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(A L. sz. Kémiai Intézetnek ebben az idben
Lengyel Béla professzor volt az igazgatéja.)

A kémia évének torténete nagyon jol
jellemzi a természettudomanyok Gsszefon6da-
sdt, egymdsra épiilését. A fizikus-matemati-
kus Marie-Curie kémiatuddsdnak koszon-
hette két tij, radioaktiv elem felfedezését. Igaz
viszont, hogy fizikai ismeretei, illetve fizikus
férje és ségora eredményei nélkiil nem jutott
volna el addig a gondolatig, hogy az urdnére-
ben keresni kell az urdnon kiviili, mas radio-
aktfv elemeket is. Tgy adta a fizika az impul-
zust az induldshoz és a kémia a tuddst a fel-
fedezés kiteljesedéséhez.

A nukledris tudomdny eredményei az él§
és élettelen természettudomdnyok szinte
minden teriiletén alkalmazdst nyertek. A
nukledris tudomany a természettudomanyok

motorja volta 20. szdzadban. Ezt az dllitdst a
tudomdnyteriilet dltal elnyert 6tvenhét No-
bel-dij is igazolja.

A polénium és ridium felfedezésének cen-
tendriumi évében, 1998. szeptember 17—20.
kozott a Lengyel Tudomanyos Akadémia
konferencidt szervezett a Lengyel Koztdrsasig
akkori elnoke, Aleksander Kwasniewsi elnok-
letével. A Curie csalidot egy unoka, Professor
Heéléne Langevin-Joliot képviselte. A kiilfoldi
résztvevok és eléadodk kozott szimos Nobel-
dijas volt, és a tudomanyos akadémidk nagy
része is képviseltette magdt. Az MTA e sorok
ir6jat delegdlta a konferencidra. Akadémidnk
kiild6tteként a nukledris tudomany magyar-
orszdgi kezdeteird| tartottam el8addst.
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immunhidny: a szervezet csokkent immu-
nologiai védekezdképessége

pneumonia: mikrobidlis eredet(i tiidégyul-
ladds

nozokomidlis: kérhdzban szerzett, kérhazi
eredetti

T-imfocita: csecsemdmirigyben differencid-
16d6 nyiroksejt

B-limfocita: bursadependens nyiroksejt

dendritikus sejt: a szervezetben mindenhol

eléforduld, nyulvanyos, nagy felszind,

fagocitdzisra és antigén prezentdldsra
képes sejt

alveoldris makrofdg: a tiid§ léghdlyagocskd-
iban el8fordulé nagy fal6sejt

immunparalizis: a stilyos immunhidny egyik
részjelensége, a dendritikus sejtek és a
makrofdgok antigén prezentdciora vald
képtelensége

proinflammatorikus: gyulladdst elésegitd

antiinflammatorikus: gyulladdst gddé

CARS: compensatory antiinflammatory
syndrome

apoptdzis: programozott sejthaldl

Fogalom, gyakorisdg

Nozokomidlis (kérhdzban szerzett) tiidé-
gyulladdsrél (pneuménidrdl) beszéliink, ha
a tiid6gyulladds a kérhdzi felvételt kovetd
elsé 48—72 drdn til 1ép fel, és kizdrhat6, hogy
a beteg az inkubdcids periddus alatt keriilt
felvételre. A nozokomidlis pneuménidkat a
teriileten (kozosségben) szerzett formétdl
megkiilonbozteti a széba jové kérokozdk
spektruma, valamint az alapbetegséggel gyak-
ran egyiitt kialakul6 szerzett immunhidnyos
dllapot. Nozokomidlis pneuménidkat gyak-

ran antibiotikum-rezisztens, tgynevezett
kérbdzi baktériumtdrzsek okoznak. Ezek
kozott szdmos, viszonylag alacsony virulen-
cidju torzs is eléfordul, melyek szinte kizdré-
lag akkor vélnak kérokozdvd, ha a megfer-
t6z6tt egyén immunhidnyos (példdul sziv-
vérkeringési betegség, baleset, daganat vagy
mds gyakori betegség miatt és inkdbb idé-
sebb korban).

A fejlett orszdgok statisztikdi szerint (Hen-
derson — Fishman, 2008) a kérhdzban kezelt
Osszes beteg (sebészet, sziilészet-nSgydgyaszat,

belgydgydszat, ideg-elmegydgydszat, gyer-
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mekgydgydszat stb.) mintegy 0,5-1,0%-a
nozokomidlis pneuménidt kap kérhdzi keze-
lése soran. Nincs hazai megbizhat6 kimutatés,
de hozzdvetSleg annyi kérhézi pneumonids
beteggel kell szimolni évente, amennyi a
tiidékarcinéma incidencia (~6oo0/év). A
nozokomidlis pneuménia haldlozdsa magas,
30—70% (2000—4000 haldleset/év). Kezelési
koltsége egymilli6 forint/beteg felett becsiilhe-
t6, mert gyakran lesz sziikség intenziv oszté-
lyos elldtésra, ésa széles spektrumdl, intravénds
antibiotikumok drdgak. A nozokomidlis
pneumonia, az ezzel gyakran egytitt eléfordu-
16 szepstis, a stlyos szepszis és szeptikus sokk
vildgszerte egyre gyakoribb. A letalis kimene-
tellel Gsszefiggésbe hozhaté kérokozdk ko-
zott szamolni kell a gram-pozitiv Enterococcus
tajokkal, Staphylococcusokkal, a gram-negativ
Pseudomonas aeruginosdval, az Escherichia
colival, Klebsiella pneumoniaevel és a legeleset-
tebbekben kiilénféle gombakkal (Henderson
— Fishman, 2008).

A nozokomidlis pneuménidt kivale6 kér-
okozok f6ként aspirdcié, maskor inhaldcié
Gtjan, megint mdskor a vérdrammal, esctleg
kozvetlen riterjedés révén keriilnek a tiidébe.
Igazoltdk, hogy kérhazi befekvés utdn meg-
valtozik a szdj-garatiiregi bakeeridlis fléra, a
szokdsos bakterialis flordt felvaltjdk az osztly-
ra jellemzd, ott univerzalisan el6fordulé tor-
zsek (ldsd fent). A szdj-garatiirbe a beteg ke-
zér6l kertilnek, a beteg kezére pedig a trgyak-
16l (példdul kilincsek stb.). Kiilonésen nagy
az szdj-garatiiri kolonizdcié veszélye, ha a
beteg mechanikus lélegeztetést igényel, intu-
bécién esik dt. A nozokomidlis pneuménia
kockdzata szempontjdbdl az intubacié6 és a
gépi lélegeztetés a legveszélyesebb beavatko-
zésok. Az aspirici6 barmikor bekovetkezhet,
példdul éjszaka, alvas alatt, f6ként, ha a beteg
gastrooesophagealis reflux betegségben (a

gyomornedy visszadramldsa a nyel6csévon
keresztiil a szdj-garatiirbe) is szenved, vagy a
gyomornedyv vegyhatdsit emel6 gydgyszeres
kezelés alatt 4ll (csokken a gyomornedv
bakteriosztatikus hatdsa). Inhalativ Gton
kovetkezik be kérhdzi fertézés, ha példdul az
inhaldcids, aerosol terdpidban felhaszndlt ol-
dat fertézott. A kérhazi aszepszis szabélyainak
betartdsa felbecsiilhetetlen jelentéségti, de
ugyanilyen fontos volna az egyéb gyakori
alapbetegségek okozta immunhidnyos 4lla-
pot mechanizmusdnak megértése (Losonczy,
2001I).

A nozokomidlis légiiti fertdzések kimenetele
é a limfocitaszdm alakuldsa kizotti osszefrig-
65 a Semmelweis Egyetem Pulmonoldgiai
Klinika Légzési Intenziv Osztdlydn kezelt
betegek kizott (Lukdcsovits et al., 2008)

Osszesen negyvenhét, globdlis légzési elégte-
lenség és alsé légati fertézésbél kiinduld
(pulmondlis) szepszis miatt intubdlt és gépi
lélegeztetett beteg dllapotdnak alakuldst
elemeztiik. Huszonhdrom beteg élt tdl, hu-
szonnégy halt meg. A két csoport kézott nem
volt kiilonbség életkorban, nemi Gsszetétel-
ben és az alapbetegségben (ttilnyomé t6bb-
ségiik krénikus légut elzdrdddsban szenvedd
tiidébeteg volt). A kiindulaskor alsé léguti
gyulladisban, fertézésben szenvedd, majd
intubdlt, gépi lélegeztetett betegek gyulladd-
sos folyamatai tobbé-kevésbé jol kezelhetéek
kombindlt intravénds antibiotikumokkal és
glukokortikoiddal. Jellegzetes viszont, hogy
a néhdny nap alatt javulé dllapotti [élegezte-
tett beteg dllapota ismét romlik, gyulladasos
laboratériumi értékei ismét jelentésen emel-
kednek. Antibiotikum-véltds utdn esetleg
ismét javulds érhet6 el, de erre tjabb dllapot-
romlis, Gjabb radiolégiai eltérések és a szep-

szis egy Ujabb hullima Iép fel. Végil az
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intubdlt betegek koriilbeliil fele nem éli wdl
az ismétl6dé nozokomidlis, dontd részben
alsé légut eredetti szepszisek sorozatdt. Eb-
ben a vizsgdlatban kimutattuk, hogy mar
kiinduldskor a negyvenhét beteg limfocita-
szama kisebb volt, mint a referenciaéreék. Az
I. dbra mutatja, hogy az egyik tilél§ limfo-
citaszdma fokozatosan emelkedett, mig egy
midsik, nem tlél6 betegé fokozatosan tovabb
csokkent. A két csoportban kiszdmolt idé—
limfocitaszdm 6sszefliggések irdnytangensei
kézott statisztikailag szignifikdns differencia
igazolédott, vagyis a ttlélékben jellegzetesen
emelkedik, a nem tdlélékben jellegzetesen
tovabb csokken a vér limfocitaszima. Gyako-
1i, hogy betegeink kozott a silyos AIDS-nek
megfeleld (Masur et al., 1989) mérték lim-
fopenidt tapasztalunk (0,2—0,4 G/1). Elézetes
méréseink szerint ennek kevesebb mint 50%-
aa CD4 sejtszdm (0,1-0,2 G/l).

Tekintettel arra, hogy a tdlél§ és nem
tilél§ csoportok kozott neutrofilszdmban, a
vérkép egyéb mutatdiban, a vércukor-kon-
centrdci6 alakuldsdban, a légzésmechanikai
zavarban és egyéb mutatdkban kiilonbséget
nem taldltunk, feltételezziik, hogy az eleve

lymphocyta GiL

apolasi napok
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stlyos és egyre stlyosabbd val6 limfopenia és
a kedvezétlenné val6 kimenetel kozott Gssze-

fliggés lehet.

Lokdlis immunvédelem
és szisztémds immunszuppresszid

Amikor fertézés és gyulladds (melyet az im-
munvalasz kelt) alakul ki a szervezetben va-
lahol, akkor legtobb esetben a kivdlté kér-
okozé elimindlédik, tehdt a gyulladds helyi
folyamata végs6 soron a szervezet védelmét
szolgdlja. Kozismert, hogy a szervezetben
bakeeriosztatikus, sét a baktériumok megolé-
sére is alkalmas vegyi anyagok szintetizdlod-
nak. Ezen vegyiiletek kozott el6fordulnak
oxiddnsok, magas reaktivitist ,,gy6kok”, pro-
tedzok. Féként a kiilonféle, kering6 fehérvér-
sejtek tartalmaznak ilyen anyagokat, és
kénnyen eléfordulhat, hogy felszabaduldsuk
agyulladds lokdlis kornyezetétdl tavolabb, s6t,
a szisztémas vérkeringésben is megindul.
Ennek a kialakulasit, a gyulladds genera-
lizdlédasinak meggdtldsit ,szolgalja™ a lokalis
immunvédelemmel egyidejtileg aktivalédo,
de részleteiben sokkal kevésbé ismert sziszté-
mads antiinflammatorikus vdlasz (Hotchkiss
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I. dbra * A—Egy intubdlt, gépi lélegeztetett, a légzési intenziv osztalyrdl emittdlt talél (r*=o0,41
p=0,0013) és B — egy egyébként hasonl6 dllapotd, de nem tiléls beteg limfocitaszamédnak
alakuldsa (r’=0,22 p=0,0042) a négy—othetes kezelés alatt (3). A limfocitaszdm referenciatar-

tomdnya: 1,5-3,0 G/1.
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—Karl, 2003). Gyakran CARS-ként roviditik:
compensatory antiinflammatory response
syndrome. A CARS kozvetit6 anyagai kozott
megemlitenddek azok a citokinek, melyek
gétoljak a specifikus immunvalasz kialakuld-
sit. Ilyen citokin példdul az interleukin-1o
(IL-10) és az IL-4. Az effektor T-limfocitik
(Teff) és még kordbban, az antigén prezenta-
16 dendritikus sejtek (APC) mikodését a
regulatorikus T-limfocitdk (Treg) fékezik. A
primer betegség, példdul politraumatizacié
miatt hospitalizdlt betegben szdimolni leheta
primer betegség helyén, lokdlisan zajlé
eliminativ gyulladdssal, de emellett az egész
szervezet csokkent immunolégiai védekezd-
képességével is.

Immundiszfunkecio szepszisben

Alokdlis, ,,célszerd” gyulladas és az ezt kisérd
szisztémdas immunhidny-allapot tanulmdnyo-
zdsara leginkdbb szeptikus betegekben kertilt
sor (Hotchkiss — Karl, 2003). Szepszisrdl

beszéliink, ha igazolt fert6zést kisérd ldz vagy
hipotermia, leukocitozis vagy leukopénia,
tachycardia és tachypnoe 4l fenn. A szepszist
kisérd szisztémds immunszuppresszié jelen-
tdsége szempontjibol a betegek nagyjabél

hérom csoportra oszthatdk. A fertézést szen-
vedett, de egyébként j6 ellendllé képesség,
alapbetegségtél mentesekben a szervezet re-
akcidjit a proinflammatorikus valtozdsok
dominaljak, kisér§ szisztémds antiinflam-
matorikus (immunszuppressziv) vilasz nem-
igen érhetd tetten, a betegek néhdny napos

(egy-kéthetes), magas ldz és a stlyos akut

gyulladds tiinetei utin meggyégyulnak (pél-
ddul fiatalok teriileten szerzett tiid6gyulladd-
sa). Veliik szemben idés, rosszul tdpldlt be-
tegben a helyi gyulladds tiinetei, jelei kevésbé

markdnsak, viszont konnyen dldozatdul es-
nek egy mésodik vagy harmadik fertézésnek,

mert a primer fert6zés, paradox médon, in-
kabb antiinflammatorikus, mint eliminatfv
hatdsti gyulladdst vale ki. A prognézis akkor
a legrosszabb, ha idés betegnek példdul

diabetes mellitusa, krénikus veseelégtelensé-
ge van, és ezek mellett alakul ki példdul az

alsé léguti fertézés. A szepszisben szenvedd

és nozokomidlis fert6zésekben is megbetege-
dé egyéneketolyan stilyos immunszuppresszié

jellemzi, melyet helyes immunparalizis kife-
jezéssel fémjelezni (Wolk et al., 2000).

Az immunparalizis sejtimmunoldgidja

A szeptikus ,,immunbénuldsnak” t5bb ossze-
tevé mechanizmusa ismert. Politraumatizalt,
de nem szeptikus betegek nyirokszerveit
politraumatizilt és szeptikus betegek nyirok-
szerveivel Gsszehasonitva igazolddott, hogy
utébbiakban alig maradnak Teff- és B-lim-
focitdk (Felmet et al.,2005), viszont emelke-
dik a gdtlé hatdst, Treg-limfocitik szima
(Venet et al, 2006). A szepszist kisérd limfo-
penia magyardzatdul a limfocita apoptézis
(Venet etal, 2006), a Treg-sejtek altal nagyobb
mennyiségben szintetizalt és tolerogén hatd-
st citokinek (IL-1o, TGEp), valamint a
specifikus Teff-sejtek differencidloddsat szol-
gilé immunfunkciék (antigén prezentil6
sejtek, APC) sériilése mertiltek fel (Fumeaux
— Pugin, 2002). Az APC-k, példdul a horgs-
nyalkahdrtyiban elhelyezked$ dendritikus
sejtek felszinérdl eltiinnek fontos struktirak
(példaul a HLA-DR). Az antigénnek a naiv
T-sejtek szdmdra t6reéné bemutatdsiban a
dendritikus sejt HLA-DR-nek nélkiilozhe-
tetlen szerepe van. Minél stilyosabb a szepstzis,
anndl kevesebb az APC-k felszinén kifejez6d6
HLA-DR, a monocita HLA-DR-expresszid
a lasst gyégyuldssal parhuzamosan, csak he-
tek alatt normalizdlédik (Fumeaux — Pugin,
2002). A pulmondlis immunparalizist jelzi,
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hogy az alveoldris makrofdgok (melyek egész-
séges viszonyok kozott kozel 100%-ban
HLA-DR-pozitivak) jelentés hanyada kép-
telenné vélik APC-ként valé mikodésre
krénikus 1éguti elzarédasban (COPD) és
tiidégyulladdsban szenved6kben (a HLA-
DR-poritivitds ~60%-0s csokkenése). Egési
sériiltekben gyakori a nozokomidlis pneu-
ménia, és bizonyitottdk, hogy az alveoldris
makrofigok HLA-DR expresszi6ja az égési
sériilés stlyossdgdval ardnyos mértékben
csokken. Politraumatizdlt, gépi 1élegeztetést
igényl6 betegek tobbszervi elégtelensége an-
ndl stlyosabb, minél kisebb az alveoldris
makrofigok HLA-DR expresszidja. A stilyos
betegekben fellépd stresszreakcié hozzdjdrul
az immunparalizis jelenségéhez, mert ssze-
fliggés van a szérumkortizolszint és a vér
monocitiinak (APC-k) csokkent HLA-DR
expresszi6ja kozott. Politraumatizalt betegek
koziil azok kapnak nozokomidlis pneumd-
nidt, akiknek az alveoldris makrofdgjai tarté-
san (36—60 6ra) képtelenek maradnak APC-
ként valé miikodésre. A dendritikus sejtek,
vagy tdgabb értelemben az APC-k kulcssze-
repét igazoltak azzal a kisérlettel, melyben
peritonitisben és pulmondlis aspergillosisban
szenvedd dllatok tilélését 100%-ra emelték
csontvel6i dendritikus sejtek bejuttatdséval
(Benjamim et al., 2005).

Az immunparalizis kezelése megoldatlan.
Az utébbi években tisztazédott, hogy célsze-
rti akritikus dllapott betegek vércukor-egyen-
stlydt szigortibban ellendrizni, mert jobb lesz
a tlélés, fként a szeptikus (nozokomidlis)
szovédmények ritkuldsinak koszonhetéen.
Az intravénds immunglobulin-terdpia is az
immunhidny-dllapotot mérsékelve fejtheti ki
jorékony hatésdt. Vizsgaljak az IFNy, a GM-
CSE valamint az IL-7 és az IL-15 kezelés
hatékonységit is a fenti dllapotokban.

A nozokomidlis pneumdnia genomikdja

A fert6z6 dgensek behatoldsi helyén (példdul
als6 légutak epitheliuma) és az immunrend-
szer sejjeiben nyilvinvaldan dsszetettebb
folyamatok zajlanak, mint a fent vézoltak.
Alighanem ezért nem hatékonyak, vagy nem
eléggé mentesek a stlyos mellékhatdsokdl
azok a kezelések, melyek eddig rendelkezésre
dlltak. A genomikai metodikak 0j korszakot
nyitottak ezen a teriileten is. A nozokomidlis
pneumonia kialakuldsdnak genomikai vizs-
galatdt harom kézlemény alapjan tdrgyalom.
1) Onként véllalkozé egészséges egyének ge-
nomikai valaszreakcija bakeeridlis endotoxin
intravénds beaddsa utdn (Calvano — Wenz-
hong, 2005), 2) a nozokomidlis pneumédnidk
egyik leggyakoribb kérokozdja, a Peudomo-
nas aeruginosa patogenitisit meghatdrozd
genomikai feltételek (Kassim et al., 2007), 3)
szeptikus sokkban szenvedd gyermekek im-
munolégiai vélaszreakcidjdnak genomikai
részletességli eredményei (Shanley et al.,
2007).

Steve E. Calvano és munkatdrsai intravé-
nés endotoxin kezelés el6tt, majd kettd, négy,
hat, kilenc és huszonnégy 6ra elteltével vizs-
giltdk a human leukocitik sok ezer génjének
expresszi6jat. Négy egyén kapott endotoxint
és négy egyén placebét. Osszesen 3714 gén
expresszi6ja valtozott meg endotoxin hatdsd-
ra, ezek kb. kétharmada csokkent, egyharma-
da fokozottan kifejezetté valt. A véltozdsok
szinte kivétel nélkil reverzibiliseknek bizo-
nyultak huszonnégy 6ra alatt. A genomikai
valtozdsok nagyrészt alitdmasztottdk a kordb-
biakban vazolt pro- és antiinflammatorikus
folyamatok részben egymast 4tfedd, részben
idében egymashoz képest eltolt megjelenését:
néhdny 6rdval a beadds utdn markdnsan
emelkedett a proinflammatorikus faktorok
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(STAT, CREB), citokinek (TNFa, IFNy,
IL-12) és kemokinek expressziéja. Hat—kilenc
6ra mulva viszont csdkkent az MHCII (a
HLA-strukedrakat kédolé gének), viszont
fokozédott az IL-10 génjének kifejezddése.
Ezen viart, és mondhatni ismert részletek
mellett azonban kideriilt, hogy példdul a
human leukocitdk génjei kozott nem keve-
sebb, mint 1214 olyan gén miikodése valtozik
endotoxin hatdsdra, mely gének a sejt bio-
energetikai funkciéinak koordindldsdban
jutnak szerephez: a mitokondridlis [égzési linc,
az ATP-szintdz komplex, a PDH-komplex,
a mitokondridlis permeabilitdsi komplex,
elongici6s faktorok, riboszomalis fehérjék,
signallosoma és proteasoma gének. Hogy
mindezen endotoxin-hatdsok hogyan befo-
lydsoljak az immunkompetenciit, egyel6re
szinte beldthatatlan.

A léguti epithelsejtekben eléfordul t5bb-
féle métrix metalloproteindz (MMP), — mé-
sok mellett — MMP-7 és MMP-10 (Kassim
et al., 2007). Az MMP-7-r8l ismert, hogy
aktivitdsa fokozddik a léguti epithel sériilése
utdn, példdul léguti gyulladdsokban, a
repardci6, illetve az epithelsejtek novekedése
sordn. A MMP-10 funkciéi kevésbé ismertek.
Egerek als6 légutainak Pseudomonas aerugino-
sdval valé fert6zése utdn stilyos pneuménia
alakul ki, az 4llatok akut tiidsériilést szenved-
nek. Ennek sordin a MMP-7 génjének ex-
presszi6ja hidszszorosra, a MMP-10 géné tiz-
szereste fokozodik. Felmertiilt ennek alapjdn,
hogy e két enzimnek patogenetikai szerepe
lehet a Pseudomonas pneuménia kialakuldsd-
ban. MMP7-/- (homozigéta MMP-7 gén-
hidnyos) 4llatokban a pneuménia lényegesen
enyhébbé vélt, mig MMPro-/- dllatokban
sokkal stlyosabbd. Peudomonas aeruginosa-
fert6zott, vad-tipust dllatok tiidejében ossze-
sen 9593 gén expresszidja valtozott meg mi-

nimum kétszeresen (>200%, vagy <50%), az
MMP7-/- 4llatokban a fenti szimon beliil
2691 gén, az MMP-10 -/- dllatokban pedig
1628 gén kifejezddése valt eltérové. A kée gén-
kititott csoport megvaltozott expresszidju
génjei kozote kisebbségben voltak a kozos
gének az eltérd gének szimdhoz képest. Ha
a sok-sok véltozd gén kozott rendszereznek
aszerint, hogy melyek azok a kulcsfontossdgti
gének (key node genes), melyek legaldbb tiz
hélézati kapesolattal birnak (sokféle sejtfunk-
ciét befolydsolnak), akkor is meger8sdott a
korabbi lelet, vagyis, hogy az MMP-7 és az
MMP-10 nagyrészt eltéré kulcsponti gének
expresszi6jat befolydsolja. Az adatok szerint
MMP-7 és MMP-10 hidnyos léguti epitheli-
umban Peudomonas aeruginosatertGzés utin
tobb tucat, a sejtproliferdciéban, a sejtelhalds-
ban, azimmunvalaszban érintett géncsoport,
valamint t6bb szdz a metabolizmus és a jeldt-
vitel folyamataiban szerepld gén, géncsoport
expresszi6ja valtozik meg.

Thomas P. Shanley és munkatdrsai szep-
tikus sokkban szenvedd gyermekek fehérvér-
sejtjeiben is azt tapasztaltdk, hogy a megyval-
tozott expresszi6ju gének szima tobb ezer. A
szeptikus sokk elsé napjén 862, a harmadik
napon mdr 1072 gén kifejezddése tért el a
kontrolltdl. A velesziiletett és a szerzett im-
munrendszer vélaszreakcidjaval kapesolatos
kovetkezd géncsoportokban tapasztaltak
statisztikailag szignifikans valtozést: az integri-
nek, az inzulinszer(i névekedési faktor és re-
ceptora, az inzulinreceptor és a jeldtvivé
rendszer, a B-sejt receptor és az 4ltala akdvalt
jelutak fehérjéi, a GM-CSF és receptora, az
IL-10 és receptora, az NF-«B (gyulladdsos
medidtorok transzkripcids faktora), a p38
MAPK, a complement és az alvadasi rendszer
faktorai, a toll-like receptorok (TLR) génjei,

valamint az IL-6 és receptora. Ezek koziil is
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alegmarkdnsabb véltozdst az IL-10,a TLR és
az IL-6 gének expresszidjdban tapasztaltik.

Kovetkeztetésel

1. A nozokomidlis pneuménia kialakuldsiban
az immunparalizis mechanizmusinak
szerepe van.

2. A napi klinikai gyakorlatban nem mérjitk
fel az immunparalizis veszélyét.

3. Genomikai vizsgdlatok szerint szepszisben
és pneumonidban a fehérvérsejtekben ésa

léguti epitheliumban sok ezer gén expresz-
szidja véltozik meg. Ezek kozott szerepel-
nek a kordbban mdr ismert és mds, az
immunvidlaszt szabalyoz6 gének és géncso-
portok, de olyan mélyrehaté és széles korii
genomikai valtozdsok is zajlanak, melyek-
nek a jelentdségét még felbecsiilni sem

2

konny.

Kulesszavak: tiddgyulladds, immunbidny,
limfocita, Pseudomonas, citokinek
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