eljarast (nested T. pallidum PCR) is alkalmaz a szifilisz diagnosztikajaban
(Petrovay et al, 2008).

A diagnosztizalatlan, kezeletlen szifilisz legstlyosabb szovédményei a vertikalis
atvitellel fert6z0d6 magzatokat érinthetik, mely globalisan 1is jelentds
kozegeészségiigyi problémat vet fel. A prevencio egyik eszkoze, ha a magas
prevalencidju terhespopuldcidban a 3. trimeszter elején megismétlik a szifiliszre
iranyulo szlirdvizsgalatot. A korkép infektologiai-epidemiologiai jelentdségébdl
adodoan az Eurdpai Unio surveillance-rendszere is kiemelt helyen foglalkozik a
connatalis luesszel. Ennek kapcsan az ECDC megfogalmazta a connatalis luesz
valdsziniisitett és megerdsitett eseteinek diagnosztikus kritériumait, melyek az
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unios esetdefinicio részét képezik. Magyarorszagon elsésorban a gondozatlan
terhességek, valamint az alacsony érzékenységili/specifitasu szifilisztesztek,
illetve a tévesen interpretalt eredmények miatt elmaradt maternalis kezelés
novelheti a connatalis luesz kockazatat.

A leginkabb érintett rizikocsoport szeroprevalencidjanak felmérése érdekében
harom alkalommal vettiink részt az MSM populécidoban végzett, az OEK
Jarvanyiigyi osztalya 4&ltal koordindlt vizsgalatokban (adatok publikalasa
folyamatban).

Osszefoglalas

A fertdz6 megbetegedések a bakteridlis STI teriiletén a XXI. szazadban is egyre
Ujabb problémakkal szembesitik a klinikusokat, mikrobiolégusokat ¢és
epidemiologusokat. A diagnosztikus ¢és terdpids nehézségek miatt atfogd
prevencios intézkedésekre lenne sziikség, ezen beliil is a felvildgositasra, a
megeldzésre, a szlirdvizsgalatokra, valamint a hazai STI surveillance tovéabbi
fejlesztésére kellene helyezni a hangsulyt.
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Az Orvosi Baktériumok Magyar Nemzeti Gyujteménye
(HNCMB)*

Szabo Zsuzsa, Kurunczi Miklosné

Az Orvosi Baktériumok Magyar Nemzeti Gyilijteménye (tovabbiakban
Torzskdzpont) alapitdsdnak ¢éve hivatalosan 1962, de az Orszagos
Kozegészségligyi Intézet Bakterioldgiai osztdlya a Torzskozpontot mar 1961-
ben atvette az Oltdanyag ellendrzd osztalytol, igy a fejlesztésével ¢és
fenntartasdval jar6 munka pontosan 50 éve képezi az osztily feladatat. A
Torzskozpont feliigyelete és nemzetkdzi rangra emelése tobb mint 35 éven
keresztiil szorosan kapcsolddott Dr. Lanyi Béla tevékenységéhez.

A torzsgylijtemények a bioldgiai erdforrasok, tovabba a muzeumokkal,
herbariumokkal és konyvtarakkal egyiitt a tudomdnyos infrastruktiura részét is
képezik, éppen ezért gondozasuk fontos feladat. A mikrobioldgiai alap- €s
alkalmazott kutatasok, a rendszertani tanulmanyok nagymértékben fliggenek a
megfeleld referencia anyag hozzaférhetoségétol. A mikrobioldgia teriiletén a
torzsgyljtemények hozzajarulnak a biodiverzitas ex situ megdrzéséhez €s a
torzsek fenntartasdval a gylijtemények mintegy kapocsként szolgalnak a
multhoz, hiszen Ilehetdséget teremtenek a szakemberek szamara, hogy
valtozatlan forméaban férjenek hozza azokhoz a torzsekhez, melyekre a kordbbi
kozleményekben hivatkoztak. A patogén mikroorganizmusok hossztavra
torténd megorzésének sziikségessége ciklikus eléfordulasuk miatt is nagy
jelentdségli. Az Ujonnan leirt fajok képviseldinek megdrzése azoknak a
szakembereknek fontos, akik majd a jov6ben kivanjak vizsgalni ezeket. Uj faj és
egy faj U alfajanak vagy 1j (szero)tipuséanak leirasdval parhuzamosan
kovetelmény az adott mikroorganizmus torzsének valamely nemzetkozileg
elismert  torzsgylijjteménybe valdé elhelyezése. Bar a  rendszertani
kozleményekben leirt ) fajok egy-egy torzsét ma mar két kiilonb6zd orszag
torzsgyljteményeben is sziikkséges letétbe helyezni, az adott orszagban izolalt
torzsek nemzeti gytijteménybe valo elhelyezésének biztositasa alapvetd feladat.
Ezen tilmenden ma mar a mindségbiztositas fontos eleme a kiillonbozo
tevékenységet végzd mikrobiologiai laboratériumok szamara a megfeleld
kontroll referencia torzsekhez vald hozzaférés.

A torzsgyljtemény  tulajdonképpen egy  specidlis = mikrobiologiai

s

' A kozlemény a 2011.04.19-én, Dr. Lanyi Béla tiszteletére rendezett Tudomanyos napon
elhangzott el6adas alapjan késziilt.
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hagyomanyos tenyésztésére, jellemzésére, rendszertani azonositasara ¢&s
hosszutavra torténd tartdsitasara vonatkozdan specialis ismeretekkel rendelkezd
szakemberek dolgoznak. A szakszerlien végzett tartdsitdsi eljarasok
megakadalyozzdk a hagyomdnyos torzsfenntartasi munkalatok alatt konnyen
bekovetkezd genetikai valtozasokat. Ezen kiviil a torzsgyljteményeknek a
torzsek és azok adatainak nyilvantartasara és kezelésére, az 1d6kozonként
sziikkséges (pl. rendszertani) atvizsgalasokra vonatkozoan megfeleld
dokumentacioval kell rendelkeznie.
A torzsgytijtemények alapvetd feladatai tehat:
e a kiilonboz6 tulajdonsagu és rendszertani besorolasti torzsek és azok
adatainak gytjtése,
e a mikroorganizmusok torzseinek szakszerli, hosszutdvra torténd
fenntartasa és
e torzsek szolgaltatasa a kiilonb6z6 mikrobiologiai laboratériumok szamara.
A torzsgyljteményi feladatokhoz tartozik még, a torzsek adatainak naprakész
nyilvantartdsa, amelyben szerepelnie kell a rendelkezésre 4ll6 adatok
1d6kozonkeénti  atvizsgdldsa soran nyert friss informdcioknak. Kozforgalmu
gyljtemény esetén a torzsek alapvetd adataihoz hozzaférést kell biztositani.
Ezen kiviil a gylijtemények gondozodinak biztonsagos tarolasi koriilményeket
kell teremteniiik a korlatozottan hozzaférhetd (pl. szabadalmi, veszélyes
korokozo) torzsek szamara.
A fenntarthatosdga érdekében minden torzsgyljteményi laboratoriumnak
sziikséges rendelkeznie az alabbiakkal:
e 0l karbantartott és validalt berendezések a
o tartdsitasi eljarasokhoz ¢€s
o ellendrzd vizsgalatokhoz,
o megfelelden kialakitott helyiségek a
o berendezésekhez €s a
o toOrzsek tarolasahoz,
e Ol képzett és megfeleld 1étszamu személyzet.
Az Orszagos Kozegészségligyl Intézet illetve az Orszagos Epidemiologiai
Kozpont miikodését bemutatd ¢évkonyvekben taldlhato adatok alapjan jol
nyomon kovethetd, hogy a Torzskozpontban az elmult 6tven év folyaman
hogyan valositottuk meg ezeket a feladatokat.

Torzsallomany

A Torzskozpontban f6leg klinikai jelentOségli baktériumok fenntartasat és
kezelését végezziik.

A gylijtemény alapjat az Oltdéanyag ellendrzé osztalytol 1961-ben atvett 509
tipustorzs (koziliik 303-at Dr. Rauss Kéroly tenyésztett ki vagy szerzett be) és
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az a 692 — az Enterobacteriaceae csalad képvisel6i kozé tartozo — torzs képezte,
amely a Bakterioldgiai osztaly régi torzsgytijteményébdl szarmazott.

A torzsek jelolésére a genusokat jellemzd kulcsszam ¢és az egyes torzsekhez
tartozo sorszam alkalmazasat vezették be.

A torzsek 1962. évben végzett feliilvizsgdlata utan tovabbi 527 tipustorzset
szereztek be és igy a Torzskozpont torzseinek szama 1728-ra emelkedett. A
Torzskdzponti torzsek szama az ezt kovetd években rohamosan nétt. A
torzsallomany gyarapodasat az 1. tablazat mutatja be.

1.tablazat: A Torzskozpont torzsadllomanyédnak gyarapodasa

Ev Torzsallomany Gyarapodas Gyarapodas %-ban
1962 1728
1972 2827 1099 63.6
1982 3206 379 13.4
1992 3335 29 0.9
2002 3558 223 6.7
2010 3987 429 12.1

1963-ban 110, az Enterobacteriaceae csaladba sorolhat6 tipustorzset szereztek
be, 1966-ban pedig 626 torzs — koztik 542 kiilonboz6 szerotipusba tartozo
Pseudomonas aeruginosa, 36 Streptococcus, tovabba 25 Bacillus tipustorzs —
érkezett. 1974-ben 51 Hafnia alvei torzs, 1976-ban pedig ritka eléfordulasu
koérokozok — pl.  Aerococcus viridans, Cardiobacterium  hominis,
Corynebacterium spp., Edwardsiella tarda, Erysipelothrix rhusiopathiae,
Moraxella lacunata — beszerzése tortént. 1977-ben Gjabb fakultativ korokozo
baktériumok pl. Actinobacillus és Chromobacterium spp., Comamonas
terrigena, Gemella hemolysans torzsek keriiltek a gylijteménybe. A 80-as, 90-es
évektdl a taptalaj ellendrzések €s az antibiotikum érzékenységi vizsgalatok
nemzetkozileg is elfogadott kontroll torzseinek a beszerzése volt a legfontosabb
feladat, az ezekre a célokra hazilag rendszeresitett torzsek adatainak rogzitése és
tartositasa mellett. 2005 utan viszont az akkreditdlt vizsgalatokhoz
nemzetkozileg eldirt kontroll térzsek szdmanak ndvelése keriilt leginkabb
elétérbe.

A Torzskozpont torzsei igen sok helyrdl szdrmaznak. Az OKI/OEK osztalyain
1zolalt klinikai eredetli torzseken kiviil szdmtalan mas hazai, kozegészségligyi €s
korhazi laboratérium kiildott torzseket a gylijtemény szamara. A kiterjedt
nemzetkozi kapcsolatok sok ismert kiilfoldi torzsgytijtemeénybdl €s egészségiigyi
intézménybdl szarmazo torzs beszerzését eredmeényezték. Torzsek érkeztek
tobbek kozott az American Type Culture Collection (ATCC), a Czech
Collection of Microorganisms (CCM), a német Deutsche Sammlung von

25




@vrobioléqioi Kérlevél &

Mikroorganismen und Zellkulturen (DSMZ), az angol National Collection of
Industrial Bacteria (NCIB) ¢és National Collection of Type Cultures (NCTC)
gyljteményekbdl, tovabba — a teljesség igénye nélkiil — szamos rangos kiilfoldi
intézetbdl, pl. Institute of Clinical Bacteriology (Lund University, Malmog),
Institute of Hygiene and Epidemiology (Praga), Institut Pasteur (Parizs), Public
Health Laboratory Service (PHLS, London), State Serum Institute (SSI,
Koppenhaga).

Torzsgyljteményiinket  1970-ben  az  International ~ Association  of
Microbiological Societies ,,Culture Collections” szekcioja 258. sorszammal ¢és
Hungarian National Collection of Medical Bacteria (HNCMB) néven sorolta be
a katalogusaba. 1972-ben elkésziilt a World Data Center for Microorganisms
(WDCM) torzsgytijteményeket attekintd Osszefoglaldja és ebben az 1970-es,
2626 torzsre tehetd torzsadllomannyal a Torzskozpont a 38. helyen szerepelt, 349
gyljtemény kozott (1). Itt jegyezziik meg, hogy a WDCM 2010. évig 573
gyljteményt regisztralt (2). A Torzskdzpontban jelenleg 4000-nél tobb torzset
tartunk fenn, ezeknek a hosszutavra torténé tartésitasat, a gyiijteménybe valo
elhelyezését 201 1-ben is folyamatosan végezziik. A Torzskozponti munkat 2006
Ota az un. leszarmazott tételek rendszere (seed lot system) szerint hajtjuk végre,
a passzalasok szamat a minimalisra korlatozva a fenntartds eljarasai kozben.
Mivel az Escherichia coli esetén 400-nal is tobb, a szamos szerotipust képviseld
Salmonella és Shigella fajok képviseldinek pedig kozel 400 ill. 150 torzsével
rendelkeziink, enteralis eredetli torzsek viszonylataban — legalabbis mas europai
gyljteményekkel 6sszehasonlitva — a Torzskozpont torzsallomanya egyediilallo.

Torzsfenntartas és minoségellenorzés
A tartésitasi eljarasokkal szembeni legfontosabb kovetelmények:

e a tartositott tenyészet megfelelden nagy frakcidjanak életképessége,

e a genetikai stabilitas €s

e aszennyezOdésektol valo mentesseg.
A hosszu tavu tartdsitasra alkalmazott legelterjedtebb modszerek a liofilizalas és
a fagyasztas. A nagyobb gyiijteményekben a liofilizalas a leginkdbb alkalmazott
modszer, mivel a liofilizalt anyag — vakuum alatt — az ampullakban kénnyen
tarolhat6 és szallithato. A liofilezés vagy fagyasztva szaritas olyan folyamatok
sorozata, amely az anyagcserét gyakorlatilag teljesen ledllitja, ugyanakkor az
életképességre csak minimalisan hat. fgy, a megfeleld tarolasi koriilmények
kozott, egy hosszli — szdmos baktérium esetén ma még ismeretlen — iddre
biztositja a talélést. Az NCTC — abbdl az alkalombol, hogy idén 90 éves a
torzsgyljteményiik — k6zolte, hogy az 50-es években megkezdett liofilizalassal
tartositott legtobb tenyészete 55 ¢év utdn sem mutatta az ¢€letképesség
csokkenését (3). A liofilizalas esetén a legjobb tulélést biztositd vivOanyag
alkalmazisa igen fontos feltétel. Az OEK Torzskozpontjdban 1962-t61
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alkalmazzuk a liofilizalast a torzsek tartositasdra és ez év elejétdl folytak
kisérletek a legmegfelelobb vivoanyag kidolgozéasara. 1963-ban a liofilizalashoz
egy cisztein-inozit-nyulsavé vivéanyagot fejlesztettek ki a Torzskozpont akkori
szakemberei, amely a legkiilonb6zdbb baktériumtipusok esetén biztositja a
hosszii tavu tulélést. Az ebben az iddszakban liofilizalt készitmények
¢letképessége — sajat tapasztalataink szerint — kozel 50 év utan sem csokkent. Az
¢rzékeny baktériumok esetén a liofilezés utdn az életképesség némi csokkenést
mutat €s a liofilizalt készitmények eltarthatdsagi ideje is rovidebb. A cisztein-
inozit-nyulsavo vivéanyagot tobb kiilfoldi torzsgylijteménynél is alkalmazzak és
segitségével érzékeny baktériumok (pl. Haemophilus influenzae) t6bb mint 25
¢vig fenntarthatoak. Az érzékeny baktériumok liofilizalas utani rovidebb talélési
idejének probléméja megoldhaté az ultra alacsony hdémérsékleteken vald
tarolassal, amelynek alkalmazdsa esetén a genetikai stabilitas is megfeleldbb.
Ezeknek az eljardsoknak azonban joval nagyobb a koltségvonzata, mégis egy
gyljtemény esetén ez is a duplikalt tarolds egyik megbizhato alternativajat,
tovabba tobb baktériumfaj esetében az egyediil célravezetd tartositast tudja
biztositani. A fagyasztds torténhet akar mechanikai hiitéssel, akar pedig
folyékony nitrogén alkalmazasaval. 2006 ota, a seed lot rendszer bevezetésével
parhuzamosan, a Torzskozpontban a liofilizalas mellett mind a két fagyasztasi
eljarast alkalmazzuk.
A torzsgyljtemény laboratoriuméanak a tartdsitasi eljardsok eredményeként
keletkezett tenyészetek ellendrzése igen fontos feladata.
MindségellenOrzést sziikséges végrehajtani
e minden 0j torzs atvétele utan,
e az elsd sarzs (anyatenyészet”) tartositasa alkalméval,
¢ minden tovabbi sarzs (készletnovelés) tartositasa utan.
Az ellendrz6 vizsgéalatoknak ki kell terjednie a kovetkezd tulajdonsagok
vizsgalatara:
o ¢letképesség (megfeleld tapkozegen),
e tisztasag (tobb tapkdzegen),
e hosszu tavl eltarthatosag (hOkezelés utani csiraszdm-csokkenés alapjan
értékelhetd),
e rendszertani helyzet,
o egyéb, a torzs eredetiségének vizsgdlatdhoz nélkiilozhetetlen, kiemelt
tulajdonsagok (pl. szeroldgiai tipus, antibiotikum érzékenységi adatok).
Napjainkban a rendszertani atvizsgaldsokat segiti a német (DSMZ)
torzsgyljtemény altal készitett ,,naprakész bakterialis nevezéktan” (4), amelyet
havonta frissitenek és a tobb mint 10 éve ugyancsak online elérhetd €s szintén
kb. havonta frissitett adatbazissal rendelkez6 List of Prokaryotic Names with
Standing Nomenclature (5).
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Termelési adatok

A fenti, kiterjedt vizsgalatok sziikségességének ismeretében figyelemremélto,
hogy a Torzskézpontban, a liofilizalasi munkalatok eredményeként az évenkénti
termelés altaldban 3-4000 ampulla, azonban a rendelkezésre allo korabbi adatok
szerint pl. a 80-as évek elején évi 12-13000 ampullat is liofilizaltak. A termelés
természetesen filigg a beszerzett torzsek szamatdl, a készletnoveléstdl és egyeb
feladatok végrehajtasatol (pl. szabadalmi torzsek tartdsitdsa vagy mads
osztalyoknak végzett liofilizalads). A korkisérletekhez 1989 o6ta késziilnek
liofilizatumok, 2000-ben pl. 55 korkisérletben részt vevd laboratérium szdmara
biztositott a Torzskozpont mintegy 500 ampullat.

Modszertani utmutatok

A liofilizatumokat felhasznalo laboratoriumoknak a liofilizalasrol, a torzsek
tovabbi fenntartasarol, kezelésérol szolo altalanos ismeretek nélkiilozhetetlenek.
A rehidraci6, a liofilezett tenyészet kitenyésztése is kritikus 1épés, aminek
technikajardl fontos informaciokkal szolgalni. Ezeket az adatokat az 1980-ban
megjelent masodik Modszertani Utmutatd (6) és az 1999-es Keézikonyv
megfeleld fejezete részletezte (7). Emlitésre méltod, hogy az 1980-ban megjelent
Modszertani Utmutatd torzsfenntartasra vonatkozo fejezetének elkészitéseét,
tovabba a késObbiekben ismertetett és 1978 megjelent masodik katalogus
Osszeallitasat dr. Lanyi Béla mar Konkoly Thege Marianne-nal egyiitt végezte,
aki egyéb feladatai mellett a Torzskozponti teenddk ellatdsaban is
legkdzvetlenebb munkatarsa volt 1971-t61, majd a 80-as évektdl a legfontosabb
feliigyeleti funkcidkat is atvette és 2001 januarjaig felelt a Torzsgyiijteményért.
A fagyasztds lehetOségei, tovabba a kontroll torzsek laboratériumi
fenntartdsanak egyéb szabalyai (pl. megengedhetd passzatumok szama), vagyis
a mindségbiztositas napjainkban nélkiilozhetetlen elemei szerepelnek egy 2009-
ben megjelent kdzleményben (8).

Torzskiadas

A Torzskdzpont elsdsorban a kozegészségiigyi és korhazi laboratoriumokat latta
el torzsekkel, de tevékenysége a kutatd €s oktatd intézetekre is kiterjedt. A
torzsek 5 — 10 %-at kiilfoldi laboratériumoknak kiildték. Amint azt az 1. és 2.
abra mutatja, a torzskiadas évenkénti adatai gyakran igen kiilonbozdek, nagy a
fluktuécio.
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Az évkonyvekben kozolt informaciok alapjan a torzskiadas kiugréan magas
vagy alacsony értékei j6l magyarazhatoak.

e 1969-ben a torzskiadas nagymértékii ndvekedése a targyévben megjelent
és a KOJAL halézat 21 laboratériumanak szétkiildott Modszertani
utmutatd kovetkezménye.

e 1971-ben a KOJAL halézatot a kontroll térzsek gondosabb laboratoriumi
fenntartasara kértek.

e 1981-ben az uj, 1980-ban megjelent Modszertani utmutatd megjelenése
okozott emelkedést.

1987 és 1991 kozott ugyan hianyoznak a pontos adatok, de az 1. dbra utolso és a
2. abra elsd torzskiadasi adata kb. azonos szinten, 800 koriil mozog.

e 1995. év mijus 1-t6l a Torzskozpont a torzseket kiilonb6zd modon
megallapitott (az ANTSZ halézat részére kedvezObb) térités ellenében
szolgalta és ez némi csokkenést okozott a torzskiadasban.

e Az 1999. év utani emelkedés a Kézikonyv megjelenésének koszonhetd.

e A 2005. évi mélypont oka lehet, hogy a 20 ANTSZ laboratorium helyett
minddssze 4 régiods laboratorium maradt a haldzatban.

e A 2006. év utan tapasztalt kisebb emelkedést az OEK osztalyainak és az
ANTSz 4 régios laboratoriuménak akkreditdlasi — elokésziiletei
magyarazzak.

Ezutan viszont folyamatos csokkenést tapasztalhattunk, melynek oka lehet, hogy
a Torzskozpont nem végez marketingtevékenységet és szamos laboratorium
inkdbb a draga ¢és iddigényes kiilfoldi beszerzést valasztja. A jo
marketingtevékenységet kifejtd és egyéb termékeket arusitdé cégek gyakran
alkalmaznak arukapcsolést és a neves kiilfoldi torzsgytijtemények termékeit — a
liofilizatumok mellett a konnyen €s gyorsan kitenyészthetd (pl. vattapalcéara
felvitt) készitmeényeket — is terjesztik. Pedig a megfeleld mindségbiztositasi
redszerben miitkodd laboratoriumok szamara nagyon fontos a munkatenyészet
1étesitéseig elvégzett passzatumok szdma, amely nem lehet tobb otnél. A
kontroll torzsek készitményeibdl ugyan konnyen nyerhetd tenyészet és
viszonylag elérhetd aron egyszerre tobb példany is kaphato ezekbdl, de az
eredeti torzsnek — a hozza mellékelt bizonylat szerint — mar legalabb harmadik
passzatumat képviselik. A kiilfoldi gylijtemények ugyanakkor nem vagy csak
Ujabb kiilon dij kifizetése utan adnak olyan megfeleldségi igazolast, amit a hazai
gyljtemények szolgaltatnak. Mindségi bizonylatot a Torzskozpont az 1990-es
évek végétdl kérésre mar adott ki, 2005. évtdl pedig mar minden kiadott
torzshoz mellékelte a valamennyi fontos informéciot tartalmaz6 dokumentumot.

Nyilvantartas, katalogusok
1963-ban a dokumentacidos munka jelentékeny részét az elsd torzskatalogus

Osszeallitasa képezte. A kataldgus nemzetkozi szinvonaldnak emelése érdekében
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a torzsek azonositasanak az irodalommal val6 egyeztetését szigori szempontok
érvényesitésével végezték el. A 72 oldalas katalogus 1964-ben, alig 2 éves
mikoédés utan jelent meg, 1788 torzs felsorolasdval és a legfontosabb
informaciokkal a torzsek igénylésére, fenntartasara, liofilizd&tumbol torténd
kitenyésztésiikre vonatkozéan (9). Ez a katalégus még a diagnosztikus
immunsavokat ¢€s baktérium-szuszpenzidkat illetve a felhasznalasukra
vonatkozo6 szabalyokat is tartalmazta. A katalogust valamennyi KOJAL allomas
bakteriologiai laboratériuma, az egyetemi mikrobiologiai intézetek, tovabba
valamennyi kozegészségligyi intézet és né¢hany érdekelt ipari iizem megkapta,
valamint tobbet elkiildtek kiilfoldre is.

1970-ben a Torzskézpont az International Association of Microbiological
Societies katalogizaldsi programjaban vett részt. Ennek sordn a nyilvanos
forgalmu tipus ¢és egyéb torzseik szerotipusig terjedd listazasat megfeleld
bontéasban tilintették fel a beérkezett kérddiveken.

1975 és 1977 ko6zott megtortént a Torzskozpont torzsallomanyéanak 0 rendszer
szerinti nyilvantartdsba vétele. A World Federation for Culture Collections
(WFCC) a torzsek egységes nemzetkdzi nyilvantartasara szolgald trlapokat
kiildott, melyeken minden torzsr6l 31 adatot kellett szolgaltatni. A
kodszamokkal ellatott rovatok lehetové tettek a kiilonbozo gylijteményekben
fenntartott torzsek szamitogépes nyilvantartasat. A hazilag sokszorositott
tirlapok hatoldalara egy — az eredeti Girlapon nem szerepld — kiegészitd tablazat
keriilt, amely a torzsr6l adott informaciokat a morfoldgiai, kulturalis és
biokémiai tulajdonsdgok felsorolasaval tette teljessé. A torzsek adatainak
feldolgozasa egyrészt sziikségessé tette egyes torzsek nevének megvaltoztatasat
az 0 nomenklatira szerint, madasrészt azt, hogy bizonyos tenyészeteket,
amelyekrél az irodalomban i1dékozben kozlemények jelentek meg vagy
amelyeket ellenérzd célokra felhasznaltak, tipustorzsekké mindsitsenek. A két
példanyban kitoltott trlapokbol egyet-egyet a WDCM-be (World Data Center
for Microorganisms) kiildtek.

1978-ban nyomdaba keriilt, majd 1979-ben megjelent az 1) katalogus (10). A
nemzetkozi szabalyoknak megfelelden készitett, magyar €s angol nyelvii 229
oldalas kiadvany az 1978. év kozepéig beszerzett 1818 referencia ¢s 1283
egyéb, Osszesen 3091 torzs adatait tartalmazta. Az 500 példanyban fotoprint
eljarassal sokszorositott kiadvanyt 94 hazai és 53 kiilfoldi intézménynek kiildték
el téritésmentesen. A katalogust ezek a laboratoriumok még ma is haszonnal
forgatjak, mert bar 1995-ben tamogatdkat kerestek a katalogus egy ujabb
kiadasanak érdekében, de erre mar nem nyilt lehetdség.
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2006-ban online katalogus elkészitése érdekében mi is tettiink 1épéseket, hiszen
a meglévo, 1dokozben szadmitdgépes program segitségével elkésziilt adatbazis
felkeriilhetne a honlapra. Anyagi feltételek hijan azonban csak annyit tehettiink,
hogy az OEK honlapjan (http://www.oek.hu) a Torzskdzpontrol a fontosabb
altalanos informaciokat kozoljiik, tovabba a kiemelt jelentdséglinek tartott
kontroll torzsek listdjat a legsziikségesebb adataikkal egylitt (mas
torzsgyljteményi szamok, alkalmazasi Ilehetoségek) tablazatokba foglalva
ugyancsak feltegyiik. A tablazat adatait rendszeresen frissitjiik.

Biztonsagi raktarozas

A korébbi években a Torzskozpont a 4/1969/X11.28/OMFB-IM sz. rendelet €s az
Egészségiigyi Minisztérium 32/1970 sz. utasitasa alapjan szabadalmi torzseket is
megorzott. Az 1970. év végéig letett 60 torzsbdl 1971-ben 40 torzs esetén kérték
a tovabbi megdrzést. Ezek tujraliofilizdlasa és ellendrzése utin rendszeresen
¢rkeztek a tovabbi letételezések. 1986-ban mar 297 szabadalmi torzs volt
letétben. Ekkor a 11/1986/IX. 11./IM. sz. rendelet alapjan a liofilezett
ampullakat, a torzsek nyilvantartasi lapjait €s egyéb hozzajuk tartozoé ligyiratokat
atadtak a tovabbi  megOrzésre jogosult Mezbdgazdasagi €s  Ipari
Mikroorganizmusok Nemzeti Gylijteményének (NCAIM).

A jarvanyiigyi biztonsag, a gyors diagnosztikai eljarasok kidolgozasa érdekében
a veszélyes korokozok fenntartasa nélkiilozhetetlen. 2006-ban, amikor a
2248/2006 (X11.23) Kormanyhatarozat hivatalosan is elrendelte az OEK-ben a
veszélyes korokozok nemzeti torzsbankjanak létrehozdsat, mar tobb mint 60
BSL-3 torzset (11) 6rzott a Torzskozpont. Ezek nagyobb része enteralis eredetii
volt. 2009 ota egyéb veszélyes korokozo referencia torzseket szereztiink be,
tobbek kozott az EQADeBa Network keretében, a berlini Robert Koch Institute
altal szervezett nemzetkozi korvizsgéalatok kivitelezése kapcsan. Belso
szabalyzatunknak megfeleléen a veszélyes korokozokat csak BSL-3
laboratoriummal rendelkez6 laboratoriumoknak adhatjuk ki.

A Torzskozpont munkajat biztosito egyéb feltételek

Az elmult 50 év folyaman a tartositasi €s ellendrzési munkalatokhoz a 2.
tablazatban felsorolt berendezések beszerzésével torténtek a technikai
fejlesztések a Torzskozpontban.
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2.tablazat: A Torzskozpont miikodéséhez sziikséges berendezések €s
kiegészitok
Tartositasi eljarasokhoz

Beszerzés éve | Berendezés

1962 Edwards liofilizal6 berendezés

1973 Tartalék alkatrészek a liofilizalo berendezéshez

1989 Edwards — Modulyo liofilizal6 berendezés

2005 M¢élyhiitd berendezések, tartalyok folyékony nitrogénben vald
tarolashoz

2008 Uj ampulla behuzé

2010 Uj feltét az Edwards — Modulyo berendezéshez

Ellenorzo vizsgalatokhoz

Beszerzés éve | Berendezés

2000 Mini API félautomata identifikald berendezés

2005 Uj Mini API berendezés

Biolog félautomata identifikalo berendezés MicroLog

2005 rendszeru leolvasoval

A Dberendezések karbantartasa ¢s validdlasa a  mindségbiztositasok
kovetelményei szerint torténik, elhelyezésiik is megoldott. Ugyanakkor a
liofilizalt készitmények taroldsa ma mar nem korszerd.

A bioldgial anyagok kezeléséhez olyan mindsitett szakemberek is sziikségesek,
akik a megfeleld biztonsagi koriilményeket biztosito laboratoriumokban az adott
mikroorganizmus veszélyességi szintjének megfelelden képesek dolgozni. A
tartositasi eljardsok ¢és ellendrzési munkdlatok is komoly szakértelmet
igényelnek. A Torzskozpontnak fliggetlenitett személyzete soha nem volt, a
munkatéarsak pedig szamos egy¢b feladatot is ellattak. Az 1960-as évek kozepéig
2 diplomas ¢és 3 — 4 asszisztens végezte a feladatokat, 1971-73 k6zott mar 5
diplomas volt a Térzskozpont feladataira beosztva, 1974-ben pedig Gsszesen 15
munkatérs felelt az ott folyd munkédkért. Bar az ellendérzé vizsgalatokban az
osztaly mas laboratoriumai (pl. Enteralis Nemzeti Referencia Laboratorium) €s
mas osztalyok (pl. Bakteriologiai 1. osztdly Anaerob Laboratoriuma é&s
Antibiotikum Referencia Laboratériuma) munkatarsai is részt vesznek, jelenleg
a tartositast, az adatok rendszeres atvizsgalasat és a mindségbiztositashoz
sziikséges adminisztraciot mindossze 1 diplomas €s 1 asszisztens végzi.
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Mindségbiztositas

Az utdbbi évtizedben a torzsgylijteményeket gondoz6 szervezetek szamara is
fontos celkitlizéssé valt, az akkreditalt statusz vagy ISO 9001 tantsitvany
megszerzése. A Torzskozpont 2006-ban MSZ EN ISO/IEC 17025:2001 ¢s EN
ISO/IEC 15189:2003 alapjan a kontroll térzsek fenntartisara és ellendrzésére
kapott akkreditalt statuszt (NAT-1-1471/2006), melynek megujitasa van jelenleg
folyamatban. A ,BSL2/3 mikroorganizmus torzskészitmények eldallitasa,
ellendrzése és torzsgyljtemény fenntartasa” tevékenységi teriileten 2009-ben
szereztiink ISO tanusitvanyt (MSZ EN ISO 9001:2009).

Tervek, célkitiizések

A megoldasra vard problémak koziil a legfontosabbnak a torzsek taroldsanak
korszerlsitése tlinik, de az online kataldégus megvalositasa is igen iddszerti.
Szakmai szempontokat figyelembe véve — a mindségbiztositds terén elért
eredmények megtartasan és tovabbfejlesztésén kiviil — a 2007-ben megjelent
OECD kézikonyv (12) hidanyz6 javaslatainak teljesitését sziikséges még
megvalositanunk.
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