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RÖVIDÍTÉSEK JEGYZÉKE 
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MIC Minimális gátló koncentráció (Minimum inhibitory concentration) 

STEC Shiga toxint termelő E. coli 

WHO Egészségügyi Világszervezet (World Health Organization) 
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1. BEVEZETÉS 

A napjainkra globális szinten egyre aggasztóbb méreteket öltő antibiotikumokkal 

szembeni rezisztencia és annak terjedése mind a humán- és állatgyógyászatban, 

nélkülözhetetlenné teszi a helyes antibiotikum dózisok meghatározását a terápia során. 

Ehhez szükséges meghatározni azokat az értékeket, amelyek alapján egy mikroorganizmus 

érzékenynek vagy rezisztensnek minősül egy adott antibakteriális szerrel szemben. Ezt a célt 

szolgálja az ún. epidemiológiai küszöbértékek meghatározása, mely az érzékenységi adatok 

megoszlását klinikai határokhoz kapcsolódó adatokkal összehasonlítva elemzi. Ez lehetővé 

teszi a rezisztencia folyamatos monitorozását, segít a terápiás döntéshozatalban és 

hozzájárul a megfelelő szabályozások, valamint irányelvek megalkotásához. 
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2. IRODALMI ÁTTEKINTÉS 

2.1. A fertőző betegségek állat- és közegészségügyi jelentősége 

Az antimikrobiális szerek felfedezésük óta emberi életek millióit mentették meg, 

azonban döntő többségüket (73%) élelmiszertermelő állatokban használják fel [1]. A világ 

állati eredetű fehérje iránti globális igény a magas jövedelmű országokban a 2000-es évek 

elején megtorpant, azonban az olyan elmaradottabb területeken, mint Afrika 68%-kal, Ázsia 

64%-kal és Dél-Amerika 40%-kal nőtt [2]. Világviszonylatban az állattenyésztés a 

mezőgazdaság bruttó hazai termékének átlagosan a 37%-át teszi ki [3], a fertőző betegségek 

közvetlen veszteségeket okoznak, hiszen a megnövekedett mortalitás az állattenyésztés 

csökkenő termelékenységét vonja maga után; közvetlen veszteségeket okoznak az 

ellenőrzések költségei, a kereskedelmi kiesések, a csökkent piaci érték és a bizonytalan 

élelmiszerellátás [4]. A fertőző betegségek között közel háromszáz olyat tartanak számon, 

melyek zoonotikusak, ezek 60%-át 1940-2004 között minősítették zoonózissá [5]. Az elmúlt 

évtizedben a zoonózisos betegségek globális gazdasági kárát több mint 220 milliárd dollárra 

becsülték, melyből 20 milliárd dollár a közvetlen és 200 milliárd dollár közvetett 

veszteség [6]. A legtöbb fejlődő országban a zoonózis jelentőségét nem ismerik el az állat- 

és közegészségügy és az Egy Egészség kontextusában [7]. Mindemellett a fertőző 

betegségek zoonotikus eseteinek globális növekedése 1990-2000 között 22%-os, 2000-2010 

között 21%-os volt [8]. 

Az antimikrobiális rezisztencia (AMR) globálisan veszélyt hordoz az állat- és 

közegészségügyben [9]. Az egyes hatóanyagokra rezisztens fertőzések megnövekedett 

halálozási kockázatot jelentenek a rezisztenciával nem rendelkező fertőzésekhez képest, és 

hozzájárulhatnak például a hosszabb kórházi tartózkodáshoz [10]. Az élelmiszertermelő 

állatok esetén az antimikrobiális szerek használata összefüggésbe hozható az AMR-rel és a 

rezisztens fertőzések emberekre történő átkerülésével, a farmtól az asztalig (farm-to-fork): 

farm, vágóhíd, kiskereskedelem útvonalon keresztül [11]. Ilyen a ceftiofur hatóanyag 

brojlercsirke keltetőkben történő felhasználása, mely összefüggésbe hozható a vele szemben 

kialakuló rezisztenciával a baromfiágazatban [12]. Az Egészségügyi Világszervezet (WHO) 

2017-ben felszólította a tagállamait, hogy csökkentsék az antimikrobiális szerek 

felhasználását [13]. Ahhoz, hogy az AMR-re globális szinten tudjon a világ reagálni, 

epidemiológiai adatokra van szükség, ennek következtében a WHO Globális 

Antimikrobiális Rezisztencia Felügyeleti Rendszere (GLASS) egy harmonizált 

keretrendszer elfogadását sürgette, ami azonban még nincs teljes összhangban az állatokban 
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előforduló AMR-rel [14]. Az alacsony és közepes jövedelmű országokban 2000-2018 között 

az antimikrobiális rezisztenciával érintett vegyületek aránya csirkében 15%-ról 41%-ra nőtt. 

Az AMR gócpontja egyértelműen Ázsia, ahol a világ brojlercsirkéinek 54%-a található [15]. 

Az antibiotikum mentes csirkenevelés megoldást jelenthet a rezisztencia terjedésének 

megfékezésében, azonban az Escherichia coli-val (E. coli) szennyezett élelmiszerek komoly 

élelmiszerbiztonsági aggályt jelentenek és gazdasági veszteségeket okoznak a baromfiipar 

számára [16]. Különösen aggasztó, hogy a csirkék alól kikerülő alomanyag szerves 

trágyaként hasznosított formájában a multirezisztens E. coli törzsek prevalenciája 63-100% 

közötti [17]. A 2017-ben a WHO által közzétett 12 kiemelt jelentőséggel bíró 

antibiotikumrezisztens kórokozó között az E. coli is szerepel [18]. 

2.2. Az Escherichia coli okozta fertőzések jelentősége házityúkban 

Az E. coli baktérium egy Gram-negatív baktérium, mely emberek és állatok 

bélmikrobiomjának gyakori tagja. Általában kommenzalista, azonban néhány törzsük 

patogén kórokozóként klinikai megbetegedéseket okozhat, általában hasmenéses kórformák, 

ritkábban szisztémás fertőzés formájában, mint a külön csoportot képező madárpatogén 

(APEC) törzsek [19]. Különösen aggasztó az állati eredetű élelmiszerekkel történő emberi 

fertőződés, mely hasmenéses kórképek kialakulásához vezet. Összesen öt patotípusba 

soroljuk a megbetegedést okozó törzseket, melyek közül a legfontosabbak a shiga toxint 

termelő E. coli (STEC) törzsek, ezeknek az enterohaemorrhagiás törzsek (EHEC) az 

alcsoportját képezik [20]. Az STEC törzsek okozta humán fertőzések szórványosak és egy-

egy járványkitöréssel állnak kapcsolatban. Az Európai Unió (EU) tagállamaiban 2015-ben 

5901 STEC törzs okozta humán fertőzést erősítettek meg, habár a baromfifélék ezeknek a 

törzseknek tünetmentes hordozói voltak [21]. Az E. coli egy kommenzalista indikátor 

baktérium, amit az AMR monitorozására használnak fel a közegészségügyben, mint 

potenciális fenyegetés az élelmiszertermelő állatokból [22, 23]. Bár a kommenzalista E. coli 

törzseknek nincs közvetlen klinikai jelentősége, azonban az általuk hordozott 

rezisztenciagének átadás szempontjából potenciális forrásnak tekinthetők a patogén törzsek 

számára. Egy 2022-es holland tanulmány szerint brojlercsirkékből származó kommenzalista 

és klinikai esetekből izolált patogén E. coli törzsek rezisztencia profilja nagyon hasonló 

volt [24]. Az E. coli baktérium esetén a leggyakoribb plazmid közvetített rezisztencia gének 

átadása során béta-laktamázokat, efflux pumpákat, aminoglikozid-foszforilázokat és -

hidrolázokat, valamint klóramfenikol-transzacetilázokat kódoló géneket figyeltek meg [25, 

26]. A tojásból kikelő naposcsibék esetén megfigyelhető igen magas antimikrobiális 
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rezisztencia génhordozás [27] feltételezhetően a környezetből és a madarak vertikális úton 

átadott bélmikrobiótájából származik [28]. A horizontális génátvitel elsősorban a 

gazdaságban és környezetében történő széles körű antimikrobiális rezisztencia terjedéséhez 

vezet [25], azonban az E. coli képes mutációk és horizontális géntranszfer révén is 

kialakítani rezisztenciát [29]. 

A madárpatogén E. coli szívbelhártyagyulladást, perihepatitist, szeptikémiát, 

bélgyulladást, ízületi gyulladást, cellulitist okozhat [30, 31], tojótyúkok esetén pedig 

salpingitis révén hozzájárulhat a tojástermelés minőségi és mennyiségi romlásához [32]. 

Különösen aggasztó, hogy jelentős antimikrobiális rezisztencia gének és virulencia 

faktorokat kódoló gének rezervoárja, ami különösen komoly veszélyt jelent az 

extraintestinalis patogén E. coli (ExPEC), azon belül is az uropatogén E. coli (UPEC) és az 

újszülöttkori agyhártyagyulladást okozó E. coli (NMEC) törzsek esetén [33, 34]. Ezen 

fertőzések magas morbiditása és mortalitása miatt általában per os adják az antibiotikumokat 

a csirkéknek [35], a fejlődő országokban viszont a mai napig profilaktikus kezelés és 

hozamfokozás céljából is használják őket [36], ami aggodalomra ad okot, hiszen egyre 

szélesebb körben kezd terjedni a harmadik generációs cefalosporinokkal [37] és a 

kolisztinnel [38] szembeni rezisztencia is. 

Az antimikrobiális szerek használatának aránya a baromfifélék esetén más 

haszonállatokhoz képest magas, ami növeli a környezet multirezisztens (MDR) 

baktériumtörzsekkel való terhelését [39]. A világon 2017-ben Kína volt az állatorvosi 

antibiotikum felhasználás legnagyobb fogyasztója, a világ teljes felhasználásának 45%-val, 

a regressziós előrejelzés mutatók 2030-ra azt mutatják, hogy ez továbbra is így marad; 

azonban a magas jövedelmű országok esetén 2015-2017 között jelentős mértékű fogyasztás 

csökkenés volt megfigyelhető, Magyarországon ez 16,91%-os volt [40]. Különösen fontos 

az antibiotikumok megfelelő dózisban és ideig, valamint csak indokolt esetben történő 

alkalmazása, hiszen használatuk bizonyítottan a rezisztens baktériumtörzsek 

elszaporodásához vezet szelekciós nyomása révén [41]. Továbbá bizonyított, hogy ezek az 

MDR törzsek az állati termékek fogyasztásával átkerülhetnek az emberre [42], melyek 

kolonizálhatják az emberek szervezetét és MDR fertőzéseket okozhatnak [43]. Különösen 

aggasztó a háziállataink körében terjedő kiterjedt spektrumú β-laktamáz (ESBL) termelő 

E. coli törzsek jelenléte. Egy Tanzániában készült felmérés során ezek aránya a háziasított 

haszonállatok körében 21,7% volt [44]. Egy másik vizsgálat során a kutatásba bevont 

brojlercsirkék között E. coli esetén 86,3%-ban mutattak ki MDR törzseket és a törzsek 5,3%-
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a volt ESBL, ugyanez tojótyúkok esetén 87,5% és 30,9% volt. Brojlercsirkéknél 

ciprofloxacinra 94,3%-os, ampicillinre 70,5%-os, meropenemre 3,2%-os, tetraciklinre 

87,4%-os, ceftazidimre 18,9%-os, potenciált szulfonamidra 68,9%-os, gentamicinre 23,2%-

os rezisztenciát mutattak ki. Tojótyúkok esetén ugyanezen hatóanyagokra 89,7%-os, 62,5%-

os, 6%-os, 89,7%-os, 43,5%-os, 87,5%-os és 22,3%-os rezisztenciát határoztak meg [45]. 

Egy spanyol kutatás során 2019-2021 közötti időszakban monitorozták a baromfifélékből 

izolált E. coli törzsek rezisztencia profilját. A brojlercsirkékből származó minták 

rezisztenciája 99%-os volt penicillinre, 4%-os ceftiofurra, 7%-os neomicinre és kolisztinre. 

A brojlerpulykák esetén penicillin esetén 94%-os, ceftiofur esetén 5%-os, neomicin esetén 

6%-os, enrofloxacin és cefotaxim esetén 8%-os volt a rezisztencia. A tojóhibrideknél 

tiamulinra 95%-os, penicillinre 96%-os, tilozinra 100%-os, neomicinre 2%-os, cefotaximra 

9%-os volt. Tenyészállatoknál tilozinra és penicillinre 98%-os, tiamulinra 94%-os, 

neomicinre 2%-os, enrofloxacinre 4%-os és cefotacimra 7%-os renzisztenciát találtak [46]. 

A délkelet-ázsiai régióban történt vizsgálatok csirkefarmokról izolált E. coli törzsek esetén 

ampicillinre 97%-os, ciprofloxacinra 73,3%-os, gentamicinre 42,2%-os, kolisztinre 24,4%-

os rezisztenciát mutattak [47, 48]. 

2.3. Az Epidemiological cut-off value (ECOFF) 

A baktériumok antibiotikumokkal szembeni rezisztenciájának terjedése sürgős 

intézkedéseket követel maga után. Az Európai Unió antimikrobiális érzékenység vizsgálattal 

foglalkozó bizottsága ezért bevezette az olyan vizsgálatokat, ahol elkülönítik az ún. vad 

típusú törzseket, melyek eloszlása olyan mikroorganizmus populációt jelöl, amik 

fenotípusosan nem mutatnak rezisztenciát egyes hatóanyagokkal szemben. Az ún. 

epidemiológiai töréspont (ECV) az a legmagasabb minimális gátló koncentráció a vad típusú 

törzsek esetén, amely a vad típusú törzsek legalább 95%-át felöleli [49]. Amennyiben egy 

törzset a vad típusú kategóriába sorolnak, az nem hordozhat a vizsgált hatóanyaghoz 

kapcsolódó rezisztenciagént. A nem vad típusú törzsek szerzett vagy mutáció révén kialakult 

rezisztenciával rendelkeznek és antimikrobiális rezisztencia géneket hordoznak [50]. Az 

epidemiological cut-off value (ECOFF) meghatározásakor a minimális gátló koncentráció 

(MIC) értékek hisztogramon történő ábrázolása során bimodális eloszlást kell kapnunk, 

mely két normál eloszlás keveréke, eltérő súlyú jelenségből fakadó eloszlás, azonos 

szórással, mely különböző magasságú csúcsokat eredményez [51]. Az ECV és ECOFF 

fogalom ugyanazt takarja, annyi különbséggel, hogy előbbit a Clinical and Laboratory 
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Standards Institute (CLSI), utóbbit az European Committee on Antimicrobial Susceptibility 

Testing (EUCAST) használja. 

Az EUCAST egy nemzetközileg elismert antimikrobiális hatóanyagok érzékenységével 

foglalkozó bizottság, amelyet az Európai Klinikai Mikrobiológiai és Infektológiai Társaság 

(ESCMID) hozott létre, és az Európai Gyógyszerügynökség (EMA) töréspontokat 

meghatározó tanácsadó bizottságaként működik. Eredeti feladata az Európa szerte 

alkalmazott klinikai töréspontok egységesítése volt [52]. Az antimikrobiális érzékenységi 

vizsgálatnak (AST) alávetett baktériumok három kategóriába sorolhatók a hatóanyagokra 

való érzékenységük alapján. E három kategóriát hagyományos klinikai szempontok alapján 

állították fel. Adott hatóanyagra való érzékenysége alapján egy baktériumtörzs lehet 

érzékeny, köztes és rezisztens. Azonban e három kategória közötti töréspontok 

nemzetközileg korábban eltértek. A töréspontok egységes meghatározásának hiányából 

adódó problémák kiküszöbölésére az EUCAST új felosztást alakított ki, amihez nyilvánosan 

hozzáférhető adatbázist, és a rezisztencia értékek meghatározásához egységes módszertant 

hozott létre. Bevezették a járványügyi határérték fogalmát minimális gátló koncentráció 

értékek felhasználásával. Ennek kifejezésére az érzékeny vad-típusú törzseknél (WT) ≤ X 

mg/l, a rezisztens nem vad-típusú törzseknél (non-WT) > X mg/l értékhatárokat állapítottak 

meg. A nemzetközi töréspontbizottságok és az EUCAST megállapodtak, hogy a klinikai 

töréspontokat egységesen a rezisztencia szempontjából R > Y mg/l helyett R ≥ Y mg/l-ben 

fejezik ki, aminek a terápiás kezelésekben van szerepe. Az érzékeny és rezisztens érték közé 

eső köztes kategória klinikai és terápiás szempontból bizonytalan kimenetellel jár az adott 

hatóanyag használata esetén [53]. Az EUCAST által kidolgozott rendszert Európán kívül is 

alkalmazzák [54, 55]. Az ECOFF értékek kiszámítására pedig rendszeresítettek egy 

ECOFFinder szabadon felhasználható statisztikai excel programot [56]. 

A rezisztencia értékek adott faj esetében adott hatóanyagra az országok között és 

országokon belül is nagy mértékben eltérhetnek. Ezért kiemelten fontos, hogy ismerjük a 

rezisztencia mértékének regionális megoszlását is [57]. A rezisztencia mértéke regionális, 

földrajzi különbségei egyértelmű összefüggést mutatnak az antibiotikum használat 

gyakorlatával. Ezért lokálisan mindenképpen javasolt elemezni a helyzetet és állat- valamint 

közegészségügyi szempontból releváns információk gyűjtése is indokolt [58]. 
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2.4. Az Escherichia coli okozta fertőzések kezelése 

A baromfifélék colibacillosisának kezelésében elsődlegesen választandó szerek a 

potenciált szulfonamidok, másodlagosan pedig ezt követik a tetraciklinek és 

aminopenicillinek [59]. 

Aminoglikozid hatóanyagok és E. coli kapcsolatában kevés tanulmány foglalkozik 

ECOFF-érték meghatározással. Az EUCAST ECOFF ajánlása gentamicin hatóanyag esetén 

a vad típusú és nem vad típusú izolátumok megkülönböztetésére tejsavtermelő baktériumnál 

4-8 µg/ml és 8-128 µg/ml [60], Garcia-Migura és mtsai. E. coli esetén 8 µg/ml ECOFF 

értéket javasoltak [61]. Az ECOFFinder algoritmusával meghatározott ECOFF értékek 

esetén az EUCAST a 99%-os értéket megbízhatóbbnak ismeri el a 97,5%-os értékhez képest, 

mivel jobban figyelembe veszi a vad típusú eloszlás felső végén lévő, általában kis 

mennyiségű izolátumszámot, azonban ha csak a MIC-eloszlást mutató hisztogramot 

néznénk, akkor ezek az értékek később jelennének meg [62]. Tian és mtsai. baromfiból 

származó E. coli baktériumok ECOFF értékét határozták meg apramicinre, a 97,5%-os 

ECOFF érték 32 µg/ml, a 99%-os ECOFF érték 64 µg/ml volt [63]. Az apramicinre 

rezisztens E. coli törzsek rezisztencia profilját vizsgálva amoxicillinre 100%-os, neomicinre 

87,5%-os, enrofloxacinra 75%-os, doxiciklinre 100%-os, florfenikolra 100%-os 

rezisztenciát találtak [63]. Lengyelországban 2009 óta rendszeresen vizsgálják az E. coli 

antimikrobiális rezisztencia profilját országos szinten. Az ECOFF érték felett a törzseket 

nem vad típusúnak és egyben rezisztensnek minősítik. Figyelembe véve a co-rezisztenciát 

és a keresztrezisztenciát MDR törzsekről akkor beszélünk, amennyiben minimum egy 

hatóanyaggal szemben legalább három, vagy több hatóanyagcsoportban rezisztenciát mutat 

a törzs; kiterjedt gyógyszerrezisztenciáról pedig akkor beszélünk, amennyiben legalább hét 

hatóanyagcsoporttal szemben rezisztens a törzs; és pánrezisztenciáról beszélünk, 

amennyiben minden hatóanyaggal szemben rezisztens egy törzs [64]. Egy vizsgálat során 

ampicillin esetén brojlercsirkéknél 2009-2012 között 69,6%-ról 86%-ra nőtt az ampicillin 

rezisztencia, tojótyúkoknál viszont 37%-ról 33,8%-ra csökkent. Cefotaxim esetén 

brojlereknél 5,3%-ról 13,5%-ra nőtt, tojótyúkoknál 1,3%-ról 7,6%-ra nőtt a rezisztencia. 

Ciprofloxacin esetén szintén növekedés figyelhető meg brojlercsirkéknél 77,2%-ról 81,9%-

ra, tojótyúkoknál 40,1%-ról 42,7%-ra. Gentamicin esetén brojlercsirkéknél stagnálás 

(8,2%), tojóknál viszont kismértékű csökkenés figyelhető meg 5,1%-ról 2,5%-ra [65]. Egy 

Kínában, csirkék légzőszervi fertőzéseiből izolált E. coli esetén végzett ECV 

értékmeghatározás florfenikolra nézve 16 µg/ml értéket állapított meg [50]. 
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A fluorokinolonok közé tartozó második generációs enrofloxacint ívóvízen keresztül 

alkalmazzák baromfifélék esetén [66–68], széleskörű felhasználásának eredménye az E. coli 

törzsek esetén előforduló magas szintű fluorokinolon rezisztencia [66]. A vele szemben 

kialakuló rezisztencia lépcsőzetes, elsősorban a DNS-girázt kódoló gének (gyrA és gyrB) 

pontmutációi, másodsorban pedig a DNS tropoizomeráz IV-et kódot gének (parC és parE) 

pontmutációi révén [50, 66]. Egy Franciaországban végzett felmérés alapján 2011-2018 

között a fluorokinolon kitettség az ország baromfiágazatában 71,5%-kal csökkent, vágóhídi 

és bélsármintából izolált E. coli törzsek esetén, melyek ECOFF értékét határozták meg [69]. 

Egy 2019-2020-as EFSA jelentés alapján E. coli esetén ciprofloxacinra nézve 

brojlercsirkékben 60,7%-os, pulykákban 33,5%-os rezisztenciát mutattak ki. Az 

enrofloxacinnal és marbofloxacinnal szembeni rezisztencia tekintetében pulykák esetén 

tudtak kimutatni szignifikánsan pozitív korrelációt a felhasználás és a rezisztencia mértéke 

között [70]. Egy Belgiumban, klinikai esetekből származó APEC törzsek esetén végzett 

ECOFF vizsgálat eredményei alapján a törzsek 60%-a volt vad típusú, az izolátumok 10%-

a pedig rezisztens enrofloxacinra [71]. Egy olasz felmérés szerint csirkékből és pulykákból 

izolált törzsek esetén enrofloxacinra 38,7%-os rezisztenciát állapítottak meg [72], az EU 27 

tagállamában 2018-ban az E. coli rezisztencia brojlercsirkékben 64%-os volt. Az EU 

fluorokinolon felhasználása 2011-2018 között baromfiban átlagosan 54,8%-kal csökkent, 

Franciaországban ez 71,5%-os csökkenés volt. Az ECOFF értékek alapján ciprofloxacinnal 

szemben brojlercsirkéknél 2009-2018 között szignifikáns növekedést figyeltek meg a 

kommenzalista E. coli törzsek rezisztencia mértékében (30,7%-ról 38,1%-ra nőtt), pulyka 

esetén pedig a nem vad típusú izolátumok aránya 21,3%-ról (2014) 15,9%-ra (2018) 

csökkent. Ugyanakkor a klinikai megbetegedést okozó törzsek esetén a rezisztencia 

mértékének csökkenéséről számoltak be [69]. Oroszország európai részén, az EUCAST 

ECOFF meghatározás alapján végzett felmérése szerint a brojlercsirkéből származó E. coli 

izolátumok 33,6%-a volt rezisztens kolisztinre, 8,1%-a cefotaximra, 49,7%-a ampicillinre, 

17,2%-a gentamicinre, 85,2%-a potenciált szulfonamidra és 87,9%-a ciprofloxacinra [73]. 

A kolisztint az 1950-es évek óta használják az E. coli okozta colibacillosis kezelésére 

baromfifélékben [74]. Bár az emberi Enterobacteriaceae fertőzések esetén hatékonynak 

bizonyult, szisztémás toxicitása miatt igen hamar lecserélték, azonban napjainkra az igen 

komoly egészségügyi kockázatot jelentő MDR kórokozók megjelenése ismételten a humán 

klinikai alkalmazását tette szükségessé, mint utolsó vonalbeli védekezési lehetőség a 

szuperbaktériumok ellen [75]. Állategészségügyi felhasználása is azon klinikai esetekre 
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korlátozódik, melyek esetén nincs más alternatív választási lehetőség [76]. Baktericid 

hatásmóddal rendelkező peptid antibiotikum, mely a Gram-negatív baktériumok külső 

membránjának lipopoliszacharidjával kölcsönhatásba lépve kiszorítja onnan a kétértékű 

Ca2+ és Mg2+ kationokat, ezáltal rendkívül gyors, detergens-szerű hatást ér el [77, 78]. Bár a 

visszafogott használatának köszönhetően relatív alacsony a vele szembeni rezisztencia, 

azonban az E. coliban megjelent rezisztencia leggyakrabban a lipopoliszacharid réteg 

módosítása révén következik be [79, 80]. A közelmúltig úgy tekintettek rá, hogy a 

rezisztencia csak kromoszómálisan alakulhat ki ellene, majd 2015-ben világszerte 

aggodalmat keltett egy transzferábilis plazmid által közvetített rezisztencia gén 

megjelenése [81]. Majd arra a megállapításra jutottak, hogy ez a gén átadható állat-ember 

között [82]. Ez a plazmidon kódolttá váló gén a világon a leggyakrabban előforduló, vele 

szemben rezisztenciát kialakító mcr-1 gén volt [83], mely már az 1980-as évektől jelen van 

a csirkepopulációkban [84]. Az első 2015-ös leírást követően a plazmidon hordozott mcr 

génsorozatot (mcr-1 – mcr-10) azóta a világ több, mint 50 országában írták le [85–88]. A 

rezisztencia állati eredetű szennyvizeken keresztüli környezetbe kerülése és terjedése 

kiemelt jelentőségű ezen hatóanyagcsoport esetén [89]. Egy 2020-as Németországban 

vágóhidakon végzett szennyvízminta vizsgálat során a kolisztin rezisztens 

Enterobacteriaceae baktériumok aránya 40,2% volt, amiből az E. coli 52,8%-os rezisztenciát 

mutatott [74]. Az élelmiszertermelő baromfifélék körében számos tanulmány kimutatta a 

kolisztin rezisztencia prevalenciájának jelentőségét [90–92]. Eredendően rezisztensek vele 

szemben a Gram-pozitív baktériumok, a Gram-negatív coccusok, a Mycoplasma spp., a 

Proteus spp., a Serratia spp. és a Burkholderia spp. Szűk spektruma az E. coli, Salmonella 

spp., Klebsiella spp., Acinetobacter baumani és a Pseudomonas aeruginosa baktériumokra 

terjed ki [93]. 

A harmadik generációs cefalosporinok esetén egy 2019-2020-as Európai 

Élelmiszerbiztonsági Hatóság (EFSA) jelentés szerint E. coli esetén brojlercsirkéknél 

cefotaximra 0,5%, ceftazidimre 0,4%; míg pulyka esetén 1,4% és 1% volt a 

rezisztencia [70]. Különösen nagy aggodalomra ad okot, hogy a harmadik generációs 

cefalosporinokkal és a fluorokinolonokkal szembeni rezisztencia egyre elterjedtebb és az 

állat-ember közötti zoonotikus átvitel esélye is ezáltal egyre gyakoribb, elsődlegesen 

konjugált plazmidok által [94]. Az utóbbi évtizedben egyre inkább összefüggésbe hozzák az 

E. colit a kiterjedt spektrumú β-laktamáz (ESBL) és ampC-típusú β-laktamáz termelés 

okozta rezisztenciával [95]. Ezt a rezisztenciát minden állatfajban megfigyelték, azonban 
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brojlercsirkékből származó izolátumok esetén szignifikánsan magasabb az előfordulása a 

többi állatfajhoz képest [96–99]. Számos tanulmány kimutatta, hogy az egészséges 

brojlercsirkék gyomor-bél traktusa ESBL gének, valamint ampC típusú gének rezervoárja 

lehet, ami potenciálisan részt vesz a terjedésében bélsaruk, az ivóvíz és az alomanyag 

által [100–102]. A 3. generációs cefalosporinok nem engedélyezettek brojlercsirkék 

kezelésére, ennek ellenére Belgiumban az E. coli törzsek átlagosan 35%-a rezisztens velük 

szemben [103]. Ezen cefalosporin rezisztens törzsek különösen kórházi húgyúti fertőzéses 

esetekben okoznak gondot [104, 105], mely a hatékony antibiotikum választás terápiáját 

késlelteti és gyakran megnövekedett morbiditást és mortalitást eredményez [104]. 

Közegészségügyi kockázatot jelent, hogy bizonyítottan átvihető állatról emberre, közvetett 

módon csirkehús fogyasztásával, közvetlenül pedig felszíni vizekkel vagy csirketrágyával 

szennyezett zöldségek által [106, 107]. Az ESBL gének gyakran mobilis genetikai elemek 

(MGE), bizonyítottan [108] átkerülhetnek az élelmiszer-eredetű törzsekből az emberi 

bélrendszer kommenzalista és patogén baktériumaiba [95, 109]. Egy Belgiumban, 

expozíciós kvantitatív valószínűségi modell segítségével végzett tanulmány azt mutatja, 

hogy az expozíció elsősorban a konyhában történő keresztszennyeződésre vezethető vissza, 

a modell becslése szerint kb. 1,5% annak a valószínűsége, hogy egy személy brojlercsirke 

húson keresztül a konyhában 1000 telepformáló (CFU) cefalosporin rezisztens E. coli 

törzzsel találkozzon [110]. 

Felismerve a rezisztencia folyamatosan súlyosbodó, globális problémáját, 2019-ben az 

Egészségügyi Minisztérium és a Mezőgazdasági és Erdészeti Minisztérium kidolgozott egy 

Antimikrobiális Rezisztencia Nemzeti Stratégiai Tervet (NSP-AMR) komoly technikai és 

pénzügyi támogatás segítségével [111], a WHO, az Egyesült Nemzetek Élelmezési és 

Mezőgazdasági Szervezete (FAO) és az Állategészségügyi Világszervezet (OIE) 

közreműködésével, mely összhangban van egy Globális Akciótervvel [112], a FAO jelenlegi 

AMR 2021-2025-ös cselekvési tervével [113], annak korábbi tervével [114] és az OIE AMR 

stratégiájával [115]. Bár az EU-ban 2006 óta tilos az antibiotikumok hozamfokozás céljából 

történő felhasználása, egy az OIE által 2021-ben közzétett állatokban történő antimikrobiális 

szerek felhasználásáról szóló jelentés 2019-es adatai szerint a vizsgált 160 ország 27%-a 

még mindig használt antibiotikumot hozamfokozás céljából [116].  
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3. CÉLKITŰZÉSEK 

Kutatásom során célul tűztük ki, hogy Magyarországon nagylétszámú házityúk 

állományok kommenzalista E. coli törzseinek ECOFF értékét meghatározzuk az állat- és 

közegészségügy szempontjából fontos antibiotikum hatóanyagokra nézve. Ennek folyamata 

segít a rezisztencia trendek és változások nyomon követésében, ami elengedhetetlen az 

egészségügyben dolgozók és a kutatók gyors reagálásához a rezisztencia terjedésében. Az 

ECOFF értékek segítséget nyújtanak a klinikumban dolgozóknak hatékonyabban 

kiválasztani az egyes bakteriális fertőzések kezelésében a megfelelő hatóanyag használatát. 

Ezen túlmenően az eredmények fontos alapját képezhetik az antibiotikumokat érintő 

szabályozási irányelvek kidolgozásában vagy aktualizálásában. Kutatásunk hozzájárul az 

Egy Egészség tükrében az antibiotikumok hatékonyságának megőrzéséhez a jövő generációi 

számára. 
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4. ANYAG ÉS MÓDSZER 

4.1. A minták eredete 

A minták magyarországi nagylétszámú baromfitelepekről származtak, melyek gyűjtése 

2022. februárja és 2023. júniusa között zajlott. A minták egészséges állatokból származtak, 

egyedi azonosítószámmal lettek ellátva és a nyilvántartásban vezettük velük kapcsolatban, 

hogy milyen szervből (légcső vagy kloáka), milyen településről, megyéből és régióból 

származtak, valamint az állomány hasznosítási típusát (hús, tojás, tenyész), életkorát 

(növendék, felnőtt), valamint az állomány nagyságát (1-1000, 1001-5000. 5001-50000, 

50001-100000, >100001). Ezen kívül kérdőív kitöltésével monitoroztuk a telepek 

antibiotikum használati szokásait (mit, hogyan, milyen kórokozó esetén), az előforduló 

betegségeket, valamint az antibiotikum érzékenységi vizsgálatokat. 

4.2. A törzsek izolálása 

Telepenként a 15 db légcső és 15 db kloáka mintát Amies-típusú (Biolab Zrt., Budapest, 

Magyarország), szén nélküli, normál alumínium pálcás mintavevő pálca segítségével 

gyűjtöttük. Ezt követően E. coli esetén ChromoBio® Coliform (Biolab Zrt., Budapest, 

Magyarország) differenciáló és szelektív agarokon szélesztettük a mintákat. Végül az izolált 

telepeket tripton-szója agarra (Biolab Zrt., Budapest, Magyarország) oltottuk át és újabb 18-

24 órás 41 °C-on inkubálást követően a színtenyészeteket Microbank™ rendszerben (Pro-

Lab Diagnostics, Richmond Hill, Kanada) fagyasztottuk le -80 °C-on felhasználásig. 

4.3. A hatóanyag törzsoldatok elkészítése 

A vizsgálathoz szükséges hatóanyagokból (Merck KGaA, Darmstadt, Németország) 

törzsoldatokat készítettünk a CLSI ajánlása szerint [117]. Az amoxicillin és amoxicillin-

klavulánsavat 2:1 arány (pH 7,2, 0,01 mol/L), az imipenemet (pH 6, 0,1 mol/L) foszfát 

pufferoldatban oldottuk fel. A ceftriaxon, doxiciklin, spektinomicin, neomicin, kolisztin, 

tiamulin, tilozin, linkomicin és vankomicin esetén desztillált vizet használtunk. A potenciált 

szulfonamid elkészítése során szulfametoxazol és trimetoprim 20:1 arányát használtuk, 

előbbit forró vízben néhány csepp 2,5 mol/L NaOH-val oldottuk fel, míg utóbbit 0,05 mol/L 

HCl-al, desztillált vízben oldottuk fel. Az enrofloxacint pár csepp 1 mol/L NaOH-oldattal 

desztillált vízben készítettük el. A florfenikolt néhány csepp 95%-os etanol és desztillált víz 

segítségével oldottuk fel. A vizsgálatokhoz 1024 µg/ml koncentrációjú törzsoldatot 

készítettünk, korrigálva az egyes hatóanyagok gyártó által meghatározott tisztaságára. 
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4.4. A minimális gátló koncentráció meghatározása 

Az AMR fenotípusos kifejeződését az egyes baktériumtörzsek MIC meghatározásával 

vizsgáltuk, amit a CLSI módszertanával végeztük az ECOFF vizsgálat fejezetben leírt 

ajánlásokat figyelembe véve [117], a breakpointokat a CLSI és az EUCAST irányelvei 

alapján határoztuk meg. Az ECOFF vizsgálathoz ún. teljes range vizsgálatot végeztünk 512-

0,001 µg/ml közötti kettes alapú hígítási sort készítve. 

A -80 °C-on tárolt baktériumtörzseket a vizsgálatot megelőző napon 3 ml Müller-Hinton 

levesbe (MHB) oltottuk, majd 18-24 órán át inkubáltuk 37 °C-on. A vizsgálatokat 96 lyukú 

mikrotiter lemez (VWR International, LLC., Debrecen, Magyarország) segítségével 

végeztük. A munkalemezek első oszlopát kivéve a lyukakat 90 µl MHB-vel (1. lépés) 

töltöttük fel (1. ábra). Majd elkészítettük a hatóanyag törzsoldatok kettes alapú hígítását 

MHB-vel, így minden esetben 512 µg/ml koncentrációval indítottuk a hígítási sort, amit egy 

második lemezen tovább folytatva tudtuk a teljes range vizsgálatot lefedni. A feles hígításból 

180 µl-t mértünk a munkalemez első oszlopába (2. lépés), majd 2-es alapú hígítási sort 

készítettünk belőle (3. lépés). A második munkalemez 10. oszlopa után a felesleget 

pipettaheggyel eldobtuk, így minden oszlopban 90 µl térfogatot kialakítva. Minden 

baktériumtörzs vizsgálatához egy sort használtunk a munkalemezen (2. ábra). 

 

 

 

 2x 4x 8x 16x 32x 64x 128x 256x 512x 1024x   

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

B  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

C  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

D  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

E  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

F  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

G  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

H  90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

1. ábra A lemezek feltöltése 90 µl MHB-vel 

 

 

90 µl 

1. lépés: feltöltés 
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2. lépés: bemérés 3. lépés: hígítási sor készítése 

 2x 4x 8x 16x 32x 64x 128x 256x 512x 1024x   

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

B 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

C 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

D 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

E 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

F 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

G 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

H 180 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

2. ábra Kettes alapú hígítási sor készítése, az első oszlop feltöltése 180 µl kiindulási 

koncentrációval, majd 90 µl tovább mérése és szuszpendálása a 10. oszlopig 

Egy segédlemezen 0,5 McFarland értékre beállítva előkészítettük a baktériumok 

ráoltásához szükséges baktériumszuszpenziót. Ehhez minden segédlemezt 240 µl MHB-vel 

töltöttünk fel (3. ábra), majd minden lyukba 10 µl alaposan vortexelt baktériumszuszpenziót 

mértünk (4. lépés). Ezt követően a baktériumtörzseket az elkészített munkalemezekre 

oltottuk, a kettes alapú hígítási sort tartalmazó lemezek 11. oszlopától kezdve haladva 

visszafelé 10 µl baktériumszuszpenziót pipettázva a segédlemezről (5. lépés). A 11. oszlop 

pozitív kontrollként szolgált (baktériumszuszpenziót és levest), a 12. oszlop negatív 

kontrollként (levest) funkcionált (4. ábra). 

 

 

             

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 240  240  240  240  240  240  

B 240  240  240  240  240  240  

C 240  240  240  240  240  240  

D 240  240  240  240  240  240  

E 240  240  240  240  240  240  

F 240  240  240  240  240  240  

G 240  240  240  240  240  240  

H 240  240  240  240  240  240  

3. ábra A baktériumszuszpenzió 25x hígításának elkészítése segédlemezen 

 

90 µl 

90 µl feleslegben kidob 

10 µl 
4. lépés: a baktériumszuszpenzió 0,5 McFarland értékkel 
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5. lépés: a baktériumszuszpenzió bemérése 

 

 2x 4x 8x 16x 32x 64x 128x 256x 512x 1024x   

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

B 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

C 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

D 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

E 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

F 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

G 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

H 90 90 90 90 90 90 90 90 90 90 + - 

4. ábra A baktériumszuszpenzió rámérése a munkalemezre a pozitív kontrolltól kezdve 

A munkalemezeket ezt követően 18-24 órán keresztül 37 °C-on inkubáltuk, majd 

vizuálisan elbíráltuk a MIC értékeket a pozitív (11. oszlop) kontrollhoz viszonyítva. Az 

értékelés során a – (nincs zavarosodás) és ± (nehezen megítélhető) jelöléssel ellátott lyukakat 

negatív eredménynek tekintettük, míg pozitív eredménynek a + (enyhe zavarosodás), ++ 

(mérsékelt zavarosodás), +++ (jelentős zavarosodás) jelöléssel ellátott lyukak minősültek. 

4.5. Az ECOFF érték meghatározása 

Az ECOFF értékeket az ECOFFinder [49] segítségével határoztuk meg. A 99%-os 

küszöbértéket választottuk, ami az a MIC-érték, amely a modellezett vad típusú populáció 

99%-át lefedi, így növelve a vad típusú populációra vonatkozó specificitást. 

Ennek során a kapott MIC értékekből a vizsgált hatóanyag koncentráció 

tartományban (1024-0,001 µg/ml) egy gyakorisági táblázatot készítettünk. Az adatbevitel 

során meg kellett adni a baktérium faj nevét, a vizsgált antibiotikum hatóanyag nevét, 

valamint jelölni, ha a vizsgált adatok egynél több MIC eloszlásból származtak. Ezen kívül 

a megfigyelések teljes számát is jelölni szükséges. Az elemzés során meg kell adni egy ún. 

Nest kiindulási értéket, melynek közel kell lennie az izolátumok számához, azonban azzal 

nem egyezhet meg. Ezt követően a template Solver makróját futtatva megkapjuk a 

megfigyelt értékekhez tartozó legjobb illeszkedést leválogató részhalmazt, majd a program 

megadja a reziduumokat, a megfigyelt számok és az illesztett görbe alapján becsült számok 

különbségeként. Abban az esetben lehet hinni a kiválasztott részhalmaznak, ha a 

reziduumok a középen található nullát jelölő vonal mindkét oldalán szóródnak. Végül a 

program grafikusan ábrázolja a becsült értékek illeszkedését az adatokhoz.  

10 µl 
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5. EREDMÉNYEK 

Összesen 411 db házityúk eredetű E. coli törzs MIC-értékét határoztuk meg 15-féle 

hatóanyagra, összességében 6150 MIC-értéket állapítottunk meg. A MIC-értékekből 

hatóanyagonként gyakorisági táblázatot készítettünk, ami alapján országos szinten 

amoxicillin-klavulánsav, imipenem, neomicin, spektinomicin, doxiciklin, florfenikol, 

tiamulin, enrofloxacin és kolisztin hatóanyagokra tudtuk meghatározni az ECOFF-értékeket. 

 

5. ábra Amoxicillin-klavulánsav ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

Amoxicillin esetén az adatok eloszlása nem tette lehetővé az ECOFF-érték 

meghatározását. Az 5. ábra foglalja össze az ECOFF-érték meghatározásához felhasznált 

adatok gyakoriságát amoxicillin-klavulánsav esetén, mely alapján az ECOFF-érték 

128 µg/ml, ami jóval magasabb, mint amit az EUCAST E. coli esetén meghatároz (8 µg/ml). 

Ceftriaxon esetén a MIC-értékek megoszlása szintén nem volt alkalmas ECOFF-érték 

meghatározására országos szinten. A 6. ábrán látható az imipenem hatóanyag esetén 

meghatározott ECOFF-érték (16 µg/ml), ami szintén jóval meghaladja az EUCAST 

töréspontját (0,5 µg/ml). Az E. coli baktérium fajra kifejezetten jellemző a rezisztencia 

fenotípusos kifejeződése, különösen efflux pumpák segítségével. Eredményeink a magas 

ECOFF-értékek, valamint az eloszlások jellege alapján alátámasztják ezt a tendenciát. 

Számos esetben tapasztaltunk multirezisztenciát az egyes törzsek MIC-értékei alapján. 
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6. ábra Imipenem ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

A 7. ábra esetén láthatjuk, hogy neomicin esetén 2048 µg/ml ECOFF-értéket kaptunk, 

mely koncentráció használata abszolút nem gyakorlatias, az EUCAST breakpoint értéke 

8 µg/ml. A neomicint toxicitása miatt kizárólag gastrointestinális fertőzések kezelésében 

használjuk baromfiféléknél, E. coli esetén viszont gyakran találkozhatunk szisztémás 

fertőzéssel, aminek a kezelésére nem alkalmas. 

 

7. ábra Neomicin ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

 



21 

 

Spektinomicin esetén a meghatározott ECOFF-érték 512 µg/ml, amit a 8. ábra 

szemléltet, az EUCAST 64 µg/ml koncentrációban határozta meg ebben az esetben a 

töréspontot. 

 

8. ábra Spektinomicin ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

A 9. ábra doxiciklin hatóanyag esetén szemlélteti az ECOFF-érték meghatározásához 

felhasznált MIC-értékek gyakoriságát, az ezek alapján kapott koncentráció 512 µg/ml, ami 

szintén jóval magasabb érték, mint az EUCAST által megállapított töréspont (8 µg/ml). 

 

9. ábra Doxiciklin ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 
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10. ábra Florfenikol ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

A 10. ábrán a florfenikol esetén meghatározott 128 µg/ml ECOFF-értéket láthatjuk, 

ami szintén magasabb érték az EUCAST töréspontjához képest (16 µg/ml). 

 

11. ábra Tiamulin ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

Bár a tiamulin hatóanyagot baromfifélék esetén E. coli okozta fertőzések kezelésében 

nem használjuk, így nincs is rá nézve nemzetközileg meghatározott töréspont, adataink 

alapján 1024 µg/ml ECOFF-értéket határoztunk meg. Azonban azt ki kell emelni, hogy az 

ilyen koncentrációban történő hatóanyag alkalmazás nem lenne gyakorlatias toxicitási 

problémák miatt. 
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Enrofloxacin esetén a MIC-értékek szórása nagy, így az ECOFF-érték meghatározása 

nem volt lehetséges országos szinten. A fluorokinolonok túlhasználása a baromfiágaztatban 

mindenképpen felveti a töréspont jövőben történő felülvizsgálatát, azonban addig is az így 

kapott magas értéket fenntartásokkal kezeljük és további vizsgálatokat végzünk. 

 

12. ábra Kolisztin ECOFF-értéke házityúkból izolált E. coli esetén 

Kolisztin hatóanyagra nézve (12. ábra) a törzsek jelentős része érzékenységet mutatott 

(72%), a MIC-értékek megoszlása alapján a meghatározott ECOFF-érték (4 µg/ml) is csak 

egy hígítással nagyobb, mint az EUCAST töréspontja (2 µg/ml). A rezisztensnek bizonyult 

törzseknek azonban a további vizsgálata javasolt, elsősorban új genrációs szekvenálás 

segítségével, hogy feltérképezzük a rezisztencia genetikai hátterét. 
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13. ábra Breakpointok és a saját adatainkból házityúk E. coli törzsekre (n=411) 

meghatározott ECOFF értékek alapján kapott érzékenységi és rezisztencia arányok 

A 13. ábrán látható, hogy összehasonlítottuk a nemzetközileg meghatározott EUCAST 

és CLSI breakpointok alapján kiszámolt érzékenységi és rezisztencia eredményeket 

hatóanyagonként, a saját adatainkra meghatározott ECOFF-értékek alapján kiszámolt 

érzékenységi és rezisztencia értékekkel. Kizárólag a kolisztin esetén kaptunk nagyon 

hasonló értékeket (72%; 73%), a többi esetében a saját töréspontok alkalmazása jóval 

nagyobb érzékenységi gyakoriságot eredményezett. Ki kell emelni az amoxicillin-

klavulánsav esetén kapott 91%-os, az imipenem esetén kapott 99%-os, a spektinomicin 

esetén kapott 88%-os, a doxiciklin esetén kapott 99%-os és a florfenikol esetén kapott 89%-

os érzékenységet. 

Eredményeink egyértelműen alátámasztják, hogy megfelelő mennyiségű baktérium 

törzs esetén érdemes ECOFF-értéket meghatározni és a saját töréspontok alkalmazásával 

jóval pontosabb képet kapunk az adott baktérium populáció egyes hatóanyagokra való 

érzékenységéről, illetve a rezisztencia mértékéről. 
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KOL-kolisztin  
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14. ábra Az állati és humán izolátumok antibiotikum érzékenységi profiljának összevetése, 

a rendelkezésre álló adatok alapján 

A házityúk eredetű kommenzalista E. coli törzseink, valamint klinikai esetekből izolált 

házityúk eredetű törzseink és humán fertőzések esetén bizonyos hatóanyagok esetén 

lehetőségünk volt összehasonlítani (14. ábra) a rezisztencia országos helyzetét. Az 

eredmények jól tükrözik, hogy az állatorvoslásban baromfifélék körében régóta használt 

hatóanyagok esetén, mint a potenciált szulfonamid (100%; 100%) és neomicin (72%; 93%), 

igen jelentős mértékű a rezisztencia aránya, míg a humán gyógyászatban ezek a hatóanyagok 

általában megőrizték hatékonyságukat (22%; 9%). A szélesített spektrumú penicillinek 

csoportjába tartozó amoxicillin (62%; 73%) és ampicillin (52%) esetén mind az 

állategészségügyben és a humánegészségügyben nagyon hasonló a rezisztencia mértéke; 

amoxicillin-klavulánsav kombináció esetén viszont állatorvosi vonalon kevésbé érzékenyek 

a törzsek. Ceftriaxon esetén szintén igen magas a rezisztencia állatorvosi vonalon. Imipenem 

esetén a hatóanyag stabilitási problémái miatt az eredményeket fenntartásokkal kezeljük, 

vizsgálatainkat másik, stabilabb karbapenem hatóanyaggal fogjuk megismételni, hiszen a 

humán mintákhoz hasonlóan a rezisztencia elvárt mértéke nulla százalék körül kellene, hogy 

mozogjon. A fluorokinolonok túlhasználását az állatgyógyászatban alátámasztják az 

általunk kapott rezisztencia értékek (53%; 44%). 
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Humán adatok tekintetében: AMP-ampicillin; CEF-3. generációs cefalosporinok; AMG-aminoglikozidok; 

FLU-fluorokionolonok. Mindkettő esetén: AMK-amoxicillin-klavulánsav; IMI-imipenem; PSA-

potenciált szulfonamid (szulfometoxazol és trimetoprim). 
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1. táblázat Az egyes hatóanyagokra meghatározott ECOFF-értékek regionális szinten 
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µg/ml 

amoxicillin 8* 16 - - - 32 1 16 

amoxicillin-klavulánsav 8* 16 64 1024 32 32 1 16 

ceftriaxon 0,125* 0,5 0,25 2 0,06 0,125 - 0,0005 

imipenem 0,5* - 4 1 2 - 8 256 

neomicin 8* 256 4096 512 1024 4096 - 8 

spektinomicin 64* 128 512 1024 256 128 256 32 

doxiciklin 8* 1024 1024 1024 2 4 256 4 

florfenikol 16* 64 64 512 64 256 8 32 

enrofloxacin 2** 2048 - 512 0,125 - 4096 0,0005 

kolisztin 2* 4 1 - 1 256 - 8 

potenciált szulfonamid 0,5* - - 32 8 16 - - 

vankomicin - 512 - - 512 - - 512 

tiamulin - 512 512 - 8192 - - 256 

tilozin - - - - - 512 - - 
*EUCAST; **CLSI 

Az 1. táblázatban láthatóak összefoglalva a regionális szinten meghatározott ECOFF-

értékek, ahol az adatok bimodális eloszlása lehetővé tette ennek meghatározását. A legtöbb 

esetén az EUCSAT és CLSI töréspontokhoz képest regionálisan is jóval magasabb értékeket 

kaptunk, azonban volt néhány kivétel. Így a közép-magyarországi régió esetén amoxicillin 

(1 µg/ml ), amoxicillin-klavulánsav (1 µg/ml ) és florfenikol (8 µg/ml ) esetén is alacsonyabb 

ECOFF-értékeket határoztunk meg. De kolisztin hatóanyagra nézve a dél-dunántúli 

(1 µg/ml) és észak-magyarországi (1 µg/ml) régiókban alacsonyabb volt a töréspont, vagy a 

nyugat-dunántúli régióban ceftriaxonra (0,0005 µg/ml) és enrofloxacinra (0,0005 µg/ml). 

Összességében elmondhatjuk, hogy eredményeink alátámasztják, hogy megfelelő 

mintaelemszám esetén érdemes saját adatinkból ECOFF-érték vizsgálat segítségével saját 

töréspontokat meghatározni és azok alapján értékelni a rezisztencia helyzetét adott 

baktérium populációra, megfelelő populációs méret felett (n>100). A regionális szinten 

meghatározott ECOFF-értékek tájékoztató jellegűek.  
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6. KÖVETKEZTETÉSEK 

Kutatásunk során összesen 411 házityúk eredetű E. coli törzs izolálását végeztük el, 

melynek 15-féle állatorvosi, illetve humán egészségügyi jelentőséggel bíró hatóanyaggal 

szemben határoztuk meg a MIC-értékét, majd az így kapott eredmények alapján kiszámoltuk 

az ECOFF-értékeket országos és regionális szinten. 

Amoxicillin esetén az adatok országos megoszlása nem tette lehetővé az ECOFF-érték 

meghatározását, azonban regionális szinten a dél-alföldi és nyugat-dunántúli régióban 

16 µg/ml, a közép-dunántúli régióban 32 µg/ml, a közép-magyarországi régióban pedig 

1 µg/ml értéket kaptunk, szemben az EUCAST 8 µg/ml értékével [118]. Baromfi esetén nem 

áll rendelkezésre összehasonlító adat. Burch és mtsai. sertés ágazatban végzett felmérése 

alapján 16 µg/ml ECOFF-értéket találtak [119], ami egybevág a nyugat-dunántúli régióban 

kapott eredményünkkel. Az amoxicillin-klavulánsav bár élelmiszertermelő állatok esetén 

nincs engedélyezve, humán egészségügyi szempontból az E. coli gyakori β-laktamáz 

termelése miatt fontos vizsgálni azt. ECOFF-ra országosan 128 µg/ml-t kaptunk, ami jóval 

meghaladja az EUCAST 8 µg/ml értékét [118], Burch és mtsai. vizsgálatában sertés esetén 

16 µg/ml ECOFF-értéket mutattak ki [119]. Vizsgálatink során regionális bontásban a dél-

alföldi és nyugat-dunántúli régióban találtunk ugyanilyen értéket, a közép-magyarországi 

régióban ebben az esetben is kedvezőbb volt a helyzet (1 µg/ml). A szintén humán 

relevanciával rendelkező ceftriaxon esetén a MIC-értékek megoszlása nem tette lehetővé 

országos szinten az ECOFF-érték meghatározását. Regionálisan azonban a közép-dunántúli 

régióban eredményünk egybevág az EUCAST által megállapított 0,125 µg/ml 

koncentrációval [118], míg a nyugat-dunántúli (0,0005 µg/ml) és az észak-magyarországi 

(0,06 µg/ml) régiókban sokkal kedvezőbb eredményeket kaptunk. Összehasonlító irodalmi 

adat nem áll rendelkezésre. A humán egészségügy számára tartalékolt imipenem hatóanyag 

esetén országosan 16 µg/ml ECOFF-értéket kaptunk, szemben az EUCAST 0,5 µg/ml 

értékével [118], a legjobb helyzet az észak-alföldi régióban (1 µg/ml) volt. Baromfi esetén 

összehasonlító adat nem áll rendelkezésre. Neomicin esetén országos szinten 2048 µg/ml 

ECOFF-értéket kaptunk, ami jóval magasabb az EUCAST által meghatározott 8 µg/ml 

értéknél [118], kizárólag a nyugat-dunántúli régióban tapasztaltunk ez EUCAST értékével 

megegyező eredményt; összehasonlító szakirodalmi adat nem áll rendelkezésre. 

Spektinomicin esetén országosan 512 µg/ml ECOFF-értéket kaptunk, ami az EUCAST 

esetén 64 µg/ml volt [118], a nyugat-dunántúli régióban 32 µg/ml értéket kaptunk, 

összehasonlító szakirodalmi adat nincs. Doxiciklinnél 512 µg/ml ECOFF értéket kaptunk, 
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az EUCAST ezzel szemben 8 µg/ml értéket írt le [118], észak-magyarországi (2 µg/ml), 

közép-dunántúli és nyugat-dunántúli régióinkban (4 µg/ml) a helyzet sokkal jobb volt. 

Mateus-Vargas és mtsai. vadhúsokból izolált E. coli esetén 4 µg/ml értéket állapított meg 

[120]; baromfira vonatkoztatható irodalmi adat nem áll rendelkezésre. Florfenikol esetén 

országosan  128 µg/ml értéket kaptunk, az EUCAST 16 µg/ml értékéhez képest [118]; 

amihez képest a közép-magyarországi régióban (8 µg/ml) volt jobb a helyzet. Zhang és 

mtsai. csirkékkel végzett kutatásuk során 16 µg/ml ECOFF-értéket határoztak meg [50]. 

A fluorokinonolok közé tartozó enrofloxacin igen gyakran használt hatóanyag a 

baromfiágazatban, országos felmérésben a MIC-értékek nagy szórása miatt ECOFF-értéket 

nem tudtunk megállapítani; mivel kizárólag az állatorvoslásban használt hatóanyagról van 

szó, ebben az esetben a CLSI töréspont áll rendelkezésre, ami 2 µg/ml [117]. Temmemerman 

és mtsai vizsgálataik során 125 madárpatogén E. coli törzset vizsgálva 0,125 µg/ml  ECOFF-

értéket állapítottak meg [71], eredményeink közül az észak-magyarországi ECOFF-érték 

egybevágott ezzel, a nyugat-dunántúli érték (0,0005 µg/ml) pedig ennél is kedvezőbb volt. 

A másik kritikusan fontos hatóanyag a kolisztin, mely országos ECOFF-értéke 4 µg/ml, ami 

nagyon közel áll az EUCAST 2 µg/ml értékéhez [118]. Dél-alföldi eredményünk 

megegyezett az országos eredménnyel, a dél-dunántúli és észak-magyarországi régiók 

(1 µg/ml) pedig ennél kedvezőbb értéket mutattak. Mead és mtsai. brojlercsirkékben 2 µg/ml 

ECOFF-értéket állapítottak meg [121]. Potenciált szulfonamid (szulfametoxazol-

trimetoprim) esetén a MIC-értékek megoszlása nem tette lehetővé az országos ECOFF-érték 

meghatározását, viszont az észak-magyarországi (8 µg/ml), a közép-dunántúli (16 µg/ml) és 

észak-alföldi (32 µg/ml) régiókban sikerült ECOFF-értékeket meghatároznunk, melyek az 

EUCAST 0,5 µg/ml értékénél jóval magasabbak voltak [118]. 

Amennyiben a rezisztencia gyakoriságát összehasonlítjuk a kommenzalista, az 

állatorvosi klinikai és a humán klinikai esetekkel, akkor megállapíthatjuk, hogy a klinikai 

izolátumaink a legtöbb esetben nagyobb rezisztencia gyakoriságot mutattak, mint a 

kommenzalista törzseink, a humán eredmények pedig mindkettőhöz képest kedvezőbben 

alakultak. Amoxicillin esetén a kommenzalista törzseknél 62%-os, a klinikai törzseknél 

73%-os rezisztenciát mutattunk ki, ampicillinre nézve Sarowska és mtsai. 52%-os [122],  

Suwono és mtsai. kommenzalista törzsekre tojótyúkoknál 17,3%-os, brojlercsirkéknél 

78,6%-os; klinikai izolátumokra pedig 18,9%-os és 41,9%-os [123], Oguttu és mtsai. 

brojlercsirkékre 65%-os [124], Miles és mtsai. brojlercsirkékben 20,6%-os [125], Ramadan 

és mtsai. vágóhídi csirkemintákban 98,4%-os [126], Marazzato és mtsai. pedig 10%-os [127] 
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rezisztenciát mutattak ki. A humán izolátumaink esetén nagyon hasonló, 52%-os 

rezisztenciát kaptunk a kommenzalista és klinikai törzsekhez hasonlóan. Amennyiben a 

mintákat regionálisan összehasonlították a regionális humán adatokkal, akkor ampicillinre 

Sarowska és mtsai. 43,3%-os [122],  Suwono és mtsai. 42,9%-os [123], Oguttu és mtsai. 

vágóhídi munkásoknál 42%-os [124], Miles és mtsai. 35,4%-os [125], Ramadan és mtsai. 

53,1%-os [126], Marazzato és mtsai. pedig 78%-os [127] rezisztenciát állapítottak meg. 

Amoxicillin-klavulánsav esetén kommenzalista törzseknél 44%-os, klinikai törzseknél 

65%-os értékeket kaptunk, Miles és mtsai. brojlercsirkéknél 2,9%-os rezisztenciát 

állapítottak meg [125], Ramadan és mtsai. vágóhídi csirkéknél pedig 3,3%-ot találtak [126]. 

A humán adatainkkal (25%) összehasonlítva Miles és mtsai. 2,1%-os [125], Ramadan és 

mtsai. pedig 6,3%-os rezisztenciát mutattak ki [126]. 

Ceftriaxon esetén a kommenzalista törzseink 36%-os, a klinikai törzseink 46%-os 

rezisztenciát mutattak. Ezzel szemben Suwono és mtsai. kommenzalista törzseknél 

cefotaximra tojótyúknál 7,7%-os, brojlercsirkénél 5,5%-os; klinikai törzseknél tojótyúkban 

2,1%-os, brojlerekben 7,2%-os [123], Oguttu és mtsai. ceftriaxonra brojlereknél 40%-os 

[124], Johnson és mtsai. cefalosporinokra 2,6%-os [128], Ramadan és mtsai. ceftriaxonra 

vágóhídi csirkéknél 3,3%-os [126] rezisztenciát állapítottak meg. A humán 14%-os 

rezisztenciához képest Suwono és mtsai. cefotaximra 7,4%-os [123], Oguttu és mtsai. 

vágóhídi munkásoknál ceftriaxonra 11%-os [124], Ramadan és mtsai. pedig 0%-os [126] 

rezisztenciát mutattak ki. 

Imipenem esetén a stabilitási gondok miatt fenntartásokkal kezelendők eredményeink, 

melyek kommenzalista törzseknél 33%-os, klinikai törzseknél 56%-os rezisztenciát 

mutattak, ezzel szemben Ramadan és mtsai. vágóhídi csirkék esetén meropenemre 0%-os 

rezisztenciát mutattak ki [126]. Az összehasonlításra használt humán törzsek mind 

érzékenyek voltak, hasonló eredményt kaptak Ramadan és mtsai. meropenemre [126]. 

Neomicin esetén igen magas, kommenzalista törzseknél 72%-os, klinikai izolátumoknál 

93%-os rezisztenciát mutattunk ki, a szakirodalomban gentamicinre állnak rendelkezésre 

adatok, mely alapján Suwono és mtsai. kommenzalista törzsekre tojótyúkoknál 2,5%-os, 

brojelrcsirkéknél 3,9%-os; klinikai izolátumoknál tojótyúkokra 3,3%-os, brojlercsirkéknél 

7,1%-os [123], Ramadan és mtsai. vágóhídi csirkéknél 73,8%-os [126], Marazzato és mtsai. 

pedig 15%-os rezisztenciát mutattak ki [127]. A humán aminoglikozid rezisztencia 9%-os 
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volt, Suwono és mtsai. 4,9%-os [123], Miles és mtsai. 33,3%-os [125], Ramadan és mtsai. 

3,1%-os [126], Marazzato és mtsai. pedig 15%-os rezisztenciát mutattak ki [127]. 

Fluorokinolonok esetén a klinikai izolátumok rezisztenciája alacsonyabb (44%) volt, 

mint a kommenzalista törzseké (53%), Sarowska és mtsai. baromfiban ciprofloxacinra 

13,6%-os [122], Suwono és mtsai. kommenzalista törzsekre tojótyúkokban 4,1%-os, 

brojlercsirkékben 29,6%-os; klinikai izolátumokra tojótyúkokban 4%-os, brojlercsirkékre 

8,6%-os [123], Sabaté és mtsai. szennyvízből 56%-os [129], Oguttu és mtsai. enrofloxacinra 

brojlercsirkékben 76%-os [124], Johnson és mtsai. fluorokinolonokra 4,9%-os [128], Miles 

és mtsai. brojlercsirkékben enrofloxacinra 29,4%-os, ciprofloxacinra 8,8%-os [125], 

Ramadan és mtsai. vágóhídi csirkékben 77%-os [126], ellenben Marazzato és mtsai. 8%-

os [127] rezisztenciát mutattak ki. Az általunk leírt humán rezisztencia fluorokinolonokra 

20%-os volt, Sarowska és mtsai. 34,1%-os [122], Johnson és mtsai. 22,2%-os [128]; Suwono 

és mtsai. ciprofloxacinra 15,3%-os [123], Sabaté és mtsai. fluorokinolonokra 20%-os [129], 

Oguttu és mtsai. enrofloxacinra 18%-os [124], Miles és mtsai. enrofloxacinra és 

ciprofloxacinra is 10,4%-os [125], Ramadan és mtsai. ciprofloxacinra 6,3%-os [126], 

Marazzato és mtsai. viszont 40%-os [127] rezisztenciát mutattak ki. 

A potenciált szulfonamiddal (szulfametoxazol-trimetoprim) szemben állatorvosi 

vonalon 100%-os rezisztenciát tapasztaltunk, ellenben Sarowska és mtsai. baromfiban 

22,7%-os [122], viszont Johnson és mtsai. 8,9%-os [128], de Ramadan és mtsai. 63,9%-os 

[127] rezisztenciát írtak le. A humán törzseknél kimutatott rezisztencia mértéke 22%-os volt, 

amin nagyon hasonlóan alakult Sarowska és mtsai. 30%-os [122], Johnson és mtsai. 26,7%-

os [128], Ramadan és mtsai. 25%-os [126] kimutatott rezisztencia értékeihez. 

Sebastian és mtsai. baromfitelepek és az adott régióból származó húgyúti fertőzést 

okozó humán minták rezisztenciamintázatát összehasonlítva statisztikai módszerekkel, 

szignifikáns hasonlóságot mutattak ki amikacin (p=0,089), amoxicillin (p=0,098), ampicillin 

(p=0,250), és ofloxacin (p=0,089) hatóanyagok esetén. Meropenem esetén 21%, gentamicin 

esetén 48%, amikacin esetén 62%, ofloxacin esetén 62%, ceftriaxon esetén 75%, amoxicllin 

esetén 70% és ampicillin esetén 85% volt a rezisztencia [130]. 

Összességében elmondhatjuk, hogy az állati eredetű minták jóval nagyobb mértékű 

rezisztenciát mutatnak a humán adatokhoz képest. A vizsgált baktérium populációkra 

érdemes saját ECOFF-értékeket meghatározni és a rezisztencia mértékét ezek alapján 

értékelni, amennyiben megfelelő mennyiségű és megoszlású adat áll a rendelkezésre.  
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7. ÖSSZEFOGLALÁS 

Az antimikrobiális rezisztencia a 21. század vezető globális problémájává nőtte ki 

magát. Az állategészségügyben kiemelt jelentőséggel bír a vezető antibiotikum 

felhasználással rendelkező baromfiágazat. A nozokomiális fertőzések során megfigyelt 

állat- és közegészségügy közötti kapcsolat szerint minden ötödik eset visszavezethető a nem 

kellő körültekintéssel történő állategészségügyi antibiotikum felhasználásra. Kutatásunk 

során célul tűztük ki, hogy Magyarország hét régiójában reprezentatív módon gyűjtött 

nagylétszámú házityúk telepekről száj-garat üregi és kloáka tamponmintákból izolált 

kommenzalista Escherichia coli törzsek minimális gátló koncentráció (MIC) értékét 

határozzuk meg, az ezek kezelésében és közegészségügyi szempontból fontos 

hatóanyagokra nézve. Ezt követően eredményeink felhasználásával ún. Epidemiological cut-

off value (ECOFF) értékeket állapítottunk meg országos és regionális szinten. 

Összesen 411 házityúk eredetű törzset vizsgáltunk 15-féle hatóanyagra nézve, amelynek 

során 6150 MIC-érték felhasználásával országos szinten amoxicillin-klavulánsav, 

imipenem, neomicin, spektinomicin, doxiciklin, florfenikol, tiamulin, enrofloxacin és 

kolisztin hatóanyagok ECOFF értékét határoztuk meg sikeresen. A kommenzalista törzsek 

rezisztencia értékeit összehasonlítottuk a klinikai esetekből gyűjtött (n=133) törzsek 

eredményeivel és a humán egészségügyből származó adatokkal (n=58 168). Eredményeink 

alapján amoxicillin-klavulánsav (128 µg/ml), imipenem (16 µg/ml), neomicin (2024 µg/ml), 

spektinomicin (512 µg/ml), doxiciklin (512 µg/ml), florfenikol (128 µg/ml), tiamulin (1024 

µg/ml) és enrofloxacin (128 µg/ml) esetén országos szinten igen nagy ECOFF értékeket 

állapítottunk meg. Egyedül a kolisztin esetén kaptunk (4 µg/ml) nagyon hasonló eredményt 

az European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) eredményeihez 

(2 µg/ml). A kommenzalista törzsek nagyon hasonló mértékű rezisztencia profilt mutattak 

az állati eredetű klinikai mintákkal összehasonlítva; a humán adatok esetén viszont csak az 

amoxicillin esetében kaptunk hasonló eredményeket, a többi hatóanyagnál a humán minták 

érzékenyebbnek bizonyultak. Vizsgálatink során a meghatározott ECOFF értékek 

töréspontként történő felhasználása esetén a vizsgált baktérium populáció jóval nagyobb 

érzékenységet mutatott az egyes hatóanyagokra nézve. 

Eredményeink alátámasztják az ECOFF vizsgálatok létjogosultságát, hiszen jelenleg 

házityúk esetén a Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) által kizárólag 

enrofloxacinra van megállapított breakpoint érték Escherichia coli fajra nézve. 
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8. SUMMARY 

Antimicrobial resistance has emerged as the leading global problem of the 21st century. 

The poultry sector, a leading user of antibiotics, is of particular importance in animal health. 

The link between animal and public health observed in nosocomial infections suggests that 

one in five cases can be traced back to the use of antibiotics in veterinary medicine with 

insufficient care. In our study, we aimed to determine the minimum inhibitory concentration 

(MIC) values of commensal Escherichia coli strains isolated from oral cavity and cloacal 

swab samples from large domestic chicken colonies representative of seven regions of 

Hungary for the active substances of therapeutic and public health importance. We then used 

our results to establish so-called Epidemiological cut-off values (ECOFF) at national and 

regional level. 

A total of 411 strains of domestic fowl origin were tested for 15 different active 

substances, using 6150 MIC values to successfully determine the ECOFF of amoxicillin-

clavulanic acid, imipenem, neomycin, spectinomycin, doxycycline, florfenicol, tiamulin, 

enrofloxacin and colistin at national level. The resistance values of the commensal strains 

were compared with the results of strains collected from clinical cases (n=133) and with data 

from human health (n=58 168). Our results showed very high ECOFF values for amoxicillin-

clavulanic acid (128 µg/ml), imipenem (16 µg/ml), neomycin (2024 µg/ml), spectinomycin 

(512 µg/ml), doxycycline (512 µg/ml), florfenicol (128 µg/ml), tiamulin (1024 µg/ml) and 

enrofloxacin (128 µg/ml) at the national level. Only for colistin (4 µg/ml) were the results 

very similar to those of the European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing 

(EUCAST) (2 µg/ml). The commensal strains showed very similar resistance profiles 

compared to the animal clinical samples; however, for the human data, only amoxicillin 

showed similar results, with the human samples being more sensitive to the other drugs. In 

our study, when using the defined ECOFF values as breakpoints, the bacterial population 

tested showed a much higher sensitivity to each of the active substances. 

Our results support the justification for ECOFF testing, as currently there is a breakpoint 

value for Escherichia coli species for domestic fowl established by the Clinical and 

Laboratory Standards Institute (CLSI) for enrofloxacin only. 
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