EREDETI KOZLEMENY

A COVID-19-PANDEMIA ORVOSSZAKMAI KERDESEI

A korhazi talélést meghatarozo tényezok
a COVID-19-jarvany 3. ¢s 4. hullama
idején sulyos koronavirus-fertozéssel
intenziv osztalyra felvett betegekben

Koller Abel dr.! = Markus Eszter dr.!
Ferenci Tamas dr.>? = Nardai Gabor dr.!

!Dr. Manninger Jend Baleseti Kézpont, Budapest
2Obudai Egyetem, Elettani Szabalyozasok Kutatékdzpont, Budapest
*Budapesti Corvinus Egyetem, Statisztika Tanszék, Budapest

Beyezetés: A COVID-19-pandémia sordn az intenziv osztilyon kezelt betegek haldlozasa, bar orszagonként eltérd, de
mindeniitt draimaian nagy volt (20-60%). A rizik6faktorok azonositasa segitséget nytjt a betegség patomechanizmu-
sanak megértésében, és tampontot ad a veszélyeztetett betegek kiszliréséhez, a prognézis becsléséhez és esetleg a
megfelel6 kezelési modalitas alkalmazdsihoz is.

Célkitiizés: Intenziv osztilyunkra felvett betegeken végzett vizsgalatunk a demogrifiai és dllapotstlyossagi faktorok
elemzése mellett a kezelési modalitds valtozdsdnak hatdsat is vizsgdlta a stlyos dllapott fert6zott betegek kimenetelé-
re a COVID-19-jirvany 3. és 4. hullimdban.

Modszer: Retrospektiv, megfigyeléses vizsgilatban rogzitettiik a stlyos 1égzési elégtelenséggel, koronavirus-fert6zés
miatt felvett betegeink demografiai, klinikai, kezelési és kimeneteli adatait.

Eredmények: Osszesen 88 beteg adatait dolgoztuk fel. A betegek 53%-a volt térfi, az életkor median értéke 65 év, a
medidn BMI 29 kg/m? volt. Nem invaziv [élegeztetést 81%-ban, endotrachealis intubdalst 45%-ban, hasra forditdst
59%-ban alkalmaztunk. Vazopresszor-kezelésre 44%-ban volt sziikség, szekunder infekcié 36%-ban Iépett fel. A tal-
élés 41%-os volt. A talélési rizikofaktorokat tobbvaltozds modellezéssel is vizsgaltuk. Az alacsonyabb életkor és
APACHE II. pontszam mellett a nem diabeteses dllapot jart jobb talélési eséllyel. A jarvany soran a betegek kezelése
folyamatosan valtozott — ennek hatésait is kovettiik. Igazolodott, hogy a kezelési protokoll valtozasa kedvezd hatdssal
volt a talélésre (OR = 0,18 [95% CI: 0,04-0,76], p = 0,01976) még az APACHE II. pontszimra, nemre, BMI-re,
két tarsbetegségre és két gyogyszerre (remdesivir, tocilizumab) kontrollalva is.

Kovetkeztetés: A talélés tekintetében az alacsonyabb életkor és APACHE II. pontszdm, illetve a diabetes hidnya volt
kedvez§ tényezb. A kezdeti alacsony talélési rata (15%) a kezelési protokoll valtozdsa mellett szignifikinsan emelke-
dett (49%). Kozleményiink célja, hogy biztassunk minden magyar intézményt sajat adatainak kozlésére, és ennek
jegyében kezdeményezziik egy hazai, szakmai adatbdzis kialakitasat.
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Determining factors of survival in patients with severe coronavirus infection
admitted to intensive care unit in the third and fourth waves of COVID-19
pandemic

Introduction: During COVID-19 pandemic, a high mortality rate (20-60%) of patients admitted to intensive care
unit has been observed. Identification of risk factors can support the understanding of disease pathophysiology and
the recognition of vulnerable patients, prognostication and selection of appropriate treatment.

Objective: Beyond characterisation of a local, critically ill COVID-19 population, analysis of the associations between
demographic/clinical data and patient survival were investigated.

Method: Retrospective, observational study has been performed by recording demographic, clinical data and outcome
parameters on patients with severe respiratory insufficiency caused by COVID-19.
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Results: 88 patients were enrolled. Median age was 65 years and 53% of patients were male, median BMI was
29 kg/m?. Noninvasive ventilation was used in 81%, endotracheal intubation in 45%, prone positioning in 59% of all
cases. Vasopressor treatment was introduced in 44%, secondary bacterial infection was detected in 36% of all cases.
Hospital survival rate was 41%. Risk factors for survival and the effect of evolving treatment protocols were analyzed
with multivariable regression model. A better survival chance was associated to younger age, lower APACE II score
and non-diabetic status. Effect of the treatment protocol was found to be significant (OR = 0.18 [95% CI: 0.04—
0.76], p = 0.01976) after controlling for APACHE II, BMI, sex, two comorbidities and two pharmaceutical agents
(tocilizumab, remdesivir).

Conclusion: Survival rate was favourable if patients were younger, with lower APACHE II score and if non-diabetic.
Low initial survival rate (15%) significantly improved (49%) in association with the protocol changes. We would like
to facilitate Hungarian centres to publish their data and initiate a nationwide database to improve the management
of severe COVID disease.
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Roviditések

APACHE II. = (acute physiology and chronic health evalua-
tion) az akut fizioldgiai és kronikus egészségi dllapotot értékeld
pontrendszer; BMI = (body mass index) testtomegindex; CI =
(confidence interval) konfidenciaintervallum; COVID-19 =
(corona virus disease 2019) koronavirus-betegség 2019;
CRP = C-reaktiv protein; CVVH = (continuous veno-venous
hemodialysis) folyamatos vesepotlé kezelés; ECMO = extra-
corporalis membranoxigenizicié; EMMI = Emberi Eréforra-
sok Minisztériuma; HFNO = (high-flow nasal oxygen) nagy
aramldst, orron keresztiil alkalmazott oxigénterapia; IHD =
intermittdlé hemodializis; IL6 = interleukin-6; KDIGO-AKI =
’Kidney Disease: Improving Global Outcomes — Acute Kidney
Injury’ beosztias; MRSA = meticillinrezisztens Staphylococcus
aurens; MSSA = meticillinszenzitiv - Staphylococcus aunreus;
NIV = (noninvasive ventilation) nem invaziv lélegeztetés;
OR = (odds ratio) esélyhdanyados; PaO,/FiO, = artérias par-
cidlis oxigéntenzié/belégzett oxigénkoncentracié; SAPS II. =
(simplified acute physiology score II) egyszerdsitett akut élet-
tani pontrendszer; SARS-CoV-2 = (severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2) sulyos akut léguti tiinetegyiittest
okozd koronavirus-2; tPA = (tissue plasminogen activator)
szoveti plazminogénaktivator

Az 4j tipust, 2019 végén Kindban azonositott koronavi-
rus (SARS-CoV-2) miatt kialakult vilagjarvany az elmult
tobb mint 3 évben kozel 700 millid fert6zéshez vezetett
vilagszerte, és a virus altal okozott COVID-19-beteg-
ségben 6,8 millié6 ember vesztette életét [1]. Epidemio-
légiai adatokbdl tudjuk, hogy a fertézés elsé hullimai
sordan 5-20%-ban vilt stlyossa a betegség (kérhdzi felvé-
tel volt sziikséges), és 2-5%-ban kritikus allapot épett
fel, és intenziv osztalyos felvétel vélt sziikségessé [2—4].
A sulyos dllapotban intenziv osztalyra felvett betegek ha-
lalozdsi aranya rendkiviil magas volt, az adat 25-60% ko-
zOtt valtozott a jarvany kiilonb6z6 hullamai és killonbo-

z6 teriiletek, orszagok felmérései kozott [5-7]. A nagy
aranyt haldlozas miatt a betegség kedvezd kimenete-
lében szerepet jatszé tényezOk vizsgalata a kezdetektdl
része volt a tudomanyos kutatisoknak [8]. A nem befo-
lydsolhaté prognosztikai faktorok megismerése mellett a
valtoztathat6 tényezdk, f6ként a killonbozé gydgyszeres
és nem gyogyszeres kezelési modalitasok hatisinak vizs-
gilata lett nagy jelent6ségd, kiilondsen annak fényében,
hogy a béviil6 ismereteknek koszonhetSen a javasolt ke-
zelési stratégia folyamatosan valtozott. Ebben a dinami-
kusan valtoz6 helyzetben minden tudomanyos adat se-
gitséget ad a korallapot feltérképezéséhez és a megfelel§
kezelés kidolgozasahoz.

Intézetiink a COVID-19 intenziv ellatasba a 3. hul-
lamtoél kapcsolédott be. Vizsgalatunk célja a betegpopu-
laci6 demografiai és klinikai jellemz&inek megismerése
mellett a talélést kedvezben befolyasold tényezsk feltér-
képezése és a kezelési viltozasok hatdsanak ellenérzése
volt.

Mobdszer

Egycentrumos, retrospektiv, obszervacids kohorszvizs-
gilat keretében rogzitettiik a betegek demografiai, klini-
kai, kezelési és kimeneteli adatait az intenziv osztilyos
kezelés soran 2021. 03. 15. és 2021. 12. 31. kozott
(3. és 4. hullim). A vizsgilatba azokat a felndtt betege-
ket vontuk be, akik intenziv osztilyos felvételének elsGd-
leges oka a klinikailag és laboratériumilag (SARS-CoV-
2-PCR-teszt/antigénkimutatas) is igazolt koronavirus-
fert6zés okozta, dltalinos osztilyon elégségesen nem
kezelhet$ (nagy aramlast rezervodiros oxigénmaszk mel-
lett is hypoxias) légzési elégtelenség volt. Otthonabdl
felvettnek akkor tekintettiik a beteget, ha kevesebb mint
24 6raval a korhazi felvételét kovetSen intenziv osztilyra
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kertilt. Kisér6 betegségként hypertoniit, diabetes melli-
tust akkor allapitottunk meg, ha a beteg a felvétele el6tt
gyogyszeres kezelésben részesiilt az adott betegségre.
A keringéstamogatds ismérve a legalabb 12 6rat kitevé
noradrenalinkezelés, a veseelégtelenség kritériuma a
KDIGO-AKI-besorolds [9] minimum 1-es stadiuma
volt. A szekunder bakteridlis infekcié definicidja az in-
tenziv terdpids szakorvos (konzultans) altal megerdsitett
diagnoézis és a megkezdett antibiotikumkezelés volt.
A kimenetelt a kérhdzbdl valé tivozisig kovettik (kor-
hézi talélés).

Kezelési feltételek, protokoll

Osztilyunk az els6 beteg felvételét megel6z6en mar he-
lyi COVID-19-kezelési és -gyodgyszerelési protokollal
rendelkezett (,,kezdeti” protokoll), amelyen 3—4 hét
utan véltoztattunk (,,4j” protokoll) (1. tdblizat). A két
protokoll alapjan kezelt betegek jol elkiilonitheték, 6sz-
szehasonlithatok voltak. A késébbiekben csak a specialis
gyogyszeres (remdesivir, tocilizumab) kezelés alkalmaza-
si szabalyai valtoztak, ezért ezt kiilon is vizsgaltuk. A to-
cilizumab indikacidja az eszkozos légzéstimogatas igé-
nye és az emelkedett CRP (>75 mg/1) volt [10].
A légzési elégtelenség kezelésének elsé vonalbeli eszkoze
az asszisztalt nem invaziv [élegeztetés arc- vagy orr-szdj
maszk beiktatasdval, Iényegesen kisebb aranyban a *high-
flow nasalis” oxigenizici6 (HENO) volt. Endotrachealis
intubdlasra csak ezek elégtelensége esetén kertlt sor.
Minden betegnél torekedtiink a rendszeres 1égzési fizio-
terdpia végzésére ¢s mobilizalasra (kiiiltetés/feliiltetés,
dgyban forgatis, hasra fektetés), dllapotuktdl fiiggSen.
A kezdeti, kisebb betegszam mellett az intenziv osztaly 3
agyas kortermeit alakitottuk at izolaciés kortermekké, és
ott végeztik az ellatist. A betegszam novekedésével
(3 hét utin) egy altalanos osztaly atalakitisival, lezarasa-
val 4j, 22 fér6helyes, egy légtert, de fiilkékre (korabbi
kértermek) osztott intenziv osztilyt alakitottunk ki. Ez
utébbiban az dpold- és ellatdszemélyzet elosztasa, dtcso-
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portositasa lényegesen konnyebb és gazdasigosabb volt.
Az ellatok vs. betegek arinya, beteglétszamtol tiigglen,
dpolok esetében 1 : 2-3)5, gyégytorniszok esetében
1:8-10, orvosok esetében 1 : 3—4 volt mindvégig.

Statisztikai modszerek

A kategoridlis adatokat gyakorisag (relativ gyakorisag), a
folytonos valtozokat alsé kvartilis/median /felsé kvartilis
formatumban adtuk meg. Az el@bbieket y’-teszttel, az
utébbiakat Mann-Whitney-féle U-probaval hasonlitot-
tuk Ossze a két csoport kozott (tehdt egyviltozdsan).

A tobbvaltozos modellezéshez logisztikus regressziot
hasznaltunk, amelynél az eredményvaltoz6 a haldlozas
ténye volt, a prediktor a hasznalt protokoll, kontrollval-
tozéként az APACHE II. pontszam, a nem, a BMI, két
tarsbetegség (diabetes, hypertonia) fennallasa és két
gyogyszer alkalmazdsinak (remdesivir, tocilizumab) be-
vonasaval. Az életkorra azért nem kontrollaltunk, mert
az APACHE II. pontszam mdér tartalmazza ennek hati-
sat. A folytonos magyaraz6 valtozoknal (APACHE II.
pontszam és BMI) a nemlinearitast el§zetesen ellendriz-
tik ’spline’-nal torténd kibontassal, am végiil erre nem
volt sziikség (p = 0,3080) [11].

A tobbviltozés modell eredményeit esélyhanyadossal
(OR) adjuk meg, grafikus dbrazolasban feltiintetve a 90,
95 és 99%-os konfidenciaintervallumokat.

Eredmények

A vizsgilt id6szakban intézetiink COVID Intenziv Osz-
talydra 102 beteget vettiink fel, ebbdl 88 felelt meg a
bevalasztasi kritériumoknak (a tobbi 14 beteget, bér
SARS-CoV-2-pozitivak voltak, nem COVID-19 okozta
légzési elégtelenség miatt kezeltiik). Betegeink koziil
53% volt térfi, az életkor medidnja 65 év, a BMI-¢ 29 kg/m?
volt. A betegek 84%-a szenvedett valamilyen kiséré be-
tegségben, a leggyakoribb a hypertonia (70%) és a cukor-
betegség (34%) volt. Tobbségiik egybdl vagy a kérhazi

1. tablazat | A kezdeti és az 1j kezelési protokoll f6bb pontjai, kiilonbségei
Kezdeti (n = 20) Uj (n = 57)
Dexametazondézis 6-8 mg 10 napig 8-32 mg intenziv kezelés alatt végig

LMWH-adagolis 1x, profilaktikus dozis

2x, terdpids antikoagulalas

Acetilszalicilsav -

100 mg/nap

Vitaminszupplementicio -

B, -vitamin — 200 mg/nap,
C-vitamin - 2 x 1000 mg/nap
D-vitamin — 2000 E /nap

Remdesivir IGEN (korai szakban) IGEN (korai szakban)

Tocilizumab - IGEN (1 x 8 mg/kg, a felvételt kovetd 24 6ran beliil)
Hason Iélegeztetés IGEN IGEN

Kezdeti [élegeztetési modalitds NIV NIV

Betegek elhelyezése

3 4gyas izoldcids kértermekben (max. 9 dgy) Egy légter( izolicid, 3—4 dgyas fiilkék (22 agy)

LMWH = kis molekulatomegt heparin; NIV = nem invaziv lélegeztetés
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felvételt kovetSen néhdny érdn beliil intenziv osztalyra
kertilt salyos, hypoxids 1égzési elégtelenség miatt (medi-
an PaO,/FiO,: 75). Nem invaziv lélegeztetést 81%-uk-
nal, endotrachealis intubici6 melletti lélegeztetést
45%-uknal alkalmaztunk. Hasra fektetést 59%-uknal vé-
geztiink rendszeresen. Remdesivirkezelésben 57%, toci-
lizumabkezelésben 26%-uk részesiilt. A regisztrilt szo-
védmények koziil a leggyakoribb a vazopresszor-kezelést
igényls keringési instabilitas (44%), a szekunder bakteria-
lis fert6zés (39%), a pitvarfibrillacié (33%), a veseelégte-
lenség (32%) ¢és a pneumothorax (16%) volt (2. tabla-
zat). Vesepétlé kezelésben (IHD, CVVH) 5 beteg
részesiilt. A mikrobiolégiai eredmények alapjan a kovet-
kez6, klinikailag is jelentés kérokozok valtak ismertté:
11 esetben multirezisztens Acinetobacter banmannii, 7
esetben Staphylococcus aurens (MSSA), 6 esetben Klebsi-
ellasp., 4 esetben Escherichin coli és Pseudomonas aeruyi-
nosa, 3 esetben Proteus sp., 1-1 esetben MRSA, Entero-
bacter cloacae, Servatia marcescens, Enterococcus fuecalis,
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Pneuwmococcus. Az intubdlt betegek kozil mindossze
2-nél készitettiink tracheostomét (percutan), 3 betegnél
végeztiink az EMMI-iranyelvnek (A COVID-fertizot-
tekben alkalmazando fibrinolizis protokollja) megtelels
tPA-thrombolysiskezelést (minden esetben sikertelentil,
a betegek klinikai javulast nem mutattak, kés6ébb elhuny-
tak), és 1 beteget helyeztiink 4t ECMO-kezelésre (a be-
teg kés6bb elhunyt). Az intenziv osztalyos dpolasi napok
median értéke 8 nap volt, a koérhazi talélés osszességében
41%-nak adodott (2. tablazat).

A betegek clldtdsi stratégidja az Gj szakmai javaslatok-
nak megfelel6en id6kozben valtozott (1. tdblizat).
A kezdeti és az 4j protokoll szerint kezelt betegek szima
20, illetve 68 volt. A két betegcsoport demografiai és
allapotsulyossagi paramétereiben érdemi kiilonbség nem
mutatkozott (2. tablizat). Az Gj protokoll alapjin kezelt
betegek esetében lényegesen kevesebbszer volt sziikség
nem invaziv légzéstimogatisra (75% vs. 100%), endotra-
chealis intubdciéra (40% vs. 65%), és ritkibban 1épett fel

2. tablizat | A COVID-19 okozta silyos légzési elégtelenséggel intenziv osztdlyunkra felvett betegek demografiai, klinikai, kezelési és kimeneteli adatai (6sszes
beteg, valamint a kezdeti protokoll szerint és az j protokoll szerint kezelt betegek kiilon-kiilsn). A kategoridlis adatokat relativ gyakoriség, a folytonos
adatokat als6 kvartilis/median /felsé kvartilis tartomdny formdtumban adjuk meg

N Régi (N = 20) Uj (N = 68) Osszesen (N = 88) p-Erték

Eletkor 88 57,8/66,0/69,0 56,0,/64,5/71,0 56,0,/65,0/70,2 0,921
Nem: férfi 88 55% (11) 53% (36) 53% (47) 0,871
BMI (kg/m?) 86 26,0,/28,0,/29,0 27,5/30,0/32,5 27,0/29,0/32,0 0,028
Hypertonia 88 70% (14) 71% (48) 70% (62) 0,96

Diabetes mellitus 88 35% (7) 34% (23) 34% (30) 0,922
Felvétel tertiletrdl 88 80% (16) 68% (46) 70% (62) 0,287
APACHE II. 85 9,75/12,0/17,0 10,0/13,0/17,0 10,0/13,0/17,0 0,769
SAPS II. 85 27,5/31,0/37,75 29,0/34,0/44,0 29,0/33,0/43,0 0,178
PaO,/FiO, (Hgmm) 88 70,0,/80,0/122,5 65,0/75,0/110,0 65,0,/75,0,/110,0 0,.544
FVS (G/1) 84 9,15,/10,0/12,75 6,6/8,8/11,6 7,1/9,65/12,0 0,504
CRP (mg/1) 79 93,5/164,0,/230,0 87,75/163,5/253,25 88,0,/164,0,/260,0 0,740
Nem invaziv [élegeztetés 88 100% (20) 75% (51) 81% (71) 0,013
ET intubdici6é 88 65% (13) 40% (27) 45% (40) 0,046
Hasra fektetés 88 60% (12) 59% (40) 59% (52) 0,925
Remdesivir 86 74% (14) 52% (35) 57% (49) 0,096
Tocilizumab 88 0% (0) 34% (23) 26% (23) 0,002
Terapias antikoaguldlas 88 70% (14) 91% (62) 86% (76) 0,015
Pneumothorax 88 20% (4) 13% (9) 15% (13) 0,454
Vazopresszor 88 45% (9) 44% (30) 44% (39) 0,944
Veseelégtelenség 88 40% (8) 28% (19) 31% (27) 0,304
Pitvarfibrillicio 87 25% (5) 33% (22) 31% (27) 0,506
Szekunder infekcid 88 60% (12) 29% (20) 36% (32) 0,012
IBO-napok szima 88 5,0/9,5/11,0 4,0/ 8,0/12,0 4,0/8,0/12,0 0,523
Tualélés (kérhazi) 88 15% (3) 49% (33) 41% (36) 0,007

APACHE II. = az akut fiziologiai és kronikus egészségi dllapotot értékel§ pontrendszer; COVID-19 = koronavirus-betegség 2019; CRP =
C-reaktiv protein; ET = endotrachealis; FVS = fehérvérsejt; IBO = Intenziv Betegellatd Osztaly; PaO,/FiO, = artérids parcidlis oxigéntenzio/
belégzett oxigénkoncentracid; SAPS I1. = egyszertsitett akut élettani pontrendszer
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szekunder infekcid (29% vs. 60%). Bar a tobbi regisztralt
szov6édmény gyakorisigaban nem taldltunk kilonbséget,
a kérhazi talélésben jelentds javulds igazolddott (15% vs.
49%) (2. tablazat).

Mivel ez megfigyeléses vizsgalat volt, a halalozasi kii-
16nbség értelmezése csak ugy képzelhetd el, ha tobbval-
toz6s modellezést végziink a két protokoll érdja alatt
kezelt betegek esetleges egyéb eltéréseinek, tehit a
’confounding’-nak a sz{irésére.

A megbecsiilt modellben a protokoll viltoztatasinak
hatdsa szignifikdnsan jétékony volt (OR = 0,18 [95% CI:
0,04-0,76], p = 0,01976). A tobbi magyariz6 viltozd
kozil az APACHE II. pontszdm és a diabetes hatdsa volt
szignifikdns (a vart médon negativ); kiemelendd, hogy a
két alkalmazott gydgyszer egyikének sem volt szignifi-
kans hatdsa a talélésre, de a kis mintanagysig miatt ez
csak nagy bizonytalansaggal volt becsiilhetS (remdesivir
95% CI: 0,13-1,42; tocilizumab 95% CI: 0,45-5,20)
(1. abra).

Megbeszélés

Vizsgilatunk az egyik els6 tudomanyos kozlemény a ko-
ronavirus-jarvany magyarorszagi, intenziv osztilyon ella-
tott betegeinek demogrifiai és kimeneteli jellemzd&irdl.
Hazai intenziv osztilyos adatok a nemzetkozi irodalom-
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ban is csak elvétve taldlhatok [12]. A talélésre kedvezs
hatdssal a vizsgdlt paraméterck kozil az alacsonyabb
APACHE II. érték, a nem diabeteses allapot és az 1) ke-
zelési protokoll volt. Onmagukban a BMI-értékeknek,
illetve a vizsgilt gyogyszeres kezeléseknek (remdesivir,
tocilizumab) nem volt igazolhat6 hatasuk. Ezek az ered-
mények részben megfelelnek mds, jobbdra nagyobb be-
tegpopuldcidkon végzett vizsgilatok eredményeinek,
ambar a magas BMI kedvez6tlen hatdsit a kimenetelre
tobben igazoltik [13, 14]. A virusreplikiciot gatld rem-
desivir hatdsossagirdl a nemzetkozi irodalomban is el-
lentmondé eredményeket olvashatunk, a generalizalt
gyulladdsos vilaszreakciot csokkentd I1L6-receptor-blok-
kol6 tocilizumab hatasossiga azonban igazoltnak tekint-
het6 [15, 16]. Az aktudlis ajanlasokban mindkét készit-
mény alkalmazasa szerepel [17, 18].

Felmérésiink a stlyos koronavirus-fert6zéssel felvett
betegek magas (59%) korhazi haldlozdsi ardnyét igazolta.
A nemzetkozi szakirodalomban publikalt eurdpai vizsga-
latok jelent8s része ennél kedvez&bb talélésrdl szamolt
be [19, 20]. Ennek a kiilonbségnek szdmtalan oka lehet,
minden lehetséges szempont végiggondoldsa meghalad-
ja ennek a kozleménynek a lehet8ségeit. Van azonban
néhany megallapitas, amely figyelmet érdemel. Betege-
ink demogrifiai (kor, BMI) és a felvételkor felmért alla-
potsulyossigi (APACHE II., SAPS II.) mutat6i hasonlo-

log OR
-35 25 -15 -05 05 15 25 3,5
| | | | | | | | | | | | | | |
APACHE II. 10:0 . A
BMI - 10:0 . oa
Protokoll — UjRégi - N 5
Nem — Férfi:NG | ——
HT — Igen:Nem : -

Remdesivir — Igen:Nem

Tocilizumab — Igen:Nem

1. dbra

A haldlozdsra haté tényezSk tobbviltoz6s modellezése. A hairomszogek az esélyhdnyadost jelolik (logaritmikus skalan), a hdromarnyalata kék sdv pedig

290, 95 és 99%-os konfidenciaintervallumot. Folytonos valtozék (APACHE II., BMI) esetén a hatds +10 egységnyi viltozasra értendd

APACHE 1I. = az akut fizioldgiai és kronikus egészségi dllapotot értékeld pontrendszer; BMI = testtomegindex; DM = diabetes mellitus; HT = hyper-

tonia; OR = esélyhanyados
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ak a nemzetkozi szakirodalomban publikalt adatokhoz,
kivéve, hogy a férfinem ardnya ott jellemz&en magasabb
(70-75%) volt, de ez vélhetéen nem meghatarozé a tal-
élés szempontjabodl [19]. A kisérd betegségek nagy ard-
nya (84%), a terheltebb premorbid dllapot azonban sze-
repet jatszhat a kimeneteli mutaték meghatirozasaban.
Intenziv osztalyra felvett betegek csoportjat vizsgilva az
osszehasonlithatosig meghatirozé tényezbi a felvétel
kritériumai is. A tanulmdnyban ez nem volt jél korvona-
lazhat6, hiszen a betegek kb. 40%-4andl nem a helyi szak-
mai kollektiva, hanem a betegirdnyitist végzs kozponti
szervezet (COVID-koordinator, Orszagos Ment&szol-
galat) dontott a beteg osztilyunkra helyezésérdl, az pe-
dig az atkild§ osztily tigyeletes orvosanak dontésére
tamaszkodott. Az intenziv osztalyos felvétel indikacidja
és annak idGzitése emiatt igen heterogén volt. Meghatd-
rozza az intenziv osztilyra felvett betegek jellemzdit, ha
van a korhdzban olyan 6rzé kérterem, ahol lehetséges a
kozepesen stlyos betegek monitorozasa, ellitisa, hisz
ezzel tehermentesithetd az intenziv osztaly, illetve oda
csak a stalyosabb allapott betegek kertilnek felvételre.
Ilyen egység intézetiinkben nem volt elérhetd a vizsgalt
idGszakban. Szintén befolyasolja a kimeneteli eredmé-
nyeket az életvégi dontéseknek, az eredménytelen keze-
lések visszavondsianak protokollja, amely lényegileg kii-
16nb6z6 lehet az egyes ellitéhelyek kozott és a jarvany
kilonbozé fazisaiban. A vizsgalt betegpopulacidban is
torténtek ilyen, konszenzuson alapulé dontések.

A halilozas mellett rogzitettiik a killonb6z§ szervdisz-
funkciok jelentkezésének gyakorisagat is. A vazopresz-
szor-timogatast igényld keringési elégtelenség elGtordu-
lasi aranya meglehetésen hasonlé szdmos kiilfoldi
tanulmanyban (30-50%), a veseelégtelenség és a szekun-
der bakterialis infekciok gyakorisiga azonban nagy sz6-
rast mutat [20-22]. Az antibiotikumkezelést igényls
masodlagos bakteridlis infekcidk 36%-o0s incidencijat
sajat betegcsoportunkban semmiképpen nem tartjuk
magasnak nemzetkozi 6sszehasonlitisban sem [23, 24 ].
Ennek magyarazatit a rendszeres mikrobiolégiai surveil-
lance, az infektol6giai konziliumok mellett az infekciddi-
agnosztika komplex szemléletének (klinikai jelek, labora-
toriumi  markerek, képalkoté diagnosztikai leletek
egytittes értékelése) kovetkezetes alkalmazdsa adhatja.
A kimutatott kérokozok spektruma nem tért el lényege-
sen az osztalyunk egyéb betegpopulicioéinal kimutathatéd
patogénektdl, a rezisztens Gram-negativ torzsek ardnya
azonban mas iddszakokhoz képest magasabb volt (44%
vs. 35%).

A kimenetel szempontjabdl is meghatarozé lehet az
osztalyon alkalmazott 1égzéstimogatasi/1élegeztetési
megkozelités. Ennek szakmai alapelvei a jarvany kitorése
Ota, a tapasztalatok és a kutatdsi eredmények szamdnak
novekedésével folyamatosan valtoztak és viltoznak [25,
26]. A vizsgilt idészakban osztilyunkon a nem invaziv
légzéstamogatasi megoldidsokat alkalmaztuk elsGként
(kozepes és nagy tudasa dltalinos intenziv respiratorok
NIV-tizemmodban, orr-szdj és teljes arcmaszkkal, illetve
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kés6bb HFNO-késziilékek dlltak rendelkezésiinkre),
azok intenzitasat fokoztuk, és csak azok sikertelensége
esetén, vagy ha mas indok (példdul kdzponti idegrend-
szeri ok) 1épett fel, akkor végeztiink endotrachealis intu-
baciot, és kezdtiink invaziv 1élegeztetést. Ennek a meg-
kozelitésnek az a hatranya lehet, hogy egyes betegek
»késén” részestiltek invaziv 1élegeztetési timogatasban,
és egy ,,koraibb” endotrachealis intubdciéval jobban jar-
hattak volna. Remélhetéleg a jelenleg folyo és a jovébeli
kutatasok tisztazzak, hogy mikor mi a megfeleld, betegre
szabott lélegeztetési stratégia ezekben a betegekben! Bér
a vizsgalatbol nem mutathato ki, egyértelmien elényos-
nek tartjuk, hogy mind a spontin 1égz6, mind a lélegez-
tetett betegeknél nagy ardnyban alkalmaztunk hasra fek-
tetést, dgyban forgatast, ki- és feliiltetést, kortermi sétat,
illetve a kooperald betegeknél 1égzési fizioterdpiat allan-
do, intenziv osztalyos tapasztalattal rendelkez gyogy-
torndsz kollégdink részvételével. Szintén oOnmagiban
nem igazolhaté, azonban az ellatdsi kornyezet megval-
toztatasa (kis kortermek helyett egy 1égterd izolacids in-
tenziv osztily) is bizonyosan elénydsebb ellatasi, dpolasi
teltételeket, nagyobb dolgozdi elégedettséget, jobb és
dinamikusabb munkaerd-elosztast tett lehetévé, ami a
kimeneteli paramétereket is befolydsolhatta.
Vizsgalatunk értékelésekor figyelembe kell venni an-
nak korlatait. A legels6 az alacsony betegszam. Ez a leird
jellemzés tekintetében kevéssé [ényeges, azonban a hala-
lozési rizikotényezSk értékelésénél fontos lehet, kiilono-
sen a — megfigyeléses jelleg miatt mindenképp indokolt —
tobbvialtozos elemzésnél. A korlatozott mintanagysag
miatt az egyes tényezdk hatasat bizonyos esetekben csak
pontatlanul tudjuk meghatirozni. Figyelembe kell ven-
niink azt is, hogy a betegbevilogatis szempontja (inten-
ziv osztalyos felvétel) sok mas tekintetben heterogén
betegpopulaciot idézhet eld, ami a kovetkeztetések dlta-
lanositasa kapcsin dvatossigra int. Komoly nehézséget
okoz a kezelési protokoll valtozasanak értékelése, hiszen
parhuzamosan tobb tényezé modosult (1. tablizat). Az
ellatas koriilményeinek atalakitisa (kis kdrtermes izolacié
helyett egy légterti, kohorszizolacios ellatis) nehezen
mérhetS objektiven, azonban az ellitészemélyzet mun-
kakoriilményeit és a teammunka kivitelezését a résztve-
v6k véleménye alapjan egyértelmten javitotta. A kohorsz-
izoldciéval egyiitt az intézmény profiljabél kovetkezSen
hatékonyan végezhet6 szakdolgozo6i atcsoportositas
(a lezdrdsok miatt kevesebb sériilt, leallitott elektiv mité-
tek) kovetkeztében kedvezs dpold-beteg/orvos-beteg
arany volt kialakithat6 (1 : 2-3,5/1 : 3—4), ami sok, nagy
forgalmu helyen nem volt megoldhaté, és ezt eredmé-
nyeink értékelésekor mindenképp figyelembe kell venni.
Itt sziikséges megjegyezniink azt is, hogy az osztalyun-
kon ellatott betegek [étszama is elmarad a nagy, COVID
intenziv centrumok betegforgalmitol. A gyogyszeres ke-
zelésben voltak még érdemi véltozasok. A tocilizumab-
kezelés bevezetése mellett (amely kimutathaté hatdssal
nem jart) a magasabb kortikoszteroiddodzis alkalmazdsa,
az acetilszalicilsav és a terapids antikoagulalas mielGbbi
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bevezetése, valamint a nagy dozist vitamin- (B,-, C-,
D-) szupplementicié inditdsa egy id6ben keriilt a proto-
kollba, igy azok hatisianak szétvalasztisa alig lehetséges.
Mindezek egyiittes alkalmazasa a talélést komoly mér-
tékben javitotta. Az ellitok véleménye szerint ebben leg-
inkabb a szteroidkezelésnek és a 3. hullim betegei eseté-
ben az antikoagulalasnak lehetett szerepe [27]. Meg kell
azonban emliteni, hogy a témaban azéta megjelent ta-
nulmanyok, bar kedvezé hatdsokat is kimutattak, sem az
emeltebb kortikoszteroiddézis, sem az antikoagulalds
elényos hatdsit nem igazoltik egyértelmiien. A tocilizu-
mab- és a thrombocytaaggregicio-gatld kezelés haté-
konysiga viszont bizonyitast nyert [16]. Meg kell je-
gyezni, hogy az egyes tanulmanyok és az dltalunk
alkalmazott protokollok eltérék voltak [28, 29].

Kozleménytiink fontos célja, hogy elérhetévé és a szak-
mai férumok felé nyilvanossid tegyiik adatainkat, mert
meggy6z8désiink, hogy ezzel segiteni tudjuk a korona-
virus-jarvany elleni kiizdelem tanulsigainak és szakmai
kovetkezményeinek feldolgozisit hazankban. Szeret-
nénk bdtoritani a tobbi szakmai muhelyt is, hogy ered-
ményeik publikilasaval timogassak ezt a kdzos szakmai
munkat, segitsenek megfelelni a szakmdankra harulé kihi-
vasnak. Komoly el8relépést jelentene, ha a hazai intenziv
osztilyok adatait kozos adatbdzisba foglalva, nemzeti
szinten is jelentds ¢s relevans tudomdnyos kutatasi lehe-
téséget alakithatnank ki.

Kovetkeztetés

Vizsgilatunk a stlyos koronavirus-fert6zéssel intenziv
osztalyra felvett, 1égzési elégtelen betegek magas halalo-
zasi aranyat (59%) igazolta. A talélésre az alacsonyabb
APACHE II. pontszam, a nem diabeteses dllapot és a
frissitett kezelési protokoll volt kedvezd hatdssal.
A gyogyszeres kezelésre vonatkozé eredményeink a vizs-
galat jellege és az alacsony esetszdm miatt mindossze
elézetes, ovatossiggal kezelend6 eredményeknek tekint-
het6k. Kozleményiink célja, hogy biztassunk minden
magyar intézményt sajat adatainak kozlésére, és ezek 6sz-
szevondsaval kezdeményezziik egy hazai, szakmai adat-
bazis kialakitasat.

Anyagi tamogatis: A kozlemény alapjat képezd kutatod-
munka, illetve a kézirat elkészitése semmilyen anyagi ta-
mogatasban nem részesiilt.

Szerzdi munkamegosztis: K. A.: Adatgytijtés, adatelem-
z¢és. M. E.: Adatgyiijtés, adatelemzés. F. T.: Adatelem-
zés, statisztikai feldolgozds, a kézirat elkészitése. N. G.:
A vizsgalat tervezése, adatgytjtés, adatelemzés, a kézirat
elkészitése. A cikk végleges viltozatit valamennyi szerz$
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