Az influenza, sulyos influenza kezelése - nemzetkozi
tapasztalatok alapjan. Az Infektolégiai és Intenziv Terapias
és Aneszteziologiai Kollégium ajanlasa.

Az ajanlast osszeallitottak: Bobek llona és Ludwig Endre.

Az 0j A(H1N1) influenza eddig mar tobb szazezer, laboratériumban igazolt megbetegedést okozott vilagszerte. Az eddigi
klinikai megfigyelésekrél publikalt adatok a csaladorvosi szolgalatok, illetve az intenziv osztalyok aranytalan nagy
terhelésérél szamoltak be.

Az (j influenza eddigi halalozasi rataja alacsony, becsiilt aranya 1% alatt van.
Klinikum

Az eddigi statisztikak alapjan a kdvetkezd csoportok tekinthetok fokozottan

veszélyeztetettnek (a felsorolasban a sorrend nem jelent fontossagi sorrendet):
- krénikus 1éguti, cardiovascularis, maj- és vesemegbetegedésben,
- elérehaladott malignus megbetegedésben szenvedok,

- cukorbetegek,

- kérosan tulsulyosak (BMI 40 felett),

- szisztémas szteroidkezelésben részeslok,

- lymphopeniasok,

- varandés nok,

- 6tévesnél fiatalabb gyermekek,

- HIV-fert6zéttek,

- neuromuscularis betegség miatt csokkent Iégzésfunkcidju betegek.

A hospitalizalt betegeknél tapasztalt tiinetek szazalékos megoszlasa egy
skot felmérésben (268 beteg) a kovetkezd volt:
Laz: 93%

Kohogés: 83%

Dyspnoe: 54%

Gyengeségérzés: 40%

Borzongas: 37%

Myalgia: 36%

Orrfolyas: 36%

Torokfajas: 31%

Fejfajas: 31%

Hanyas: 29%

Hasmenés: 24%.

Az atlagosnal sulyosabb lefolyasra utald, azonnali orvosi ellatast, illetve
hospitalizaciot igénylo tiinetek:

- a légzésszam novekedése, felliletessé valasa, akar fizikai aktivitas, akar pihenés
kozben,

- kifejezett nehézlégzés, cyanosis;

- véres vagy elszinez0dott kopet;

- mellkasi fajdalom;

- megvaltozott tudatallapot;

- hdrom napon tul fenndlld magas laz;

- a vérnyomas csokkenése;



- gyermekeknél figyelmezteto jel a Iégzés gyorsulasa és nehezitettsége, az aktivitas
hidanya és az aluszékonysag.

A megbetegedettek mintegy 2%-a keriil kérhazba; a kdrhazi esetek 10-25%-a
igényel intenziv osztalyos elhelyezést. Az intenziv osztalyra keriilt betegek kevesebb
mint 10%-a 65 év feletti. Az intenziv osztalyon kezeltek 9,1%-a halt meg az Egyesiilt
Allamokban, 14,3%-a Ausztralidban. Aranyaban a legmagasabb letalitas a 19-45 év
kozotti felnotteknél észlelheto.

A sulyos lefolyas oka lehet:

- Primer virdlis pneumonia: jellemzd a magas laz, kohdgés, gyorsan romld dyspnoe,
kétoldali multifokalis folyamat. A laboratdriumi leletek koziil jellegzetes az emelkedett
LDH, CK és lymphopenia. A tiinetek gyorsan progredialnak, ARDS alakul ki, a beteg
gépi lélegeztetésre szorul. E betegpopulacié haldlozasi aranya 30-60% kozott mozog.
A primer viralis pneumonia gyakran lép fel alapbetegség nélkdili, immunkompetens
személyeknél.

- ARDS rohamos kialakulasa (pneumonia nélkdil).

- Masodlagos bakteridlis pneumonia: ez igen gyorsan Iéphet fel, akar a tiinetek
kezdetétdl szamitott 2-3. napon. A masodlagos bakteridlis fertozés kdrokozodi
els6sorban Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus, Streptococcus
pyogenes, Haemophilus influenzae.

Infektoldgiai szempontok

Diagndzis: a diagndzis gyanuja pandémias idGszakban a klinikai képen alapul, ezt a
virus kimutatasaval kell megerositeni (PCR). A direkt antigénkimutatason alapuld
gyors tesztek szenzitivitasa alacsony. El6fordulhat az is, hogy pneumonia esetén a
garatbdl vett minta mar PCR-negativ, de a mély légutakbdl vett mintakbdl a virus
kimutathatd. Invaziv mintavétel javasolt, ha a beteg pneumonidja az alkalmazott
antiviralis + antibiotikum-kezelésre nem reagal.

Az antiinfektiv kezelés alapelvei

- Progrediald korkép vagy eleve sulyos kdrforma észlelésekor hospitalizacié és NAI
(oseltamivir, zanamivir) azonnali alkalmazasa indokolt. A klinikai kép alapjan, avagy a
megbetegedés gyanuja esetén is azonnal el kell kezdeni a NAI adagolasat, nem
szabad a PCR-vizsgalat eredményére varni. Az idézett skét forras szerint az a beteg is
H1N1-fert6zésre gyanus, aki nem kellGen tisztazott okbdl, rossz allapota miatt kerdilt
intenziv osztalyra. Az amerikai intenziv osztalyos tapasztalatokat feldolgozo kozlés
szerint nem halt meg olyan beteg, akinél korabban, a tiinetek fellépte utan 48 éran
bellil megkezdték az antiviralis kezelést.

- Az antivirdlis kezelés akkor is indokolt a sulyos betegeknél, ha a tiinetek id6tartama
meghaladja a 48 drat, bar hatékonysaga varhatdan kisebb, mint a 48 déran bell
elkezdett kezelés.

- A kezdeti kezelésre nem kellden reagalé betegeknél az oseltamivir dézisanak
megemelése (2x150 mg) és tartds adasa javasolt. Ez az ajanlas vonatkozik minden



betegcsoportra, a terhesekre és az 6t éven aluli gyermekekre. Sulyos betegeknél,
csokkent immunitasu allapotokban a virusreplikacio és virusurités tartdssa valhat.
- Masodlagos bakteridlis pneumonia kialakuldsa esetén az antibiotikum-terapia
bevezetése mellett célszer(i a NAI-kezelést folytatni az allapot javulasaig, miutan a
virus jelenléte tartdsan segiti eld a bakterialis infekcid progresszidjat.

- A javasolt antibiotikumok masodlagos bakterialis pneumonia esetén:
amoxicillin/klavulansav, ceftriaxon, cefotaxim vagy léguti fluorokinolonok [mint
levofloxacin, moxifloxacin (=18 évesek)].

Intenziv ellatas
Indikacio

A WHO-kritériumok szerint a HIN1 okozta megbetegedés a kdvetkez6 kritériumok
alapjan tekintheto sulyosnak és igényelhet intenziv osztalyos ellatast:

- also léguti infekcidra utald klinikai és radioldgiai jelek,

- kbzponti idegrendszeri érintettség,

- shock, illetve tobbszervi elégtelenség,

- az alapbetegség exacerbatidja,

- progressziv betegség (légzési elégtelenség, kdzponti idegrendszeri komplikacidk),
- tartos viruslrités,

- invaziv masodlagos bakterialis infekcid.

Az infekciokontroll szempontjai az intenziv osztalyon

Klilénosen veszélyes, cseppfertozést okozo beavatkozasok:
- intubacio,

- trachealeszivas,

- tracheostoma kezelése,

- gyogyszerporlasztok hasznalata,

- mellkas fizioterapiaja,

- bronchoszkopia,

- cardiopulmonalis reszuszcitacié (CPR),

- nem invaziv lélegeztetés (NIV),

- magas frekvencias oszcillacios lélegeztetés (HFOV).

Védbeszkozok:
Fertozott terlileten  Szoros kontaktus a AeroszolképzOdéssel
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Az intenziv ellatas specialis szempontjai HIN1-virusinfekcio esetén

Az intenziv osztalyok terhelése (ausztral és uj-zélandi tapasztalatok, 2009):

- Intenziv terdpiat 15-sz0r tobben igényeltek, mint egyéb szezonalis influenzajarvany
idején. Ausztralidban 28,7 ITO-felvétel/millié lakos volt az igény.

- Az intenziv osztalyos ellatas sziiksége 4-6 héttel az els6 dokumentalt esetek utan
egyszerre n0 meg, és tobb héten at fennmarad. Harom honapon at atlagban az ITO-
agyak 5,2%-at H1N1-virusinfekcid miatt kezelt betegek foglaltak el, ami egy idore a
19%-ot is elérte.

- Az intenziv osztalyok terhelését az izolacid sziikségessége tovabb nodvelte.

- Az ITO-ra felvett betegek 64,6%-at Iélegeztették atlag nyolc napon at. Az igény 208
lélegeztetési nap/millié lakos volt. A Iélegeztetett betegek tobb mint 11%-anal kellett
extracorporalis membranoxigenator- (ECMO-) terapiat alkalmazni.

- Az ITO-haldlozas aranya 16,9% volt. A halalozas fliggetlen rizikofaktorai:
respiratorterapia, elérehaladott kor, egyéb sulyos kisér6 betegség.

A respiratorterdpia szempontjai:

- ,Lung protective” lélegeztetési stratégiak.

- A korai intubacid javitja a tulélés esélyét, szemben a NIV hasznalataval, ami rontja
azt.

- Zart 1éguti szivorendszerek hasznalata.

- A standard lélegeztetési stratégiak (magas PEEP, HFO) az alveolusok disztenzidjat,
illetve az oxigenizacié romlasat okozhatjak.

- Nagy a respiratoron vald szedacio, illetve izomrelaxans iranti igény.

Cardiopulmonalis reszuszcitacio:

Kerdilni kell a véddeszkdz nélkili kbzvetlen kontaktust a beteggel: példaul szajbol-
szajba |élegeztetés.

A légutbiztositas minél eldbb intratrachealis tubuson at térténjen.

A H1N1 influenza ellatasa — a gyermekintenziv-ellatas
sajatossagai

Altalanos sajatossagok

Gyermekeknél relative gyakori a betegség el6fordulasa.

Sulyos betegség gyanujat veti fel gyermekeknél a szapora és nehezitett légzés, az
aktivitas hianya és az aluszékonysag.



Az ellatas soran alkalmazzuk a feln6tt intenziv ellatas soran szerzett tudast, de
figyelembe kell venni a gyermek életkorarat, sulyat és élettani sajatossagait.
Légutbiztositas sziikségessége esetén nem szabad késlekedni.

Az intenziv ellatast igénylo gyermekek ellatasa

1. Az intubacio indikacioi:

- légzési elégtelenség,

- az oxigenizacid elégtelensége,

- megnovekedett l1égzési munka (leggyakoribb ok),
- visszatér6 apnoe,

- tudatzavar,

- shock.

2. A megnévekedett légzési munka klinikai tinetei:
- tachypnoe,

- légzési segédizmok hasznalata,

- fejbiccentés,

- orrszarnyi légzés,

- ,gruntolés”,

- subcostalis, intercostalis + sternalis behlzas,

- tracheal tug” a trachea ,huzakodd” mozgasa.

3. Intubdcio kivitelezése H1N1-fertozés esetén:

A gyermekanesztézia és gyermekintenziv-ellatas altalanosan elfogadott elvei szerint
kell eljarni.

Ne késlekedjiink, ha a dontés megsziiletett!

Fontos a jo el6készités, a megfelel felszerelés és gydgyszerek elbkészitése.

A gyomor tehermentesitése nasogastricus szondaval torténik (az infekcidkontroll
elveit betartva a személyzet védelmét biztositani kell!)

Az esetek tobbségében ,Rapid Sequence” intubalas - intravénas indukcio javallt. Az
inhalacids indukcid légzési elégtelenségben nehéz, ezért lehetbleg ne ezt a mddot
valasszuk.

A gyomrot Uresen kell tartani, vagy intubalas el6tt kitriteni lehetdség szerint
(aspiracid veszélye!)

A cricoid porc nyomasa megnehezitheti az intubaciét.

Legyen alternativ l1égutbiztositasi terv arra, az esetre, ha nem sikeriil az intubacié — a
laryngeal maszk (LMA) életment6 lehet! -, az intézeti lehetéségeket fel kell mérni.
A lélegeztetést igényld esetekben a felnéttellatashoz hasonld 1élegeztetési stratégia
javasolt.

A nem invaziv lélegeztetés hasznos lehet, de figyelni kell a virusszérddas veszélyére!
Fontos a folyadékmegszoritas és a megfelel6 diuresis biztositasa.

Az intenziv osztalyon lehetbleg biztositani kell az elkiilonitést és a személyzet
védelmét az infekcidkontroll-elGirdsok szerint.

Gyermekeknél antiviralis kezelés az alabbi tablazat szerint alkalmazanda.



Antiviralis kezelés gyermekeknél

Testtomeg (kg) Dézis
szerint

oseltamivir (Tamiflu®)

>40 kg > 10 év
>23 kg-40 kg 6-9 év
>15 kg-23 kg 3-5 év
<15kg 1-2 év
6-11 ho
3-5 ho
<3 hd

<1 év: testsuly alapjan=9 hé
Kimberlin et al, 2009
<9 hd

Zanamivir (Relenza®) 2 ev

Irodalom

életkorJavasolt dozis 5
napos kezelésnél

2x75 mg naponta
2x60 mg naponta
2x45 mg naponta
2x30 mg naponta
2X25 mg naponta

2X20 mg naponta
2X12 mg naponta
2x3,5 mg/kg
/naponta

2x3 mg/kg /naponta
10 mg (2X5 mg

Kemopro
10 nap

1x75 mg/r
1x60 mg/r
1x45 mg/r
1x30 mg/r
25 mg
egyszer

20 mg
egyszer

Kritikus

kivéve ner

10 mg

inhalacid)  napontainhalacid)

2X

egyszer

(=5 év)
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