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OSSZEFOGLALAS

A szerz6k egy terlleten szerzett MRSA infekcié miatt kialakult akut osteomyelitis kdrlefolyasat mu-
tatjak be. A betegség kezelése szamos terapids nehézséget rejt. A korkép lefolyasat jelentdsen befolyasolja
a szervezet immunoldgiai dllapota, a betegséget el6idézs agressziv kdrokozd és az alkalmazott terdpia. A
mUtéti beavatkozds sziikségességének megitélése, illetve a feltaras id6zitése jelenti a legnehezebb don-
tést. A klinikumban rutinszer(ien alkalmazott antibiotikumok mellett el6fordulhat a terapia kézben fellépd
rezisztencia, amelynek felismerése elengedhetetlen a kedvez6 kimenetelhez és a krénikus osteomyelitis
kialakulasanak megel6zéséhez.
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M. Vezér., Gy. Domos., N. Horvdth., S.Kiss., T. Terebessy., Gy. SzGke: Development of antibiotics
resistance in osteomyelitis caused by MRSA

The authors present the clinical course of acute osteomyelitis due to an MRSA infection in an area.
The treatment of the disease has many therapeutic difficulties. The course of the disease is significantly
influenced by the status of the immune system, disease-causing aggressive pathogens and the applied
therapy. The judgment of the need for surgical intervention and the timing of the exploration represent
the most difficult decisions. Whilst taking the antibiotics routinely used in the clinic, resistance during the
therapy may occur, the recognition of which is indispensable to the positive outcome and the prevention
of chronic osteomyelitis.
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BEVEZETES

Az osteomyelitis a csont és a csontvel6
fert6zéses gyulladdsa. Barmely csonton el6-
fordulhat, de jellegzetes megjelenési helye
gyermekek esetében a végtagok hosszu cséves
csontjainak metaphysise, mig feln6tteknél
altaldban a csigolydk és a medencecsontok
lehetnek érintettek (2). Kialakuldsdban az
exogen fert6zés, illetve a hematogén ter-
jedés jatszik szerepet. Ismert 6 rizikdfak-
torai kozott szerepelnek a trauma és szamos
immunszuppressziot eldidézé allapot. A fer-
t6zést létrehozd baktérium tobbféle lehet és
ezek el6forduldsi gyakorisaga korcsoportonként
vdltozik. A kérfolyamat id6tartama alapjan a
betegség akut és kronikus esetekre oszthatd.
Akut formaja tobbnyire tipusos tunetekkel
jelentkezik, mint a laz, fajdalom, a csontfolya-
mathoz kozel esé izliletben mozgdastartomany
besz(ikllés, azonban el6fordulnak nehezebben
diagnosztizélhaté atipusos esetek is (13).

ESETISMERTETES

Az esetismertetésben szereplé 15 éves
figyermek 2018 augusztusaban kereste fel
haziorvosat két napja tarté magas laz és jobb
térdizuleti fajdalom miatt. A szakrendelésre
irdnyitas azonnal megtortént.

Az anamnézisben a panaszokat megel6z6
trauma vagy fert6zés nem szerepelt. Az elsé
fizikdlis vizsgdlat soran az érintett oldali femur
distalis lateralis metaphysise felett duzzanat és
bdrpir volt lathatd, tapintdsra a b6r melegnek
és érzékenynek bizonyult. Az izliletben 30 fokos
extenzios elmaradas volt.

Az érintett oldali végtagrdl készitett két-
irdnyd rontgenfelvételen nem mutatkoztak
egyértelmlen osteomyelitisre utalé jelek.
A lateralis condylus physis kozeli 1,5-2 cm
hosszU szakaszan a corticalis nem volt egy-
értelmlen kovethet6. A csont minimalisan
transzparensebbnek tlint és suprapatellarisan
enyhe lagyrészdenzitds fokozddas volt lathatd.
A fentiek alapjan akut osteomyelitis lehet&sége
merilt fel (1. dbra). A diagndzist az emel-
kedett CRP (340 mg/l) és VVT sillyedés (68
mm/h), tovabba az MRSA pozitivitdst mutatd
hemokultura tette teljessé.

A beteg felvételének napjan intravénas
flucloxacillin  terdpia kezd&dott, amelyet a

rezisztencia vizsgalat eredménye alapjan int-
ravénds clindamycin-vancomycin kombinacio
valtott fel.

Egy héttel a betegfelvételt kdvetSen
készilt MRI felvételen a jobb femur distalis
metaphysisét érint6 osteomyelitis képe volt
lathaté. Megfigyelhetéek voltak a csont
matrixban az egymadssal G6sszefolyd aprdé nek-
rézisok, valamint a kiterjedt subperiostealis
folyadékgyilem. A kornyez6 lagyrészekben
necroticus teriletek, tovabba a comb terile-
tére kiterjed6 fasciitis volt lathatd. A nagymér-
tékd nekroézisra, valamint a nem javuld klinikai
allapotra valé tekintettel kurativ jellegli mdtéti
beavatkozdasra kerilt sor. A feltaras elsédleges
célja a gyulladt teriilet dekompresszidja mel-
lett, az elhalt szovetek és a genny eltavolitdsa
volt (2. dbra).

A miitét els6 lépéseként a jobb térdiziilet
punkcidjaval 30 ml serosus folyadék lebocsa-
tdsa, majd a femur metaphysis teriletének
lateral fel6li feltdrasa tortént. Az el6emelkedd
periosteumot megnyitva b&séges pus Urdlt,
amelybdl mintdt vettink. Tovabbi mintavétel
tortént a corticalisbdl és a spongiosabdl. A
tenyésztés a hemokultira vizsgalat eredmé-
nyével megegyez6en MRSA pozitivitdst muta-
tott. A szOvettani vizsgdlat gyulladast igazolt.

A beavatkozast koveté hetedik naptdl int-
ravénas (11 napig), majd ordlis clyndamicin
monoterapia valtotta fel a clyndamycin-
vancomycin kombindciot (3-4. dbra). Két
héttel a mitétet kdvetben a beteg j6 altaldanos
allapotban, az antibiotikum terdpia folytatasa
mellett otthondba tavozhatott. A késGbbiekben
allapotat ambuldns kontrollvizsgalatokkal ellen-
Griztik.

Az operdcidé utdni harmadik héten készilt
kontroll MRI szerint, az osteomyelitis kis-
fokd demarkdléddast és regressziot mutatott,
azonban a femur distalis része koriili talyog Ujra
kialakult (5. dbra). Ebben az idGszakban készllt
rontgenfelvételen a distalis femur teljes fell-
letén csontdestrukcid és periostealis reakcio
abrazolddott (6. dbra).

A laboratériumi eredmények tekintetében
lathatd, hogy a C-reaktiv protein nagymér-
tékben csokkent a hospitalizacié kezdetéhez
képest, a miitét és a célzott antibiotikum
kezelésnek koszonhetben (3—4. dbrdk). A ké-
s6bbiekben ujbdli enyhe CRP emelkedést ta-
pasztaltunk, véltozatlan rontgenképek mellett
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(4. dbra). Infektoldgiai konzilium alapjan fel-
vet6dott az antibiotikum rezisztencia kialaku-
lasdnak a lehetdsége. Az oralis clindamycint
sulfamethoxazole-trimethoprim kezelés val-
totta fel, melynek eredményeként visszatért a
térdfunkcié. A tovdbbiakban recidiva gyanuja
nem merdlt fel.

A talyog ujboli megjelenése a kdérokozd
agresszivitasara utalt, azonban a késébbiekben
a laborparaméterek és a klinikai allapot javu-
lasa megfelelS indikatorként jelezték a terapia
helyes irdnyat és az antibiotikum valtas sziiksé-
gességét.

1. ébra
Térd AP irdnyu 6sszehasonlito rontgenfelvétele, az akut osteomyelitis kezdeti képével (2018.08.21.)
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2. dbra
Beavatkozds elétti MRI felvételen dbrdzolodo subperiostealis tdlyog (2018.08.26.)

CRP- értékek a hospitalizacié ideje alatt
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C-reaktiv protein vdltozdsa kérhdzi kezelés sordn
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mg/L CRP- értekek az ambulans kezelés ideje alatt
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4. dbra

C—reaktiv protein vdltozdsa ambuldns kezelés alatt

5. dbra
Kontroll MRI felvétel: a dia-metaphysealis régioban elhelyezkedd tdlyog (2018.09.16.)
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6. dbra
AP réntgen csontdestrukcio és periostealis reakcid a distalis femuron (2018.09.27.)

MEGBESZELES

Az osteomyelitis a csont fert&zéses eredet(i
gyulladdsos megbetegedése. Az infekcid kiala-
kuldsaért felel6s koérokozék hematogén uton,
ritkdbban kozvetlen behatoldssal (nyilt sebek)
juthatnak a szervezetbe (3). Eléforduldasanak
gyakorisaga 22/100 000 f&/év. A férfiaknal gyak-
rabban fordul el6, mint a néknél, ez az arany
korosztalyonként véltozé (9).

Az 0Osszes osteomyelitis megbetegedés
korilbelil 80%-ért a Staphylococcus aureus
baktérium felel6s (4). Az elmult évtizedben
tobb epidemioldgiai vizsgalat bizonyitotta az
osteomyelitis emelked6 incidenciajat gyermek-
korban. Ezzel Osszefliggésben a Staphylococcus
aureus methicillin  rezisztens  valtozatanak
(MRSA) el6fordulasi gyakorisaga is nétt (1, 6).
A primer akut hematogén osteomyelitis gyak-
rabban fordul el6 csecsem&k és gyermekek
korében. Altaldban a hosszi cséves csontok
metaphysisének terilletén jelentkezik.

A panaszok kezdetben a lokalizalt végtag-
csont fdjdalom, az emelkedett testhémér-
séklet, és az érintett terllet feleti duzzanat
mellett a szomszédos izliletben megjelend
mozgdstartomdany csokkenés (11). Ezek az akut
osteomyelitisre jellemzd tiinetek esetiinkben is
megfigyelhet&ek voltak.

A rontgenen legkorabban 10-14 nap eltel-
tével dbrazolddik a periosteum megvastagoddsa
vagy el6emelkedése, és mindaddig nem lathatd
litikus elvaltozads, amig a csontmatrix 50-70%-a
nem destrudlédott (7, 10). Az altalunk készitett

kezdeti rontgenfelvételen ennek megfelelGen
minimalis elvaltozds volt lathatd. Bizonytalan
rontgen esetén az MRI segitséget nyujthat
a lagyrészek allapotanak megitélésében, a
csontban pedig tl-es sulyozdsban csokkent,
mig t2-es sulyozasban emelkedett jelintenzitasu
velGallomany lathaté (10). A csont destrukcid
pontosabban CT felvételeken lathatd. A harom-
fazisi csontszcintigrafia a folyamat tobbgocu
megjelenésérdl adhat informaciot.

Altaldnosan elfogadott tény, hogy akut
osteomyelitis esetén, adekvat terapia alkal-
mazdsa mellett 48-72 dra elteltével javulds
varhaté a klinikai allapot és a laborparaméterek
tekintetében (5). Korai vizsgalataink alkalmaval,
a javuld laborértékek mellett valtozatlan klinikai
allapotot tapasztaltunk.

Az akut osteomyelitis terapidjaban az
egyik legnehezebb dontést a mlitéti feltdrds
szilkségességének megitélése jelenti. A Cierny—
Mader-féle klasszifikdcié a fert6zés anatdmiai
elhelyezkedését tekintve négy csoportra osztja
az osteomyelitiseket, a konzervativan kezelend6
medullaris és superficialis, valamint a mdtéti
beavatkozast igényl6 lokalizalt és diffuz fert6-
zésekre (3). A beavatkozasra tovabbi indikaciot
jelent a nagy mennyiségli genny jelenléte, a
subperiostealis talyog, illetve az eredmény-
telen antibiotikum kezelés (11). Esetlinkben a
rossz altaldnos allapot, a fajdalom, valamint az
MRI képen abrazolédd diffuz elhelyezkedésl
subperiostealis talyog képezte a beavatkozds
indikacidjat.
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Az elldtas nélkilozhetetlen része a kezdetben
intravéndsan, majd ordlisan alkalmazott célzott
antibiotikum addsa (2). MRSA infekcid kezelését
tekintve els6 vonalbeli szerként intravénas
vancomycin hasznalatos (12). A clindamycin
az MRSA osteomyelitis kezelésében hatékony
szernek bizonyul, mint masodvonalbeli ordlis
szer, azonban hasznalatdt limitdlja a vele
szemben kialakulé rezisztencia lehet6sége.
Az MRSA rezisztencidja az oralis elsévonalbeli
sulfamethoxazole-trimethoprim-mel  szemben
ritkdn  fordul el6, ezért a gyermekkori
osteomyelitis kezelésében hatékonyan alkalmaz-
haté (12). Esetiinkben a clindamycin alkalma-
z4sat szintén korlatozta a vele szemben kialakult
feltételezett rezisztencia, ezért a megfeleld keze-
lést a sulfamethoxazole-trimethoprim terapiara

Az utankovetés tekintetében az
antimikrobidlis kezelés alatt szorosabb, heti
rendszerességl kontroll javasolt, melyek alkal-
maval We, CRP, vérkép és majfunkcids para-
méterek vizsgdlata célszerl. Az antimikrobidlis
kezelés befejezését kovetSen 4 hétig ajanlott a
stllyedés és a CRP tovabbi ellenérzése (8).

Osszegezve az esetismertetésben felsorol-
takat, a korlefolydst tekintve fontos a kérokozé
korai, pontos meghatarozdsa, kezdetben széles
spektrumu, majd célzott antibiotikum valasztasa.
A legnagyobb terapias nehézséget a mitéti indi-
kacio jelenti, amely véleményiink szerint eseten-
ként egyedileg mérlegelendd. A rendszeres kont-
rollvizsgdlatok soran tapasztalt relapsus esetén
gondolnunk kell az antibiotikum rezisztencia
kialakuldsanak lehetGségére is.

valtas jelentette.

IRODALOM

1. Arnold S. R., Elias D., Buckingham S. C., Thomas E. D., Novais E., Arkader A., Howard C.: Changing patterns of acute
hematogenous osteomyelitis and septic arthritis: emergence of community-associated methicillin-resistant Staphylococcus
aureus. J. Pediatr. Orthop. 2006. 26: 703-708. https://doi.org/10.1097/01.bpo.0000242431.91489.b4

2. Calhoun J. H., Manring M. M., Shirtliff M.: Osteomyelitis of the long bones. Semin. Plast. Surg. 2009. 23: 59-72.
https://doi.org/10.1055/5-0029-1214158

3. Cierny G., Mader J. T, Penninck J. J.: A clinical staging system for adult osteomyelitis. Clin. Orthop. Relat. Res. 2003. 414:
7-24. https://doi.org/10.1097/01.bl0.0000088564.81746.62

4. Ellington J. K., Harris M., Webb L., Smith B., Smith T, Tan K., Hudson M.: Intracellular Staphylococcus
aureus. A mechanism for the indolence of osteomyelitis. J. Bone Joint Surg. Br. 2003. 85. (6): 918-921.
https://doi.orq/10.1302/0301-620X.85B6.13509

5. FaustS. N., Clark J., Pallett A., Clarke N. M.: Managing bone and joint infection in children. Arch. Dis. Child. 2012. 97: 545-
553. https://doi.org/10.1136/archdischild-2011-301089

6. Gafur 0. A., Copley L. A., Hollmig S. T., Browne R. H., Thornton L. A., Crawford S. E.: The impact of the current epidemiology
of pediatric musculoskeletal infection on evaluation and treatment guidelines. J. Pediatr. Orthop. 2008. 28: 777-785.
https://doi.org/10.1097/BPO.0b013e318186eb4b

7. Jaramillo D.: Infection: musculoskeletal.
https://doi.org/10.1007/s00247-011-2001-y

8. Kalyoussef S.: Pediatric osteomyelitis follow-up. Ed. Mary L Windle et al. Pediatric Osteomyelitis Follow-up: Further
Outpatient Care, Further Inpatient Care, Inpatient & Outpatient Medications. May 02 2016. Retrieved from:
https://emedicine.medscape.com/article/967095-followuy,

9. Kremers H. M., Nwojo M. E., Ransom J. E., Wood-Wentz C. M., Melton L. J., Huddleston P. M.: Trends in the epidemiology
of osteomyelitis. J. Bone Joint Surg. 2015. 97. (10): 837-845. https://doi.org/10.2106/JBJS.N.01350

10. Lee Y. J., Sadigh S., Mankad K.:The imaging of osteomyelitis. Quant. Imaging Med. Surg. 2016. 6: 184-198.
https://doi.org/10.21037/qims.2016.04.01

11.lew D. P, Waldvogel F. A.: Osteomyelitis. N.
https://doi.orq/10.1056/NEJM199704033361406

12. Liu C., Bayer A., Cosgrove S. E., Daum R. S., Fridkin S. K., Gorwitz R. J., Kaplan S. L., Karchmer A. W., Levine D. P, Murray B.
E., Talan D. A., Chambers H. F., : Clinical practice guidelines by the Infectious Diseases Society of America for the treatment
of methicillin-resistant Staphylococcus aureus infections in adults and children. Clin. Infect. Dis. 2011. 52. (3): e18-55.
https://doi.org/10.1093/cid/ciq146

13. Weintrub P S.: TMP-SMX is another option for treatment of acute osteomyelitis. Reviewing
Messina  AF et al. Pediatr Infect Dis J. 2011. Dec NEJM Journal Watch. Retrieved from:
https://www.jwatch.org/pa201112210000003/2011/12/21/tmp-smx-another-option-treatment-acute

Pediatr. Radiol. 2011. 41. Suppl. 1: S127-134.

Engl. J. Med. 1997. 336. (14): 999-1007.

Dr. Vezér Mdtyds
E-mail: drvezermatyas@gmail.com
Mobil: +36 20 3916005

Magyar Traumatologia ® Ortopédia e Kézsebészet e Plasztikai Sebészet ¢ 2018. 61. 3-4. 143






