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terapiajaval kapcsolatos aktualitasokat .

Az Actinomyces nemzetség tagjai az ember normal mikrobiém alkotéelemeinek tekintheték. Az Actinomyces spp. infek-
ciokat ritka fert6zésekként tartjak szamon, anatémia lokalizacioé alapjan a cervicofacialis fert6zéseket tekintik a klinikai
gyakorlatban a legelterjedtebb tipusnak. Az actionomycosis klinikai képe 6sszetéveszthetd mas korképekkel, pl. szolid
tumorokkal vagy mas fert6z6 dgensek altal indukalt folyamatokkal. Ezeket a fert6zéseket lassan progrediald (indolens)
klinikai lefolyas jellemzi, nem-specifikus tinetekkel. Az actinomycosis klinikai diagnosztizalasa kihivast jelenthet és sza-
mos mikrobioldgiai és kérszdvettani vizsgalati médszer akalmazasat igényli. Jelen ésszefoglalé kézlemény célja, hogy
fogorvosok szamara 6sszefoglalja a cervicofacialis Actinomyces infekciok klinikai tulajdonsagaival, diagnosztikajaval és
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Bevezetés

Az actinomycosis olyan, ritkan el6fordulé endogén ere-
det(i kronikus szuppurativ, granulomatdzus infekcid, me-
lyet abscessus képz6deés, a sinus tractusok duzzanata,
fistuldk és szdveti fibrdzis jellemez [2, 18]. Szamos mas
allapotot utanozhat, kilénds tekintettel a rosszindulatu
daganatokra és a granulomatusos megbetegedésekre,
igy a fej és a nyak barmely lagyrész duzzanatanak dif-
ferencialdiagnosztikaja soran gondolni kell ra [14, 30].
Az actinomycosis leggyakoribb anatémiai lokalizacidja
a cervicofacidlis régio, ez az esetek 50%-at teszi ki, mig
a koézponti idegrendszer, a mellkas, a has és a meden-
ce actinomycosisa ritkabban fordul el6 [1, 2]. Az actino-
mycosis kérokozoéi a human és allati normal mikrobiom
részét képezik: a korokozok az Actinomyces nemzet-
ségbe (melyre jellemz6 a genom magas guanin—citozin
G+C) tartalom, 55-68% az Actinomyces genus eseté-
ben), illetve az Actinomycetales rendbe tartozé Gram-
pozitiv, nem sporas, filamentézus anaerob és/vagy fa-
kultativ anaerob baktériumok filogenetikailag heterogén
csoportjat alkotjak [9, 20]. Néhany Actinomyces spe-
cies régota ismert a kilénbdzé human és allati kérfo-
lyamatokban, azonban az elmult években (készénhet6-
en az uj, egyre szélesebb kdrben elterjedt molekularis
diagnosztikai eljarasoknak) szamos uj, eddig nem is-
mert Actinomyces species és hozza kozel all6 taxon
(pl. Arcanobacterium és Actinotignum) kerult leirasra
kllénbdz6 patologias folyamatokbdl [5-8, 10]. Jelenleg
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a szakirodalmi adatok alapjan az Actinomyces nemzet-
ségbe 49 faj tartozik, ezek k6zUl eddig 26 fajt irtak mar
le bizonyitottan kérokozoként kiildnbéz6 human ferté-
zésekben (Tablazat). Az esetek dontd tébbségében az
Actinomyeces israelii, de az A. meyeri, A. odontolyticus,
A. viscosus, A. naeslundi is lehet kdrokozdja a beteg-
ségnek [5-8, 10]. Ujabban az A. neuiit, A. turicensist, és
az A. bernardiaet is a potencialis human odonto-pato-
gének kdzé soroljak [5, 8-10, 17].

Az actinomycosis elnevezése egy 6sszetett gérog
sz0bdl szarmazik: ,aktino” sugarat jelent, ami a szévet-
tani képen jellegzetes granulumok sugaras elrendez6-
désére utal, a ,mykos” jelentése gomba, ami a beteg-
ség eredetét tévesen mutatja [22]. Ennek forditasabdl
szarmazik a helytelen magyar elnevezés is: sugargom-
ba-betegség, az actinomycosist azonban ma mar egy-
értelmden a bakterialis megbetegedések kozé soroljak.
Az actinomycesek jellegzetessége, hogy a gombakkal
ellentétben kitin nem vesz részt a sejtfal felépitésében,
ezzel szemben a muraminsav igen [28]. Antibakterialis
kezelésre érzékenyek, antifungalisra azonban nem. Az
actinomycesek a normal human szaj, bél és a néi geni-
talis mikrobiom tagjai, a szajlregi kolonizacio altalanos
helyszinei a tonsillaris cryptak, carieses léziok, a denta-
lis biofilm, fogk8, az inybarazda, sulcus gingivalis, illet-
ve a nyal és nyalmirigyek [16, 17]. A fert6zés leggyak-
rabban a foginyt, a torokmandulakat, a foggyokeret, az
arc és nyak bdrét, a tidSket, hasi és kismedencei szer-
veket érintheti, akar tébb szervet is, kombinalva. A be-
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Tablazat
Human infekciokban igazolt patogén szerepben leirt Actinomyces fajok
A. bovis A. graevenitzii A. nasicola A. radingae
A. cardiffiensis A. hominis A. neuii A. timonensis
A. dentalis A. hongkongiensis A. odontolyticus A. turicensis
A. europaeus A. israelii A. oris A. urogenitalis
A. funkei A. massiliensis A. oricola A. viscous
A. georgiae A. meyeri A. pyogenes sz&mos, még nem definidlt
A. gerencseriae A. naeslundii A. radicidentis geno-species

A félkéveér betlivel jelzett fajok okozzak a human infekcidk tébb mint 90%-at.
Az A. odontolyticus és az A. meyeri a cervicofacidlis régioban a leggyakoribb,
mig az A. gerencseriae és az A. israelii minden mas anatomiai régidban jelentds.

tegség megjelenési formaja az oralis és cervicofacialis
actinomycosison kivUl lehet thoracalis, abdominalis,
pelvicus, tovabba kézponti idegrendszeri [2, 3, 13, 19].

Az actinomycesek opportunista kérokozok, nem te-
kinthet6k a gazdaszervezettel szimbidzisban €l bak-
tériumoknak, mivel nincs meg a baktériumok és a gaz-
daszervezet kdzotti, a szimbidzist alapvetéen jellemzé
kélcsonds jotékony hatas, azonban parazitaknak sem
tekinthet6k, mivel az esetek tdbbségében nem okoznak
kart a gazdaszervezetnek [9]. Kontaminansként is jelen
lehetnek a klinikai mintakban, de bizonyitottan patogén
szerepet is jatszhatnak infekcidzus eredeti korfolya-
matokban [5, 15, 22, 32]. Infekciét egészséges egyé-
nekben ritkan okoznak, betegséget, tehat tiineteket, f6-
leg legyengult immunrendszeril egyéneken (diabetes
mellitus, malignus hematoldgiai megbetegedések, HIV

fert6zottség, szervtranszplantacio, égett betegek stb.),
pyogen (gennyes) folyamatokban szenved6kdn okoz [30].
Ujabban két, korabban nem infekciés eredet(inek vélt
cervicofacidlis patologias folyamat esetén is 6sszeflig-
gésbe hozzak az actinomycesekkel: az allkapocs bisz-
foszfonat osteonecrosisat és az osteoradionecrosist [5,
19, 23]. Mindkét kérkép esetében az Actinomyces spp.
térzseit tartalmazo biofilmet a nekrotikus csont 1éziok-
ban detektaltak, ahol feltehet&en el6segitették a csont-
szdvet tovabbi karosodasat. Altalaban a betegségnek
kevés szisztémas jele van, a betegség forrasa mindig
endogén fert6zés eredménye. Mivel ezek a baktériu-
mok alacsony virulenciajuak, ahhoz, hogy betegséget
okozzanak elengedhetetlendl szilkséges a nyalkahartya
integritasanak sérulése, illetve az elhalt széveti struktu-
rak jelenléte [11, 17, 25]. A nem megfeleld szajhigiéne,
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az elhanyagolt fogazat, a dohanyzas és az alkoholizmus
hozzajarul a betegség kialakulasahoz, illetve sulyosbit-
hatja azt. Az actinomycosis polimikrobialis fert6zés is
lehet, amelybdl altalaban tébb baktériumtdrzs is izolal-
hatd, ugyanis a nyalkahartya sérlilése nem az egyetlen
oki tényez6 a betegség kialakulasaban, a fert6zés ki-
alakulasahoz gyakran egyéb, jarulékos baktériumok, un.
ko-patogének jelenlétére is szlikség van [16, 29]. llyen
baktériumok lehetnek példaul Streptococcus spp., Eike-
nella corrodens, Aggregatibacter actinomycetemcomi-
tans, illetve a Fusobacterium, Prevotella és Porphyro-
monas speciesek toérzsei [4, 15]. A ko-patogének ga-
toljak a gazdaszervezet immunrendszerét, kilénb6zé
toxinokat, enzimeket termelnek, lokalisan csékkentik az
oxigén jelenlétét, megfeleld kdrnyezetet teremtve ezal-
tal az anaerob korokozok tarsulasahoz a koérfolyamat-
ban. Karositjak a kdrnyez6 jol vaszkularizalt széveteket,
melyek granulacios szévettel potlédnak, ezaltal szin-
tén lehetéveé teszik az anaerob kérnyezet kialakulasat,
mely feltétele az actinomycesek szaporodasanak: az
actinomycesek alacsony invazivitasa ezaltal szamotte-
véen megnd [24, 33]. Szamos egyéb feltételnek kell tel-
jestlnie az infekcio kialakulasahoz, de a ko-patogének
felel6sek a fert6zés korai manifesztacojaért és gyakran
a sikertelen kezelésekért is [9]. Kezdetben lokalizalt gyul-
ladasos szdvetszaporulat, majd a betegség progredia-
lasaval abscessus-szer(i duzzanat kialakulasa jellem-
z6. Ez a szbveti hatarokat attérve besz(iri a kérnyezé
szoveteket és el6rehaladott formaban szamos fistulat
képez, ezaltal kdzlekedhet a kulvilaggal. Ezekbdl izo-
lalhatok azok a kénsarga granulumok (t6kék), amelyek
jellegzetesek a korképre, és melyek jelenléte megkdny-
nyiti a helyes diagnodzis felallitasat [15, 20, 24, 30].

Epidemioldgia, klinikai prezentacié

Az actinomycesek nem taldlhatok meg a kérnyezetben,
és a cervicofacialis betegséget okozo fajok szamara az
ember az egyetlen természetes rezervoar [27, 28]. Az
antibiotikus éra el6tt az actinomycosis gyakori megbe-
tegedés volt, terapiajaban csak sebészi mdédszereket
alkalmaztak t6bb-kevesebb sikerrel. Ha a gyégyulas je-
lei észlelhetbk voltak is, gyakoriak voltak a szévédme-
nyek, és a halalos kimenetel sem volt ritka [9, 10]. Az
antibiotikumok megjelenésével hatalmas fordulat kdvet-
kezett be a betegek kezelésében.

Az elsé emberi actinomycosisrol kdzélt publikacio
1857-ben jelent meg Lebert munkassaga nyoman, bar
a szarvasmarhakon jelentkez6 hasonloé betegséget mar
azt megel6z6en 30 évvel korabban is feljegyezték. Le-
blanc 1826-ban actinomycoticus duzzanatokat figyelt
meg szarvasmarhakon, de tévesen osteosarcomanak
vélte azokat. Bollinger 1876-ban izolalta szarvasmar-
habol az A. bovist [6, 8]. Szarvasmarha allkapocsbol
szarmazoé gennyes szévetmintat tanulmanyozott, en-
nek soran fedezte fel azokat a miceliumokat, melyeket
a kdrokozonak vélt. A szévetmintabdl a mikrobioldgus

Harz szintén igazolta a sugarszer(i organizmus létét,
t6le szarmazik a jol ismert A. bovis elnevezés. 1878-
ban Israel emberben is felfedezte a szarvasmarhaban
mar kimutatott granulumokat, 1891-ben pedig human
cariesbdl izolalta a kérokozét [5—-8, 10]. A szarvasmar-
hakban él6 korokozot 1890-ben Boestromnak sikertilt
kitenyésztenie. Elképzelése az volt, hogy a betegség
exogeén eredetl, mely a takarmanyként hasznalt szé-
na elfogyasztasa utjan terjed. Bar nézete hibas volt,
meglehetdsen sokaig elfogadott maradt. Lord 1910-
ben végzett in vitro tanulmanya mutatott ra arra, hogy
a human actinomycosis endogén fert6zés eredménye.
A kérokozot a tonsillaris cryptakbdl azonositotta, melyet
A. israeliinek nevezett el Israel Uttér6 munkassaganak
tiszteletére. 1940-ben kerllt bizonyitasra, hogy mig a
szarvasmarhak megbetegedését az Acitnomyces bovis
okozza, addig az emberi fert6zésért féleg az A. israelii
a felel6s [16]. Egészen az 1980-as évekig csak 6 hu-
man patogén Actinomyces species volt ismert, azon-
ban mara naprdl napra valtozhat az uj, az irodalomban
k6zolt speciesek szama [14, 15].

Az actinomycosis napjainkban viszonylag ritka el6-
fordulasu megbetegedés (bar egyes jelentések alapjan
éves el6fordulasa: 1/300000), azonban el6fordulasa va-
[6szinlileg nagymértékben aluldiagnosztizalt, mivel sok
laboratérium még mindig nem rendelkezik az anaerob
baktériumok szamara is megfelel§ diagnosztikai (in-
kubacids kérilmények: anaerobidzis, inkubacids idd,
identifikaciés modszerek, szakemberek) felkészliltség-
gel [5, 19]. Az antibiotikumok hasznalataval parhuza-
mosan a betegség incidenciaja cstkkent, a fatalis kime-
netel pedig ma mar igen ritka. Az antibiotikumok mellett
a preventiv fogaszati intézkedéseknek is nagy szere-
pulk volt a betegség el6fordulasanak csdkkentésében.
Manapsag az actinomycosisban megbetegedettek f6-
leg a rossz szocio-6konomikus statuszu, alultaplalt, il-
letve rossz szajhigiéniaju betegcsoportokbdl keriilnek
ki [1, 16]. Az actinomycosis minden életkorban el6for-
dulhat, de az esetek tObbsége a fiatal felnGtteket és a
kézépkoruakat (20—60 év) érinti. Az irodalom szerint
a betegség a férfi populacidban fordul el6 gyakrabban,
a férfi—-n6é arany 3:1-hez [16, 18, 23, 24]. Az eddigi ku-
tatasok alapjan csak kdzvetett bizonyitékot talaltak ar-
ra, hogy a betegség miért érinti a férfiakat gyakrabban:
f6leg a kérnyezeti tényezb8kkel 6sszefliggésben, mig
fizioldgiai, biokémiai és hormonalis 6sszefliggéseket
nem talaltak az érintett populacidkban a két nem ko-
z6tt. Mivel a maxillofacialis régioban keletkez6 traumak
nemi megoszlasa szinte azonos az actinomycosis nemi
megoszlasaval, feltételezhetd, hogy a betegség férfia-
kon val6 gyakoribb el6forduldasa kapcsolatban van az-
zal, hogy a traumak els6sorban férfiakat érintenek [16].
A betegség kialakulasahoz sziikséges a mucosalis bar-
rier sérlilése, amelyen keresztiil az actinomycesek a
mélyebb szdvetekbe juthatnak, és ott megtelepedhet-
nek, igy valdszin(lsithet8, hogy a betegség nemek ko-
z06tti megoszlasat mutaté aranyszam nem annyira a
betegségre, mint inkabb a traumak el6fordulasara vo-



natkozik. A férfiak gyakrabban sériinek a fej-nyak tajé-
kon, mint a nék. A férfi predominanciat tamasztja ala az
a tény is, hogy szajhigiénéjik a ndi populaciohoz meér-
ve alacsonyabb [18, 20]. Az irodalmi adatok alapjan a
betegség a mandibulan sokkal gyakrabban jelentkezik,
mint a maxillan (4:1) [16]. A betegség el6fordulasa rasz-
szon bellli eltérést nem mutat [18, 23].

A cervicofacialis actinomycosis klinikuma

A cervicofacialis actinomycosis diagnézisanak felallita-
sakor szamos probléma merilhet fel: a betegség klini-
kai képe tobb, kiléonbdz6 patoldgias folyamathoz ha-
sonlithat, kezdve valamely jobb prognézisu fertézéstol
egészen a metasztatikus tumorokig [22, 26, 27, 29].
A definitiv diagndzis felallitasa mikrobioldgiai és sz6-
vettani igazolassal torténik, azonban a pontos anamné-
zis felallitasanak is nagy jelent6sége van. A fogorvos,
szajsebész, fil orr gégész munkajat segitheti szamos
képalkot¢ eljaras is (UH, CT) [13, 31]. Az anamnézis-
ben korabbi orofacidlis trauma, szajsebészeti vagy fo-
gaszati beavatkozasok is szerepelhetnek, az esetek
tébbségében a betegek szajhigiénéje rossz. Kronikus
tonsillitis, mastoiditis, otitis, sinusitis szintén fontos ri-
zikofaktora lehet a betegségnek, ezért az anamnézis
soran ezeknek is nagy figyelmet kell szentelni [13, 31].

A betegség szinte kizardlag kdzvetlen invaziéval, rit-
kan hematogén terjedéssel fordul el6. A cervicofacilis
actinomycosis valtozo tiinetekkel jelenik meg, de alta-
laban két kildnféle tipus egyikében alakul ki: jellemz6
(a méas anatémiai régiokban is eléfordulé Actinomyces
fert6zések esetében is), a lassan el6rehaladé (indo-
lens) fert6zés, mig ritkabban a gyors és fulminans le-
folyas kdvetkezhet be (kilénésen immunhianyos bete-
gek esetén). Mig az indolens/krénikus forma kezdetben
viszonylag fajdalommentes folyamat, az akut/fulminans
formaban gyorsan sulyos fajdalom jelentkezhet [11].
A betegséget gyakran nem-specifikus lazas epizédok,
kéhogés és hirtelen sulyveszteség jellemzi, a labora-
tériumi eredmények kdzétt figyelemfelkelts lehet a fo-
kozott leukocitdzis, a fokozott erythrocyta sillyedés
(erythrocyte sedimentation rate: ESR) és az emelkedett
CRP (C-reactive protein: CRP) szint [2, 3, 9]. A beteg-
ségre jellemz6, hogy nem okoz adenopathiat [16, 23],
kronikus szévetszaporulat kialakulasaval indul, amely
gyakran trismushoz vezet, majd el6rehaladott allapot-
ban bér-, illetve oralis multiplex fistulak is megjelen-
hetnek. Ezekben a fert6zésekben krénikus, granulo-
matdzus elvaltozasok alakulnak ki, amelyek az id6
mulasaval suppurativ jelleglvé valnak. Ezek a léziok
altaldban tébb nagy talyogot (hideg talyogot) képeznek,
amelyek sinus traktusokhoz kapcsolddhatnak, a sinu-
sok tipikus, s(irl sarga valadékot extretalnak, amely az
Actinomyces spp.-re jellemz8 kéngranulumokat tartal-
mazza. Ezek a granulumok, amelyek el6szér sarga szi-
niek, de kés6bb sététbarnava valnak, a filamentozus
korokozok tdmegét tartalmazzak, és a kalciumsodkkal
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biofilmet képeznek (fehérje-poliszacharid komplex) [5,
19, 27]. A 1ézidt fed6 bdr szine kékes-piros, a csomok
a kezdeti stadiumban puha tapintatuak lehetnek, de
a késbbbi szakaszokban jellegzetesen kemény (desz-
kakemény) tapintatuva valnak. A nyirokcsomok meg-
nagyobbodasa nem jellemzd. A granulomatikus elval-
tozasok atlépik a szovethatarokat, ezért elérehaladott
allapotban (a ragashoz hasznalt izmok és az allkapocs
besz(ir6dése, érintettsége miatt; az esetek 10%-a), su-
lyos fajdalom, nehézségek a ragas soran, trismus is elé-
fordulhat [11, 31]. Sulyos, el6rehaladott allapotban a fer-
t6zés megtamadhatja az arckoponya csontjait és a
betegség osteomyelitis kifejlédéseéhez is vezethet. A leg-
tébb beteg esetében azonban az actinomycosis a sub-
mandibularis vagy a perimandibularis teriilet, a mandibula-
szOglet, a parotis kdrnyéke, illetve a nyak akut gennyes
gyulladasaként jelentkezik. A szajliregben a fert6zés
akut abscessus, szubakut gyulladasos granuloma, fel-
gyulemlett exudatum vagy pseudotumor képében je-
lentkezhet. Jellemz8&en az allkapocsszdglet kdrnyékén
nodularis lézi6t fedezhetnek fel bimanualis vizsgalattal:
a léziok szama és nagysaga fokozatosan né, tébbszé-
ros abscessusok képzd&dnek, és végll fistulaképz6dés
figyelhet6 meg a buccalis vagy a submandibularis ré-
gidban. A perimandibularis régiobdl térténd fistulakép-
z8dés a cervicofacialis actinomycosis legkdnnyebben
felismerhet6 megnyilvanulasa [3, 8, 11].

Meg kell emliteni, hogy periapicalis elvaltozasok, ki-
I6ndsen a premolaris, illetve a molaris régidban szintén
j6 taptalajai lehetnek a fert6zés kialakulasanak [9, 25,
28]. Ha az orvosok szuppurativ elvaltozasokat észlel-
nek a submandibularis vagy perimandibularis térség-
ben, a sinus traktus, az allkapocs és a nyak mentén, az
actinomycosis gyanujanak fel kell mertilnie, kilénosen
a visszatéré fert6zések esetében [5, 21, 31]. Emlités-
re méltd, hogy a (nem-specifikus) tinetek megjelenése
és a klinikai diagnoézis koézétti id6szak nagyon hosszu
lehet (6—12 hénap), ami 6sszhangban van az er6zi6-
val és a szOveti karosodas mértékével az érintett terl-
leten [2, 8].

Diagnosztika

Szbvettani vizsgalat

Az actinomycosisok diagnosztikai algoritmusat az 1. kép
foglalja 6ssze. A citoldgia a legérzékenyebb mddszer az
egyes Actinomyces spp. altal okozott infekcidk diag-
nosztizalasara [15, 26, 31]. A szbvettani diagnozis javi-
tasa érdekében a kildnbdz8 szdvetszintektdl szarmazd
tébb biopszias minta vételét javasoljak. A szdvettani
vizsgalat soran, az actinomycoticus 1€ziébdl nyert min-
tdkban az esetek ~ 75%-aban felfedezhet6k azok a
kénsarga granulumok, melyek a korkép karakterisztikus
jelei, jelenlétiik azonban nem patognomikus az actino-
mycosisra, mivel szamos baktérium termelhet hasonlé
granulumokat [2, 3, 19]. llyen példaul az Actinobacillus
lignieresi, egyes Staphylococcus, Nocardia térzsek, de
szamos mycoticus fert6z8 agens, mint a Sporotrichum
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vagy a Phialophore torzsek is. A granulumok kemények,
daraszer(iek és visszaver6d6 fényben sarga vagy fehér
szinliek, atesé fényben vilagos barnanak és transzlu-
censnek tlinnek. Alakjuk kerektdl az ovalisig terjedhet.
A granulumok tulajdonképpen izolalt granulomatosus
gyulladasos szdvetszaporulatok, melyek centrumat
suppurativ necrotikus szévet vagy sok mikroszkopikus
suppurativ goc alkotja. Ezekben a necrotikus centrumok-
ban talalhaték a kénsarga t6kék, melyek kulllészerlen
rendez8détt filamentumokbdl alinak. A gyulladasos re-
akcio kévetkeztében emelkedett foszfataz aktivitas miatt
a granulumokat alkot6 filamentumok mineralizalédnak.
A filamentumok végei bunkdszer(ien kiszélesednek az
ott rajuk tapadd neutrophil granulocytak és polymorpho-
nucleocytak miatt. A granulumok mérete 100—300 pm-t6l
2 mm-ig valtozhat [2, 3]. A filmentumok kdz6tti terdile-
tet, illetve a centralis mag korli részeket az Actino-
myces baktériumok coccoid formai toltik ki. Kiilénb6z6
festési modszerek, példaul periodikus sav-Schiff-festés,
hematoxilin-eozin-, G6moéri-methenamin ezist-festés
és fluoreszcein-konjugalt specifikus antitestek (fluores-
cent-conjugated monoclonal antibody: FA) hasznalha-
tok fel diagnosztikai célra [1, 9]. Hematoxylin-eozinnal
festve a granulumok centralis része basofilan, mig a pe-
riférian talalhatd bunkdszerli megvastagodasok eosi-
nofilan fest6dnek. A methenamin szirkével valo festés
is hasznos lehet, mert ez a festék kiiléndsen jdl festi az
Oregebb filamentumokat. A specidlis fungalis festékek
nem festik meg az actinomyceseket [16]. A periférias
granulomatosus szévetekben sok zsirsejt talalhato, ami
sargas szinét adja annak. A gyulladasos sejtek kozdl
itt ymphocytak, plazmasejtek, epitheloid sejtek, histiocy-
tak és alkalmanként driassejtek taldlhatok meg. A kén-
sarga t6kékben harom réteget kiilbnbdztethetiink meg:
a centralis necrotikus magot, melyben az actinomycoti-
cus filamentumok is megtalalhatok, az ezt vezé polymor-
phonuclearis neutrophilok rétegét és a kulsé fibrotikus
réteget. Ennek a szklerotikus rétegnek készdénhetéen a
baktériumok szérédasa gatolt, a nem megfelel6 vaszku-
larizaltsag viszont megakadalyozza az antibiotikumok
penetracidjat, illetve fenntartja az anaerob kérilménye-
ket [16]. Ezzel magyarazhat6 adott esetben a terapia
sikertelensége vagy a betegség kiujulasa is.

Mikrobioldgiai diagndzis

Mivel az actinomycosis egyértelm( diagnodzisat kiza-
rélag a klinikai tinetek alapjan nem tudjuk felallitani,
ezért a végs6 diagnodzis meghatarozasahoz az infekcio-
ért felel6s mikroorganizmusok direkt vagy indirekt ki-
mutatasa szlikséges. Az Actinomyces tOrzsek izolalasa
és azonositasa nagyon fontos Iépés e betegség diag-
nosztikai eljarasaban, azonban ezeknek a fert6zések-
nek a laboratériumi meger@sitése gyakran nehéz [5, 24,
33]. A mikrobioldgiai diagnosztika ,,gold standard”-ja a
koérokozo tenyésztésén alapuld kimutatdsa. Az actino-
mycesek anaerob, vagy fakultativ anaerob baktériumok,
altalaban érzékenyek az oxigén jelenlétére, igy fontos,
hogy a tenyésztéshez vett mintaval miként jarunk el.
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A nem kell6 korultekintéssel végzett mintavételi, minta-
kezelési eljaras hamis negativ eredményhez, rossz di-
agnozishoz, rossz terapiahoz vezethet, annak minden
negativ kdvetkezményével egyitt. A mintakat ezért a
mintavételt kdvetéen azonnal preredukalt anaerob mo-
don sterilezett (PRAS) transzport kézegbe kell helyez-
ni, majd minél hamarabb a mikrobioldgiai laboratérium-
ba kell szallitani [8, 11]. Mas anaerob kérokozdkhoz
hasonldan az izolalashoz nagyon fontos a mintavétel
helye: a legjobb klinikai mintak a szévetbiopszias min-
tak (az incisio mellett vékonytl aspiracié segitségével
nyerhetiink mintat a tenyészethez), gennyek, fog—gyo-
kércsatorna-valadékok, szublingvalis plakk, aszeptiku-
san gydijtétt csonttdrmelék, ha osteomyelitis gyandja all
fenn, mig a bér- vagy nyalkahartya-tamponok, a képet
nem alkalmasak az azonositasra [30]. Polimikrobialis
fert6zés gyanuja esetén az 6sszes baktérium eseté-
ben meg kell kisérelni a tenyésztést és az azonositast,
hogy a jelenlévé relevans mikroorganizmusokat ki tud-
jak mutatni, majd kombinalt terapiat kell alkalmazni. A la-
boratériumban meg kell teremteni az actinomycesek
tenyésztéséhez megfelel6 korilményeket. Mind dusito
tenyész-leves (agy—sziv infuzid), mind nem szelektiv és
szelektiv szilard tapkdzeget (arginin—glicerin agar) kell
hasznalni az Actinomyces spp. sikeres izolalasara [9],
ehhez a sikeres izoldlashoz hét-tizennégy napig kell in-
kubalni a mintat a taptalajokon, szigoru anaerob korl-
mények kdzott. Csont érintettsége esetén még hosszabb
inkubacié ajanlott (21 nap), a baktériumok csdkkentett
szaporodasi tulajdonsagai miatt ebben a niche-ben [9, 10].
Az eredményeket befolyasolhatjak a fert6zésért nem
felel6s, de a mintaban jelenlévéd, vagy a felszineket ko-
lonizalé mas baktériumok, ezért egyes szakemberek a
mélyebb szdvetekbdl térténd mintavétel mellett érvelnek,
mert igy minimalizalhat6 az el6bb emlitett ok. A kém-
csovekben levd folyékony dusité taptalajokban szabad
szemmel is felfedezhet6k a kénsarga granulumok, me-
lyek a mintak targylemezek kdz6tti szétmorzsolasa utan
is lathatok. A differencial diagndzisban fontos a Gram-
festés, mellyel egyértelmien lathatdak a tipikus alakok,
a Nocardia fajoktdl jol elkiilénithet6k az Actinomyces tor-
zsek, ezek az eljarasok retrospektiv vizsgalatokra is
alkalmasak. Altalaban a kérfolyamatokért felelés Acti-
nomyces térzseknek a nagy koriltekintéssel végzett
munka ellenére is csak mintegy 50%-at tudjak a mik-
robioldgus szakemberek hagyomanyos tenyésztéssel
kimutatni. A sikertelenségnek tébb oka lehet: els6 he-
lyen kell emliteni a szoros szakmai egylttm(ik6dés hi-
anyat a klinikus és a mikrobioldgiai laboratériumi szak-
ember kozo6tt, illetve az alkalmazott nem megfelel6
mintavételi, vagy tenyésztési technikat, révid inkubaci-
Os id6t. A telepek mintegy 5 nap—két hét alatt fejlédnek
ki, az ennél révidebb inkubalasi id6 alatt a megfelel6 ti-
pusos telepek még nem jelennek meg a szilard tapta-
lajok felliletén, igy hamis negativ tenyésztési eredményt
kaphatunk [9]. Masodik okként kell emliteni a mintaban
jelenlévé mas baktériumok kompetitiv hatasat. Ezek egy-
szer(ien tulndvik az actinomyceseket, elnyomjak a kom-



plex fléra tagjaként jelenlévé, lassabban fejl6dé Actinom-
yces telepeket. llyen baktériumok lehetnek a Staphy-
lococcus, a Streptococcus térzsek és kuldénbdzE fakultativ
és obligat anaerob Gram-negativ palcak. A sikertelenség
harmadik okaként pedig korabbi antibiotikus kezelést le-
het megnevezni, ugyanis a szévetekben felhalmoz6dd
antibiotikum megvaltoztatja kdérnyezete oxido-redukciés
potencialjat és igy meggatolja az actinomycesek néve-
kedését, illetve elpusztitja azokat, ezért a sikeres te-
nyésztés érdekében érdemes tdbb mintat venni. Abban
az esetben, ha ilyen technikaval vett mintabol nem lehet
kitenyészteni az actinomyceseket, de a minta neutro-
phylokban gazdag volt, akkor azt is, mint az actinomy-
coticus fert6zés jelét kell szamba venni [30].

A genusba sorolas nehézségei, egyes speciesek szo-
katlanul lassu névekedése valdszin(sitik, hogy az acti-
nomycesek altal okozott infekcidk eléfordulasa sokkal
gyakoribb, mint a mikrobioldgiai tenyésztéssel meger6-
sitett esetek szama [4]. Az izolalasuk utan a baktérium
speciesek identifikalasa, genusba, majd species-szint(i
besorolasa a kdvetkez§ fontos lépés. Jelenleg az Acti-
nomyces genusba tartozé klinikai izolatumok species-
szintli meghatarozasa a fenotipusos jellemz6kén alapuld
maodszerekkel meglehetésen nehézkes, ami megakada-
lyozza rokonsagi fokuk megismerését, természetes tu-
lajdonsagaik, természetes lel6helylik, pontos prevalen-
cia adataik megismerését, és a patogenitasban betoltott
szereplk felmérését [7]. A legtdbb problémat a mod-
szerek rossz reprodukalhatésaga, a térzsek biokémiai
inaktivitasa, lassu névekedése és a speciesek kdzotti
kdzeli rokonsag okozza. A szeroldgianak nincs jelen-
t6sége az actinomycosis diagnoézisaban [5, 9, 10, 21],
mig az agglutininek és a komplement-két6 antitestek
megjelennek néhany cervicofacialis actinomycosisban
szenvedd beteg szérumaban, keresztreaktiv antitestek
lehetnek jelen mas betegségfolyamatok, kiiléndsen a tu-
berkuldzis esetén.

Manapsag egyre nagyobb tért héditanak a mikrobio-
I6gidban a molekularis diagnosztikai eljarasok: ugymint
a PCR maddszerek, 16S rRNS gén szekvenalasa, ARDRA
madszer (Amplifikalt Riboszomalis DNS Analizis), DNS-
DNS hibridizacid, in situ fluoreszcencia hibridizacioé [9],
egy(tt a kiilénbdz8 molekularis kémiai médszerekkel:
(telies-sejt fehérjeprofil meghatarozas, riboszémalis pro-
tein kimutatason alapulé matrix assisted laser desorption
ionization time-of-flight mass spectrometry: MALDI-TOF
MS mddszer stb.), melyek sokkal pontosabb species-
szint(i meghatarozast eredményeznek [3, 28]. Ezeknek
az vjonnan bevezetett moédszereknek készénhetben az
elmult években szamos Uj Actinomyces speciest és hoz-
zajuk genetikailag kdzel all6 taxonokat irtak le kiilénb6zé
human és allati forrasbdl, kérfolyamatokbdl. Annak el-
lenére, hogy ma mar 49 ismert species van, a sejtések
alapjan szamos eddig még nem ismert species is fele-
I6s lehet mind human-, mind allati-névényi kérfolyama-
tokért. Még pontosabb molekularis vizsgalatok fognak
pontos képet adni a korrekt species adatokrol. Mivel
a szajluregi normal fléra alkotoi, ezzel fontos endogén
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infekcidforrasok, igy egyre tdbb bizonyiték van arra,
hogy szamos Uj, eddig még nem ismert species jatszik
szerepet szajlregi infekciokban.

Képalkoto eljdrasok

Bar lehet, hogy nem jarulnak mindig hozz4 a pozitiv di-
agnozis egyeértelm( felallitasahoz, a képalkoté techno-
l6giak hasznosak lehetnek az Actinomyces térzsek altal
kivaltott suppurativ léziok és a rosszindulatu dagana-
tok differencial-diagnosztikajaban [3, 15]. Napjainkban
a kilénboz6 klinikai képalkotd eljarasokat rutinszerlien
alkalmazzak a pontos diagndzis felallitasahoz a legtdbb
betegség esetén. Cervicofacidlis actinomycosis esetén
a képalkoto eljarasok hozzasegitenek, hogy meghata-
rozzak a lézid pontos helyét és kiterjedését azért, hogy
elkildénitsék a folyamatot a neoplazmatikus folyamatok-
tol, kiértékeljék az esetleges csontdestrukcié mértékeét,
észlelni lehet a nyalmirigyek érintettségét, valamint ké-
vetni lehet a betegség progresszidjat, illetve valaszat az
alkalmazott terapiara. A szamos képalkoto eljaras kozul
hasznalatos az orthopantomogram felvétel (OPT), com-
puter tomographia (CT), sialographia, scintigraphia, il-
letve az ultrahang (UH) [11, 15], bar ezek az eljarasok
az actinomycosisra nem specifikusak [31], de intravénas
kontrasztanyaggal kombinalva a Iézi¢ hatarai jobban lat-
hatdk. A 1ézi6 centralis része altalaban alacsony denzi-
tasu (hypodens) vagy sok alacsony denzitasu részbdl
all 6ssze, ezt az ott felszaporodott folyadék miatt le-
het megfigyelni. A kérnyez6 szévetekben a gyulladasos
valasz kdvetkeztében egy er6sebb denzitasu zéna lat-
haté. Gallium scintigraphia esetén a 1ézi6 intenziv nuk-
lid felvételt mutat, ahol a centrdlis rész foton-deficiens
része az abscessus vagy a tumor necroticus részét mu-
tatja. A radioaktiv nuklidokat alkalmazdé képalkoto elja-
rasok kitlin6en alkalmazhatok a 1ézi¢ vaszkularizaltsa-
ganak megitélésére, igy segitségiikkel elkiilénithets, hogy
gyulladasos vagy pedig tumoros eredet( az elvaltozas.
Ezek a diagnosztikai eljarasok tovabba alkalmasak a be-
tegség korfolyamatanak megbecstlésére, illetve a tera-
pia hatasara bekdvetkez6 valtozasok detektalasara is.
Nyalmirigy érintettség esetén jol hasznalhaté a sialo-
graphia: az érintett nyalmirigyben a lézi¢ helyén a kont-
rasztanyag felszaporodik, vagy szabdlytalan lefutasu
tregeket rajzol ki, illetve kompresszios esetekben kont-
rasztanyag-hianyos foltok hivhatjak fel az orvos figyel-
mét a betegségre. Actinomycotikus léziét ultrahanggal
vizsgalva hyperechos foltokat detektalhatunk, ami a fibro-
sisnak és multiform abscessusoknak tulajdonithaté [30].
Ez felhasznalhat6 az actinomycosis differencial-diagnézi-
sanal: a kbézdnséges abscessusok ugyanis echomentesek
vagy hypoechosak a felhalmozddott genny kdvetkezté-
ben. Fogéaszati panorama rontgenfelvételek, a szamito-
gépes tomografia (CT) és a magneses rezonancia képal-
kotas (MRI) szintén értékesek a szdvet érintettségének
(hogy a csontszdvet érintett-e) és a granulomatdzus €zié
lokalizacidjanak, méretének és méretének értékelése-
ben [30, 31]. Azonban ma még leszégezhetjik, hogy
6nmagaban egyetlen képalkoto eljaras sem képes az
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actinomycosis diagnosztizalasara, am mas diagnoszti-
kai eljarasokkal kombinalva nagyon hasznos lehet.

Az actinomycosis kezelése

Sebészi kezelés

Az antibiotikus terapia bevezetése el6tt az actinomy-
cosisban szenved6k meglehet6sen rossz prognézisra
szamithattak. 1938-ban a szulfonamidok terapias alkal-
mazasa jelentette az elsé sikert az actinomycosis keze-
Iésében. 1948-ban Nichols és Herrell voltak az elsék,
akik penicillinnel kezelték az actinomycosist. Azéta is
a penicillin az els6ként valasztando antibiotikum a be-
tegség kezelésére. Az actinomycosisra jellemz6, hogy
a centrdlis nekrotikus régiét egy massziv fibrotikus zéna
veszi koril [9]. Ez egy hipovaszkularizalt szvet, alacsony
oxidoredukcids potenciallal és alacsony penetracios keé-
pességgel, igy az antibiotikumok nagyon nehezen tud-
nak a lézidba bejutni. Az actinomycosis kezelésének
ezért a nagy dozisu, hosszu ideig tarté antibiotikus tera-
pia mellett magaban kell foglalnia a sebészi terapiat is.
Kisebb elvaltozasok esetén az antibiotikus kezelés mel-
lett elegendd az incisio és a drainage biztositasa [16].
A lagyrészek mellett a nekrozis érintheti a csontszdve-
tet is, mely esetben patoldgias allcsonttorés kévetkez-
het be [13]. Kiterjedt Iéziok esetén a kdrnyezd szdvetek
alapos debrimentjét kell elvégezni a fistula falak eltavo-
litdsaval. Egyes szerz6k kuldnféle 6blitd oldatok (3%-os
hidrogén-peroxid) hasznalatat is javasoljak az anaerob
kérnyezet megsziintetése érdekében, illetve mas, jod-
tartalmu bdr és nyalkahartya fert6tlenité szerek is alkal-
mazhatok a terapia soran: Braunol oldat, Betadin [1, 13].
A sinus maxillaris érintettsége estén Luc-Caldwell muitét,
mig a sinus sphenoidalis involvacidja esetén spheno-
idectomia végzendd. A csontok fert6z6ttsége esetén
curettage és ablatios sequestratio sziikséges, ugyanis
az elhalt csont kit(ind taptalaj a baktériumok szamara,
igy mint lehetséges fert6z6 forrast el kell tavolitani [16].

Antibiotikum terapia

Elényben részesitett kezelési modok-altalaban hosszan
tartd, nagy dézisu penicillint javasolnak az actinomy-
cosis esetében [1-3, 9], az alternativak kdzé tartozik a
ceftriaxon és az amoxicillin hasznalata. Az alkalmazas
madja a fert6zés sulyossagatol fligg: a szévédmeény nél-
kili cervicofacialis actinomycosis kezelését intravéna-
san adott penicillin G-vel kell elkezdeni, napi 3—12 mil-
li6 nemzetkdzi egységgel (NE). Sulyos vagy kiterjedt acti-
nomycosis-a sulyos, kiterjedt fert6zés gyakran invaziv,
purulens, vagy fistulakkal tarsulé folyamatokkal jar és
gyakran jelentkezik sulyos komorbiditassal jaré bete-
gekben, esetikben az intravénas penicillin G kezdeti
beadasat javasoljak (napi 10—20 millié egység, négy-hat
oranként osztott adagokban) [4-6]. A ceftriaxon (24 éran-
ként 1-2 g) alternativa, amelyet kénnyebben be lehet
adni a jarébeteg ellatas kezelésére [7, 26]. Penicillin-
rezisztencia az actinomycesek kéz6tt még nem ala-
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kult ki. Sokkal gyakoribb, hogy a ko-patogének egyike
valik rezisztenssé, s emiatt lesz hatastalan a kezelés.
llyen esetekben olyan antibiotikummal kell kiegésziteni
a kezelést, amelyre a rezisztens torzsek is érzékenyek.
Az actinomycesekre hatastalan antibiotikumok a metro-
nidazol, aminoglikozidok, cotrimoxazole, illetve a peni-
cillinaz—rezisztens penicillinek (methicillin, nafcillin, oxa-
cillin, cloxacillin) [7, 26]. Olyan sz6v6dmények esetén,
mint az actinomycoticus osteomyelitis, a beteg napi
12-20 millio nemzetkdzi egység Penicillin G-t kap négy
egyenld részben. Az intravénas kezelés 2—6 hétig tart,
amit tovabbi 3—12 honapig tarté penicillin készitmény
per os adagolasanak kell kdvenie (Penicillin V) [16].
Penicillin-allergia esetén erythromycin, tetracyclin, clin-
damycin, elsé generacidés cephalosporin, imipenem, lin-
comycin, doxycyclin adhaté [21, 31]. Terhesség esetén
penicillint, illetve erytromycint kell valasztanunk. Az
Amoxicillint 6nalldan is alkalmazhatjuk az actinomycosis
enyhe, illetve kbzepesen sulyos eseteiben, mivel haté-
kony mind az Actinomyces, mind pedig a ko-patogén
baktériumtdrzsekre is. Felnéttek adagja 500 mg per os
8 6ranként vagy 875 mg 12 éranként. Gyermekek ese-
tén 40 kg alatt 20—40 mg/ttkg/die t&bb részletben, mig
40 kg felett a feln6ttek adagolasat kell kdvetni. Fokozott
figyelmet igényel adagolasa veseelégtelenség esetén,
mert rendlis Uton eliminalddik, igy a dézist csOkkente-
nink kell, ha a kreatinin clearance 30 ml/min ala csok-
ken. Bar a szisztémas gyodgyszeres terapia hatasfoka-
nak javulasa kdévetkezményeként megkérddjelezhetd
a sebészi terapia szlilkségessége, a hatékonysagi vizs-
galatok tovabbra is a miitéti és gydgyszeres kezelés
kombinacidjat javasoljak [13, 26]. Az actinomycosis ho-
napokkal, évekkel a gyogyulas utan is kitjulhat, ezért
alapvet6 fontossagu a betegek idészakos visszarende-
Iése és ismételt kivizsgalasa.

Osszefoglalas

Az actinomycosis napjainkban ritka el6fordulasu meg-
betegedés, halalos kimenetell esetet évek 6ta nem re-
gisztraltak Magyarorszagon. Egyrészt az antibiotikumok
széleskorl alkalmazasa, a j6 szajhigiénét el6seqit6 in-
tézkedések mind hozzajarultak a betegség incidencia-
janak cs6kkenéséhez, a klinikakon vizsgalt és cervico-
facialis actinomycosissal kezelt betegek, tovabba az
irodalomban kézélt esetek azonban valdsziniileg csak
a jéghegy csucsat reprezentaljak. Az immunhianyos
betegek szamanak névekedése és a fogaszati eljara-
sok szélesebb kor(i elérhetésége miatt azonban ezen
betegség gyakorisaga ndévekszik. Az actinomycesek ki-
mutatasa a tenyésztések soran egyértelmi bizonyité-
ka a megbetegedésnek. A negativ tenyésztési ered-
mény azonban nem feltétlenll jelenti az actinomycosis
hianyat. Szamos eset nem keril mikrobioldgiai labo-
ratoriumi diagnosztizalasra a mintavétel és igy a te-
nyésztés elmaradasa miatt sem. Ezekben az esetek-
ben a betegek gyodgyulasa kielégit6 volt, ami nem tette



szikségesseé specifikus diagnosztikus eljarasok elvég-
zését. Klldéndsen a cervicofacidlis actinomycosis esetén
a klinikusoknak — az alapellatast végz6 orvosoktdl a se-
bészekig —, a fogorvosoknak és a klinikai mikrobiol6-
gusoknak ismernilk kell ezt a megbetegedést, annak
megel6zése (relevans kockazati tényezdk jelenlétében),
a megfeleld diagnozis és a kezelés érdekében. Az acti-
nomycosis és az egyéb fert6zd betegségek megkilén-
boztetése (tuberkuldzis, nocardiosis, gombas fert6zések)
a nem fert6z6 (daganatok) megbetegedésektdl az els6
differencial-diagnosztikai Iépés és minden relevans di-
agnosztikai médszert alkalmazni kell. Mivel a hagyoma-
nyos mikrobioldgiai tenyésztési eredmények és a jel-
legzetes kénszemcsék jelenléte nem eléggeé specifikus
a végleges diagndzishoz, a beteg anamnesztikus ada-
tait és jelenlegi fennallo tiineteit ismerni kell. A betegek
altalaban sulyos szdvetkarosodassal és sulyos tlinetek-
kel rendelkeznek, a betegség lassu elérehaladasa és in-
dolens jellege miatt. Pozitiv tény, azonban, hogy a be-
tegség felismerése utan az adekvat, megfelel6en hosszu
antibiotikum kezelésre adott valasz altalaban kielégit6,
meég azokban a betegekben is, akiknél mar el6fordult
sulyos, kiterjedt nekrozis és szbveti karosodas.
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Review

STAJER A, IBRAHIM B, GAaJDAcs M, BARATH Z, URBAN E
Advances in the diagnostics and therapy of cervicofacial actinomycoses: a literature summary

Members of the Actinomyces genus are saprophytic components of the normal microbiota of humans. Actinomyces spp.
infections are considered to be rare, with cervicofacial infections (frequently called as ‘lumpy jaw syndrome’) described
as the most prevalent type in the clinical practice. Actinomycoses may resemble other pathologies, such as solid tumors
or other infectious processes. These infections are characterized by a slowly progressing infection, with non-specific
symptoms. The clinical diagnosis of actinomycosis may be difficult and it requires a plethora of clinical, microbiological
and histopathological examination methods. The aim of this review is to summarize current advances on the clinical fea-
tures, diagnostics and therapy of cervicofacial Actinomyces infections for dental specialists.

Keywords: actinomycosis, cervicofacial, therapy, diagnostics, microbiology
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