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1. Bevezetés 

 

1.1. Az égésbetegség 

1.1.1 Az égésbetegség patofiziológiája  

Az égés következtében létrejövő szöveti károsodás létrejöhet direkt 

hőhatás, elektromos trauma, kémiai károsodás és sugárzás következtében. 

Enyhe esetben nyom nélkül gyógyuló elváltozásokat okoz. Súlyosabb égési 

trauma a kültakaró sérülése mellett az egész szervezetet érintő változásokat és 

folyamatokat indíthat el. Az égés súlyosságát befolyásoló két legfontosabb 

tényező az égés mélysége (mely függ a behatási időtől és a hőmérséklettől), 

valamint annak kiterjedése.  

A bőr, a bőr alatti szövetek, az izomzat és a mélyebb szervek sérülései 

mellett a szájüreg, a nyelőcső és a légutak is kárososdhatnak, jelentősen rontva 

ezzel a kimenetelt. Ezt a beteg kora, kísérő betegségei, komplikáló tényezők, a 

sérülés körülményei, valamint az ellátás színvonala befolyásolhatja. Felnőttek 

esetében az égés kiterjedtségének meghatározása legegyszerűbben a Wallace-

féle 9-es szabály alapján történhet (1. ábra). Gyermekeknél a fej és a törzs 

arányának változása miatt korcsoportonként változó számítások alapján lehet a 

kiterjedést megbecsülni például Lund-Browder táblázat (1. táblázat), vagy a 

Carvajal-séma (1. ábra) szerint. Kis kiterjedésű égések jó közelítésű 

megítélésénél hasznos tudnunk, hogy a beteg nyitott tenyerét a testfelszíne 1%-

ának tekinthetjük. A kiterjedés gyors megítélésére létezik modern komputeres 

alkalmazás is (SAGE: surface area graphic evaluation), mely a helyszíni ellátás 

kapcsán is hasznos lehet a minél előbb megkezdett folyadékterápia kapcsán. Az 

égés kiterjedése mellett fontos az égés súlyosságának és várható prognózisának 

a gyors megítélése. Az ABA ajánlása alapján kis, középsúlyos és nagy égéseket 

különböztetünk meg. A légutak égése akár a kültakaró sérülése nélkül jelentheti 

a legsúlyosabb kategóriába való besorolást, míg kisebb kiterjedésű sérülés is a 

súlyosabb kategóriába sorolandó egyes kitüntetett testtájak (arc, kezek, lábak, 

genitáliák) égésekor, vagy ha nagy kockázatú betegeket (csecsemők, idős 

korúak, anyagcserebetegek) érint, illetve ha egyéb traumával társul a sérülés. 
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1.ábra. Az égés kiterjedésének megítélése testtájak szerint egyes életkorokban (Carvajal 
és Wallace alapján) (Wallace AB, Esposure treetment of burns. Lancet. 1951; 1. 501-4.) 

 

1. táblázat. A Lund-Browder séma alapján a sérülés kiterjedésének meghatározása. 
(Lund CC, Browder NC. The estimation of areas of burn. Surgery, Gynecology and Obstetrics. 1944; 79:352-358.) 

Az égés prognózisának meghatározására több pontrendszert is 

kidolgoztak. A mindennapi gyakorlatban a Baux-féle mortalitási index az égett 

felszín %-ának és az életkornak az összegét jelenti. 75 alatt a prognózis jó, 75-

90 között kétes, 90 felett rossz, 100 feletti értéknél a fatális kimenetel valószínű. 

Ennek módosított változata rövidített égés súlyossági index, az ABSI (2. 

táblázat). Kiszámítása: 20 évenként 1 pont (maximum 5), az égett testfelület 

minden 10%-aként 1 pont (maximum 10), légúti égés esetén 1 pont, mély égés 

esetén 1 pont, nőknél 1 pont. Természetesen a társbetegségek, valamint a légúti 

égés is tovább rontják a prognózist. 
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2. táblázat. A rövidített égési súlyossági index (ABSI) által meghatározott prognózis. 
(Tobiasen J, Hiebert JM,Edlich RF. The abbreviated burn severity index. Annals of Emergensy Medicine. 1982; (11) 

5:260-262.) 

Ha sérülés kiterjedésében meghaladja a 20% feletti értéket egymást 

potenciálisan súlyosbító, a szervezet egészét érintő patofiziológiai változások 

indulnak el és égésbetegség kialakulásához vezetnek. Ez többszervi funkciós 

zavarhoz, illetve elégtelenséghez vezető életveszélyes állapot, amely már 

komoly kihívást jelentő, speciális intenzív ellátást igényel. 

Az égéstrauma alkalmával a stressz és a fájdalom hatására aktiválódik a 

szimpatikus idegrendszer, emiatt fokozódik a glükoneogenezis, valamint a 

májban a glikogenolízis. A csökkent inzulin szekréció mellett nő a periférián az 

inzulin rezisztencia is. Ezen neurohormonális változások hipermetabolizmus 

révén katabolikus anyagcsere állapotot eredményeznek [1]. 

A limfociták által termelt citokinek, valamint a monociták, a makrofágok és 

a keratociták szintje emelkedik trauma és égés után [2, 3, 4]. Az immunrendszer 

aktiválódásával nagy mennyiségű gyulladásos mediátor szabadul fel. A 

szisztémás gyulladásos válaszreakció (SIRS) beindításásban a 

proinflammatorikus citokinek (TNF-α, IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, IL-18) kulcsszerepet 

játszanak. A citokinek közül az IL-6 emelkedett szintje jól korrelál az égési sérülés 

súlyosságával és a túléléssel, így prognosztikai jelentősége is van [5, 6], viszont 

nem jelzi a másodlagos infekciót [7]. Az IL-8 szérumszintje gyors emelkedést 

mutat a sérülést követően és irodalmi adatok szerint korrelál az ARDS 

kialakulásának lehetőségével [8].  
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A SIRS során aktiválódik a komplementrendszer, a kallikrein-kinin 

rendszer, a véralvadási folyamatok, és fokozódik az akut fázis fehérjék szintézise 

is. Ezen folyamatok vazodilatációt és az érpermeabilitás fokozódását okozzák a 

hisztamin, a szerotonin, a bradikinin, a prosztaglandinok, a leukotriének, a 

proinflammatorikus citokinek és a szabadgyökök révén, így súlyos többszervi 

elégtelenség (MOF) kialakulásához vezethetnek (2. ábra). 

 

2. ábra. A szövetkárosodás hatásai. 
(APS: antigén prezentáló sejt; TH: Thelper sejt; KAIVS: kompenzatórikus antiinflammatorikus válasz szindróma; SIRS: 

szisztémás gyulladásos válasz szindróma; Ag: antigén; TNF-α: tumor nekrózis faktor-α; IL: interleukin). (M.Keel: 
Pathophysiology of polytrauma) 

 

A makrofágok és a leukociták aktiválódásával, és az erek falához való 

kitapadásakor a NADPH dependens oxidáz enzim hatására szuperoxid anionok 

termelődnek. A szuperoxid dizmutáz enzim hatására képződő H2O2 és egyéb 

reaktív oxigéngyökök szerepet játszanak a lipidperoxidációs folyamatok, a 

membránkárosodás, a nekrózis és az apoptózis kialakulásában [9]. A 

gyulladásos reakciók során jellemzően fokozódik a nitrogén monoxid szintetáz 

enzim aktivitása, így az emelkedett nitrogén monoxid termelődés is felelős a 

vazodilatációért és az érpermeabilítás fokozódásáért, és így az albumin 

kilépéséért is az interstíciális térbe. A szabadgyökök, az arachidonsav és 

metabolitjai a korai ödémaképződés folyamatában játszanak szerepet [10] (3. 

ábra). 
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3. ábra. A szabadgyökök és nitrogén-monoxid hatása az érpermeabilitásra és az endotél 
sejtre. 

(iNOS: indukálható nitrogén-monoxid-szintetáz, SOD: szuperoxid-dizmutáz; HOCl: hipoklórsav; ON00- : peroxinitrit; 

OH•-: hidroxil-gyök; O2
•-: szuperoxid-gyök; eNOS: endotélhez kötött nitrogén-monoxid-szintetáz), (M.Keel: 

Pathophysiology of polytrauma) 
 

Az érpermeabilitás fokozódásával folyadék- és fehérjevesztés jön létre, 

ezáltal a 20%-ot meghaladó égés során jelentős generalizált ödémaképződés és 

hipovolémia alakulhat ki. A hipovolémia és az ödéma a már károsodott szövetek 

további iszkémiájához vezet, ezzel is súlyosbítva az égési sérülést. Az 

ödémaképződés folyamata a mély és a felületes égés esetén különbözik. 

Felületes égés esetén a bőr keringése és a nyirokkeringés még megtartott, az 

ödémaképződés a kapilláris membrán áteresztőképességének fokozódásával 

magyarázható. A gyorsan kialakuló ödéma napok alatt felszívódik a 

nyirokkeringés lévén [11, 12]. Mély égés esetén mind a bőr keringése, mind a 

nyirokkeringés károsodik. Az interstíciális tér struktúrájában fontos szerepet 

játszó hialuronsav fragmentálódik, az interstícium ozmotikus nyomása ezáltal 

növekszik, a károsodott nyirokkeringés miatt pedig az ödéma felszívódása is 

sokkal lassúbb [13]. 

Az iszkémia és reperfúzió jelensége is fontos szerepet játszik ezen 

károsodások felléptében. Az iszkémiás periódusban a hipovolémia 

következtében ATP depléció jön létre, mely az ATP dependens folyamatok 

zavarához és további membrán, illetve DNS károsodáshoz vezet. A keringés 

helyreállásakor a xantin oxidáz enzim a keletkezett hipoxantint 2 lépésben 

ureává oxidálja, de e folyamat során ekkor is szuperoxid gyökök keletkeznek (4. 

ábra). 
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4. ábra. Az iszkémiás és reperfúziós károsodás létrejötte és következményei.  
(OH•-: hidroxil-gyök; O2

•-: szuperoxid-gyök), (M.Keel: Pathophysiology of polytrauma) 

 

Az inflammatorikus rendszer aktivációjával párhuzamosan a szervezet 

egyensúlyi állapotra törekszik, ezért fokozódik az antiinflammatorikus citokinek 

(IL-4, IL-10, IL-13) szintézise is. Ezt a kompenzatórikus folyamatot 

antiinflammatorikus válaszszindrómának nevezzük. Korábbi vizsgálatunk alapján 

az IL-10 a gyulladásos válasz gátlásában játszik szerepet. Égéstraumát követően 

magasabb szérumszintje korrelál a szepszis kialakulásának lehetőségével [14, 

15] és a halálozással. Ha az egyensúly ebbe az irányba eltolódik, a csökkenő 

immunglobulin-szintézis (down-reguláció) mellett a szervezet immunszuprimált 

állapotba kerül [16, 17, 18], fokozva az infekciókra és szeptikus szövődményekre 

való hajlamot.  

A hipovolémia esetén a szimpatikus idegrendszer aktivációjával 

juxtaglomeruláris rendszeren át a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer 

aktiválódik, nő az ADH szint is, melynek folyadék visszatartás a következménye. 

A vesében kialakuló vazokonstrikció a GFR csökkenését eredményezi. Az égés 

során felszabaduló hemoglobin és mioglobin precipitátumok a vesében tubuláris 

károsodást okoznak, így a vese akut működési zavara alakulhat ki. 

A gasztrointesztinális traktusban kialakuló vazokonstrikció hátterében a 

fokozott Tx-A2 felszabadulása áll [19], így a mezenteriális erek csökkent 

keringése miatt károsodott bél barrier fokozott baktérium- és endotoxin 

transzlokációhoz vezet [20]. A bélbolyhok működésének, valamint a bél barrier 
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funkciójának megőrzése céljából a megfelelő mikrokeringés biztosítása mellett 

kiemelkedően fontos a betegek mielőbb megkezdett enterális táplálása. 

 
1.1.2 Az égésbetegség kezelése 

Az égésbetegség korai terápiájában kiemelt fontosságú az adekvát 

folyadékpótlás, melynek célja a preload csökkenés okozta CO csökkenés 

rendezése révén az oxigén igény és a kínálat egyensúlyának megtartása. Az 

égett betegek esetében ez többnyire Ringer-laktát infúziót jelent az első 24 

órában. Az elégtelen folyadékbevitel MOF-hez vezethet. A folyadéktúltöltés az 

interstíciális ödémaképződés fokozása mellett növeli a kompartment szindróma 

és az ARDS kialakulásának esélyét, növeli a lélegeztetett napok számát, a 

kórházi tartózkodás idejét. A sémák alapján történő folyadékpótlásra a Parkland-

formula használatos leggyakrabban, melyről már bebizonyosodott, hogy sokszor 

alulbecsüli a szükséges folyadékigényt [21-25]. Az égési traumát követően a 

betegek sérülésre adott válaszreakciója, valamint a betegek folyadékigénye is 

jelentősen különbözhet, melyet számos faktor is befolyásolhat. A mély égés, a 

magas BMI, a légúti sérülés, a gépi lélegeztetés igénye, az elektromos égés, a 

késve megkezdett folyadékpótlás mind folyadékigényt növelő tényezők [26, 27]. 

Ebből következően a folyadékterápia megtervezésénél egy optimalizált, 

individuális folyadékterápiára van szükség. Az ABA szerint a folyadéktöltöttség 

szoros korrelációt mutat a vese perfúzióval [27], azonban egyrészt állatkísérletek 

során ilyen összefüggést nem találtak [28], másrészt a célnak tekintett 0,5 ml/kg/h 

diurézis mellett laktát acidózis alakulhat ki a nem megfelelő szöveti oxigenizáció 

jeleként [29]. Továbbá hamisan megemelkedhet egyes gyógyszerek hatására is, 

így nem jelent megbízható támpontot a folyadékpótlás tekintetében [30]. A CVP 

nem korrelál a keringő folyadék mennyiségével, így nem alkalmas a 

folyadékterápia vezetésére, inkább az intraabdominális kompartment szindróma 

felismerésében segíthet [31]. 

Az oxigén kereslet és kínálat egyensúlyának felborulását több módon is 

vizsgálhatjuk. A hemodinamikai paraméterek közül az ITBVI-t, mint egyik adekvát 

folyadékterápia monitorozására alkalmas és megbízható paramétert Holm és 

munkatársai vizsgálták először égett betegekben [32]. Az ScvO2 szintén alkalmas 

égett betegeknél a folyadékpótlás vezetésére, szeptikus betegek korai célirányos 

kezeléséhez [33] hasonlóan az ScvO2 65% feletti célérték elérése javasolt [34]. 



 18 

Mivel a hipovolémia az ödémaképződés következménye, logikusnak tűnik 

az utóbbi csökkentése. Az erre szolgáló kezelési lehetőségek kapcsán 

állatkísérletes modellekben történt vizsgálat allopurinollal [35, 36], illetve egyéb 

antioxidáns vegyületekkel. Az előkezelés jelentősen csökkentette az égést 

követő ödémát. A C-vitamin alkalmazása 66 mg/kg/h dózisban 6 órával az égést 

követően jelentősen csökkentette az égési ödémaképződést [37]. Humán 

vizsgálatokban égést követően csökkent C- és A-vitamin, valamint szelén szintet 

találtak az emelkedett lipidperoxidációs végtermékek mellett [38]. A nagy dózisú 

aszkorbinsav alkalmazása csökkenti a folyadékigényt, az ödémát és a légzési 

elégtelenség súlyosságát [39]. Jelen ismereteink szerint a C-vitamin, valamint az 

E vitamin adagolása hasznos a súlyosan égett betegek számára, de eddig nem 

született konszenzus a dózist illetően. Az utóbbi években a szelén antioxidáns 

szerepét vizsgáló tanulmányok nem igazoltak javulást a túlélésben [40]. 

A betegek kórházi felvételét követően a nekrektómiát mielőbb el kell 

végezni az infekció megelőzése céljából. A szövetek kimetszése és a graft 

kezelés megkezdése 72 órán belül ajánlott. Egy alkalommal 30%-nál több égett 

szövet eltávolítása nem javasolt, a műtéteket 3-4 naponként lehet ismételni a a 

beteg teherbíró képességének függvényében. A légúti, illetve arc területén történt 

sérülés, valamint a tartós gépi lélegeztetés gyanújakor a tracheosztomia 

elvégzése indokolt, még az első bőrpótlást megelőzően, melyet később a 

fokozott ödémaképződés és a koagulopátia meghiúsíthat. Légúti égés gyanújakor 

(arcégés, korom a garatban, mellkas RTG), karboxi-hemoglobin szint mérése és 

bronchoszkópiás vizsgálat szükséges. Mivel a respiráció fokozza az égési traumát 

szenvedett betegek folyadékigényét, a gépi lélegeztetés a korai fázisban lehetőleg 

kerülendő. Az enterális táplálást a sérülést követőn a beteg állapotának 

fügvényében minél előbb meg kell kezdeni az aktuális nemzetközi irányelveknek 

megfelelően (SCCM/A.S.P.E.N.) [41]. A betegek fájdalmát opiát adagolásával 

kell csökkenteni. Béta blokkoló adásával jelentősen csökkenthető az 

égésbetegséget kísérő hipermetabolizmus [42]. 
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1.2. A szepszis, mint az égés leggyakoribb komplikációja 

Az égés leggyakoribb szövődménye és a betegek vezető haláloka a 

szepszis, ami az új szemlélet alapján a szervezet válasza az infekcióra. 

Patofiziólógiája sokban hasonlít az égésnél leírtakra. Az égési sérülés 

következtében kialakuló SIRS és a szepszis során lezajló molekuláris változások 

és azok következményei hasonlóak, melyeket a sérülés által okozott damage 

associated molecular pattern (DAMP) és a kórokozók által okozott pathogen 

associated molecular pattern (PAMP) jellemez.  

A DAMP-ok citoplazmából, illetve sérült sejtekből vagy extracelluláris 

molekulákból származnak [43]. Fontos szerepet játszanak a gyulladásos válasz 

és a regenerációs folyamatok stimulálásában is. A DAMP-ok közé tartoznak a 

hősokkfehérjék, a purin metabolitjai (ATP, adenozin, húgysav) és a nagy 

mobilitású 1. csoportba tartozó proteinek (HMGB1) [44-46].  

A PAMP-ok különböző, mikroorganizmusokból származó extrinszik 

molekulák [43]. Ezeknek a molekuláknak a prototípusai lipopoliszacharidok 

(LPS), bakteriális flaggelinek, peptidoglikánok és egyéb nukleinsav változatok. A 

DAMP-hoz hasonlóan szintén részt vesznek a proinflammatórikus reakciók 

aktiválásában, mely többszervi működészavarhoz és többszervi elégtelenséghez 

vezet. A PAMP aktiválásában nem az LPS játszik döntő szerepet. Állatkísérletek 

nagy részében a szisztémás gyulladást LPS adása után vizsgálták, ami 

klasszikus értelemben inkább SIRS-nek, mint szepszisnek felel meg. A szepszist 

rágcsálókban legelterjedtebben a cökális ligatúra és punkció módszerével 

hoznak létre. Az ilyen módon kialakult szisztémás gyulladás során a LPS szint 

alacsony maradt, érthetően a LPS-antitest adása nem javította a szeptikus 

betegek prognózisát [47]. 

A szepszis és a szeptikus kórfolyamathoz kapcsolódó fogalmak 

definícióját 1991-ben az amerikai konszenzus konferencia (American College of 

Chest Physicians and the Society of Critical Care Medicine) [48] határozta meg. 

Ennek megfelelően az infekció kapcsán a mikroorganizmusok (baktérium, vírus, 

gomba parazita stb.) jelenlétéről beszélünk, az erre utaló klinikai jelek, illetve az 

ezt bizonyító mikrobiológiai eredmények alapján. A SIRS a kóroki tényezőktől 

függetlenül, tehát infekció nélkül is kialakuló gyulladásos folyamat, mely akkor 

állapítható meg, ha az alábbi kritériumok közül legalább kettő teljesül.  
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A testhőmérséklet >38 ºC vagy <36 ºC, a szívfrekvencia >90/perc, a légzésszám 

>20/perc vagy a PaCO2 <32 Hgmm, a fehérvérsejtszám >12000/µl vagy <4000/µl 

vagy >10% éretlen sejtalak. Később, 2001-ben a második nemzetközi 

konszenzus konferencián megerősítették a szepszis és a SIRS definícióját. 

Ennek megfelelően szepszisről a SIRS és a beteg tünetei alapján feltételezett, 

vagy mikrobiológiai eredményekkel bizonyított infekció együttes jelenléte esetén 

beszéltünk [49]. A szepszis mikrobiológiai igazolása gyakran több időt vesz 

igénybe, mely a diagnózis felállításához túl hosszú egy kritikus állapotú beteg 

esetében. Ezért fontos kihangsúlyozni a mindennapi klinikai gyakorlat során a 

klinikai jelek és tünetek jelentőségét, mely alapján az infekció és a szepszis 

diagnózisának alapos gyanúja feltételezhető. Ezt alátámaszthatják a fizikális 

vizsgálat, a laborleletek és a képalkotó vizsgálatok eredményei is. A korai 

felismerés és így a minél előbb megkezdett antibiotikus kezelés és intenzív 

osztályos ellátás a kimenetel legfontosabb tényezője [49]. 

A szepszis és a szervfunkció elégtelenség súlyosságának, valamint a 

kimenetelének a megítélésére számos pontrendszer létezik. Ezek közül az utóbbi 

időben leggyakrabban használt a „Multiple Organ Dysfunction Score” (MODS) és 

a „Sequential Organ Failure Assessment” (SOFA) [50, 51]. 

2016-ban egy újabb konszenzus készült szepszis-3 néven, mely 

jelentősen módosította az eddigi fogalmakat [52]. A SIRS kritériumok nem voltak 

megfelelőek a kritikus állapotú, súlyosabb betegek kiszűréséhez. A SOFA 

pontrendszer használatával a SIRS-hez képest inkább a többszervi elégtelenség 

vizsgálata kerül előtérbe. A ma használt definíció szerint a szepszis a szervezet 

infekcióra adott válaszreakciójának zavara és az ennek okán kialakuló életet 

veszélyeztető szervi diszfunkcióval járó állapot. Az új definíció jobban elkülöníti 

a lázzal, fehérvérsejt emelkedéssel, kis tachycardiával járó egyszerű fertőzést a 

szervelégtelenség komplikációjával járó súlyosabb infekciótól, amely valóban 

már magasabb mortalitással jár. Ha az infekció mellett a betegnek nem volt 

ismert szervi elégtelensége, akkor 2 pont feletti SOFA pontérték esetén 

beszélünk szeptikus állapotról. A már korábban kialakult szervelégtelenség 

esetében a szepszis diagnózisához a korábbi SOFA 2 pontos akut emelkedése 

szükséges. Ebben az esetben a halálozás kockázata 10%-kal emelkedik meg. A 

szepszis diagnózisának gyors felállításához a SOFA pontrendszernek egy 

egyszerűsített változata a „quick Sequential Organ Failure Assessment” (qSOFA) 



 21 

[53] használható, melynek értékeléséhez az infekció jelenléte mellett az 

emelkedett légzésszámot (>22/perc), a tudatzavart (GCS<13) és a hipotenziót 

(szisztolés vérnyomás <100 Hgmm) kell figyelembe venni. A szepszis 

diagnózisának kimondásához az infekció jelenléte mellett ezen 3 kritérium közül 

2-nek kell teljesülni. 

Szeptikus sokkról akkor beszélhetünk, ha a folyadék reszuszcitáció 

ellenére a szöveti perfúzió rendezéséhez vazopresszorra van szükség és a laktát 

>2 mmol/l. A szeptikus sokk állapotához gyakran társul MOF, mely a kimenetel 

szempontjából súlyos szövődménynek tekintendő. 

Súlyos szepszis fogalma korábban a szepszis talaján kialakult 

szervdiszfunkciót jelentett a szerveket érintő perfúziós zavar miatt. A szepszis-3 

konszenzus ezt eltörölte. Ezen dolgozatban ismertetett vizsgálatok esetében a 

korábbi fogalmakat és szepszis definíciót használtuk, mivel ezen tanulmányok 

elvégzésekor, a betegek vizsgálatokba történő beválasztásakor és az 

eredmények leközlésekor a korábbi konszenzus definíciói voltak még a 

követendők. 

 

1.2.1 A szepszis égésbetegségben 

Az égésbetegség legsúlyosabb szövődménye a szepszis. Ennek korai 

felismerését megnehezítik a betegnél a zajló SIRS kapcsán fennálló 

inflammatorikus folyamatok, továbbá az égéstrauma következtében létrejövő 

hipermetabolizmus, mely magasabb maghőmérséklet kialakulásával jár. Égett 

beteg esetében a szepszis klinikai diagnózisának kritériumait az „American 

Consensus Conference” határozta meg [54]. E definíció a korábbi szepszis 

fogalmához hasonlít, annyi különbséggel, hogy az egyes paraméterek értékeit 

eltolta. Így a szepszis kialakulásának jelei a következők: testhőmérséklet >39 oC 

vagy <36,5 oC, szívfrekvencia >110/perc, légzési frekvencia >25/perc, 

lélegeztetett beteg percventillációja >12 l/perc, trombocita szám <100 G/l, 

kezelés nélkül a vércukor szint >11 mmol/l, vagy az intravénás inzulin igény >7 

U/óra, vagy az inzulin igény 25%-os emelkedése 24 órán belül. Intolerancia az 

enterális táplálással szemben és befolyásolhatatlan hasmenés. Fontos 

különbség a korábban használt szepszis kritériumokhoz képest, hogy a beteget 

mindig a korábbi önmagához kell hasonlítani, ami megközelítőleg megfelel a 

szepszis-3 definicónál a SOFA emelkedésének.  
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További segítséget nyújthat a vérből és a feltételezett infekció források 

helyéről történő mintavétel pozitivitása, de mint azt már korábban említettük ez 

túl lassú, hisz az empírikus széles spektrumú antibiotikus kezelést a szepszis 

diagnózisát követő egy órán belül meg kell kezdeni. 

Bognár és munkatársai a extravaszkuláris tüdővíz szerepét vizsgálták 

égett betegekben. Vizsgálatuk során azt találták, hogy az EVLWI emelkedése a 

klinikai diagnózisnál egy nappal korábban jelzi a szepszis kialakulását, illetve utal 

a prognózisra is [55]. Több tanulmány vizsgálta a PCT szerepét égett betegek 

szepszisében. Az előbb idézett cikkhez hasonlóan a legtöbb tanulmányban azt 

találták, hogy a klinikai képpel párhuzamosan segít a szepszis felismerésében 

és az antibiotikum terápia hatékonyságának megítélésében [56, 57]. Ezzel 

szemben Paratz és munkatársai nem találták jó prediktornak a PCT-t, viszont 

tanulmányukban a B típusú nátriuretikus peptid, az SVI és az SVRI változás jó 

szenzitívitással és specificitással jelezte a fellépő szepszist égett betegekben 

[58]. 

 

1.2.2 A szepszis kezelése 

A szeptikus és szeptikus sokkos betegek intenzív osztályos kezelése az utóbbi 

évtizedek szakmai fejlődése ellenére továbbra is nagy kihívást jelent. Nem csak 

az égett betegek, hanem valamennyi szeptikus beteg esetében az antibiotikus 

és a kiterjesztett szervtámogató kezelések minél előbbi megkezdéséhez 

kiemelkedően fontos a korai felismerés. A diagnózis igazolásához a 

mikrobiológiai eredmények hosszú időt, akár napokat is igénybe vehetnek a 

kinikai jelek megjelenését követően. Számos kutatás célja volt a minél 

szenzitívebb és specifikusabb, a szepszist a SIRS-től jól elkülönítő biomarker 

keresése, mely a klinikus számára jól tükrözheti az állapot súlyosságát is. A mai 

ismereteink szerint a klinikai gyakorlatban a PCT szenzitívebb és diagnosztikus 

értékű koraibb markere a bakteriális fertőzés súlyosságának, mint a CRP. 

Megoszlanak a vélemények arról, hogy milyen PCT érték felett lehet a szepszist 

súlyosnak tekinteni, és inkább a PCT kinetika követése adhat-e képet az állapot 

súlyosságról.  

A súlyos szepszis és a szeptikus sokk kezelésének irányelveit több 

szakmai szervezet is részletesen megfogalmazta. (Surviving Sepsis Campaign, 

SSC) (European Society of Intensive Care Medicine (ESICM), Society of Critical 
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Care Medicine (SCCM)). A korai gyors folyadékpótlás (30 ml/kg) javasolt 

krisztalloid oldatokkal. Az azonnal megkezdett oxigénterápia során a hipoxia 

csökkentésének és a gázcsere javításának céljából az invazív vagy noninvazív 

légzéstámogatás korai megkezdése szükséges. A mikrobilógiai mintavételek (két 

pár hemokultúrás palack, tünetek függvényében tracheaváladék, vizelet, 

sebváladék, intravaszkuláris kanülvég stb.) után a gyanújelek megjelenését 

követő egy órán belül széles spektrumú antibiotikum adagolásának megkezdése 

elsődleges fontosságú. A kezdeti empirikus kezelés hatékonyságát 48 óra múlva 

értékelni kell, valamint a terápia a mikrobiológiai rezisztencia eredményeknek 

megfelelően módosítandó. Ennek fontos részét képezi a deeszkaláció, mely 

fontos a multirezisztens törzsek kialakulásának megelőzésében is. A szeptikus 

állapot hátterében álló gyulladásos folyamat diagnosztizálásához szükséges 

képalkotó vizsgálatokat, és az eredmények függvényében a szepszisforrás 

műtéti feltárását és szanálását a beteg stabilizálását követően el kell végezni. 

Kanül okozta szepszis esetén, azt azonnal el kell távolítani és az új kanült más 

punkciós helyen kell bevezetni, az ScvO2 mérésének igénye miatt a véna 

subclavia és a véna juguláris kerül előtérbe. Fontos az artériás kanül behelyezése 

is, egyrészt a pontos vérnyomásméréshez, a hemodinamikai instabilitás gyors 

észleléséhez, másrészt a gyakran szükséges vérgáz analízis fájdalommmentes 

elvégzéséhez is. Centrális kanül hiányában két nagy lumenű perifériás kanül (14-

16 G) behelyezése javasolt. Ha a megfelelő folyadék töltöttség mellett sem 

rendezhető a hipotenzió (MAP<65 Hgmm), akkor vazopresszor adása javasolt. A 

kortikoszteroid adás rutinszerűen nem indokolt szepszisben, de folyadékpótlásra és 

katekolamin adagolására sem reagáló szeptikus sokk esetében 200 mg/24 óra 

hidrokortizon folyamatos adagolása javasolt. A szepszis korai fázisában transzfúzió 

kapcsán a hemoglobin 90-100 g/l [59], a szepszis későbbi fázisában 55 év alatti és 

APACHE II <20 pontszámmal értékelhető betegek esetében 70 g/l végpont 

követendő [60]. A légzési elégtelenség kapcsán szükséges gépi lélegeztetés korai 

megkezdése mellett a tüdőprotektív modalitások választása javasolt. A 

folyadékterápia tekintetében egyre több vizsgálat hangsúlyozza a folyadékra 

adott válaszkészség meghatározását (fluid challange, passzív lábemelési teszt, 

echocardiográfia) és az individuális folyadékbevitel jelentőségét. A betegek 

mielőbb megkezdett táplálására lehetőség szerint az enterális utat kell előnyben 

részesíteni a teljes parenterális táplálással szemben. A szoros glükóz kontroll 
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elengedhetetlen a normoglikémiás állapot céljából, különösen a táplálás 

megkezdését követő időszakban, illetve a szteroid kezelés kapcsán [61]. A 

szövődményként is gyakran kialakuló veseelégtelenségben a korán megkezdett 

vesepótló kezelések közül a folyamatos CVVHD modalitás javasolt. Egyrészt 

mert kisebb a hemodinamikai megingást okozó hatása, másrészt ezáltal kisebb 

a később felmerülő krónikus hemodialízis igény esélye [62]. A beteg állapota 

miatt néha szükségessé váló szedáció és izomrelaxáció fenntartása csak a 

lehető legrövidebb ideig és csak indokolt esetben javasolt. Az ehhez szükséges 

szedációs szint meghatározásához több pontrendszer is elérhető, mint például a 

Richmond Agitation Sedation Score (RASS) [63], vagy a Riker Sedation Agitation 

Scale (RSAS) [64]. Az eddigiek mellett a trombózis profilaxis, valamint a stressz 

fekély kialakulásának gyógyszeres prevenciója is a terápia fontos része. A 

szepszis részletes kezelésével kapcsolatban utalunk nemzetközi SSC által vázolt 

újabb irányelvekre és ajánlásokra. A vizsgálatunkba bevont szeptikus betegek 

részletes kezelési stratégiáját a későbbiekben, a módszerek fejezetben 

ismertetjük. 

 

1.3 A CD markerek  

A egyes sejtpopulációk elkülönítését a különböző funkciójú (sejtfelszíni) 

molekulák expressziós mintázata teszi lehetővé, melyet egységes CD („cluster 

of differentiation”) + szám (a leírás időpontjától függően) nevezéktan segíti. 

Ennek megfelelően jelenleg több száz specifikus CD marker ismert. Szerepük 

van az immunfolyamatokban, a sejtkapcsolatokban és a szöveti 

differenciálódásban is. A CD11a, CD11b, CD18 és CD49d adhéziós molekulák, 

melyek szerepe kiemelkedő a leukociták kapcsolódásában és toborzásában. A 

beta2 integrinek (CD11a, CD11b és CD18) már jól tanulmányozott molekulák 

égési trauma után [65-68], de a CD49d (a VLA-4 receptor alpha 4 alegysége) 

szerepe - mely, mint adhéziós molekula a limfociták és a monociták toborzásában 

szintén részt vesz -, még nem teljesen ismert égés kapcsán. 

A CD14 LPS receptor. A membránhoz kötött CD14 (mCD14) az 

intracelluláris jelátvitelben és a sejtes immunválasz aktiválásában játszik 

szerepet. Képes a LPS megkötésére a Toll-like receptor 4 aktiválásával. A LPS 

kötődése a leukociták és a sejt közvetítette immunválasz aktiválódását 

eredményezi és proinflammatorikus citokinek termelődéséhez vezet (TNF-α, IL-
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1, IL-6, IL-8, IL-12, IL-10, TGF-β) [69-71]. A CD14 a monociták és a makrofágok 

felszínéhez kötött felismerő molekula, a gyulladásos reakció során leválik a 

sejtmemránról és szolubilissé válik (sCD14). A plazma proteáz aktivitás ebből 

létrehoz egy subtípust (sCD14-ST), ez a presepsin. Tanulmányok igazolták, hogy 

a szérumszintje jelentős emelkedést mutat súlyos infekció esetén, így a 

szepszisnek is ígéretes diagnosztikus markere lehet. Egyes eredmények azt 

jelezték, hogy az sCD14 jobb marker mint a mindennapi rutinban leggyakrabban 

használt konvencionális markerek (CRP, PCT), továbbá különbséget mutat a 

SIRS, szepszis és súlyos szepszis között is, vagyis nem csak a fertőzést, de 

annak súlyosságát is jelzi [72-74]. Az újabb adatok szerint azonban a preszepszin 

sem értelmezhető, mint optimális differenciáldiagnosztikai marker [75]. 

A CD97 az adhéziós család tagja, a G proteinhez kapcsolódó receptor 

[76], melynek 3 különböző izoformája van [77]. Mint leukocita aktiváló marker, 

leginkább a hemopoetikus sejtek felszínén aktiválódik, részt vesz a neutrofil 

sejtek migrációjában [78, 79]. Szerepét még nem vizsgálták égettekben, de 

semlegesítése csökkentette az arthritis kialakulását egerekben [80] és 

fontosságát bizonyították kardiopulmonális bypasshoz kapcsolódó immunválasz 

során is. Coronaria bypass műtéten átesett betegek esetében Gasz és 

munkatársai a CD97 korai csökkent expresszióját találták a granulocitákon és a 

monocitákon, majd egy intenzív növekedést, mely maximumát a műtétet követő 

2. és 3. napon érte el [81]. 

A CD18 expressziót sem vizsgálták égés során. Jelentősen fokozott 

expresszió volt igazolható a polimorfonukleális neutrofil granulocitákon, valamint 

a limfocitákon intraartikuláris vérzés után az ízületi folyadékban [68].  

 

1.3.1 A CD markerek szerepe égésbetegségben 

A leukociták aktivációját és migrációját kísérő sejtfelszíni markerek 

változása jellegzetes képet mutat és fontos szerepet játszik a gyulladásos válasz 

beindításában és kialakulásában égést követően [82]. Az égési trauma után 

közvetlenül kialakuló immunszupresszív állapot jelentősen fokozza a betegek 

infekcióra való hajlamát. A korai antiinflammatorikus túlsúly a gyakoribb szepszis 

és magasabb mortalitási ráta miatt rossz prognózist jelez [83]. Az égési traumát 

követő immunszupresszió [84], - melynek hátterében az immunválaszért felelős 

gének és a sejt közvetítette immunválasz aktivitásának csökkenése áll -, fokozza 
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a sérültek infekcióra való fogékonyságát [85]. Korábbi tanulmányunk [83] 

rámutatott az égési sérülést követő túlzott antiinflammatorikus folyamatok 

jelentőségére a szepszis kialakulásában és az emelkedett mortalitás 

vonatkozásában. Hasonlóan Injeyan és munkatársai is azt találták, hogy az 

immunszupresszív állapot égést követően fokozza a betegek fogékonyságát a 

szepszis és a többszervi elégtelenség kialakulására [86]. A sejt közvetített 

immunválasz csökkenése fontos faktora az égést követő morbiditás és mortalitás 

emelkedésének [87]. 

Csak kevés humán adat áll rendelkezésre az irodalomban a CD11 és a 

CD18 markerekkel kapcsolatban égést követően. Állatkísérletes modellekben a 

szövetekhez kötött fehérvérsejteket vizsgálták, nem a keringő fehérvérsejteket. 

Új-zélandi egereket kezeltek CD18 elleni antitestekkel. A kezelt állatok jobb 

szöveti túlélést és szöveti keringést mutattak [65]. Égési sérülés 

patkánymodelljében CD11 és CD18 elleni antitestekkel való kezeléssel a szöveti 

keringés fenntartható volt a neutrofil sejtek szöveti migrációjának blokkolásával 

[67]. Rodeberg és munkatársai a granulocitákat vizsgálva nem talált különbséget 

a CD11b és a CD18 expressziójában a vizsgálat második hetében [66], és égett 

betegekből nyert granulociták alacsonyabb CD11b és CD18 expressziót mutattak 

lipopoliszacharid stimulálás után.  

A CD49d és a CD97 vizsgálatáról égés kapcsán nincs humán adat. Az 

irodalomban ellentmondásos adatok vannak a CD14 expresszió változásának 

tekintetében égést követően. Steinlasser és munkatársai korábbi tanulmányában 

emelkedett CD14 expressziót találtak égett bőrben. Megállapították, hogy e 

fokozott expressziót nem mutató betegek fogékonyabbá váltak az infekcióra és 

a szepszis kialakulására [69]. Ellentétben ezen eredményekkel Fang és 

munkatársai patkány égési modellben úgy találták, hogy a CD14 fokozott 

jelenléte lehet a felelős az endotoxin okozta többszervi elégtelenségért. Egy 

későbbi tanulmányukban emelkedett szöveti endotoxin szintet és magasabb 

CD14 mRNS expressziót találtak a májban, a lépben és a tüdőben égési sérülést 

követően. A legmagasabb értékeket a májban találták, a csúcsérték a 12. órában 

volt [88]. 
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1.4 Az MMP-TIMP rendszer  

A matrix mettaloproteináz és a szöveti inhibitor fehérjéik kulcsfontosságú 

szerepet játszanak a sebgyógyulási és a szöveti remodelling folyamatokban [89-

95]. Az MMP-k az ECM degradációjában szerepet játszó fehérjebontó enzimek. 

Szubsztrátjaik révén zselatinázok (MMP-2, MMP-9), kollagenázok (MMP-1, 

MMP-8, MMP-13), strómabontók (MMP-3, MMP-10, MMP-11), elasztázok (MMP-

7, MMP-12), valamint membrán típusúak (MMP-14, MMP-15, MMP-16, MMP-17, 

MMP-24, MMP-25) [93]. Az ECM lebontásában és újjáépítésében fontosak, de 

sejtfunkciók szabályozásában is részt vesznek. Az ECM lebontásában és 

újjáépítésében fontosak, de sejtfunkciók szabályozásában is részt vesznek. Az 

ECM fehérjék szintézise, proliferációja elengedhetetlen a sejtadhézió, a migráció, 

a proliferáció és sejt differenciálódás kialakulásában a bőr gyógyulása során. 

Ezen kívül az MMP-k fontos szerepet játszanak az angiogenezisben, a csont 

újraépülésében, ateroszklerózisban, apoptózisban, tumor invázióban a 

pericelluláris proteolízis révén, valamint a metasztázisok kialakulásában is utat 

nyitva a tumorsejtek számára az ECM felé. A matrix metalloproteázok Zn 

dependens endoproteázok. Több mint 21 féle human MMP-t ismerünk. Inaktív 

formában szintetizálódnak, a propeptid rész Cys oldallánca kötődik a Zn-hez. Az 

aktiváció során ez a kötődés megszűnik, a propeptid rész leválik. Az MMP-k 

aktivitását endogén szöveti inhibitorok szabályozzák. A TIMP-ek reverzibilis 

komplexet képezve a MMP-vel inaktiválják azt. A TIMP 5N aminosava kötödik az 

MMP-hez, ebben részleges specificitás is megfigyelhető, így például a TIMP-1 

jobban kötődik az MMP-9-hez, mint egyéb MMP-hez.  

A sérülést követő sebgyógyulás során a szöveti regeneráció alkalmával 

az ECM remodellációja zajlik le sokféle sejtes és molekuláris komponensek 

bonyolult összjátékával. A szöveti sérülés során degradálódott kollagén rostokat 

az MMP-k (pl. MMP-2, MMP-9) lebontják, helyet adva az új kollagén rostok 

kialakulásának.  

1.4.1 Az MMP-TIMP rendszer szerepe égésbetegségben 

A súlyos égés után közvetlenül kialakuló SIRS során pro- és 

antiinflammatorikus cytokinek szabadulnak fel [96, 97]. A citokinek és növekedési 

faktorok szignifikánsan befolyásolják a MMP és a TIMP expresszióját [98], 

valamint megváltoztatják az MMP-TIMP rendszer egyensúlyát közvetlenül a 
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sérülés utáni időszakban. Az MMP-k képesek módosítani a gyulladásos választ, 

valamint felelősek a leukociták migrációjáért és extravazációjáért, elsősorban a 

bazálmembrán degradációjáért [99], de az újabb kutatások szerint őket, mint 

jelző proteázokat is figyelembe kell venni. A TIMP-ek a granulocitákat aktiválják 

és képesek megvédeni a leukocitákat az apoptózistól [100]. 

Az MMP és TIMP rendszer szepszisben játszott szerepéről több 

közlemény jelent meg [101-104]. A TIMP-1 prognosztikai jelentőségét már 

igazolták és időbeli lefolyását leírták súlyos szeptikus betegekben [103,104]. 

Állatkísérletes modellekben igazolódott, hogy égés után az MMP-9 

enzimaktivitás szignifikánsan emelkedett, és a bazalmembrán károsodás 

visszafordítható volt az MMP-9 doxycyclinnel történt gátlásával [105]. Az MMP-9 

dezintegrálja a vér-agy gát endotél bazálmembránját, az emelkedett 

permeabilitás szerepet játszhat a megfigyelt agyödéma kialakulásában perifériás 

égési sérülés során [106]. 

Humán tanulmányok az MMP-9 magasabb szintjét írták le az ödéma 

folyadékban a 4. napon [90]. Három tanulmány metaanalízise során négyszer 

magasabb TIMP-1 plazma szintet találtak égést követően [107]. Kiterjedt 

hipertrófiás hegekkel gyógyult betegekben szignifikánsan magasabb szérum 

TIMP-1 szintet találtak, mint más betegekben. Nem volt szignifikáns különbség 

az MMP-9 mRNS-ének relatív expressziójában a hegszövetben, illetve a keloidos 

hegben, összehasonlítva a nem hegesedett bőrszövettel [94]. Dasu és 

munkatársai a szérum MMP szinteket és azok szöveti inhibitorait vizsgálták az 

égést követő időszakban. Az MMP-9 szignifikáns emelkedését észlelték a 21. 

napon. A TIMP-1 szérumszintje szignifikánsan emelkedett volt a 3. naptól [94, 

108]. Más tanulmányokban az MMP-9 szérumszintje csak 3-14. nap között 

mutatott szignifikáns emelkedést égést követően, míg a szérum TIMP-1 égés 

után az 1. nap és a 6. hónap között volt magasabb. A magasabb szisztémás 

TIMP-1 koncentráció felelős lehet a kóros hegképződés kialakulásáért [109]. 

Napjainkban ez az enzimrendszer a biomarkerek új osztályát képviseli és 

különböző expressziós mintázattal közrejátszik több kóros állapot 

kialakulásában. Súlyos égési sérültek esetén nem állnak rendelekezésre adatok 

az MMP-TIMP rendszer időbeli változásáról közvetlenül az égést követő korai 

időszakban, továbbá még nem vizsgálták a túlélők és a meghaltak közti 

különbséget. 
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1.5 A szabadgyökök élettani és kórélettani szerepe 

Szabadgyökök a normális aerob anyagcsere folyamatok során is 

folyamatosan képződnek, létfontosságúak bizonyos enzimatikus és jelátviteli 

folyamatok működéséhez. A szabadgyökök reakcióképessége hasznos a 

védekező immunspecifikus killer-mechanizmusokban is. A szervezetet érő 

inzultusra a leukociták ROS termelésével reagálnak [110-112] és a 

szabadgyökök felhasználásával hipoklórsavat képzhetnek. Az oxigén eredetű 

szabadgyökök ismert képviselői a szuperoxid anion (O2•-), perhidroxil gyök 

(HO•2), aktív hidroxilgyök (•OH), hidroperoxil gyök (OH2•-), triplet oxigén (O2••), 

lipidperoxil-gyök (LOO•) és még ide sorolható a szinglet oxigén (1O2) és a 

hidrogén peroxid (H2O2) is. Az RNS-ek közül megemlítendő a nitrogén-monoxid 

szabadgyök (NO•-), a nitrogén-dioxid (NO2•), peroxinitrit (ONOO•-) és az alkil-

peroxinitrit (R-OONO). Az oxigén szabadgyök termelés fokozott beindításában a 

NADPH-oxidáz enzim fontos szerepet játszik. A patológiás szabadgyökök 

excesszív termelődése esetén beszélhetünk oxidatív robbanásról.  

A mitokondriális elektrontranszport [113] rendszer útján a citokróm oxidáz 

enzim rendszerben az O2 közvetlen redukción átesve vízzé alakul. A nem 

egészen tökéletes redukció során szuperoxid anion (O2•-) is keletkezik, melyből 

enzimatikusan H2O2 keletkezik, ebből további bomlás útján OH- képződhet. A 

keletkező szabadgyökök a lipideket, a szénhidrátokat, fehérjéket és 

nukleinsavakat és mitokondriumok struktúráit is károsíthatják. A lipidperoxidáció 

során keletkező hidroperoxidok hatására membrán destrukció alakul ki, mely 

szövetkárosodáshoz vezet. A lipidperoxidáció következtében esszenciális 

zsírsavhiány lép fel, ezáltal károsodik a membránok szerkezeti stuktúrája és 

funkciója, mindez a sejtek nekrotikus pusztulásához vezet. 

Számos betegség patofiziológiájában (iszkémiás reperfúziós 

károsodások, kardiovaszkuláris kórképek, hipoxiás állapotok, diabétesz, 

hemorrágiás sokk, ateroszklerózis, hipertenzió akut- és krónikus gyulladások, 

mérgezések, égés, UV- és radioaktív sugárzás okozta károsodások, tumoros 

betegségek) igazolták a szabadgyökök és az általuk okozott OS szerepét [115-

118]. Egyrészt mint oki tényező játszik szerepet, másrészt felelős lehet a krónikus 

kórállapotok progressziójáért is. A szabadgyökök szerepét igazolták krónikus C 

hepatitiszben [119], pulmonális embóliában [120] és sebészi bevatkozás során 

is [121]. A politraumát, égési traumát követő inflammatorikus válaszreakcióban 

https://hu.wikipedia.org/wiki/Nitrog%C3%A9n-monoxid
https://hu.wikipedia.org/wiki/Nitrog%C3%A9n-dioxid
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is igazolt a szerepe [122]. A prooxidáns és antioxidáns rendszer egyensúlyának 

felborulása magyarázható egyrészt az oxigén szabadgyökök fokozott 

termelődésével, másrészt az antioxidáns védelmi rendszer kimerülésével [123].  

A reaktív oxigéngyökök direk mérése nehézkes és bonyolult. Az oxidatív 

stressz során termelődő lipidperoxidációs markerek mennyiségének mérése, 

vagy az antioxidánsok csökkenésének mérése hasznos lehet. A gyakran mért 

lipidperoxidációs markerek a malondialdehid, az oxidált foszfolipidek és az 

oxidált alacsony sűrűségű lipoproteinek. Korábbi tanulmányok alapján az MPO 

aktivitás jól tükrözi az oxidatív stresszt [124]. A szabad oxigén és nitrogén gyökök 

abnormális aminosav temelődéshez is vezethetnek. A p-Tyr dominánsan a 

vesében fiziológiás körülmények között is képződik, Phe-ból enzimatikus módon, 

a PAH révén [125], valamint képződhet szabad hidroxil gyökök túlprodukciója 

következtében is. 

 

1.5.1 A szabadgyökök szerepe égésbetegségben 

Az égésbetegség során felszaporodó ROS-ok károsító hatása leginkább 

a többszörösen telítetlen zsírsavakban gazdag sejtmembrán destrukcióval, a 

lipidperoxidáció során érvényesül [126, 127]. Ezáltal a különböző membránhoz 

kötött fehérjék funkciói is károsodhatnak [128]. A lipidperoxidációs végtermékek 

kimutathatók az égés által érintett szövetekben, az ödémafolyadékban is. A 

szabadgyökök felszaporodása az égésbetegség korai fázisára jellemző jelentős 

ödémaképződéssel párhuzamosan megfigyelhető [129, 130]. Az 

ödémaképződést egyrészt az magyarázza, hogy a membrán destrukció okán 

fokozódik annak áteresztőképessége, másrészt a hialuronsav, a kollagén és az 

IS matrix állományát alkotó elemek károsodása révén [131] az IS megnövekedett 

komplájensz és ozmotikus nyomása is az égési ödéma kialakulásához vezet. 

Korábbi vizsgálatainkban megnövekedett MDA-szintet, MPO aktivitást, valamint 

emelkedett ROS termelést mutattunk ki az égési traumát követő 2. és 3. napon 

a fehérvérsejtekben, továbbá az aktiválódáshoz szükséges idő is rövidebb volt 

az égési sérülést szenvedett betegekben [132, 133]. Pintaudi és munkatársai 10, 

20, és 40 százalékosan megégett betegek esetében vizsgálták a 

lipidperoxidációs végtermékek és egyes antioxidánsok szintjének változását az 

égést követő első 30 napban, és összefüggést találtak néhány paraméter 

esetében az égés súlyossága és az oxidatív stressz mértéke között [134]. 
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A ROS hatásainak ellensúlyozásában és kivédésében az antioxidáns 

rendszer fontos szerepet játszik. Ennek ismert tagjai a szuperoxid dizmutáz, a 

kataláz és a glutation reduktáz, glutation peroxidáz enzimek, melyek 

szérumszintje megemelkedik a ROS miatti károsodások után és a fokozott 

lipidperoxidáció során [135]. A SOD az O2
--t kevésbé toxikus H2O2-dá alakítja, a 

kataláz a H2O2 és a szerves peroxidok semlegesítését végzi. A SOD aktivitás a 

SOD elhasználódása miatt csökken égés után [136,137]. A SOD derivátumok 

adagolása patkánykísérletes modellben csökkentette a lipidperoxidációs 

végtermékek szintjét a szérumban, a tüdőben és a vesében az égésbetegség 

korai szakaszában [138]. 

 

1.5.2 A szabadgyökök szerepe szepszisben  

A szepszis által kiváltott szervi diszfunkciót az oxidatív stressz okozta 

mitokondriális diszfunkció és ezáltal az energiatermelés folyamatának sejtszintű 

károsodása okozza [139, 140]. A mitokondriális károsodás patogenezise a 

szepszis következtében lezajló komplex eseménysorozat eredménye, melyben 

mind az RNS, mind a ROS kombinálva résztvesz a különböző gyulladásos 

mediátorok felszabadulásával. A mitokondriális diszfunkciót szepszis kapcsán 

állatmodellekben is vizsgálták [141]. Vanhorebeek és munkatársai a 

mitokondriumok strukturális károsodását figyelték meg súlyos szepszisben 

meghaltak májszövetében [142]. Ez a károsodás összefüggést mutatott a 

mitokondriális diszfunkcióval és az antioxidáns rendszer kimerülésével, mely 

utalt a szervelégtelenség súlyosságára és az esetleges kimenetelre [143]. 

Fiziológiás körülmények között az oxidatív és antioxidáns folyamatok 

között homeosztatikus egyensúly áll fenn [144]. Az utóbbi évek irodalmi adatai 

jelentős bizonyítékkal szolgálnak szepszisben a redox egyensúly megbomlására, 

igazolva az oxidatív stressz jelentős szerepét, melyet az OS markerek 

emelkedett értékei is jeleznek [145]. Ezt támasztják alá munkacsoportunk korábbi 

vizsgálatában mért emelkedett MDA és MPO értékek is a szepszis korai 

fázisában [146]. 

A lipidperoxidációs termékek közül az F2-izoprosztán és az izofurán 

magasabb szintjét már leírták szeptikus betegekben többszervi elégtelenség 

mellett [147]. Goode és kollégái szeptikus sokkban szenvedő betegeknél 

vizsgálta az antioxidáns rendszert. Ezekben a betegekben a retinol, a tokoferol, 
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a β-karotin és a likopin plazmakoncentrációjának csökkent szintjét találták az 

egészséges kontrollokhoz képest [148]. Borrelli és munkatársai többszervi 

elégtelenség miatt intenzív osztályon kezelt betegeknél a C-vitamin 

szignifikánsan csökkent plazmaszintjét mérték a szervtámogató kezelést nem 

igénylő betegekhez képest [149]. Galley és munkacsoportja szepszisben vagy 

szeptikus sokkban szenvedő betegeknél a C-vitamin alacsonyabb, valamint a 

lipidperoxidok emelkedettebb plazmaszintjét mérték [150, 151]. Míg egy másik 

tanulmányukban a szeptikus betegeknél emelkedett xantin-oxidáz aktivációt és 

a szabadgyökök magasabb koncentrációját tapasztalták az egészséges 

önkéntesekhez viszonyítva [152].  

Patkánykísérletes modellben a szepszis korai fázisában a GSH szintézis 

növekedése volt megfigyelhető. Az OS nyilvánvalóan csökkenti a plazma 

antioxidáns kapacitását, amit a máj GSH szintjének kimerülése is jellemez. Az 

oxidált glutation enzimatikus úton, a glutation-reduktázzal alakulhat vissza 

redukált formává. Ez egy szelén tartalmú enzim, ezért a szelén SIRS után leírt 

csökkent szintje valószínűleg szerepet játszhat az antioxidáns rendszer 

depléciójában, a csökkent enzimaktivitás mellett [153].  

A szepszis során kialakuló akut vesekárosodás az egyik leggyakrabban 

jelentkező szövődmény, amelynek hátterében a szabadgyökök is jelentős 

szerepet játszanak. Mind a ROS, mind az RNS résztvesznek a tubuláris 

károsodás mechanizmusában, mely alapvetően a mitokondriumok 

diszfunkciójával magyarázható [154, 155]. A gyulladás és a szöveti hypoxia 

indukálhatja a ROS termelődését kritikus állapotú betegekben, míg átalában a 

ROS befolyásolhatja a parenchymás vesekárosodást mikrovaszkuláris és 

funkcionális elváltozásokat okozva [156]. A vesekárosodás folyamata során a 

SIRS kialakulásakor termelődő citokinek aktiválják a NADPH-oxidázt, az így 

képződő ROS termékek mitokondriális diszfunkciót [157], keringési 

elégtelenséget és kapilláris keringési zavart, iszkémiát eredményezhetnek [158]. 

A gyulladás és a szövet hypoxia szeptikus betegeknél központi szerepet játszhat 

a ROS képződésében, mely a vese mikrovaszkuláris és funkcionális 

szabályozását rontva közvetlenül is a vese parenchyma károsodásához vezethet 

[159, 160].  
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1.6. A tirozinok 

A p-Tyr fiziológiás körülmények között dominánsan a vesében képződik, 

Phe-ből enzimatikus módon a PAH révén. A p-Tyr prekurzora a DOPA-nak, a 

dopaminnak, az epinefrinnek és a norepinefrinnek is. A reaktív oxigén és nitrogén 

gyökök abnormális aminoav temelődéshez vezethetnek. A hidroxil gyökök 

túlprodukciója révén a Phe p-Tyr, m-Tyr és o-Tyr-ná alakul [161-163] (5. ábra). A 

m-Tyr és az o-Tyr kizárólag szabadgyökök hatására képződik, ezért az OS jó 

markere. Több korábbi tanulmány igazolta a korrelációjukat egyéb OS 

markerekkel [164-166]. Fontos annak ismerete, hogy a p-Tyr enzimatikus 

szintézise legalább 100-szor kifejezettebb, mint a szabadgyökös reakció. 

 

5. ábra. A tirozin izomerek keletkezése.  
A p-Tyr enzimatikus úton képződik főként, míg mind a három izomer keletkezhet szabadgyökök hatására. 

Csak kevés klinikai vizsgálat áll rendelkezésre a szérum és a vizeletben 

lévő Tyr izoformák viselkedéséről különböző kóros állapotokban. 

Munkacsoportunk korábbi vizsgálatában alacsonyabb plazma p-Tyr szintet talált 

CKD-ben és az o-Tyr fokozott vizeletkiválasztását mérték a diabéteszes, illetve 

CKD-ben szenvedő betegeknél [167]. Egy másik tanulmányban Tóth és 

munkatársai azt találták, hogy az albuminuria (mind a teljes, mind a nem 

immunreaktív) jó összefüggést mutat a vizelet o-Tyr/kreatinin aránnyal iszkémiás 

stroke esetén [168]. Emellett Molnár és munkatársai magasabb m-Tyr és o-Tyr 

szintet találtak kataraktás lencsék homogenizátumában [169]. Több tanulmány 

igazolta, hogy az emelkedett m-Tyr és o-Tyr szint jelzi a hidroxil gyökök indukálta 
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szövet károsodást és jól korrelál egyéb stressz markerekkel [170, 171]. Mikolás 

és munkatársai a m-Tyr és az o-Tyr szerepét igazolták az eritropoetin 

rezisztencia kialakulása során [172]. 

 

1.6.1 A tirozinok szerepe égésbetegségben 

A szérum teljes Tyr szinjét már korábban is vizsgálták égéstrauma 

kapcsán és tudott, hogy az emelkedett szérum Phe/Tyr szintek összefüggésben 

vannak a csökkent túléléssel [173]. Chang és munkatársai égés után vizsgálták 

az aminoavakat a szérumban és az eritrocitákban. A szérumban a Phe és a Tyr 

szignifikánsan magasabb szintjét találták, az eritrocyták esetében a Tyr változás 

nem mutatott szignifikanciát. A Phe/Tyr arány negatív korrelációját írták le a 

szérum albumin értékekkel [174]. Cynober és munkatársai a Phe és Tyr szintjét 

vizsgálták égett betegekben, tanulmányuk során már felvételkor emelkedett Phe 

szintet találtak, mely érték az elhunytakban magasabb volt [175]. Hasonlóan a 

korábban citált irodalmakhoz, Stinnett és munkatársai a plazma fehérjeszintjének 

csökkenését találta égést követően. A többi aminosavval ellentétben a Phe szint 

szignifikánsan emelkedett volt, és ez az emelkedés szoros összefüggést mutatott 

testsúlyvesztéssel és a halálozással. Különösen szoros korreláció volt 

megfigyelhető, ha a Phe-t nem önmagában, hanem a Phe/Tyr arányt vizsgálták 

[176].  

Az égési sérülés kapcsán kialakuló kórélettani zavarok részben az OS 

következményei, a termelődő ROS a létfontosságú struktúrák, beleértve a 

lipidek, az aminosavak, a fehérjék, a sejtek és a mitokondriumok 

nukleinsavjainak károsodását okozzák, valamint a gyulladásos sejtaktiváció és 

endotél diszfunkció közvetítőjeként szolgálnak [177]. Izamis és munkatársai 

vizsgálata alapján 40 %-ot meghaladó égés esetén az ismert metabolikus 

változások mellett a különböző foszforilációs és hidroxilációs folyamatok is zavart 

szenvednek [178]. Az égést kísérő OS során keletkező peroxinitrit is reakcióba 

lép a Tyr-al [179]. A különböző Tyr izoformákat és azok vesében való viselkedését 

égés kapcsán eddig nem mérték, így ismereteink szerint nincsenek adatok a Tyr 

izoformák kinetikájáról égett betegek esetében. 
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1.6.2 A tirozinok szerepe szepszisben 

Számos tanulmány foglalkozott az aminosavak szintjének változásával 

szepszis kapcsán. A szepszis során megfigyelhető katabolikus anyagcsere 

következtében a legtöbb aminosav szintje a várakozásunknak megfelelően 

csökken, azonban az aromás és az elágazó láncú aminosavak esetében ez 

különböző mértékű. A jelen vizsgálat szempontjából fontos, hogy a Phe és a Tyr 

szérum szintjének viszont jelentős növekedését írták le szeptikus betegekben is 

[180]. Hasonlóan Vente és munkacsoportja az elágazó láncú és az aromás 

aminosavak arányát vizsgálva, a szepszis súlyosságának növekedésével 

csökkent Phe/Tyr arány emelkedését írták le [181]. E vizsgálathoz hasonlóan 

Castillo és munkatársai emelkedett plazma Phe/Tyr arányt találtak szepszisben 

szenvedő betegeknél, ami a fokozott izomlebontást, vagy a csökkent Phe 

felhasználást, valamint a Phe csökkent hepatikus metabolizációját jelezheti 

[182].  

Nachbauer és kutatócsoportja az aminosav tartalmú infúziós oldatok 

szepszisben történt vizsgálata során rávilágított a szepszis során fellépő 

katabolikus folyamatok szerepére, és a megfelelő táplálás jelentőségére a 

proteolízis csökkentésében és az immunrendszer működésének fenntartásában. 

Ezen állatkísérletes modellben a plazma Phe szint jelentős növekedését találták 

szepszisben, melyet a májkárosodás, és az ennek következtében fellépő 

csökkent Phe intrahepatikus metabolizmusával magyaráztak. Ezzel 

párhuzamosan csökkent plazma tirozin szinteket mértek [183].  

Egy másik szintén állatkísérletes modellben Zhou és kollégái kimutatták, 

hogy a megnövekedett, bélből származó norepinefrin felszabadulása fontos 

szerepet játszik a hepatocelluláris diszfunkció kialakulásában a szepszis korai 

szakaszában. Összefüggést találtak a megnövekedett norepinefrin és a tirozin-

hidroxiláz aktivitás között. Az intesztinális tirozin-hidroxiláz fehérje szintje 

szignifikánsan nőtt szeptikus állatmodellben, melyet a megnövekedett tirozin-

hidroxiláz gén expresszió is jelzett. Ezen fehérje felelős lehet a bélből származó 

fokozott norepinefrin felszabadulásáért szepszisben [184].  

A szeptikus enkefalopátia kialakulásában közismert egyes neurotoxikus 

anyagok, például ammónia vagy egyes aminosavak szerepe. Azonban Ebersoldt 

és munkatársai szeptikus enkefalopátiában szenvedő betegek plazmájában és a 

cerebrospinális folyadékában a Tyr-ok, a triptofán és a Phe magasabb szintjét 
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találták, melynek hátterében a romló neurotranszmitter szintézis, a fokozott 

fehérjebontás és a csökkent májműködés állhat [185]. 

Emellett a Tyr-ok szerepe felmerül a szepszis kapcsán előforduló delírium 

patofiziológiájában is. Pandharipande és munkatársai különböző aminosavakat, 

mint a delírium független kockázati tényezőit vizsgálta szeptikus betegekben és 

azt találta, hogy a Tyr-ok és más nem aromás aminosavak arányának magas 

értéke a delírium kialakulásának szempontjából fokozott kockázatot jelent. Ezt 

magyarázhatja a Tyr metabolizmusa révén a dopamin és egyéb metabolitok 

túlkínálata, melyek a vér-agy gáton átjutva részt vesznek a delírium 

patogenezisében. A Phe esetében nem találtak hasonló összefüggést [186].  

A szepszis során gyakran kialakuló inzulin rezisztencia arányos a 

stresszválasz súlyosságával. A szepszis során az inzulin indukálta a Tyr 

foszforiláció és a kináz aktiválása károsodott, ami hibás glükóz receptort 

eredményezhet. A szepszis által okozott mechanizmus nem teljesen ismert, de 

a TNF- fokozottabb szintje kulcsfontosságú szerepet játszhat [187]. 
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2. Célkitűzéseink 

 

2.1 A CD markerek vizsgálata 

Célunk a CD markerek, expressziójának és prognosztikai szerepének 

vizsgálata volt a keringő fehérvérsejteken az égési sérülés kezdeti szakaszában. 

 

• Jellemezni kívántuk a CD markerek kinetikáját az égés korai 

szakaszában. 

• Eltérést kerestünk a CD markerek keringő fehérvérsejteken történő 

expressziójában a kontroll csoporthoz képest. 

• Össze kívántuk hasonlítani a CD markerek expresszióját túlélőkben és 

meghaltakban. 

 

2.2 Az MMP-9 és TIMP-1 vizsgálata 

Vizsgálatunk célja az volt, hogy fontos és hiányzó adatokat kapjunk az MMP-

TIMP rendszer égési sérülés során lezajló változásairól és esetleges 

prognosztikai szerepéről. 

 

• Célul tűztük ki a MMP-9 és a TIMP-1 plazma koncentrációjának, valamint 

az MMP-9/TIMP-1 aránynak a vizsgálatát az égésbetegség okozta SIRS 

korai fázisában.  

• Összefüggést próbáltunk keresni a MMP-9 és a TIMP-1 plazma 

koncentráció, valamint az MMP-9/TIMP-1 arány és a TBSA között. 

• Szignifikáns változást próbáltunk keresni az MMP-9 és a TIMP-1 plazma 

koncentráció és MMP-9/TIMP-1 arány vizsgálatakor egészséges 

önkéntesekhez képest. 

• Vizsgálni kívántuk az MMP-9, a TIMP-1 szérumszintjében, illetve az MMP-

9/TIMP-1 arányában jelentkező különbségeket a túlélő és elhunyt betegek 

között. 
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2.3 A tirozin izoformák vizsgálata égésbetegségben 

Célunk volt a különböző Tyr izoformák időbeni változásának, prognosztikai 

jelentőségének és a vesében történő viselkedésének vizsgálata az 

égésbetegség korai stádiumában. 

• Célul tűztük ki a szérum és a vizelet p-, m- és o-Tyr értékek változásának 

vizsgálatát.  

• Össze kívántuk hasonlítani a szérum p-, m- és o-Tyr értékeket 

egészséges kontrollokkal. 

• Össze kívántuk hasonlítani a vizelet p-, m- és o-Tyr EX értékét 

egészséges kontrollokkal.  

• A különböző Tyr izoformák vesében történő viselkedésének leírásához 

kiszámoltuk a Tyr-ok FE-jét és összehasonlítottuk egészséges 

kontrollokkal. 

• Összefüggést kívántunk keresni az infekciós markerek és a Tyr izoformák 

között. 

• Korrelációt kívántunk keresni a Tyr izoformák és a klinikai paraméterek 

között.  

• Keresni kívántuk továbbá a különböző Tyr izoformák prognosztikai 

szerepét. 

2.4 A tirozin izoformák vizsgálata szepszisben 

Miután az égés legsúlyosabb szövődménye a szepszis, célul tűztük ki a 

különböző tirozin izoformák időbeni változásának és a vesében történő 

viselkedésének a leírását szeptikus betegekben is. 

• Vizsgálni kívántuk a szérum és a vizelet p-, m- és o-Tyr értékek változását 

szeptikus betegeken az ITO-s felvételt követően. 

• Össze kívántuk hasonlítani a szérum és a vizelet p-, m- és o-Tyr értékeket 

egy egészséges kontroll csoporttal. 

• A különböző Tyr izoformák vesében történő viselkedésének leírásához ki 

kívántuk számolni a Tyr-ok FE-jét. Vizsgálni kívántuk ennek időbeni 

változását. 

• Összefüggést terveztünk keresni a Tyr izoformák és az infekciós 

markerek között. 

• Keresni kívántuk a különböző Tyr izoformák prognosztikai szerepét. 
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3. Beteganyag és módszerek 

 

3.1 Vizsgálataink kutatásetikai háttere 

Vizsgálataink protokollját a 2003-as, majd a 2008-as  Helsinki Nyilatkozat 

etikai irányelveivel összhangban terveztük és a Pécsi Tudományegyetem 

Regionális Kutatásetikai Bizottsága által engedélyezett protokollnak megfelelően 

a méréseket három különböző időpontban végeztük. A betegeket, vagy azok 

akadályoztatása esetén a legközelebbi hozzátartozójukat részletesen 

tájékoztattuk a tanulmány menetéről, ezt követően írásos beleegyezésüket 

adták.  

 

Az egyes vizsgálatokhoz tartozó engedélyek számai:  

• CD markerek vizsgálata égésbetegségben: 2484/2005 és 2913/2007 

• Az MMP-TIMP rendszer vizsgálata égésbetegségben: 4282/2011. 

• A p-, m- és o-Tyr vizsgálata égésben: 4422/2012. 

• A p-, m- és o-Tyr vizsgálata szepszisben: 4422/2012. 

 

3.2 Beteganyag 

Vizsgálatainkat a betegek felvételét követő 5, illetve 6 napon keresztül 

végeztük, mivel ez az intervallum a korábbi tanulmányaink alapján 

feltételezhetően elég széles időablakot nyithat a gyulladásos folyamatok és az 

oxidatív stressz válaszok felszálló és leszálló fázisainak detektálásához. [132, 

133, 146]. A minimális betegszámot korábbi tanulmányaink alapján határoztuk 

meg. 

 

3.2.1 Az égett betegcsoportban történt vizsgálatok 

A prospektív leíró tanulmányainkba 15 %-ot meghaladó égést szenvedett, 

intenzív ellátást igénylő betegeket vontunk be, akik a sérülést követő 3 órán belül 

felvételre kerültek osztályunkra. A tanulmányba bevont betegeinket a kimenetel 

szerint két alcsoportra, túlélőkre és meghaltakra osztottuk. A vizsgálatokban 

résztvevők demográfiai, állapotsúlyossági és főbb felvételkori klinikai adatait a 3., 

a 4. és az 5. táblázatban ábrázoltuk. Kontroll csoportként a CD markerek vizsgálata 

során 18 fő, az MMP-TIMP rendszer vizsgálatakor 10 fő, a tirozin izoformák 
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vizsgálatakor 15 fő egészséges önkéntes szerepelt. A kontroll csoportok korban 

és nemben nem mutattak különbséget az adott betegcsoportokhoz képest. 

3.2.1.1 Beválasztási kritériumok az égett betegeknél 

• az égett testfelület nagysága (TBSA) nagyobb volt a teljes testfelület 

15%-ánál 

• a beteg az égési sérülést követő első 3 órában felvételre került 

osztályunkra  

 

3.2.1.2 Kizárási kritériumok az égett betegeknél 

• áramütés 

• 18 év alatti kor 

• extrém nagy kiterjedésű égési sérülés (TBSA> 80%) 

• a már felvételkor észlelt bakteriális infekció 

• ismert tumoros betegség 

• az immunválaszt befolyásoló dokumentált kezelés, illetve 

immunszuprimált állapot (például szteroid, citosztatikum, sugárkezelés 

stb.) 

• a felvétel előtt krónikus vese vagy bal kamra elégtelenség 

 

3.2.1.3 A betegek kezelése az égési traumát követően 

A betegek kezelését egységes módon végeztük. A betegek folyadék 

reszuszcitációjához az első 24 órában Ringer-laktát infúziót használtunk, melyet 

később kolloid oldatokkal is kiegészítettünk. Ehhez a centrál vénás oxigén 

szaturáció 65% feletti célértékét [34] és a hemodinamikai paramétereket vettünk 

figyelembe. Invazív transzpulmonális hemodinamikai monitorozást (PiCCO, 

Pulsion Medical Systems, Munich, Germany) kezdtünk, ha a kezdeti 

folyadékreszuszcitációs célértéket nem tudtuk 4 órán belül elérni, vagy ha a 

TBSA több volt mint 40% [132, 188, 189]. A szövetek kimetszése és a graft 

kezelés 72 órán belül megkezdődött. Egyszerre 20-30% égett szövetet 

távolítottunk el. A műtéteket 3-4 naponként ismételtük. Az első 24 órában az 

antioxidáns kapacitás emelése céljából nagy dózisban C-vitamint kaptak 

betegeink. Az enterális táplálást a sérülést követő első napon megkezdtük 

hemodinamikai stabilitás esetén az aktuális nemzetközi irányelveknek 

megfelelően [41]. A tartós gépi lélegeztetés gyanújakor a tracheosztómiát 
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elvégeztük még az első bőrpótlást megelőzően, hogy elkerüljük a 

koagulopátiából adódó szövődményeket. Légúti égés gyanújakor (arcégés, korom 

a garatban, mellkas RTG) a karboxi-hemoglobin szintet is meghatároztuk, valamint 

bronchoszkópiát végeztünk. A betegek fájdalmát opiát adagolásával 

csökkentettük. A stresszfekély kialakulásának megakadályozására pantoprazolt 

alkalmaztunk. Trombózis profilaxis céljából alacsony molekulasúlyú heparint 

(enoxaparin vagy fraxiparin) kaptak a betegek. A betegek gépi lélegeztetésekor, 

vagy az egyéb okból szükséges szedációhoz propofolt használtunk, melyet 

alkalmanként dexmedetomidinnel egészítettünk ki. A betegeink szedációs 

szintjét a RASS segítségével határoztuk meg. A betegek a vizsgálat alatt 

immunválaszt befolyásoló gyógyszeres kezelést nem kaptak. A betegeket 

naponta kétszer megvizsgáltuk, infekció gyanújakor a PCT mérése mellett 

hemokultúra mintavétel történt az infekció igazolásának céljából. Égett 

betegeken a szepszis klinikai diagnózisát az „American Consensus Conference” 

[54] alapján állítottuk fel. Legalább két kritérium teljesülése esetén mikrobiológiai 

mintavétel történt vérből és a feltételezett infekció források helyéről, valamint 

azonnal antibiotikus kezelést indítottunk. 

 

3.2.2. A szeptikus betegcsoportban történt vizsgálatok 

 A szepszis diagnózisának felállításához a tanulmány készítésekor még 

érvényben lévő szepszis 2. nemzetközi konszenzus irányelveit követtük [49] és 

több állapotsúlyossági pontrendszert (SAPS II, APACHE II, SOFA, MODS) is 

kiszámoltunk. A betegeink demográfiai, állapotsúlyossági és főbb klinikai 

paramétereit a 6. táblázatban foglaltuk össze. Betegeinket két csoportra, 

túlélőkre és nem túlélőkre osztottuk.  

 

3.2.2.1 Beválasztási kritériumok a szeptikus betegeknél  

• a felvételkor észlelt súlyos szepszis vagy szeptikus sokk 

• pozitív mikrobiológiai leoltási eredmény felvételkor 
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3.2.2.2 Kizárási kritériumok a szeptikus betegeknél 

• 18 év alatti életkor  

• ismert tumoros betegség 

• az immunválaszt befolyásoló dokumentált kezelés, illetve 

immunszuprimált állapot (például szteroid, citosztatikum, sugárkezelés 

stb.) 

• oliguria felvételkor 

3.2.2.3 A betegek kezelése szepszis esetében 

A betegek kezelését az aktuális nemzetközi irányelveknek megfelelően 

végeztük [190]. A szöveti oxigénellátás biztosítása céljából az oxigénterápia 

mellett a folyadék reszuszcitációhoz krisztalloid és kolloid oldatokat használtunk, 

melynek adagolásához a centális vénás oxigén szaturáció 65% feletti célértékét 

és a hemodinamikai paramétereket vettük alapul. Felvételt követően egy órán 

belül megkezdtük a széles spektrumú antibiotikus terápiát, elsőként 

leggyakrabban karbapenemeket választottunk, melyet a klinikum függvényében 

aminoglikozidokkal is kiegészítettünk. A továbbiakban az antibiotikus terápiát a 

mikrobiológiai eredményeknek megfelelően folytattuk. Szeptikus sokk esetében 

invazív transzpulmonális hemodinamikai monitorozást (PiCCO, Pulsion Medical 

Systems, Munich, Germany) és vazopresszor támogatást kezdtünk. A 

hemodinamikai stabilitás elérése után a szeptikus góc felszámolásához a 

szükséges és lehetséges sebészi beavatkozások megtörténtek. A hidrokortizon 

folyamatos (napi 200 mg) adagolása magas NA igény esetén történt. 

Normoglikémia fenntartásához csúszó skála szerint gyorshatású inzulint 

adagoltunk. Az individuális folyadékterápia és megfelelő hemodinamikai 

paraméterek ellenére is kialakuló oliguria és veselégtelenség esetében 

kacsdiuretikum adagolását kezdtük. Ennek hatástalansága esetében a 

betegeket intermittáló vagy folyamatos vesepótló kezelésben részesítettük. A 

betegek fájdalmát opiát adagolásával csökkentettük, melyet szükség esetén 

NSAID-dal egészítettünk ki. A betegek gépi lélegeztetésekor, vagy az egyéb 

okból szükséges szedációhoz propofolt használtunk, melyet alkalmanként 

dexmedetomidinnel egészítettünk ki. A betegeink szedációs szintjét a RASS 

segítségével határoztuk meg. A betegeink táplálását az aktuális nemzetközi 

irányelvek szerint végeztük [41]. A stresszfekély kialakulásának 
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megakadályozására pantoprazolt alkalmaztunk. Trombózis profilaxis céljából 

alacsony molekulasúlyú heparint (enoxaparin vagy fraxiparin) kaptak a betegek.  

 

3.3 Mérési módszerek. 

3.3.1 A mintavétel módja és gyakorisága 

A kontroll csoportok egészséges önkéntesekből álltak, akiktől összesen 

egy alkalommal vettünk vérmintát. A betegeinktől a vérmintákat az ellátásukhoz 

is szükséges artériás kanülből fájdalommentesen vettük. Felvételkor, majd a 

vizsgálati időszak alatt a reggeli vérvétellel párhuzamosan, égett betegek esetében 

a mintavételekre minden esetben a fájdalmas beavatkozások előtt került sor. 

 A Tyr-ok vizsgálata esetében a vizeletet 24 órán át gyűjtöttük mind az 

égett, mind a szeptikus, mind a kontroll csoportban és feljegyeztük annak 

mennyiségét. Megmértük mind a szérum, mind a gyűjtött vizelet kreatinin szintjét 

is. Az eredmények strandardizálása céljából a vizeletben vizsgált vegyületek 

eredményeit a vizelet kreatininre korrigáltuk és kiszámoltuk ezek FE-ját is. 

 

3.3.2 Mérési technikák 

3.3.2.1 A CD markerek mérési módszere 

A vérmintákat 4ºC alatti hőmérsékleten 6 órán belül szállítottuk a PTE 

Sebészeti Oktató és Kutató Intézetébe. Áramlási citometriát használtunk a 

leukociták felszíni adhéziós molekulái (CD11a, CD11b, CD18, CD49d), az LPS 

receptor (CD14) és a leukocita aktivációs marker (CD97) expressziójának 

analíziséhez. 200 μl EDTA-val antikoagulált teljes vért 10 μl egér anti-human 

monoklonális antitesttel (CD11a, CD11b, CD18, CD49d, CD14, és CD97 (BD 

Pharmingen; San Diego, CA)) jelöltünk 15 percig, szobahőmérsékleten, sötét 

helyen. A vörösvérsejteket 12 percig hemolizáltuk (BD FACS Lysing Solution), 

majd centrifugálást követően a fehérvérsejteket foszfát pufferrel kétszer mostuk 

és Cellfix oldattal fixáltuk. A nem specifikus antitest kötődés kimutatásához 

izotípus kontrollokat használtunk. Az áramlási citometriás mérést FACS Calibur 

(Becton Dickinson, USA) műszerrel végeztük és a kapott eredményeket 

Cellquest szoftverrel analizáltuk. Az ábrákon az átlagos fluoreszcencia értékeket 

arbitrális egységekben jelöltük. A mérések a Pécsi Tudományegyetem Általános 

Orvostudományi Karának Biofizikai Intézetében történtek. 
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3.3.2.2 Az MMP-9 és a TIMP-1 mérési módszere 

A heparinnal antikoagulált vérmintából a 4 °C-on alacsony fordulatszámon 

történő centrifugálás után az izolált plazmát -80 °C-on tároltuk. Az MMP-9 és 

TIMP-1 plazmakoncentráció meghatározása ELISA (quantitative sandwich 

enzyme-linked immunosorbent assay) módszerrel történt a gyártó utasításai 

szerint (R&D Systems Inc., Minneapolis, MN, USA). Az MMP-9 és a TIMP-1 

plazma koncentrációkat ng/ml egységben határoztuk meg standard MMP-9 és TIMP-

1 görbékkel összevetve, spektrofotométer (Multiskan Ascent „microplate” fotométer, 

Típus: 354; Thermo Electron Corporation, Waltham, MA, USA) segítségével 450 

nanométeren mért fényelnyelés alapján. A mérések a Pécsi Tudományegyetem 

Általános Orvostudományi Karának Sebészeti Oktató és Kutató Intézetében  

történtek.  

 

3.3.2.3 A tirozin izoformák mérési módszere 

A centrifugálás után nyert szérumot és a vizelet mintákat -80 °C-on 

tároltuk. Az 500 μl szérumhoz illetve vizelethez triklór-ecetsavat (TCA; 125 μl) 

adtunk és a mintákat 30 percig jégen inkubáltuk. A precipitátumot 

centrifugálással szeparáltuk, a felülúszót injektálás előtt fecskendőszűrővel (0,2 

µm) (Millipore, Billerica, MA, USA) szűrtük. A szérum és vizelet p-, m-, o-Tyr és 

Phe szinteket reverz fázisú-HPLC módszerrel (Shimadzu USA Manufacturing 

INC, Canby, OR, USA) (C18 szilika oszlop, 250x4 mm), fluoreszcens eljárással 

(λEX=275 nm; λEM=305 nm tirozinok esetén, λEX=258 nm; λEM=288 nm fenilalanin 

esetén) határoztuk meg, ahogy ezt már munkacsoportunk korábban leírta. [167]. 

A vizeletminták esetén hasonló eljárást alkalmaztunk. Az egyes aminosavak 

koncentrációját külső standardok használatával határoztuk meg (6. ábra). A Tyr 

izoformák mérése a a Pécsi Tudományegyetem II.sz. Belgyógyászati Klinia és 

Nephrológia Centrum laboratóriumában történt.  
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6.ábra. A szérumban és a vizeletben mért tirozinok és a fenilalanin kromatogrammjai 
a szeptikus és a kontroll csoportban standard görbékhez viszonyítva.  

(STD: a standard tirozinok és a fenilalanin kromatogrammja. p-Tyr: 9,375 μmol/l; m-Tyr:187,5 nmol/l; o-Tyr:187,5 

nmol/l; Phe: 14,062 μmol/l. CONTR: a szérum tirozin és fenilalanin kromatogrammja a kontroll csoportban; SE: 
szérum tirozin és fenilalanin értékek a szeptikus betegekben, SE-U: vizelet tirozin és fenilalanin értékek a 

szeptikus betegekben, p-Tyr: para-tirozin; m-Tyr: meta-tirozin; o-Tyr: orto-tirozin; Phe, fenilalanin). 

 
3.3.2.4 A gyulladásos és vesefunkciós markerek mérése 

A prokalcitonin (PCT), a C-reaktív protein (CRP), a szérum kreatinin és a 

vizelet kreatinin mérése az égett betegek napi rutin laboratóriumi 

monitorozásának része volt és a Pécsi Tudományegyetem Laboratóriumi 

Medicina Intézetében történt. Az óránkénti átlagos noradrenalin igényt minden 

egyes napon kiszámítottuk. 

 

3.4 Statisztikai módszerek 

A statisztikai számításokhoz az SPSS statisztikai szoftver 20.0 verzóját 

(IBM Corporation, USA) használtuk. Az eloszlás vizsgálatához Kolmogorov-

Smirnov teszttet alkalmaztunk. A csoportok közti különbséget Mann-Whitney U 

tesztet határoztuk meg. A csoporton belüli változások leírásához Kruskal-Wallis 

tesztet, a tendencia vizsgálathoz Jonckheere-Terpstra tesztet használtunk. A 

korrelációkat Spearman teszttel vizsgáltuk. A p<0,05 értéket tekintettük 

szignifikánsnak. Adatainkat, mivel nem mutattak normál eloszlást, medián és 

interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában 

ábrázoltuk. 
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4. Eredmények 

 

4.1 A CD markerek változása égésbetegségben 

Tanulmányunkba 35 intenzív ellátást igénylő beteget vontunk be, akiket 

túlélők és a kezelés ellenére elhunytak csoportjára osztottunk. A meghaltak 

csoportjában a betegek szignifikánsan idősebbek voltak, a szeptikus esemény 

szignifikánsan több volt, ráadásul az égés kiterjedése, a Baux-index és az ABSI 

is szignifikánsan magasabb volt ebben a csoportban. A betegek demográfiai és 

felvételkori klinikai adatait a 3. táblázatban foglaltuk össze. 

 

 Összes beteg 
(n= 35) 

Túlélők 
(n=20) 

Nem túlélők 
(n=15) 

p 

Kor  53(35-73) 42(31-62) 62(44-75) p<0,05 

TBSA (%) 30(20-40) 32(25-45) 48(35-62) p<0,05 

Mély égés (%) 20(11-30) 23(18-31) 32(26-41 p<0,05 

Légúti égés (n) 26 14 12 NS 

ABSI 5(4-6) 5(4-5) 6(5-7) p<0,01 

BAUX-index 88(71-103) 75(48-93) 102(90-108) p<0,001 

szepszis (n) 18 7 11 p<0,05 

 

3. táblázat. A CD markerek kapcsán vizsgált égett betegek demográfiai és klinikai adatai. 
Az adatokat, mint mediánt és interkvartilis tartományt adtuk meg. (TBSA: égett testfelület; ABSI: Abbreviated Burn 

Severity Index; NS: nem szignifikáns). 

 

4.1.1 A CD markerek kinetikája égésbetegségben 

A granulocita CD11a (7.a ábra) szignifikánsan emelkedő tendenciát 

mutatott (p<0,001), és a felvétel napján mért értékekhez képest expressziója 

szignifikánsan magasabb értékeket mutatott a 4. (p<0,05), 5. (p<0,01) és a 6. 

(p<0,05) napon. A granulocita CD49d (7.c ábra) szignifikánsan emelkedő 

tendenciát mutatott (p<0,001), és a felvétel napján mért értékekhez képest 

expressziója szignifikánsan magasabb volt a 3.-6. (p<0,001) napon. A granulocita 

CD97 (7.d ábra) szignifikánsan emelkedő tendenciájú (p<0,001), a felvétel 

napján mért értékekhez viszonyítva expressziója szignifikánsan emelkedett volt 

a 3.-6. (p<0,001) napon. A limfocita CD97 (9.a ábra) szignifikánsan emelkedő 

tendenciát mutatott (p<0,001), és a felvétel napján mért értékekhez képest 

expressziója szignifikánsan magasabb értékű volt a 4. (p<0,05), 5. (p<0,001) és 
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a 6. (p<0,05) napon. A monocita CD49d (10.a ábra) szignifikánsan emelkedő 

tendenciát mutatott (p<0,05), és a felvételkor mért értékekhez képest értéke 

szignifikánsan magasabb volt a 3. (p<0,001), 4. (p<0,01), 5. (p<0,05) és a 

6.(p<0,05) napon. A monocita CD14 tendenciája szignifikánsan csökkenő 

(p<0,001), a felvételkor mért értékekhez viszonyítva az expressziója 

szignifikánsan csökkent értékeket mutatott az 5. (p<0,05) és a 6. (p<0,01) napon 

(10. ábra). 

 

4.1.2 A CD markerek szérumszintjének változása égésbetegségben a kontroll 

csoporthoz viszonyítva 

Az égett betegek eredményeit 18 fő egészséges, nemben és korban 

illesztett kontrollhoz viszonyítottuk. A granulocita CD11a (7.a ábra) expressziója 

az égett betegek csoportjában szignifikánsan alacsonyabb volt a kontrollhoz 

képest az 1. (p<0,05) és a 2. (p<0,05) napon, míg a CD11b expressziója nem 

mutatott szignifikáns különbséget a vizsgálat teljes ideje alatt (ábrán nem jelzett 

eredmény). A granulocita CD18 (7.b ábra) expressziója égettekben 

szignifikánsan alacsonyabb volt a kontrollhoz viszonyítva az 1. (p<0,05) napon, 

míg a granulocita CD49d (7.c ábra) expressziója szignifikánsan magasabb volt 

az égett csoportban a 3. (p<0,05), 4. (p<0,001), 5. (p<0,01) és a 6. (p<0,001) 

napon. A granulocita CD97 (7.d ábra) expressziója szignifikánsan alacsonyabb 

volt az égettek esetében az 1. (p<0,001) és a 2. (p<0,01) napon, míg 

szignifikánsan magasabb értéket láttunk az égettekben az 5. (p<0,05) és a 6. 

(p<0,01) napon a kontrollhoz képest. 
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7. ábra. A granulocita CD11a (a), CD18 (b), CD49d (c) és a CD97 (d) expressziója a 
kontroll és az égett csoportokban.  

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 

 

A limfocita CD11a expressziója (8.a ábra) égettekben szignifikánsan 

alacsonyabb volt az 1. (p<0,05), 2. (p<0,01), 3. (p<0,05), 4. (p<0,05) és az 5. 

(p<0,05) napon. A limfocita CD11b expressziója (8.b ábra) szignifikánsan 

alacsonyabb volt az égettekben a 2. (p<0,01), 3. (p<0,05) és a 4. (p<0,01) napon 

a kontroll csoporthoz képest. A limfocita CD18 expressziója (8.c ábra) 

szignifikánsan alacsonyabb volt az égettekben a vizsgálat teljes ideje alatt 1. 

(p<0,01), 2. (p<0,001), 3. (p<0,001), 4. (p<0,001), 5. (p<0,01) és 6. (p<0,05) 

napon, hasonlóan a limfocita CD49d értékeihez (8.d ábra) az 1. (p<0,001), 2. 

(p<0,001), 3. (p<0,001), 4. (p<0,001), 5. (p<0,01) és 6. (p<0,01) napon.  
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8. ábra. A limfocita CD11a (a), CD11b (b), CD18 (c) és a CD49d (d) expressziója a kontroll 

és az égett csoportokban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük  

(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 

 

A limfocita CD97 expressziója (9.a ábra) szignifikánsan alacsonyabb volt 

az égett csoportban az 1. (p<0,05) napon. A monocita CD11a expressziója (9.b 

ábra) szignifikánsan alacsonyabb volt az égettekben a teljes vizsgált időszak alatt 

az 1. (p<0,001), 2. (p<0,001), 3. (p<0,001), 4. (p<0,001), 5. (p<0,001) és 6. 

(p<0,001) napokon a kontroll csoporthoz képest. A monocita CD11b expresszió 

(9.c ábra) szignifikánsan alacsonyabb volt az égett csoportban a 2. (p<0,05), 5. 

(p<0,05) és a 6. (p<0,01) napon. A monocita CD18 expressziója (9.d ábra) 

szignifikánsan alacsonyabb volt az 1. (p<0,01), 2. (p<0,001), 3. (p<0,05), 4. 

(p<0,01), 5. (p<0,001) és a 6. (p<0,001) napon.  
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9. ábra. A limfocita CD97 (a), a monocita CD11a (b), a CD11b (c) és a CD18 (d) 

expressziója a kontroll és az égett csoportokban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 

 

A monocita CD49d expressziója (10.a ábra) szignifikánsan alacsonyabb 

volt az 1. (p<0,001), 2. (p<0,001), 3. (p<0,05), 4. (p<0,05), 5. (p<0,01) és a 6. 

(p<0,01) napon a kontroll csoporthoz viszonyítva. A monocita CD97 expressziója 

(10.b ábra) szignifikánsan alacsonyabb volt az égett csoportban az 1. (p<0,05) 

és a 2. (p<0,01) napon. A monocita CD14 értékek (10.c ábra) szignifikánsan 

alacsonyabbak voltak a kontrollhoz képest a 4. (p<0,05), 5. (p<0,001) és a 6. 

(p<0,001) napon. 
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10. ábra. A monocita CD49d (a), a CD97 (b) és a CD14 (c) expressziója a kontroll és az 

égett csoportokban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 

 

4.1.3 A CD markerek összefüggése az égés kiterjedésével 

Szignifikáns negatív összefüggést találtunk TBSA és a granulocita CD11a 

(r= -0,259; p<0,001), a limfocita CD11a (r= -0,464; p<0,001), a limfocita CD11b 

(r= -0,273; p<0,001), a limfocita CD18 (r= -0,393, p<0,001), a limfocita CD49d (r= 

-0,301, p<0,001), a limfocita CD97 (r= -0,179; p<0,05), és monocita CD97(r= -

0,282; p<0,001) expresszió között. 

 

4.1.4 A CD markerek szérumszintje a túlélő és nem túlélő égett betegekben 

A granulocita CD11a expressziója (11.a ábra) szignifikánsan magasabb 

volt a túlélőkben a meghaltakhoz képest a 3. (p<0,05), 4. (p<0,05), 5. (p<0,05) 

és a 6. (p<0,01) napon. A limfocita CD11a expresszió (11.b ábra) szignifikánsan 

magasabb volt a túlélőkben a meghaltakhoz képest a 3. (p<0,05), 4. (p<0,05), 5. 

(p<0,05) és a 6. (p<0,05) napon.  
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A limfocita CD11b expresszió (11.c ábra) szignifikánsan magasabb volt a 

túlélőkben, mint a meghaltakban a 4. (p<0,01), 5. (p<0,05) és a 6. (p<0,01) 

napon. A limfocita CD18 expresszió (11.d ábra) a túlélőkben szignifikánsan 

magasabb volt a 4. (p<0,05), 5. (p<0,05) és a 6. (p<0,05) napon a meghaltakhoz 

viszonyítva. A monocita CD97 expresszió (11.e ábra) szignifikánsan 

emelkedettebb volt a túlélőkben a 3. (p<0,05), 4. (p<0,01), 5. (p<0,01) és a 6. 

(p<0,05) napon a meghaltakhoz képest.  

 

 

11. ábra. A granulocita CD11a (a), a limfocita CD11a (b), CD11b (c), CD18 (d) és a 
monocita CD97 (e) expressziója a túlélő és a nem túlélő égett betegekben. 

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlopok a túlélőket, a sötét oszlopok a nem túlélőket jelzik. Az égett csoporton belül a túlélők és a nem túlélők 

közötti szignifikáns különbséget csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 
  



 53 

4.2 Az MMP-9 és TIMP-1 változása égésbetegségben 

A tanulmányba 31 beteget vontunk be, közülük 14 volt túlélő, 17 a kezelés 

ellenére elhunyt. A demográfiai adatokat és a felvételkori klinikai paramétereket 

a 4. táblázatban foglaltuk össze. A nem túlélők korban és az égés kiterjedésében 

szignifikánsan magasabb értéket mutattak, ennek megfelelően az égés 

súlyosságát mutató Baux-index és ABSI is magasabb volt a meghaltak esetében. 

A szeptikus komplikációk is gyakrabban fordultak elő a meghaltak között. 

 

 Összes beteg 
(n= 31) 

Túlélők 
(n=14) 

Nem túlélők 
(n=17) 

p 

Kor  52 (37-72) 44 (30-16) 59 (49-74) p<0,01 

TBSA (%) 30 (20-51) 24 (18-33) 40 (30-55) p<0,001 

Mély égés (%) 27 (18-35) 20 (15-25) 30 (27-40) NS 

Légúti égés (n) 9 4 5 NS 

ABSI 5(4-6) 4(3-5) 6(5-6) p<0,001 

BAUX-index 83(71-101) 73(49-88) 97(82-117) p<0,001 

szepszis (n) 21 6 15 p<0,05 

 
4.táblázat. Az MMP-9 és a TIMP-1 rendszer kapcsán kapcsán vizsgált égett betegek 

demográfiai és klinikai adatai.  
Az adatokat, mint mediánt és interkvartilis tartományt adtuk meg. (TBSA: égett testfelület; ABSI: Abbreviated Burn 

Severity Index; NS: nem szignifikáns). 

 
4.2.1 Az MMP-9, a TIMP-1 és az MMP-9/TIMP-1 arány kinetikája 

égésbetegségben 

Az MMP-9 értékek csökkenő tendenciát mutattak (p<0,001) a vizsgálat 

teljes ideje alatt, ennek szintje a 2. (p<0,01), 3 (p<0,001), 4. (p<0,001), 5. 

(p<0,001) és 6. (p<0,001) napon szignifikánsan alacsonyabb volt a felvételkor 

mért értékhez képest (12.a ábra). A TIMP-1 szignifikánsan emelkedő tendenciát 

mutatott 2. naptól (p<0,001) tanulmány végéig, ennek értéke a felvételi értékekkel 

összehasonlítva szignifikánsan magasabb volt a 2. (p<0,01), 3. (p<0,01), 4. 

(p<0,001), 5. (p<0,001) és 6. (p<0,001) napon (12.b ábra). Az MMP-9/TIMP-1 

arány folyamatos csökkenést mutatott a vizsgált periódus alatt (p<0,001). Ennek 

értéke a felvételi értékekkel összehasonlítva az azt követő 2.-6. (p<0,001) napon 

szignifikánsan alacsonyabb volt (12.c ábra).  
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4.2.2 Az MMP-9 és a TIMP-1 szérumszintjének változása égésbetegségben a 

kontroll csoporthoz viszonyítva 

Az MMP-9 szintje felvételkor (p<0,001) és a 2. (p<0,05) napon 

szignifikánsan magasabb, míg a 4. (p<0,01), 5. (p<0,05) és a 6. (p<0,05) napon 

szignifikánsan alacsonyabb volt égettekben a kontroll csoporthoz viszonyítva. 

(12.a ábra). A TIMP-1 tekintetében a felvételkor nem találtunk szignifikáns 

különbséget az égett és a kontroll csoport között, de a 2.-6. (p<0,001) napon ez 

szignifikánsan magasabb volt égettekben (12.b ábra). Az MMP-9/TIMP-1 arány 

szignifikánsan magasabb volt az égett csoportban a felvételkor (p<0,001) és 

szignifikánsan alacsonyabb a 3. (p<0,01), és a 4.-6. (p<0,001) napon, mint a 

kontroll csoportban (12.c ábra). 

4.2.3 Az MMP-9, a TIMP-1 és MMP-9/ TIMP-1 arány összefüggése az égés 

kiterjedésével 

Az MMP-9 felvételkor gyenge pozitív szignifikáns korrelációt mutatott az 

égés kiterjedtségével (r=0,468; p<0,01) (12.d ábra). A TIMP-1 nem mutatott 

korrelációt az égés kiterjedtségével (nem ábrázoltuk). Az MMP-9/TIMP-1 gyenge 

pozitív szignifikáns korrelációt mutat felvételkor a TBSA-val (r=0,395, p<0,05) 

(nem ábrázoltuk). 

 

12. ábra. A szérum MMP-9 (a), a TIMP-1 (b) és az MMP-9/TIMP-1 aránya (c) a kontroll és az 
égett csoportokban és az MMP-9 korrelációja az égett testfelülettel (d).  

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 
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4.2.4 Az MMP-9 és a TIMP-1 szérumszintje a túlélő és nem túlélő égett 

betegekben 

A túlélők és a meghaltak között az MMP-9 értékekben nem volt 

szignifikáns különbség (13.a ábra). A TIMP-1 a meghaltak és a túlélők között 

eltérő tendenciát mutatott a 4. naptól, értéke az 5. és a 6. (p<0,05) napon 

szignifikánsan magasabb volt a meghaltak csoportjában (13.b ábra). Az MMP-

9/TIMP-1 arányban nem volt szignifikáns különbség a két csoport között (13.c 

ábra). 

 

 

 

13. ábra: A szérum MMP-9 (a), a TIMP-1 (b) és az MMP-9/TIMP-1 aránya (c) a túlélő és a 
nem túlélő égett betegekben. 

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlopok a túlélőket, a sötét oszlopok a nem túlélőket jelzik. Az égett csoporton belül a túlélők és a nem túlélők 

közötti szignifikáns különbséget csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 
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4.3 A tirozin izoformák változása égésbetegségben 

A prospektív leíró tanulmányba bevont 15 intenzív ellátást igénylő 

betegből a mintavétel időtartama alatt 12 beteg volt túlélő, két beteg a negyedik 

napon, egy pedig az 5. napon halt meg. Égett betegek esetén a leggyakoribb és 

életveszélyes komplikáció a szepszis. Ugyanakkor a korai szakban a vezető 

halálok a szív (67%), illetve légzési elégtelenség (33%) volt. Az ITO-s tartózkodás 

alatt további 3 beteg halt meg szeptikus szövődmények miatt. A demográfiai és 

a felvételkori klinikai adatokat az 5. táblázatban foglaltuk össze. A nem túlélők 

korban és az égés kiterjedésében (TBSA) magasabb értéket mutattak, a 

különbség nem volt szignifikáns a két csoport között, a Baux-index viszont 

szignifikánsan magasabb volt a meghaltak esetében. 

 

 Összes beteg 
(n= 15) 

Túlélők 
(n=9) 

Nem túlélők 
(n=6) 

p 

Kor  68(50-82) 66(50-78) 81(53-84) NS 

TBSA (%) 25(20-35) 25(18-32) 33(25-48) NS 

Mély égés (%) 20(15-30) 20(13-25) 23(20-35) NS 

Légúti égés (n) 9 5 4 NS 

ABSI 7(5-8) 6(5-8) 8(7-10) NS 

BAUX-index 99(83-107) 75(69-96) 105(99-109) p<0,05 

szepszis (n) 6 3 3 NS 

 
5. táblázat. A tirozinok kapcsán vizsgált égett betegek demográfiai és klinikai adatai. 
Az adatokat, mint mediánt és interkvartilis tartományt adtuk meg. (TBSA: égett testfelület; ABSI: Abbreviated Burn 

Severity Index; NS: nem szignifikáns). 

 
4.3.1 A tirozin izoformák kinetikája égésbetegségben 

A p-Tyr szignifikánsan csökkenő tendenciát mutatott (p<0,05). A 

felvételkor mért értékekhez képest szignifikánsan alacsonyabb értékeket 

mértünk a 2. (p<0,001), 3. (p<0,001), 4. (p<0,01) és az 5. (p<0,001) napon (14.a 

ábra). A szérum m-Tyr emelkedő tendenciát mutatott, de ez nem volt szignifikáns 

(p=0.058). A felvételkor mért értékekhez képest szignifikánsan magasabb 

értékeket mértünk a 2. (p<0,01), 3. (p<0,001) és a 4. (p<0,01) napon (14.b ábra). 

A szérum o-Tyr szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott (p<0,026). A 

felvételkor mért értékekhez képest szignifikánsan magasabb értékeket mértünk 

a 2. (p<0,01), 3. (p<0,001) és a 4. (p<0,001) napon (14.c ábra). A Phe értékek 
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nem mutattak szignifikáns tendenciát (p=0.250). A felvételkor mért értékekhez 

képest nem találtunk szignifikáns különbséget (14.d ábra). 

 

4.3.2 A tirozin izoformák változása égésbetegségben a kontroll csoporthoz 

viszonyítva 

Nem volt szignifikáns különbség a kontroll és az égett betegcsoport között 

felvételkor, de a p-Tyr szérum szintek szignifikánsan alacsonyabbak voltak az 

égett betegekben a kontroll csoporthoz képest a 2. (p<0,001), 3. (p<0,001), 4. 

(p<0,001) és az 5. napon (p<0,001) (14.a ábra). Az 1. napon az égett betegekben 

mért m-Tyr értékek hasonlóak voltak a kontroll értékekhez, de szignifikánsan 

emelkedett szintek voltak mérhetőek, a 2. (p<0,05), 3. (p<0,01) és 4. (p<0,05) 

napon, végül visszacsökkent a kontrollhoz hasonló értékre az 5. napon (14.b 

ábra). Hasonló tendencia volt megfigyelhető az o-Tyr esetében. A kontroll 

csoporthoz képest szignifikánsan magasabb értékeket mértünk a 2. (p<0,05), 3. 

(p<0,01) és a 4. (p<0,01) napon (14.c ábra). A szérum Phe szintje a 2. (p<0,05) 

napon szignifikánsan magasabb volt égett betegekben a kontroll csoporthoz 

képest (14.d ábra). 

 
14. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b), az o-Tyr (c) és a Phe (d) szérumszintje az égett csoportban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A fehér 
oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett betegcsoport 
és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett csoporton belül 
a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 



 58 

4.3.3 A tirozin izoformák exkréciójának változása égésbetegségben 

A vizelet EXp-Tyr szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott (p<0,001). 

Az 1. naphoz viszonyítva az 5. (p<0,05) napon találtunk szignifikáns eltérést. Az 

égett és a kontroll csoport összehasonlításakor a 2. (p<0,05), a 4. (p<0,01) és az 

5. (p<0,001) napon szignifikánsan emelkedettebb értékeket mértünk (15.a ábra). 

A EXm-Tyr nem mutatott szignifikáns tendenciát a vizsgált időszakban, és a 

felvételkor mért értékhez képest sem találtunk szignifikáns különbséget, de a 

kontroll csoporthoz képest szignifikánsan magasabb értékeket találtunk 

égettekben az 5. (p<0,05) napon (15.b ábra). Az EXo-Tyr nem mutatott 

szignifikáns tendenciát a vizsgálat során. Sem az 1. naphoz, sem pedig a kontroll 

csoporthoz viszonyítva nem találtunk szignifikáns eltérést (15.c ábra).  

 

 

 
15. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b) és az o-Tyr (c) exkréciójának változása az égett 

csoportban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 
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4.3.4 A tirozin izoformák frakcionált exkréciójának változása égésbetegségben  

A FEp-Tyr szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott a vizsgálati 

periódus alatt (p<0,001). Az 1. naphoz viszonyítva az 5. (p<0,05) napon mutatott 

szignifikáns eltérést. Az FEp-Tyr értékek magasabbak voltak égett betegekben a 

kontroll csoporthoz képest a 2. (p<0,05), 3. (p<0,05), 4. (p<0,05) és az 5. 

(p<0,001) napon. (16.a ábra). A FEm-Tyr nem mutatott kifejezett tendenciát, sem 

az 1. naphoz, sem pedig a kontroll csoporthoz viszonyítva nem találtunk 

szignifikáns eltérést (16.b ábra). Az FEo-Tyr nem mutat szignifikáns tendenciát, a 

felvételkor mért értékhez képest sem találtunk szignifikáns különbséget, de az 

eredmények szignifikánsan magasabbak voltak égett betegekben az 1. (p<0,05), 

2. (p<0,01) és az 5. (p<0,01) napon a kontroll csoporthoz képest (16.c ábra). 

 

 

 
16.ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b) és az o-Tyr (c) frakcionált exkréciójának változása az 

égett csoportban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok az égetteket jelzik. A „#” szimbólummal az égett 

betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### p<0,001). Az égett 
csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 
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4.3.5 Az infekciós markerek vizsgálata és összefüggésük a tirozin izoformákkal 

égésbetegségben 

A szérum CRP szint szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott 

(p<0.001) és a legmagasabb értéket a 4. napon érte el. Az első naphoz képest 

szignifikánsan magasabb értékeket mértünk a 2. (p<0,001), 3. p<(0,001), 4. 

(p<0,001) és az 5. (p<0,001) napon. A CRP szintek a 2.-5. napon meghaladták 

a normál érték felső határát (<5 mg/ml). A szérum PCT értékek szignifikánsan 

emelkedő tendenciát mutattak (p<0,036), a 3. napon elérve a legmagasabb 

értéket. Az 1. naphoz viszonyítva a 2. (p<0,05), 3. (p<0,01) és 4. (p<0,01) napon 

mértünk szignifikánsan emelkedett értékeket. Ezek az értékek meghaladták a 

normal érték felső határát (<0,5 ng/ml) a 2.-5. napon. A CRP és a PCT erős 

korrelációt mutatott egymással (r=0.502; p<0,001). Szignifikáns negatív 

korreláció volt a CRP és a szérum p-Tyr között (-0,434; p<0,001), ugyanakkor 

pozitív korrelációt találtunk a PCT és m-Tyr között (r= 0,266; p<0,05). 

 

4.3.6 A tirozin izoformák és az égés súlyossága közti összefüggés 

A szérum Phe szintek nem mutattak korrelációt a TBSA-val (r=0,173, 

p=0,149) vagy a szérum albumin szinttel (r=0,009; p=0,960), de pozitív 

korrelációt találtunk az ABSI (r=0,538; p<0,05) és az APACHE II pontrendszerrel 

(r=0,385; p<0,001). Hasonlóan a szérum p-Tyr szint szignifikáns negatív 

korrelációt mutatott az ABSI-vel (r= -0,527, p<0,05), az APACHE II-vel (r= -0,271; 

p<0,05), a szérum Phe szinttel (r= -0,442; p<0,001) és norepinefrin igénnyel (r= 

-0,515; p<0,05). Statisztikailag szignifikáns, pozitív korrelációt lehetett találni a 

TBSA és a FEm-Tyr (r=0,390; p<0,05), valamint az FEo-Tyr (r=0,461; p<0,001) 

között. A Noradrenalin igény pozitív korrelációt mutatott az ABSI-vel (r=0,667; 

p<0,01). (Az adatokat nem ábrázoltuk.) 

 

4.3.7 A szérum kreatinin szint, az albumin szint és a vizeletkiválasztás 

égésbetegségben 

A betegek szérum kreatinin szintje a normal tartományon belül volt a 

tanulmány ideje alatt (17.a ábra). A vizelettermelés emelkedő tendenciát mutatott 

(p<0,001). Az 1. naphoz viszonyítva a mennyisége a 4. (p<0,01) és az 5. 

(p<0.001) napon szignifikánsan több volt (17.b ára). Az albuminszint csökkenő 

tendenciát mutatott (p<0,01) (17.c ábra).  
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17. ábra. A szérum kreatinin (a), a vizeletkiválasztás (b) és a szérum albumin (c) értékek 

az égett csoportban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. Az 

égett csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** 
p<0,001). 

 

4.3.8 A tirozin izoformák szérumszintje a túlélő és nem túlélő égett betegekben 

A szérum p-Tyr szint a túlélő betegekben mindvégig magasabb volt, 

szignifikáns különbséget tapasztaltunk az 1. (p<0,05) napon (18.a ábra). A 

szérum m-Tyr végig alacsonyabb volt a túlélőkben, de ez a különbség nem volt 

szignifikáns (18.b ábra). A szérum o-Tyr szint a túlélőkben alacsonyabb volt, a 

különbség a 2. (p<0,05) és a 4. napon (p<0,05) volt szignifikáns (18. c. ábra). A 

szérum Phe szintjében (18. d ábra), a tirozin izoformák EX-jában és FE-jában 

szignifikáns eltérést nem tapasztaltunk. 
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18. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b), az o-Tyr (c) és a Phe (d) szérumszintje a túlélő és a nem 

túlélő égett betegekben.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 

fehér oszlopok a túlélőket, a sötét oszlopok a nem túlélőket jelzik. Az égett csoporton belül a túlélők és a nem túlélők 
közötti szignifikáns különbséget csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 

 
 
 

4.4 A tirozin izoformák változása szepszisben 

A vizsgálatba összesen 20,  a súlyos szepszis kritériumainak megfelelő 

beteget vontunk be. A betegek demográfiai és felvételkori klinikai adatait a 6. 

táblázatban ábrázoltuk. Betegeinket túlélő (n=15) és nem túlélő (n=5) csoportra 

osztottuk. A két csoport demográfiai és felvételkori állapotsúlyossági 

paramétereiben szignifikáns eltérést nem találtunk. 
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6. táblázat. A tirozinok kapcsán vizsgált szeptikus betegek demográfiai és klinikai adatai. 
Az adatokat, mint mediánt és interkvartilis tartományt adtuk meg. (MODS: Multiple Organ Dysfunction Score; SAPS II: 
Simplified Acute Physiology Score II; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; APACHE II: Acute Physiology And 

Chronic Healt Evaluation II; NS: nem szignifikáns). 

 

4.4.1 A tirozin izoformák kinetikája szeptikus betegekben 

A p-Tyr szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott (p<0,01). Az 1. 

naphoz viszonyítva a 3. (p<0,05), 4. (p<0,05) és az 5. (p<0,01) napon mértünk 

szignifikánsan emelkedett értékeket (19.a ábra). A szérum m-Tyr (19.b ábra) nem 

mutat szignifikáns tendenciát a vizsgált periódus alatt (p=0,457), hasonlóan az o-

Tyr-hoz (p=0,194) (19.c ábra). A szérum Phe nem mutatott szignifikáns 

tendenciát és az első naphoz képest sem találtunk szignifikáns változást (19. d 

ábra). 

 

4.4.2 A tirozin izoformák szérumszintjének változása szeptikus betegekben a 

kontroll csoporthoz viszonyítva 

A szeptikus betegcsoportban felvételkor (p<0,01) és a 2. napon (p<0,05) 

szignifikánsan alacsonyabb volt a szérum p-Tyr szintje a kontroll csoporthoz 

képest, az 5. napra ez a különbség eltűnt (19.a ábra). A szérum m-Tyr 

szignifikánsan magasabb volt a szeptikus csoportban a 2. (p<0,05), és a 3. 

(p<0,05) napon (19.b ábra). A szérum o-Tyr esetében nem találtunk szignifikáns 

változást a tanulmány ideje alatt a kontroll csoporthoz képest (19.c ábra). 

 Összes beteg 
(n=20) 

Túlélők 
(n=15) 

Nem túlélők 
(n=5) 

p 

Kor  69(60-77) 65(48-74) 75(69-80) NS 

Szepszis forrás     

Tüdő 13 9 4  

Vese 2 2 0  

Égett bőr 2 2 0  

Seb 1 1 0  

Hasüreg 2 1 1  

SAPS II 42(28-47) 39(27-45) 43(41-59) NS 

SOFA 10(7-12) 9(7-12) 11(8-13) NS 

MODS 6(3-10 4(3-8) 8(4-11) NS 

APACHE II 18(15-22) 17(14-22) 18(14-21) NS 
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A szérum Phe szintje a kontroll csoporthoz képest szignifikánsan magasabb volt 

az 1. (p<0,05), 2. (p<0,001), 3. (p<0,01), 4. (p<0,01) és az 5. (p<0,05) napon. 

(19.d ábra). 

 

19. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b), az orto-Tyr (c) és a Phe (d) szérumszintje a szeptikus 
csoportban.  

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok a szeptikus betegeket jelzik. A „#” szimbólummal a 

szeptikus betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### 
p<0,001). A szeptikus csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** 

p<0,01; *** p<0,001). 

 

4.4.3 A tirozin izoformák exkréciójának változása szeptikus betegekben  

A vizelet EXp-Tyr szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott (p<0,001). 

Az 1. naphoz viszonyítva a 3. (p<0,05), 4. (p<0,01) és az 5. (p<0,01) napon 

mértünk szignifikánsan emelkedett értékeket. A szeptikus és a kontroll csoport 

összehasonlításakor szignifikáns különbséget találtunk a 2. (p<0,05), 3. (p<0,01), 

4. (p<0,001) és az 5. (p<0,001) napon (20.a ábra). A EXm-Tyr szignifikánsan 

csökkenő tendenciát mutatott (p<0,05). Az 1. naphoz viszonyítva a 4. (p<0,05) 

és az 5. (p<0,05) napon mértünk szignifikánsan alacsonyabb értékeket a vizsgált 

időszakban. A kontroll csoporthoz képest szignifikánsan magasabb értékeket 

mértünk szeptikus betegekben az 1. (p<0,001), 2. (p<0,001), 3. (p<0,001) és az 
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5. (p<0,001) napon (20.b ábra). Az EXo-Tyr nem mutatott szignifikáns tendenciát 

a vizsgálat során. Az 1. naphoz viszonyítva a 2. (p<0,05) napon mértünk 

szignifikánsan csökkent értéket. A szeptikus betegekben szignifikánsan 

magasabb eredményeket mértünk a kontroll csoporthoz képest az 1. (p<0,001) 

és a 2. (p<0,05) napon (20.c ábra).  

 

 

20. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b) és az orto-Tyr (c) exkréciójának változása a szeptikus 
csoportban.  

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok a szeptikus betegeket jelzik. A „#” szimbólummal a 

szeptikus betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### 
p<0,001). A szeptikus csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** 

p<0,01; *** p<0,001). 

 

4.4.4. A tirozin izoformák frakcionált exkréciójának változása szeptikus 

betegekben  

A FEp-Tyr a vizsgálat alatt szignifikáns tendenciát nem mutatott, de az első 

naphoz képest a 4. (p<0,05) napon látható szignifikáns magasabb különbség. A 

kontroll csoporthoz képest szignifikánsan magasabb volt az 1. (p<0,05), 2. 

(p<0,001), 3. (p<0,01), 4. (p<0,001) és az 5. napon (p<0,001) (21. a ábra). A 

szeptikus betegekben a FEm-Tyr szignifikánsan csökkenő tendenciát mutatott a 

vizsgálat során (p<0,01). Az első naphoz képest az 5. (p<0,05) napon volt látható 
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szignifikánsan alacsonyabb érték. A kontrollhoz képest szignifikánsan magasabb 

értékeket találtunk az 1. (p<0,001), 2. (p<0,001), 3. (p<0,01) és az 5. (p<0,05) 

napon (21. b ábra). Az FEo-Tyr nem mutatott szignifikáns tendenciát és az első 

naphoz képest sem találtunk szignifikáns különbséget a szeptikus csoportban. 

Az FEo-Tyr a kontroll csoporthoz képest szignifikánsan magasabb volt az 1. 

(p<0,001), 2. (p<0,001), 3. (p<0,01), 4, (p<0,001) és az 5. (p<0,001) napon (21. 

c ábra). 

 

 

 
21. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b) és az orto-Tyr (c) frakcionált exkréciójának változása a 

szeptikus csoportban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 

fehér oszlop az egészséges kontroll csoportot, a sötét oszlopok a szeptikus betegeket jelzik. A „#” szimbólummal a 
szeptikus betegcsoport és a kontroll csoport közötti szignifikáns különbséget jelöltük (# p<0,05; ## p<0,01; ### 

p<0,001). A szeptikus csoporton belül a szignifikáns különbséget az 1. naphoz képest csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** 
p<0,01; *** p<0,001). 
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4.4.5 Az infekciós markerek és a szérum kreatinin szintjének vizsgálata, 

összefüggésük a tirozin izoformákkal szeptikus betegekben  

A szérum CRP szintje csökkenő tendenciát mutatott (p<0,05). A vizsgálati 

periódus alatt mért szérum p-Tyr (r= -0,536; p<0,001), Phe (r= -0,266, p<0,05) 

és a szérum p-Tyr/Phe arány (r= -0,284, p<0,05) negatív korrelációt mutatott a 

CRP értékekkel. A szérum PCT szintje csökkenő tendenciát mutatott (p<=0,05) 

a 2. napon jelzett legmagasabb szintjéről (22.a ábra). A tanulmány során mért 

vizelet m-Tyr koncentráció (r=0,302; p<0,001), és a FEm-Tyr (r=0,454; p<0,001) 

a PCT-vel pozitív, míg a vizelet p-Tyr koncentrációval (r= -0,291; p<0,001) pedig 

negatív korrelációt mutatott. A szérum kreatinin csökkenő tendenciát mutatott 

(p<0,05), a 2. napon jelzett legmagasabb szintjéről (22.b ábra). A szérum 

kreatinin szintekkel korrelációt mutatott a vizelet FEm-Tyr (r=0,411; p<0,001), és 

a FEo-Tyr (r=0,361; p<0,001).  

22. ábra. A PCT (a) és a szérim kreatinin értékek (b) a szeptikus betegekben.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. 

Szignifikánsan csökkenő tendencia volt kimutatható mindkét parameter esetében (PCT: p<0,05; szérum kreatinin: 
p<0,05). 

 

4.4.6 A tirozin izoformák és klinikai paraméterek összehasonlítása a túlélő és a 

nem túlélő szeptikus betegekben  

A túlélő és a nem túlélő csoportok összehasonlítása során szignifikáns 

különbségeket tapasztaltunk a vizelet kiválasztás mennyiségében (p<0,001) 

felvételkor, valamint az FEm-Tyr szintjében az 1. (p<0,05) és a 2. (p<0,05) napon 

(23. ábra). Az egyéb vizsgált paramétereket illetően sem felvételkor sem a 

vizsgálat további szakaszában nem találtunk szignifikáns különbséget a túlélők 

és a nem túlélők között (24. ábra).  
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23. ábra. Az FEm-Tyr szeptikus betegeknél a túlélő és a nem túlélő csoportokban.  
Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk. A 
sötét oszlopok a nem túlélőket, a fehér oszlopok a túlélőket jelzik. A szeptikus csoporton belül a túlélők és a nem 

túlélők közötti szignifikáns különbséget csillaggal jelöltük (* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001). 

 

 

 

24. ábra. A p-Tyr (a), a m-Tyr (b), az o-Tyr (c) és a Phe (d) szérumszintje a túlélő és a nem 
túlélő szeptikus betegekben.  

Az adatokat medián és interkvartilis tartomány, valamint 95 %-os konfidencia intervallum formájában ábrázoltuk A fehér 
oszlopok a túlélőket, a sötét oszlopok a nem túlélőket jelzik. 
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5. Megbeszélés 

 

5.1. A CD markerek kinetikájának vizsgálata égésbetegségben 

Az égési traumát követően aktiválódó inflammatorikus és 

antiinflammatorikus folyamatokat jól jellemzi a leukociták aktivációját és 

migrációját kísérő sejtfelszíni CD markerek jellegzetes expressziója. Ezt már 

korábbi tanulmányokban is leírták [69, 81, 189], de egyrészt égés kapcsán főleg 

állatkísérletes modelleket vizsgáltak [65, 67, 88] és kevés humán adat áll 

rendelkezésre [66, 69], másrészt fontos kihangsúlyozni, hogy az idézett 

tanulmányok jórészt a szöveti CD markerek expresszióját vizsgálták [65, 69]. A 

vizsgálatokban a szöveti CD markerek fokozott expresszióját írták le a 

granulocita CD11 és CD18 [67], valamint a CD14 [69, 88] esetében, mikor 

emelkedett szöveti endotoxin szintet és magasabb CD14 expressziót találtak a 

égett betegek bőrszövetében, valamint égett patkánykísérletes modellben a 

májban, a lépben és a tüdőben. Ebben a tanulmányban a szöveti CD14 fokozott 

expresszióját emelkedett endotoxin szint és többszervi elégtelenség kísérte. 

Ismereteink szerint a CD49d és a CD97 vizsgálatáról égés kapcsán nincs 

humán adat. Coronaria bypass műtéten átesett betegek esetében Gasz és 

munkatársai a CD97 korai csökkent expresszióját találták a granulocitákon és a 

monocitákon, majd egy intenzív növekedést, mely maximumát a műtétet követő 

2. és 3. napon érte el [81]. Ezen eredményhez hasonlóan tanulmányunkban 

szignifikáns csökkenés volt megfigyelhető a granulocitákon és a monocitákon az 

1. és a 2. napon és a limfocitákon az 1. napon. Ezt követően emelkedés volt 

észlelhető, mely a sziginifikancia szintjét az 5. és a 6. napon érte el a granulociták 

esetében.  

A tanulmányunk és az égetteken végzett vizsgálatok eredményei közötti 

ellentmondás hátterében az a tény állhat, hogy mi tanulmányunkban a keringő 

leukocitákat vizsgáltuk. Ezt a hipotézist támasztják alá Yang és munkatársainak 

eredményei is, akik keringő vérben vizsgálták a HLA-DR expressziót a CD14 

pozitív monocitákon és alacsonyabb expressziót találtak égést követően. 

Tanulmányunkban a CD11b és a CD18 alacsonyabb expresszióját találtuk a 

meghaltak csoportjában. Ezt magyarázhatja az a tény, hogy a magas CD 

expresszióval rendelkező leukociták kitapadtak és a keringő vérben éretlen 
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neutrofil sejtek voltak jelen. A CD49d és a CD97 vizsgálatáról az általunk 

áttekintet irodalom szerint nincs humán adat égett betegek esetében. Gasz és 

munkatársainak eredményeihez [81] hasonlóan, tanulmányunkban a CD49d és 

a CD97 szignifikáns csökkenése volt megfigyelhető a granulocitákon és a 

monocitákon az 1. és a 2. napon és a limfocitákon az 1. napon. Majd emelkedés 

figyeltünk meg, mely a sziginifikancia szintjét az 5. és a 6. napon érte el a 

granulociták esetében. 

 

5.2 Az MMP-9, TIMP-1 és MMP-9/TIMP-1 arány kinetikájának vizsgálata 

égésbetegségben 

Azért választottuk a különböző mátrix metalloproteinázok közül az MMP-

9 és aTIMP-1 vizsgálatát, mivel klinikánk más munkacsoportja által szeptikus 

betegeknél végzett vizsgálat során itt találtak jellegzetes változásokat. 

Nevezetesen az MMP-9 szérum szintje emelkedett volt felvételkor és csökkenő 

tendenciát mutatott, míg a TIMP-1 szintek az egész tanulmány ideje alatt 

emelkedettek voltak [104]. Vizsgálatunkban az MMP-9 csökkenő, míg a TIMP-1 

emelkedő tendenciát mutatott.  

Dasu és munkatársai az MMP-9 koncentrációját mérték gyermekek égési 

sérülése után [108]. Ellentétben a mi tanulmányunk eredményeivel ők csak a 21. 

napon találtak emelkedett MMP-9 értékeket. Az eltérő eredményeket azzal 

magyarázhatjuk, hogy ők a betegeket 48 órával a sérülés után vonták be, míg a 

mi tanulmányunkban az első mintát 8 órán belül levettük, így a szignifikánsan 

emelkedett értékeket éppen a Dasu és munkatársai tanulmányában nem vizsgált 

időablakon belül találtunk. Baumann és munkatársai magasabb MMP-9 szinteket 

mértek közvetlenül politrauma után felvételkor, míg a TIMP-1 szignifikánsan 

emelkedett a tanulmány által vizsgált 72 órás időszak alatt a kezdeti, felvételkor 

mért alacsonyabb szinthez képest [191]. Ezen adatok összhangban vannak az 

általunk mért eredményekkel. 

Az MMP-9 emelkedése közvetlenül az égési sérülés után felveti annak 

lehetőségét, hogy az MMP-9 a bőr sérülésének markere lehet. Ezt támasztja alá 

az MMP-9 és TBSA között talált gyenge szignifikáns korreláció is. 
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5.3.A tirozin izoformák kinetikája az égett betegek szérumában és vizeletében 

Szérum p-Tyr csökkenő, a m-Tyr és o-Tyr emelkedő tendenciát mutatott. 

A leírt különbség lehetséges magyarázata a Tyr szintézis két eltérő képződési 

módja. A p-Tyr főleg a vesében fiziológiás körülmények között enzimatikus 

módon és sokkal kisebb mértékben szabad hidroxil gyökök túlprodukciója 

következtében képződik. A m-Tyr és az o-Tyr kizárólag szabadgyökök hatására 

képződik [192]. 

A vizsgálat során leírt csökkent szérum p-Tyr szint oka egyrészt lehet az 

alacsonyabb prekurzor molekula szint, vagy fokozott kiválasztás, illetve a 

csökkent szintézis a vesében. Eredményeink alapján a szérum Phe magasabb 

szintje volt mérhető égett betegekben a teljes vizsgálati periódus alatt, mely a 2. 

napon szignifikáns volt, vagyis elegendő prekurzor molekula állt rendelkezésre. 

Eredményeinkhez hasonlóan Herndon és munkatársai emelkedett Phe szinteket 

találtak szeptikus és nem-szeptikus égett betegekben [193], hasonlóan Rath és 

munkatársaihoz [173]. 

A p-Tyr exkréció égettekben szignifikánsan magasabb csak a 2. a 4. és 5. 

napon volt, és csak enyhén emelkedő tendenciát mutatott a vizsgálat alatt. Ez 

alapján a szérum p-Tyr csökkenés nem magyarázható a fokozott ürítéssel, mivel 

ez csak a vizsgálat végső időszakában volt megfigyelhető. A legvalószínűbb ok 

így a csökkent szintézis, melynek oka a csökkent PAH enzim aktivitás lehet. 

Ennek hátterében a BH4, ezen enzim cofaktorának az oxidatív károsodása állhat 

[194]. 

A m- és o-Tyr szérum szintje égett betegcsoportban magasabb volt, mely 

a 3. napon mutatott szignifikanciát. Korábbi vizsgálatunkban emelkedett MDA 

koncentrációt és fokozott ROS szintézist mértünk. E paraméterek maximális 

értékét is a 3. napon találtuk [132,133]. Az égési sérülés által indukált oxidatív 

stressz folyamatát már számos korábbi tanulmány leírta [134, 195]. A m-Tyr, az 

o-Tyr és egyéb oxidatív markerek hasonló tendenciája és képződési módja 

alátámasztja azt a feltételezésünket, hogy a m-Tyr és az o-Tyr jól tükrözik az 

égést követően kialakuló oxidatív stresszt. Elméletileg a megnövekedett szérum 

m-Tyr és o-Tyr szint magyarázata lehet a kóros aminosavak csökkent ürülése, 

azonban tanulmányunkban a patológiás Tyr izoformáknak sem excréciója sem 

FE-ja nem csökkent. 
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Az EXp-Tyr szignifikánsan magasabb a vizsgált időszak végén. Ennek 

hátterében a vizelet kiválasztás szignifikáns emelkedése mellett a FEp-Tyr 

növekedése is szerepet játszhat. Az FEp-Tyr emelkedés alacsonyabb proximális 

tubuláris reabszorpciót jelez, ami szubklinikai tubuláris károsodás jele lehet, 

azonban e hypotézis további vizsgálatot igényel. A FEo-Tyr szignifikánsan 

magasabb volt az égett betegeknél, és meghaladta a 100%-ot, ami aktív 

szekréciót vagy termelődést jelent a vesében. Adataink alapján nem tudunk 

különbséget tenni a két lehetőség között, de a meglévő OS miatt a fokozott 

szintézis valószínűsíthető. A FEm-Tyr nem mutatott szignifikáns eltérést. A kétféle 

izoforma különbő viselkedését több kórálapotban is megfigyelhetjük [169, 196, 

197], pontos magyarázata nem ismert. 

 
5.4 A tirozin izoformák vizsgálata a szeptikus betegek szérumában és 

vizeletében 

A szérum p-Tyr szignifikánsan emelkedő tendenciát mutatott. A p-Tyr 

szérumszintje a kontrollhoz képest szignifikánsan alacsonyabb volt a szeptikus 

betegekben már a vizsgálat elején, majd fokozatos emelkedő tendencia mellett 

az 5. napra ez a különbség megszűnt. A tanulmányunkba beválasztott betegek 

esetében nem mértünk alacsonyabb szérum Phe szintet a kontrollcsoporthoz 

képest. Ezzel kizárhatjuk a katabolikus állapot miatti csökkent szubsztrát kínálat 

lehetőségét. Így a csökkent szintézis vagy fokozott ürítés magyarázhatja a 

megfigyelt eredményt.  

A csökkent PAH aktivitás miatt alacsonyabb szérum p-Tyr szintek 

elsősorban súlyos glomeruláris károsodás miatt kezelt, illetve dializált betegeknél 

figyelhető meg. Vizsgálatunkban nem tudtunk korrelációt kimutatni a szérum 

kreatinin szint és a szérum p-Tyr szintek között. Ez azt sugallja, hogy a 

veseelégtelenségnek ebben fázisában az alacsonyabb szérum p-Tyr szintek 

súlyos glomeruláris funkció károsodás nélkül jelentkezhetnek. Az alacsony 

szérum p-Tyr szint hátterében álló csökkent PAH aktivitás egy másik 

magyarázata az enzimatikus folyamathoz szükséges kofaktor hiánya. Valójában 

több tanulmány is leírta a szeptikus betegekben a Phe magasabb szintjét [198-

200]. Ráadásul a betegek szérum Phe szintjeinek maximális értékei szignifikáns 

összefüggést mutatnak a mortalitással szepszisben szenvedő betegeknél [201]. 

Az emelkedett szérum Phe szintek hátterében a csökkent PAH aktivitás állhat. 
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Az oxidatív stressz következtében az enzim kofaktor BH4 nem enzimatikusan 

dihidrobiopterinné oxidálódik [202]. Ezt támasztja alá az a tény, hogy a BH4 

beadása javította a mikrocirkulációt és a kimenetelt a juhok szepszis modell 

vizsgálatában [203]. 

Vizsgálatunkban a p-Tyr kiválasztása szignifikánsan növekedett és 

szignifikánsan magasabb volt a kontroll csoporthoz képest a 2. naptól. Adataink 

azt sugallhatják, hogy az alacsonyabb szérum p-Tyr szintek hátterében a 

vesében csökkent enzimatikus termelődés állhat, bár a fenti tény miatt a p-Tyr 

fokozott ürítésének szerepét sem lehet kizárni, melyet csökkent tubuláris 

reabszorpció okozhat. 

A szérum m-Tyr nem mutat szignifikáns változást a vizsgált periódus alatt. 

A vizsgálat legfontosabb eredménye között kiemelendő a szérum m-Tyr szint 

szignifikánsan magasabb volta a szeptikus betegekben a 2. és 3. napon, majd a 

csökkenő tendencia révén ez a különbség a 4. és az 5. napra megszűnik. Ennek 

hátterében az OS miatti fokozott termelődés, illetve a csökkent kiválasztás állhat. 

Adataink alapján a m-Tyr kiválasztás emelkedett volt, így a megfigyelt jelenség 

hátterében a fokozott szintézis állhat. 

A szérum o-Tyr vonatkozásában szignifikáns eltérést nem sikerült 

kimutatnunk. A vizsgálatunk eredményei alapján megállapíthatjuk, hogy érdekes 

módon a m-Tyr és az o-Tyr molekulák a szervezetben különböző mértékben 

képződnek annak ellenére, hogy keletkezési mechanizmusuk azonos és 

szerkezetileg minimális közöttük a különbség. Ezt más tanulmányok is leírták 

[162], de ennek magyarázata még ismeretlen. Az égéshez hasonlóan itt is 

megfigyelhető volt egy emelkedő tendencia, azonban ez a magasabb esetszám 

ellenére sem volt szignifikáns. 

A tanulmányunk során a p-Tyr kiválasztás és a FEp-Tyr szignifikánsan 

emelkedett volt, és bár jóval 100% alatt maradt, de magasabb volt, mint az 

irodalmi adatokban szereplő 1% [204], vagy mint korábbi vizsgálataink kontroll 

csoportjainál megfigyelt értékek [167]. Normálisan a vese a p-Tyr-t csaknem 

teljes egészében visszaszívja így ezen emelkedés a vese tubuláris 

reabszorpciójának enyhe szubklinikai károsodását jelezheti, amely hatással lehet 

a szérum p-Tyr szintekre. Egy másik lehetőség lehet a p-Tyr helyben, a vesében 

történő aktív termelődésének fokozódása [205]. 
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Vizsgálatunk során a m-Tyr kiválasztás és a FEm-Tyr szignifikánsan 

csökkenő tendenciát mutat. A betegek jelentős hányadában (30%) a FEm-Tyr 

szintek 100% felett voltak a tanulmány kezdetén. Ez azt sugallja, hogy ezeknél a 

betegeknél az m-Tyr a vesén keresztül aktívan szekretálódik, vagy helyben a 

vesében a hidroxilgyökök képződésének hatására aktívan termelődik. Ezt 

támasztja alá a PCT szintek és a FEm-Tyr közötti korreláció is. A FEm-Tyr 

csökkenő tendenciát mutatott a tanulmány során, amely a már korán megkezdett 

antibiotikus kezelés eredményeként csökkenő gyulladással lehet összhangban. 

Ezen adataink alátámasztják továbbá korábbi hipotézisünket is, hogy a kezdeti 

magas m-Tyr szérumszint nem a vesében történő retenció, hanem inkább az OS 

folyamatok miatti fokozott szérum m-Tyr termelődés eredménye, mivel akkor a 

FEm-tyr értékek minden esetben 100 % alattiak lennének. 

A vizsgálat során az o-Tyr kiválasztása a vizelettel a felvétel körüli 

időszakban szignifikánsan emelkedett volt, az FEo-Tyr esetében nem tudtunk 

szignifikáns tendenciát kimutatni, azonban az FEo-Tyr értéke meghaladta a 

100%-ot az 1.-5. napon az esetek 50, 35, 30, 25 és 25% -ában. Ez az eredmény 

az o-Tyr aktív kiválasztódására vagy helyben a vesében történő aktív 

termelődésére utalhat. Ez összhangban van munkacsoportunk korábbi, más 

betegpopulációk vizsgálataiból levont megállapításaival. Nevezetesen, 2-es 

típusú diabetes mellitus és az ehhez társuló krónikus veseelégtelenség, illetve 

hipertónia kapcsán végzett vizsgálatokban az FEo-Tyr >100% értéke volt 

megfigyelhető az esetek 30%-ában [167, 206]. 

 

5.5 A vizsgált paraméterek változása túlélőkben és elhunytakban 

5.5.1 A CD markerek változása túlélőkben és elhunytakban égésbetegségben 

Az égési traumát követően kialakuló immunszupresszív állapot [84] 

fokozza a betegek infekcióra való fogékonyságát, növelve így a szepszis és a 

többszervi elégtelenség kialakulásának esélyét [86]. Munkacsoportunk korábbi 

tanulmánya [83], az égési sérülést követő túlzott antiinflammatorikus folyamatok 

jeleként elhunyt illetőleg szeptikussá váló betegekben emelkedett IL-10 értékeket 

talált. 

Az égést követően kialakuló csökkent sejt közvetítette immunválasz fontos 

prediktív faktora a morbiditás és a mortalitás emelkedésének [87]. Ezek az 

adatok összhangban vannak tanulmányunk eredményeivel, melynek során az 
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egészségesekhez képest az égett betegekben a leukociták (granulociták, 

limfociták, monociták) felszíni markerei szignifikánsan csökkent expressziót 

mutattak közvetlenül az égést követően elhunytakban, a granulocita CD11a, a 

limfocita CD11a, a CD11b, a CD18, és a monocita CD97 esetében. Ezt támasztja 

alá Yang és munkatársai eredménye, akik azon betegekben, akiknél szeptikus 

szövődmény lépett fel szignifikánsan alacsonyabb CD14 expressziót találtak, 

mely negatív korrelációt mutatott az interleukin-10 szintjével [70]. Így ezen adatok 

megerősítik a vizsgálati eredményünket, mely szerint a csökkenő CD14 

expresszió a szepszis magasabb incidenciája mellett a rossz prognózist is jelzi. 

Adataink szerint égési traumát követően a sejtfelszíni markerek kevésbé 

kifejezett expressziója mellett gyakoribb a szeptikus komplikáció és a halálozás 

is. 

 

5.5.2 Az MMP-9 és a TIMP-1 változása túlélőkben és elhunytakban 

égésbetegségben 

Az interleukinek (TNF-, IL-8) felelősek az MMP-9-termelés és aktivitás 

fokozódásáért [207], a TIMP-1 pedig megakadályozhatja a granulociták 

apoptózisát [100]. Számos tanulmány már leírta az emelkedett citokin szinteket 

a 3. nap körüli csúcsértékekkel [83, 208, 209]. Hasonlóan a keringő citokin 

szintek változásához, az MMP-9 értékek is szignifikáns csökkenést mutattak az 

emelkedés után, de a túlélők és meghaltak csoportja között nem volt különbség. 

A magasabb sérülés súlyossági pontokat mutató betegeink esetében magasabb 

kezdeti MMP-9 szinteket is találtunk, valamint pozitív összefüggést találtunk az 

égett testfelület kiterjedésének százalékos arányával. Vizsgálatunkban 

szignifikánsan magasabb TIMP-1 szinteket találtunk az 5. és a 6. napon. Ezen 

adatok alátámasztják azt a hipotézist, hogy az MMP-9 és a TIMP-1 értékek 

prognosztikai markerek lehetnek égési traumát követően. 

 

5.5.3 A tirozin izoformák változása túlélőkben és elhunytakban égésbetegségben 

Adataink szerint a Phe szérum szintje nem volt alacsonyabb a betegeknél 

a kontrollhoz képest, sőt, még a 2. napon is magasabb volt a meglévő katabolikus 

állapot ellenére. Az alacsonyabb szérum albumin szint hátterében az égést 

követő katabolikus állapot és a fokozott kapilláris áteresztés kialakulása állhat. 
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Korábbi tanulmányokban a legtöbb aminosav csökkent szintjét írták le, de a Phe 

120% feletti értéke esetén a halálozási ráta magasabb volt [210]. Hasonlóan a 

Phe magasabb szintjét találták Cynober és munkatársai is a nem túlélők 

csoportjában [211]. Jelen vizsgálatunk nem talált különbséget a szérum Phe 

szintben túlélők és meghaltak között. Nem találtunk továbbá korrelációt a szérum 

Phe szint és a TBSA között, ami viszont összhangban van a korábbi adatokkal is 

[211]. Az ABSI-vel és APACHE II-vel fennálló korreláció azt jelezheti, hogy a 

szérum Phe szintek tükrözhetik a sérülés súlyosságát. 

A szérum p-Tyr felvételkor szignifikánsan magasabb volt a túlélőkben. A 

m-Tyr nem mutatott szignifikáns eltérést a két csoport között, bár a túlélőkben 

egy alacsonyabb tendencia volt megfigyelhető. A szérum o-Tyr a túlélőkben a 2. 

és 4. napon volt szignifikánsan alacsonyabb. A szérum p-Tyr negatívan korrelál 

a sérülés súlyossági mutatókkal égettekben. A TBSA és a FEm-Tyr és az FEo-Tyr 

közötti pozitív korreláció figyelhető meg. E változások a sérülés súlyosságával 

növekvő OS-el magyarázhatók. Ez alapján a vizsgált vegyületek az égés 

kimenetelének prediktív markerei lehetnek. 

 
5.5.4 A tirozin izoformák változása túlélőkben és elhunytakban szepszisben 

A túlélő és a nem túlélő csoportok összehasonlítása során szignifikáns 

különbségeket tapasztaltunk a vizelet kiválasztás mennyiségében, valamint a  

FEm-Tyr felvételkor szignifikánsan magasabb volt a túlélőkben, ami a 

kifejezettebb OS jele lehet, de egyéb vizsgált paramétereket illetően felvételkor 

nem találtunk szignifikáns különbséget a túlélők és a nem túlélők között. 
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6. Összegzés 

 

Vizsgálatunkban gyulladásos és OS paramétereket vizsgáltunk égési 

traumát követően, valamint szeptikus betegekben, mely állapot az égés 

leggyakoribb szövődménye és az égést követő halálozás vezető oka. A korábbi 

irodalmi adatokkal egyértelműen alátámasztva kimutattuk, hogy az 

égésbetegséget jelentős gyulladásos válasz és OS kíséri. A gyulladásos 

markerek közül a fehérvérsejtek CD marker expresszióját vizsgáltuk, melyek a 

gyulladásos reakciófolyamatban és a sejtek kitapadásában játszanak szerepet. 

Vizsgálatunk során igazoltuk, hogy megfelelő gyulladásos válaszreakció 

szükséges a túléléshez. Ezt mutatja az a tény, hogy égett betegekben a felszíni 

marker expresszió csökkent a kontroll csoporthoz képest, illetve bizonyos 

markerek esetében ez a csökkenés a meghalt betegekben kifejezettebb volt. 

Eredményeink összecsengenek kutatócsoportunk korábbi vizsgálatával, 

miszerint a túlzott antinflammatórikus reakció (fokozott IL 10 szint) a rossz 

kimenetel jelzője lehet. 

Az MMP-TIMP rendszer szerepet játszik a sebgyógyulásban és a szöveti 

remodellingben. Ezt támasztja alá az MMP-9, illetve az MMP-9/TIMP-1 arány és 

az égés kiterjedése között megfigyelt korreláció. Emellett jelen ismereteink 

szerint az MMP/TIMP rendszer szerepet játszik a gyulladásos folyamatok 

modulációjában, másrészt a gyulladás során felszabaduló citokinek befolyásolni 

képesek e vegyületek termelődését. Ennek megfelelően vizsgálatunk során mind 

az MMP-9, mind a TIMP-1 emelkedett volt, ez az emelkedés a gátló vegyület 

esetében kifejezettebb volt, ami az MMP-9/TIMP-1 arány szignifikáns 

csökkenésében mutatkozott meg vizsgálatunk késői szakaszában. Vizsgálatunk 

során a meghaltakban magasabb gátló TIMP-1 szinteket találtunk, amely a 

megfelelő gyulladásos válasz túlélésben játszott fontos szerepét húzza alá. 

A harmadik vizsgálatunk a szervezetben normálisan is képződő p-Tyr és 

az OS hatására képződő m-Tyr és az o-Tyr változását vizsgálta égett, illetve 

szeptikus betegekben. Mind a két betegcsoportban a p-Tyr szint csökkent volt, 

aminek hátterében a PAH enzim kofaktorának OS által történő károsodása állhat, 

igazolva e két kórfolyamatban fennálló OS-t. E feltételezésünket támasztotta alá 

a m-Tyr és az o-Tyr szérum szintjének emelkedése. Normál körülmények között 

a vese a p-Tyr szinte teljes visszaszívására  törekszik. E funkció romlását mutatja 
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a FEp-tyr emelkedése. Ennek oka a vese szubklinikus károsodása lehet, hisz 

normál kreatinin szinttel bíró betegeknél is megfigyelhető volt. A 

vesekárosodásáért a gyulladás, az OS és a hipovolémia tehető felelőssé. 

Vizsgálatunk hiányossága, hogy egyidejűleg a glomerulális, illetve tubuláris 

károsodás szenzitív markereit nem vizsgáltuk. E hiányosságunkat egy jelenleg 

folyó vizsgálat keretében kívánjuk pótolni. Első eredményeink e teóriát 

támogatják. Az OS hatására termelődő tirozin izoformák fokozott FE-ja a 

vesében történő szintézisre utal, mely szintén alátámasztja az OS szerepét. 
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7. Tézisek, következtetések, új megállapítások 

 

• Elsőként írtuk le granulociták, limfociták és monociták CD11, CD18, 

CD49d és CD97 kinetikáját humán beteganyagon égést követően. A 

granulocita CD11a, a limfocita CD11a, és CD11b, valamint a CD18 és a 

monocita CD97 expressziója szignifikánsan alacsonyabb volt a meghalt 

égett betegekben. 

• Gyenge, de szignifikáns pozitív korreláció volt kimutatható az égett 

testfelület kiterjedése és az MMP-9 szintje között. 

• A TIMP-1 szint szinifikánsan magasabb értéket mutatott a meghalt égett 

betegekben. 

• Elsőként vizsgáltuk a különböző tirozin izoformák kinetikáját égett és 

szeptikus betegekben. Mind égett, mind szeptikus betegekben a szérum 

p-Tyr csökkent volt, azonban a betegség eltérő kinetikájának megfelelően 

égésben csökkenő, szepszisben növekvő tendencia volt megfigyelhető. 

• Égett betegekben mind a m-Tyr, mind az o-Tyr szérumszintje emelkedett 

volt. 

• Szeptikus betegekben csak a m-Tyr mutatott szignifikáns emelkedést. 

• A FEp-Tyr emelkedett a kontrollokhoz képest mind a két csoportban. 

• Szeptikus betegekben a FEm-Tyr magasabb és az FEo-Tyr emelkedett volt 

a kontroll csoporthoz képest, égett betegekben csak az FEo-Tyr volt 

emelkedett. 

• Égett betegekben a szérum p-Tyr szignifikánsan alacsonyabb volt 

felvételkor az elhunytakban, míg az o-Tyr szignifikánsan magasabb volt. 

• Szeptikus betegek esetében a meghaltakban a vizelet FEm-Tyr 

szignifikánsan magasabb volt. 
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