
 2012  ■  153. évfolyam, 23. szám  ■  899–903.899

ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNYEK

ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNYEK

DOI: 10.1556/OH.2012.29395

Szervtranszplantációt kísérő 

pulmonalis infekciók

Müller Veronika dr.  ■  Kováts Zsuzsanna dr.  ■  Horváth Gábor dr.

Semmelweis Egyetem, Általános Orvostudományi Kar, Pulmonológiai Klinika, Budapest

A létfontosságú szervek elégtelenségének kezelésében a szervtranszplantáció a napi gyakorlat része. A recipiensek 

közös jellemzője, hogy immunszuppresszív kezelést igényelnek a szervkilökődés megakadályozása érdekében. 

Az  immunszuppresszió növeli az infekcióhajlamot, különösen az egyébként alacsony virulenciájú opportunista 

 kórokozókkal szemben. A szervtranszplantáltak fertőzéseinek jelentős része a tüdőt és a légutakat érinti. Az infek-

ciós komplikációk felismerésében a pulmonológiai diagnosztika, magas szintű mikrobiológiai eljárások és a külön-

böző képalkotó technikák alkalmazhatók. A terápia fejlődése és elérhetősége elengedhetetlen az infekciók eredmé-

nyes kezeléséhez. Tekintve, hogy a szervtranszplantáltak száma folyamatosan nő, az orvos mind nagyobb számban 

találkozhat vese-, máj-, szív- vagy tüdőtranszplantált betegek pulmonalis komplikációival.

Orv. Hetil., 2012, 153, 899–903.
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Pulmonary infections following solid organ transplantation

Solid organ transplantation is the standard of care for selected patients with severe vital organ dysfunction. The need 

for immunosuppression to prevent organ rejection is a common characteristic of recipients. Immunosuppression 

 increases the risk of infections, especially with low virulence opportunistic pathogens. Infections following solid or-

gan transplantation mainly affect the lungs and the airways. Establishing the diagnosis includes a wide spectrum of 

pulmonary diagnostics, high standard microbiological analysis and various imaging methods. With the improvement 

of treatment options, the number of kidney, liver, heart and lung transplant recipients is increasing and, therefore, 

more and more physicians may meet pulmonary complications in these patients. Orv. Hetil., 2012, 153, 899–903.

Keywords: solid organ transplantation, immunosuppression, pulmonary complication, infection

(Beérkezett: 2012. április 4.; elfogadva: 2012. április 26.)

Rövidítések

BAL = bronchioalveolaris lavage; CMV = cytomegalovirus; 

D = donor; EBV = Epstein–Barr–vírus; HBV = hepatitis B-ví-

rus; HCV = hepatitis C-vírus; HHV = humán herpeszvírus; 

HSV = herpes simplex vírus; PTLD = poszttranszplantációs 

lymphoproliferativ megbetegedés; R = recipiens; VZV = vari-

cella-zoster vírus

Az 1960-as években vált terápiás lehetőséggé a vese-, 

máj-, szív- és később a tüdőtranszplantáció. A bővülő 

immunológiai ismeretek, az immunszuppresszív terápia 

fejlődése napjainkra a végállapotú szervelégtelenséggel 

küzdő, megfelelő állapotú betegek számára elérhető ke-

zelési lehetőséggé tették a transzplantációt. Az immun-

szuppresszióban részesülő betegek közös jellemzője a 

fokozott infekcióhajlam. A tüdő a fertőzések által leg-

gyakrabban érintett szerv. Jelen közlemény célkitűzése 

a  szervtranszplantációk infektív pulmonalis szövődmé-

nyeinek összefoglalása. A különböző okokból végzett 

csontvelő és haemopoeticus őssejttranszplantáció infek-

tív  komplikációinak ismertetése meghaladja a közle-

mény kereteit [1].

Szervtranszplantációt követően az immunszuppresz-

szió  mesterségesen (gyógyszeresen), a transzplantált 

szerv kilökődésének kivédése érdekében létrehozott ál-

lapot. Az 1. táblázat az immunszuppressziót befolyá-

soló tényezőket foglalja össze.
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2. táblázat Szervtranszplantációt követően észlelt lázzal és pulmonalis infi ltrátummal járó elváltozások differenciáldiagnosztikája, valamint az infekció eredetének 

jellegzetes kórokozóspektruma

Radiomorfológia Klinikai lefolyás

Akut Szubakut-krónikus

Infi ltrátum Bakteriális fertőzés (Legionella is)

Thromboembolia

Gomba

Nocardia

Tuberculosis

Vírus

(ritkán gyógyszer indukálta eltérés, Pneumocystis tumor)

Cavitatióval járó infi ltrátum Gram-negatív baktériumok

(Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa)

Gomba

Nocardia

Peribronchovascularis Tüdőoedema Vírus

Pneumocystis

(ritkán: gomba, Nocardia, daganat)

Micronodularis Vírus (CMV)

Pneumocystis

Nodularis infi ltrátunok

(>1 cm2)

(Ritkán: baktérium, tüdőoedema) Gomba

Nocardia

Tuberculosis

(ritkán: Pneumocystis)

1. táblázat Az immunszuppressziót befolyásoló faktorok

Immunszuppresszív terápia Dózis

Időtartam

Immundefi cientiával járó 

 alapbetegség

Autoimmun kórkép

Funkcionális immundefi cientia

Mucocutan barrier integritása Katéter

Epithelialis károsodás

Csökkent életképességű szövet

Folyadékképződés 

 (például haematoma, ascites)

Cytopenia Neutropenia

Lymphopenia

Metabolikus zavarok Uraemia

Malnutritio

Diabetes

Alkoholizmus (cirrhosissal)

Vírusinfekciók CMV

EBV

HBV, HCV

HIV

Infektív tüdőkomplikációk

Bár a fertőzések előfordulása jelentősen csökkenthető 

megfelelő antimikrobás profi laktikus kezeléssel és az 

immunszuppresszív terápia optimális szinten történő 

tartása mellett, ennek ellenére transzplantációt követően 

az infekciók jelentik a leggyakoribb, a transzplantált 

 beteg életét veszélyeztető kórállapotokat. Fertőzéses 

 tü dőkomplikációk halmozott jelentkezése leginkább 

szív- és tüdőtranszplantáltaknál észlelhető, amely elsőd-

legesen  ezen szervek transzplantációját követően fenn-

tartandó magas szintű immunszuppresszió következ-
ménye. Májátültetést követően az abdominalis fertőzések 

elő fordulási gyakorisága megelőzi a pulmonalis infek-

ciókat. Vesetranszplantáltaknál az általában alacsonyabb 

szintű immunszuppresszió mellett észlelhetők legrit-

kábban pulmonalis infekciók [2].

Szervtranszplantáltak 

új pulmonalis tüneteinek értékelése

A transzplantációt követő időszakban kialakuló komp-

likációk jellegzetes időrendi megjelenését az 1. ábra 

 foglalja össze. A környezeti tényezők elsődlegesen a má-

sodik hónaptól játszanak fontos szerepet.

A szervtranszplantációt követő időszakok jellegzetes 

infektológiai komplikációkkal jellemezhetők, amelyek 

 ismerete jelentősen növelheti azok megelőzésének és 

 leküzdésének esélyeit. Pneumonia bármikor kialakulhat, 

azonban a kiváltó kórokozók a transzplantációtól eltelt 

idővel változnak.

Új pulmonalis infi ltrátum esetében a mellkasi rönt-

gen mellett sok esetben CT-vizsgálat elvégzése is java-

solt. A radiomorfológiai kép alapján felmerülő eltérések 

elkülönítő kórisméjét a 2. táblázat összegzi.

Az elváltozás jellege (fokális, multifokális, diffúz) alap-

ján szükséges az invazív bronchoszkópos mintavétel 

 elvégzését mérlegelni (2. ábra). A bronchioalveolaris 

lavage (BAL) során nyert mikrobiológiai minta esetében 

általában már a 103 csíraszám is kórjelző (immunszup-

presszió mértéke szerint), és ennek megfelelően kell a 

kezelést megkezdeni. A bronchoszkópia során nyert 

mintából aerob (esetenként anaerob) bakteriológiai, vi-

rológiai – légúti patogének direkt kimutatása: infl uenza 

A és B, parainfl uenza, RSV, adenovírus, valamint külön 

vizsgálandó a cytomegalovirus (CMV) –, mikológiai (be-

leértve a galactomannan kimutatását), mikobakterioló-

giai,  Pneumocystis irányú vizsgálatok mellett a BAL 

sejtszámösszetételét is meg kell határozni. A korrekt in-
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1. ábra Szervtranszplantációt követően kialakuló komplikációk jellegzetes időrendi megjelenése

Akut kilökődés Krónikus kilökődés

Hónapok                                                     ÉvekTranszplantáció

015

Környezeti expozíció, kiújulás, tumor

1

Graft
(donoreredetű)

Technikai

Aspiráció

fektológiai diagnózis felállításához esetenként trans-

bronchialis tüdőbiopszia is végzendő. Tüdőtranszplan-

tációt követően a transbronchialis biopszia a kilökődés 

megítéléséhez egyébként is elengedhetetlen.

Szervtranszplantációt követő 

egy hónapon belül kialakuló infekciók

A szervtranszplantációt követően rövid időn belül kiala-

kuló fertőzések kézenfekvő oka a recipiens vagy a donor 

szervezetében a transzplantációt megelőzően jelen lévő 

kórokozók reaktivációja. Mind a donor, mind a recipiens 

infekcióinak elégtelen kezelése esetén előfordul. Külö-

nösen végstádiumú máj-, szív- és tüdőbetegek esetében 

fordulnak elő halmozottan, mivel ezen esetekben a 

transzplantációt megelőzően sokszor hosszú kórházi 

 kezelést igényelnek a betegek. Az egy hónapon belüli 

 infekciók másik jellegzetes forrása a nosocomialis fl óra 

aspirációja. Ezt leggyakrabban posztoperatív hányás 

–  amelynek hátterében gyomorfeszülés vagy metaboli-

kus  okok állhatnak – vagy elhúzódó endotrachealis 

intubatio okozza. Minél hosszabb a transzplantációt 

megelőzően vagy követően a hospitalizáció időtartama, 

annál nagyobb a pneumonia előfordulásának kockázata 

[1, 2].

Szervtranszplantációt követő kettő–hat 

hónapon belül kialakuló infekciók

Ebben az időszakban jelentősen megváltozik a kór-

okozók spektruma. Elsősorban immunmoduláló vírus-

infekciók kialakulásával kell számolni, amelyek közül 

 kiemelkedő jelentőségű a CMV-fertőzés. A CMV-in-

fekció során kialakulhat pneumonia, de a fertőzés hoz-

zájárulhat a szerv kilökődéséhez is [3]. Külön kieme-

lendő, hogy a vírus immunszuppresszív hatása révén 

tovább növeli az opportunista infekciók kockázatát; 

 különösen Pneumocystis jirovecii, Aspergillus, Nocardia 

fajokkal szemben. A legnagyobb kockázatúak azok a 

szeronegatív recipiensek, akik CMV-fertőzésen átesett 

szeropozitív donortól kapnak szervet. Ezért felmerülő 

CMV-fertőzés esetén a viraemia igazolása rendkívül 

 fontos, amely korai antigén-kimutatással vagy PCR-

alapú vírusdiagnosztikával megvalósítható. Profi laxis 

 hiányában Pneumocystis, Aspergillus fajok és Nocardia 

asteroides okozta fertőzésre kell még számítani. A CMV-

pre venció mellett Pneumocytis és Nocardia profi laxis is 

ja vasolt trimetoprim/szulfametoxazol kezeléssel [1, 4, 5].

Szervtranszplantációt követően hat 

hónapon túl kialakuló infekciók

A jó graftműködést mutató betegeknél az immunszup-

presszív kezelés ebben az időszakban a minimális fenn-

tartó kezelésre csökkenthető. Ebben a betegcsoportban 

a közösségben előforduló kórokozók okozta infekciók 

dominálnak (infl uenza, RSV, Pneumococcus). A betegek 

másik csoportjában, ahol a transzplantátum működése 

nem optimális, a rejekciók kezeléséhez elhúzódóbb és 

nagyobb dózisú immunszuppresszív kezelés szükséges. 

Ezen betegek lesznek különösen fogékonyak a Pneumo-

cystis, Cryptococcus neoformans, Nocardia asteriodes és 

Aspergillus fajok okozta fertőzésekre. Ebben a csoport-

ban az elnyújtott trimetoprim/szulfametoxazol kezelés 

mellett fl uconazolterápia is mérlegelendő. Külön prob-

lémás a májtranszplantáltak közül a rekurrens hepatitis 

C-vírus (HCV) -fertőzöttek, a vesetranszplantáltak kö-

zül pedig a krónikus kilökődéssel küzdők, tüdőtransz-

plantáltakban a felső légúti Pseudomonas aeruginosával 

kolonizáltak (főleg cisztás fi brosis miatt transzplantál-

tak) csoportja.

A radiológiai megjelenés sokat segíthet a lehetséges 

kórokozók spektrumának szűkítésében, illetve a nem 

infektív tüdőeltérések elkülönítésében (2. táblázat).

Szervtranszplantáltakra jellegzetes 

és opportunista infekciók

Az opportunista kórokozók részben a beteg környeze-

téből, részben a betegség miatt gyakori hospitalizációk 
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2. ábra Szervtranszplantációt követően észlelt pulmonalis infi ltrátumok esetén javasolt diagnosztikai algoritmus

*Felmerülő pulmonalis oedema esetén diuretikus kezelés alkalmazandó

Infiltrátum

Diffúz Multifokális Fokális

Széles spektrumú 
antibiotikus kezelés (48–72 óra)

BAL

Diagnózis
kezelés Nincs diagnózis

Ismételt BAL vagy 
sebészi biopszia

Célzott 
diagnosztika

Tűbiopszia
Bronchoszkópia

Sebészi biopszia

Gyógyulás

*

miatt a kórházi környezetből származnak. A közösségi 

környezetből származó kórokozók közül kiemelendők 

a  különböző mycosisok (amelyek földrajzi hely szerint 

változhatnak: blastomycosis, coccidiomycosis és histo-

plasmosis), Mycobacterium tuberculosis, Strongyloides 

stercoralis, Leishmania donovani, Pneumocystis jirovecii, 

Legionellák és vírusok (például Infl uenza, Parainfl uenza, 

RSV, HSV, CMV, VZV, HBV és HCV). A vakcinák haté-

konysága is alacsonyabb immun szupprimáltakban, ezért 

gyakoribbak a Streptococcus pneumoniae és Haemophilus 

infl uenzae fertőzések is [6].

A gyakori hospitalizáció, katéterek, sebészeti beavat-

kozások miatt immunszupprimált betegek esetében a 

nosocomialis fertőzések is sokkal gyakrabban jelentkez-

nek. Ezen betegek ellátása esetén különösen fontos a 

kórházi „házi” patogének ismerete (Aspergillus specie-

sek, Legionella speciesek, vancomycinrezisztens ente-

rococcusok). Nehézséget jelent a más diagnosztikai egy-

ségekben történő vizsgálatok esetén esetlegesen fellépő 

ottani „házi” patogénekkel történő fertőzés elkülöní-

tése.

Bakteriális infekciók közül kiemelendő a transzplan-

táltak körülbelül 8%-ában jelentkező Clostridium diffi -

cile  infekció (általános sebészeti osztályos előfordulása 

1–4%). A baktérium által termelt endotoxin a mucosa 

gyulladását okozza. Általában láz, hasi fájdalom és enyhe 

hasmenés jellemzi. Hospitalizáció és antibiotikus keze-

lés a két legfontosabb kockázati faktor.

Transzplantációt követően a recipiens latens tuber-

culosisfertőzése az immunszuppresszív kezelés mellett 

fellángolhat. Hasonlóan, a donortól is származhat az 

 infekció. A tuberculosis kezelésében használt szerek az 

immunszuppresszív szerekkel kombinációban rendkí-

vüli  fi gyelmet igényelnek. A rifampicin a citokróm 

 P450-et aktiválja, ezért az immunszuppresszív cyclo-

sporin, tacrolimus és sirolimus szintjét változtatja.

A gombafertőzések közül a candidainfekciók 5– 

50%-ban igazolhatók, különösen gyakoriak a nagy hasi 

műtéttel járó transzplantációknál, monoklonális anti-

CD3 alkalmazása esetén, illetve immunmoduláns CMV 

vagy humán herpeszvírus- (HHV-6-) fertőzés esetén. 

Az  azolrezisztencia kivédésére fl uconazolprofi laxis csak 

nagy kockázatú betegeknél javasolható. A kezelésben 

még mindig az amphotericin B az elsődlegesen válasz-

tandó, tüdőtranszplantációt követően inhalációs formá-

ban profi laxisként alkalmazandó.

Aspergillus-fertőzés leggyakrabban tüdő- és szív- 

tüdő  transzplantációt követően észlelhető [7]. Ebben 

az  esetben is amphotericin B-kezeléssel vannak a leg-

jobb  eredmények. Az itraconazol jó terápiás alterna-

tíva, de invazív aspergillosis esetén variconazol javasolt. 

Valamennyi antimikotikus kezelés esetén az immunszup-

presszívumok terápiás szintjét szorosan monitorizálni 

kell [8].

Pneumocystis jirovecii gyakori opportunista kórokozó, 

sok centrumban alkalmaznak profi laxist, de nem egy-

ségesek a protokollok.

A vírusinfekciók nagy kihívást jelentenek szervtransz-

plantációt követően. A legnagyobb problémát a CMV 

jelenti. A fertőzés várható megjelenéséhez a donor 

(D)  és a recipiens (R) transzplantációt megelőző 

 CMV-státusát ismerni kell. A legnagyobb kockázatú a 

D+/R– csoport, közepes a D–/R+ és D+/R+, alacsony 

kockázatú a D–/R– csoport. A CMV-fertőzés lázzal, 

gyengeséggel, leukopeniával, thrombocytopeniával, ar-

thralgiával jár. Különösen veszélyeztetettek az anti- 

CD3-kezelésben részesültek. Nagyobb a kockázat szív, 

tüdő, máj és pancreas transzplantációja esetén, alacso-

nyabb vesetranszplantáltaknál [3, 9].



ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNYEK

ORVOSI HETILAP  2012  ■  153. évfolyam, 23. szám903

Herpes simplex vírus (HSV-) fertőzés általában la-

tens  infekció reaktivációja. Pulmonalis komplikáció-

ként pneumonia alakulhat ki. Varicella-zoster (VZV) ese-

tében szeronegatív egyénekben vakcináció javasolt.

Az Epstein–Barr-vírus (EBV) okozza az egyik leg-

nagyobb kihívást, mert kezelése nem megoldott. A bete-

gek 20–30%-ában, az anti-CD3-kezelésben részesültek 

80%-ában mutatható ki a vírus. Nagy dózisú immun-

szuppresszió stimulálja a vírus replikációját, így elsőd-

legesen a transzplantációt követő második–hatodik 

 hónapban kell vele számolni. Az EBV B-sejt-proliferá-

ciót  indukál, amely lymphoma, mononucleosis és 

poszttranszplantációs lymphoproliferativ megbetegedés 

(PTLD) kialakulásához vezet. A PTLD mortalitása 

 megközelíti a 60%-ot. Gyengeség, láz, perifériás nyirok-

csomó-megnagyobbodás, valamint hepatosplenome-

galia jellemzi. Célzott kezelés nem áll rendelkezésre, az 

immunszuppresszív kezelés csökkentése és sirolimus/

everalimus  kezelésre váltás jó hatású [10].

A parazitás megbetegedések közül a toxoplasmosis 

igényel fi gyelmet, különösen szívtranszplantációt köve-

tően. Biopsziával vagy BAL-ból állítható fel a diagnózis. 

Trimetoprim/szulfametoxazol profi laxis mellett előfor-

dulása jelentősen csökkenthető.

Esettanulmány

Az 52 éves férfi  kórelőzményében asthma bronchiale, 

 valamint policisztás vesebetegség talaján kialakult vég-

stádiumú veseelégtelenség szerepel. 1997-ben cadaver 

donoros veseátültetésben részesült. A posztoperatív 

szakban akut rejectio miatt szteroid-lökésterápiában 

 részesült, illetve status asthmaticus miatt gépi lélegezte-

tés, tracheostomia történt. Az átültetést követően csípő-

protézis-műtetek, sikeresen kezelt bal oldali pneumonia, 

pancreatitis, majd inzulint igénylő diabetes mellitus 

 miatt állt kezelés alatt.

Pulmonológiai vizsgálata előtt bronchitis miatt 

amoxicillin/klavulanát kezelésben részesült. Szeroló-

giai  vizsgálatai Mycoplasma pneumoniae és Chlamydia 

pneumoniae infekciót igazoltak. A célzott antibiotikus 

kezelés ellenére is fennmaradt azonban mellkasi rönt-

gennel és CT-vel is alátámasztott bal oldali basalis 

infi ltrátuma. A perzisztáló pulmonalis árnyék, valamint 

progrediáló nehézlégzés, szürkés köpetürítéssel járó 

 köhögés miatt irányították a Semmelweis Egyetem Pul-

monológiai Klinikájára. A légzésfunkciós vizsgálat 

obstruktív ventilációs zavart igazolt – forszírozott vitál-

kapacitás (FVC): 2,93 L (75%), forszírozott exspirá-

ciós  volumen egy másodperc alatt (FEV
1
): 1,63 L 

(53%), légúti ellenállás (Raw): 0,47 kPa*s/L. A pontos 

kórokozóspektrum meghatározása céljából broncho-

szkópos lavage történt valamennyi, a fentiekben rész-

letezett mikrobiológiai vizsgálatra, valamint a BAL 

 sejtösszetétel meghatározását is elvégezték. A galacto-

mannanteszt és később a tenyésztés Aspergillus spp. je-

lenlétét igazolta. Az asthmás kórelőzmény, emelkedett 

IgE és igazolt Aspergillus-infekció allergiás broncho-

pulmonalis aspergillosist támasztott alá. A megkezdett 

voriconazol- és szteroidkezelés mellett a beteg légúti 

 panaszai jelentősen csökkentek, radiológiai elváltozása 

regressziót mutatott, légzésfunkciója jelentősen javult 

– FVC: 3,29 L (86%), FEV
1
: 2,05 L (68%), Raw: 0,25 

kPa*s/L.

Az eset jól példázza, hogy immunszupprimált bete-

gek  alsó légúti infekcióinak pontos meghatározásá-

hoz, ezáltal az időben megkezdett, célzott antimikrobás 

terápiájához nélkülözhetetlen a megfelelő időben vég-

zett bronchoszkópos mintavétel.
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