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Upala plu¢a povezana sa strojnom ventilacijom je prototip stedene nozokomijalne pneumonije u
pacijenata koji su na mehanickoj ventilaciji preko endotrahealnog tubusa ili traheostome dulje od 48
sati, a incidencija pojavnosti je | do 10 puta veéa nego kod neventiliranih pacijenata. Intrahospitaine
infekcije u kojima VAP zauzima vrio visoko mjesto, kako po incidenciji tako i po smrinosti pacijenata,
predstavijaju vrio veliki problem koji dodatno optereéuje zdravstveni sustav iziskujuéi dodatne
financijske, ali i organizacijske reforme. Cilj ovog diplomskog rada je dati teorijski presjek o
problematici upale plu¢a povezane sa strojnom ventilacijom, a 2atim i provesti istraZivanje gdje ¢e se
analizirati podaci o incidenciji, uzroénicima, tijeku i ishodu navedenih pneumonija te iste usporediti sa
podacima dobivenim u sli&nim ranije provedenim i objavljenim istraZivanjima. Ovaj rad ée
retrospektivno analiziati podatke iz medicinske dokumentacije pacijenata u periodu od 1.1.2018. do
31.12.2018. u jednom zdravstvenom centru, a zatim ée isti biti obradeni deskriptivinom i
inferencijalnom statistikom. Medusobna povezanost analiziranih varijabli s ishodima posluzit ée kao
alat | argument u buduéim istraZivanjima na podru&ju opisane tematike, a svakako unaprijediti
sesfrinstvo kao struku putem uvida u najéesce indikatore poveéanog morbiditeta i mortalitea uslijed
upala plué¢a povezanih sa strojnom ventilacijom.
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Predgovor

Fascinacija mikroorganizmima 1 njihovoj velikoj mo¢i u usmjeravanju gotovo svega $to nas
okruzuje u smislu stvaranja i1 uniStavanja zaista je velika. S druge strane udah, taj jednostavan
mehanicki ¢in koji predstavlja srz zivota, tako jednostavan, a zapravo toliko znacajan i mocan.
Potraga za kompliciranim odgovorima na jednostavna pitanja upravo identicno odnosu

mikroorganizama i disanja definirala je potrebu za dubljom analizom odabrane problematike.

Te dvije toliko usko povezane impresioniranosti sjedinjene pod krovom najveéeg i najljepseg
dvorca u Hrvatskoj, spomenikom nulte kategorije proZetim povijes¢u, bolnicom Klenovnik

svakako su predstavile veliki izazov, ali i intrigu prilikom odabira teme.

Zahvaljujem mentoru, doc. dr. sc. Tomislavu Mestrovicu, koji mi je svojom podrskom,
usmjeravanjem i brojnim kreativnim savjetima omoguéio da odabranu temu predstavim na nacin
koji mi pruza izazov i priblizim problematiku pneumonija povezanih sa mehani¢kom ventilacijom

svima koji dijele isti interes.

Zahvaljujem se glavnoj sestri sluzbe za pluéne bolesti i TBC Klenovnik Mirjani Geci,
dipl.med.techn. te voditelju odjela pulmologije Vilimu Kolari¢u, dr. med., subspecijalistu
pulmologije na savjetima i pomo¢i u prikupljanju podataka neophodnih za finaliziranje rada i

detaljnu obradu odabrane problematike.

Ovaj rad posvecujem svojoj obitelji, Ani, Evi, Bonu 1 Gali uz zahvalnost za svu podrsku i
razumijevanje koje su mi pruZili prilikom studiranja i izrade ovog rada kao krune postignutog

uspjeha.



Sazetak

CILJ: Ispitati i prikazati incidenciju odnosno pojavnost pneumonija kod pacijenata na strojnoj
ventilaciji (VAP) u jedinici intenzivnog lijeCenja Sluzbe za pluéne bolesti i TBC Klenovnik u

razdoblju od dvije godine.

ISPITANICI | METODE: Istrazivanje je obuhvatilo sve pacijente hospitalizirane u jedinici
intenzivnog lijeCenja u periodu od 1.1.2018. — 31.12.2019. a koji su razvili neki od oblika
pneumonije povezane sa strojnom ventilacijom. Podaci su prikupljani iz bolnickog informacijskog
sustava i medicinske dokumentacije te je za potrebe prikupljanja podataka izraden namjenski
upitnik. Analizirani su i detaljno deskriptivnom statistikom prikazani podaci o incidenciji,
demografskim znacajkama koje ukljucuju spol, podjelu po dobnim skupinama i trajanju
mehanicke ventilacije. Istrazivanje obuhvaca diferencijaciju po uzro¢niku, usporedbu incidencije
razvoja pneumonije povezane sa mehanickom ventilacijom kod pacijenata koji su hospitalizirani
direktno na odjel u Klenovnik u odnosu na pacijente koji su premjesteni sa drugih odjela ili

ustanova, ishodi lije¢enja te stopu prezivljenja.

REZULTATI: U razdoblju od dvije kalendarske godine u jedinici intenzivnog lije¢enja ukupno je
hospitalizirano i lije¢eno 185 pacijenata od kojih je 70 pacijenata (38 %) bilo podvrgnuto postupku
mehanicke ventilacije. Ukupno 48 pacijenata (69 %) je bilo muskog spola, 73 % pacijenata pripada
dobnoj skupini starijoj od 55 godina a 73 % pacijenata ima status premjesStaja s drugog odjela ili
ustanove. Ukupno 63 pacijenta (90 %) razvilo pneumoniju od kojih je 92 % klasificirano kao kasha
pneumonija uzrokovana uglavnom rezistentnijim sojevima bakterija steCenima u bolnic¢koj sredini
uz dominaciju gram-negativnih Stapi¢a kod vise od 80 % promatranih pacijenata. Prikupljeni su i
detaljno prikazani rezultati usporedne analize testiranja na antimikrobne lijekove za izolate
Stapyhlococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter baumannii koji su dokazani kod

74,28 % pacijenata. Kod 76 % pacijenata sa VAP zabiljeZen je smrtni ishod.

ZAKLJUCAK: Visoka incidencija razvoja i stopa smrtnosti te prisutnost multirezistentnih
uzro¢nika kod pacijenata na mehanic¢koj ventilaciji ukazuje na ozbiljnost obradene teme.
Prevencija, pravovremena dijagnoza, poznavanje lokalne mikrobioloske flore i ciljana terapija

neophodni su za uspjesno lijecenje 1 smanjenje stope smrtnosti kod VAP

KLJUCNE RIJECI: VAP, pneumonija, mehani¢ka ventilacija, intrahospitalne infekcije



Summary

AIM: The aim of the study was to investigate and delineate the incidence or occurrence of
ventilator-associated pneumonia (VAP) in the Intensive Care Unit (ICU) of the Department for
pulmonary diseases and tuberculosis in the Hospital for pulmonary diseases Klenovnik for the

period of two years.

METHODS: The study included all patients who were treated and hospitalized in the ICU in the
period from January 1 2018. to December 31, 2019, and subsequently developed an early or late
pneumonia associated with mechanical ventilation. The data were collected from the hospital
information system and available medical documentation. A detailed questionnaire for the data
collection was created for this purpose. Data like incidence, demographic characteristics
(including gender, age distribution, and duration of mechanical ventilation) were analysed and
presented in detail by descriptive statistics. The study also includes the differentiation by causative
agents, comparison of VAP between patients hospitalized directly to Klenovnik and those

transferred from other wards or institutions, but also treatment outcomes and survival rates.

RESULTS: In the period of two years, a total of 185 patients were hospitalized and treated in the
ICU, while 70 patients (38 %) underwent mechanical ventilation. A total of 48 patients (69 %)
were men, 73% of patients belong to the age group older than 55 years, while 73% of patients were
transferred from other wards or institutions. A total of 63 patients (90 %) developed pneumonia
with a whopping 92 % classified as late pneumonia caused mainly by MDRO acquired in the
hospital environment, with a domination of gram-negative bacteria in more than 80 % of the
observed patients. The result of a comparative analysis of antimicrobial drug testing for isolates of
Stapyhlococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter baumannii (isolated in 74.28
% of patients) were also presented. Finally, fatal outcomes were reported in 76 % of patients with
VAP.

CONCLUSION: High incidence of development and high mortality rate accompanied with the
presence of MDRO pathogens found in mechanically ventilated patients indicates the importance
of the described topic. Prevention, timely diagnosis, local microbiological flora knowledge and
targeted therapy are pivotal for the successful treatment and reduction of mortality from VAP.

KEYWORDS: Ventilation Associated Pneumonia (VAP), pneumonia, machine/mechanical

ventilation (MV), intrahospital infections



Popis koristenih kratica

BAL — bronhoalveolarna lavaza

CPAP — Continuous Positive Airway Pressure / kontinuirani pozitivni talk u disnim putovima
ERS — European Respiratory Society / Europsko drustvo za respiratorne bolesti

ESCMID - European Society for Clinical Mycrobiology and Infectious Desease / Europsko
drustvo za klini¢ku mikrobiologiju i infektivne bolesti

ET — endotrahealni tubus

EUCAST — European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing

GLBA — Guideline Based Algorithm / algoritam temeljen na smjernicama

GSBA — Gram Stain Based Algorithm / algoritam temeljen na bojenju po Gramu

HAP — Hospital Acquired Pneumonia / upala pluca stecena u bolnici

HCAI — Health Care Associated Infections / infekcije povezane sa zdravstvenom skrbi

HCAP — Health Care Acquired Pneumonia / upala plu¢a povezana sa zdravstvenom skrbi
ICU-HAP — nozokomijalne pneumonije povezane sa boravkom u jedinici intenzivnog lijecenja
JIL — jedinica intenzivnog lijecenja

KOPB - kroni¢na opstrukcijska pluéna bolest

MDR — Multidrug Resistant Microorganisms / visestruko rezistentni mikroorganizmi

MRSA — meticilin-rezistentni zlatni stafilokok (Staphylococcus aureus)

MV — mehanicka ventilacija

NPPV — Noninvasive Positive Pressure Ventilation / neinvazivna ventilacija pozitivnim tlakom
PCR — polymerase chain reaction / lanc¢ana reakcija polimerazom

SIMV - Sinkronizirana intermitentna mandatorna ventilacija

VAP — Ventilator Associated Pneumonia / prototip steCene nozokomijalne pneumonije u

pacijenata koji su na mehanickoj ventilaciji



Sadrzaj

L U 1Yo To B TSRS RPRURUR PRSI 1
2. Pregled problematiKe ...........coooiiiicii s 3
2.1, FiZ1010@1Ja PIUCA ...eiiiiiiiiiiie i 3
P o 4 TU 1110 oL | - OSSO 4
P T ool [ 1= F- W oL L= TN 0 g To o - OSSR 5
2.4, MehaniCka VENTIACIJA ..oiuvvviiiieiiiiie it nbneeen 6
2.5. Pneumonija povezana sa mehaniCckom ventilacijom — VAP..........cccccviiiiiiiiiin e 8
2.6, PALOQENBZA. ... .ciiiiiiiiiiiie ittt ettt ettt b e e nare e 9
2.7, CIMDENICE THZIKA 1.v.vvvvverereeoeeieeiseiie sttt 10
2R S T U (o Yo 1§ o3 AP PRSPPI 12
NS B B T T o (01 €| USRS 14
2.10. SErateQij& PrEVENCIJE ...vveveitieiteeiecee sttt e st e ste et e e s e e re e e e s ba e beeneesreeseeenee e 17
N N 5§ 1<TS) o TP PPRUURPRPPTRPPR 19
I T 163 1 e 110 J USSR 24
T8 O || 1=V U - SRS 24
I o 11010 (= S SS 24
3.3, ISPIANICE I MEIOTE ....c.veeiececeee e 24
A, REZUIALI ....ove ittt bbbttt et et neenean 26
4.1. Demografska podjela iSpitaniKa ...........ccccceiieiiiiiiieicce e 26
4.2. Status prijema i hOSPItaliZACIE........ccceeiviiieie e 28
4.3. RAZVOJ PNEUMONIJE....cvieuiiitieite ettt st e ste et st e s te e sae e ste et e sseesbeenaesneestaenesreesreennens 29
4.4. Trajanje hospitalizacije i mehanicke ventilacije ..........coccvvviviiiiiiniiiiciicceee 31
4.5, EtioloSKI PIIKAZ ..ooeiiviiiiiiiiici 33
4.6. AntimiKrobnNa terapija .......cceiveieiiiiieie e e 35
4.7. Testiranje postavljenih NIPOtezZa..........cccocveiviiiiiiiie e 42
T o - ] 0] 121V FO ST RPRRIN 46
6. ZAKIJUCAK.....ciiiiiiiiie 53
S I 1 (=] =11 - F R UT PR RTROPRTRN 56
8. POPIS GrafOVa ....cveiiii e 60
9. POPIS TADIICA ... et 61
10, POPIS SHKA ...ciiieeiece e e e 62
T = ] 0.4 TSR 63



1. Uvod

Rizik za razvojem bolnickih infekcija, a samim time i njihova prisutnost u zdravstvenom
sustavu, svakodnevna je problematika s kojom se stru¢njaci svih profila unutar sustava (kao i u
sluzbama usko povezanim sa sustavom) suoc¢avaju. Sredstva i napori ulozeni u borbu protiv istih
su veliki, a dodatni pritisak od svih strana uklju€enih u proces pruzanja zdravstvene skrbi pojacan.
Kvaliteta i dobra reputacija ustanove mjerljive su, a samim time je tendencija za postizanjem

visokih rezultata pojedine ustanove omogucila kompetitivan karakter u postizanju cilja.

Prisutnost nozokomijalnih infekcija, kao i posljedice koje iz istih proizlaze (poput produljenog
lijeenja ili smrtnog ishoda) uvelike utje¢u na kvalitetu pruzene skrbi. Procjena je da se svake
godine kod gotovo 10 % hospitaliziranih pacijenata u razvijenim zemljama razvije infekcija.
Statistika Europske komisije navodi da gotovo ¢etiri milijuna bolesnika u Europskoj uniji razvije
bolnicke infekcije koje za posljedicu imaju smrtni ishod kod gotovo 37 tisuca 0soba, uz trosak od

5,5 milijardi eura na godis$njoj razini [1].

Posljedice nastale zbog prisutnosti bolnickih infekcija nerijetko ostavljaju duboki trag na sve
sudionike ukljuene u proces zdravstvene skrbi te nisu nuzno i isklju¢ivo definirane kao
materijalne. Pojam infekcija povezanih sa zdravstvenom skrbi (HCAI) odnosi sa na hospitalizirane
pacijente, ali i na sve one koji imaju svojevrsni doticaj za zdravstvenim sustavom kroz ustanove

ili vlastiti dom.

Mortalitet kod hospitaliziranih pacijenata sa razvijenom HAP doseze visokih 40 %, a najveci
rizik imaju pacijenti intubirani zbog potpore disanja odnosno mehanicke ventilacije. Rizik za
razvojem VAP-a povecava se razmjerno duljini trajanja same intubacije, a u usporedbi sa
neventiliranim pacijentimarizik je 7-10 puta ve¢i [1]. Pacijenti koji razviju VAP u prosjeku borave
15 dana duZe u JIL-u dok im je vrijeme ukupne hospitalizacije produzeno za prosjecno 16 dana u

odnosu na pacijente u rizi¢noj skupini koji nisu razvili VAP [2].

Kao najcesci uzrocnici HCAP-a i VAP-a navode se viSestruko otporni organizmi poput
bakterija roda Staphylococcus (i to napose rezistentni sojevi zlatnog stafilokoka kao §to su MRSA
i VRSA), Enterobacter, Pseudomonas i Acinetobacter, §to sve moze doprinijeti dodatnom
optereCenju zdravstvenog stanja pacijenta i smrtnosti. Naime, zbog otpornosti na uobicajenu

antimikrobnu terapiju potrebna je upotreba skupljih antimikrobnih lijekova te dodatna uzorkovanja



i dijagnostiCka obrada. Napoljetku je borba s boleS¢u produzena, a rezultati su nerijetko

porazavajudi.

Cilj ovog istrazivanja bio je prikazati retrospektivno prikupljene podatke o incidenciji VAP-a,
uzro¢nicima i ishodima bolesti kod pacijenata hospitaliziranih u jedinici za intenzivno lijeenje

sluzbe za pluéne bolesti i TBC Klenovnik.

Podaci su prikupljani iz BlS-a prema unaprijed ciljano formiranoj tablici sa svrhom
granuliranja i grupiranja podataka koji su kasnije detaljno prezentirani i obrazlozeni. U samoj

obradi ukljuceno je 70 pacijenata koji su zadovoljili postavljene parametre

Prikupljeni su podatci za navedene pacijente na mehanic¢koj ventilaciji u razdoblju od dvije
godine uz prikazanu incidenciju VAP-a, podjelu s obzirom na spol i dobnu skupinu, najcesce
uzro¢nike i ishod bolesti. Provedena je i usporedba incidencije kod pacijenata sa direktnim
prijemom u odnosu na pacijente premjesStene sa drugih odjela i ustanova. Analizirani su i rezultati
osjetljivosti uzro¢nika na antimikrobne lijekove te povezanost rezistentnijih uzro¢nika sa ishodom

lijecenja.

Cilj rada je detaljna analiza problematike pneumonija povezanih sa mehanickom ventilacijom
i prikaz rezultata dobivenih uvidom u medicinsku dokumentaciju u svrhu ispitivanja i usporedbe
medusobnih odnosa definiranih parametara. Prikupljeni podaci su statistiCki obradeni i
deskriptivno prikazani, a medusobna korelacija izraCunata je pomoc¢u hi-kvadrat testa te

interpretirana u odnosu na postavljene hipoteze.

Incidencija razvoja VAP-a kod 90% tretiranih pacijenata uz stopu smrtnosti od 76% sa
sigurnoS¢u nam pokazuje kako je VAP problematika koja je Cesto prisutna u zdravstvenom
sustavu, a posljedice iste predstavljaju veliki teret uz ukazivanje na prostor za napredak. Specifi¢ni
uzro¢ni faktori medu kojima su itekako vazni postupci osoblja u JIL-u su itekako vazni kod
sprjeCavanja razvoja VAP-a, a time i smanjenja opterecenja ovom problematikom. Upravo su zbog
toga potrebna ovakva istrazivanja kako bi se unaprijedila edukacija zdravstvenog osoblja, a napose

visoko educiranog sestrinskog kadra.



2. Pregled problematike

Naruseno disanje 1 onemogucena fizioloSka ventilacija te prisutnost patogenih
mikroorganizama osnovni su preduvjeti za razvoj upale pluca ili pneumonije. Invazivna metoda
odrzavanja di$nog puta uz inserciju stranog tijela dodatno doprinosi razvoju patolo§kog procesa

-----

lije¢enja — poznatih pod pojmom upala plu¢a povezana s mehanickom ventilacijom (VAP).

2.1. Fiziologija plu¢a

Osnovna funkcija pluéa jest odrzavanje homeostaze kisika i ugljicnog dioksida u krvi. Uredna
oksigenacija i izlu¢ivanje ugljik dioksida omogucéena je iskljucivo fizioloSkom ventilacijom te
perfuzijom alveolarnih prostora. Shodno tome, disanje je kao osnovna fizioloSka reakcija
neophodna za odrzavanje zivota, a omoguéava izmjenu plinova i opskrbu kisikom. Spontani
proces disanja omogucava kretanje plinova iz okolisa u pluca te izmjenu istih mehanickim ritmicki

ponavljanim udisajima i izdisajima [3].

Sam proces je podijeljen na dva segmenta, a ukljucuje vanjsko disanje na razini samih pluca te
unutarnje stanic¢no disanje koje predstavlja oksidativni proces uz posljedi¢no oslobadanje energije.
Sam udisaj omogucava prolaz zraka kroz di$ni put 1 dopiranje do plu¢nih mjehuri¢a gdje kisik iz
udahnutog zraka prolazi kroz stjenku mjehurica i ulazi u kapilarnu vensku krv. Kapilarama dolazi
do svih stanica u organizmu dok se uglji¢ni monoksid nastao razgradnjom u stanicama prenosi do
pluénih mjehurica. Potrebno je neprekinuto obnavljanje zraka u mjehuri¢ima kako bi se sprijecilo

izjednacavanje tlakova u zraku i krvi ¢ime bi i izmjena bila naruSena [3].

S obzirom da je vanjski tlak stalan potrebna je adaptacija tlaka u plu¢ima, §to omogucava
muskulatura prsnog kosa. Regulacija disanja pod nadzorom je centra za disanje smjestenog u
produzenoj mozdini 1 ponsu, a provodi se uz neophodno kontinuirano emitiranje impulsa. Kako bi
se sprijeCilo propadanje stanica potrebna je kontinuirana i neometana opskrba kisikom koji
predstavlja glavni izvor energije za rad mozga i drugih organa, a prenosi ga hemoglobin. Hipoksija,
odnosno manjak kisika u krvi, naj¢esce je uzrokovana hipoksemijom, odnosno, manjkom kisika u
samim plu¢ima. Stanice zbog nedostatka kisika postaju slabije 1 podloznije razvoju patoloskih

procesa. Propadanje stanica nastaje unutar 5-10 minuta bez prisutnosti kisika. Osnovna funkcija



pluc¢a najcesce je narusena zbog prisutnosti bolesti koje remete pluéni krvotok ili alveolarnu

ventilaciju odnosno izmjenu plinova na razini alveolo-kapilarne membrane [3].

Svaki poremecaj normalne fiziologije disanja i izmjene plinova dovodi do potencijalno
patoloskih stanja, a sam boravak u bolnici moze pridonijeti razvoju bolesti ili komplikacija.
Dodatne komplikacije dovode do opterecenja zdravstvenog stanja samog pacijenta kako fizickog
tako i1 psihickog, a paralelno i optere¢enja samog zdravstvenog sustava koji za sobom moze
povlaciti niz drugih situacija u vidu produljenja boravka u bolnici, duljeg apsolutnog oporavka,

izbivanja iz poslovnog i obiteljskog okruZenja te financijskog opterecenja zdravstvenog sustava.

2.2. Pneumonija

Pneumonija se definira kao upala pluc¢a uzrokovana mikroorganizmima, odnosno kao najteza
akutna bolest respiratornog sustava uzrokovana bakterijama, virusima, parazitima ili medicinski-
znacajnim gljivama. Pojavnost pneumonije nije selektivna, ali najées¢e obolijevaju osobe
narusenog zdravlja zbog kroni¢nih bolesti, zatim bolesnici sa razli¢itim komorbiditetima te osobe
starije zivotne dobi. Iako podlozna sezonalnosti s ve¢om ucestalos¢u tijekom zimskih mjeseci, od
pneumonije se zapravo moze oboljeti tijekom cijele godine. Upala pluca Cesto se razvija kao
komplikacija jednostavnijih bolesti respiratornog sustava poput prehlade ili gripe, ali vrlo ¢esto i
kao samostalna bolest [4].

Podjela pneumonija odnosi se na vrijeme nastanka, uzro¢nike, klini¢ki tijek 1 lokalizaciju

bolesti te mjestu stjecanja odnosno razvoja same bolesti. Najc¢esce podjele su na:

e primarne i sekundarne
e tipicne i atipicne

e Dbolnicke 1 izvanbolnicke

Podjela pneumonija na primarne i sekundarne odnosi se profil pacijenta kod kojeg se ista
manifestira. Pneumonija koja se pojavi kod prethodno zdrave osobe naziva se primarnom, dok se
oblik koji se pojavi (odnosno manifestira) kao komplikacija ranije akutne infekcije disnog puta ili
kod imunokompromitiraninh osoba naziva sekundarnom pneumonijom. IzljeCenjem primarne
pneumonije osoba postaje zdrava, dok kod izlje¢enja sekundarne pneumonije osnovna bolest

ostaje, Sto predstavlja opasnost ponovne reinfekcije zbog prisutnosti poticajnog ¢imbenika [4].



Klini¢ki, s obzirom na uzro¢nike podjela je na tipi¢ne koje podrazumijevaju infekcije
uzrokovane bakterijama i atipi¢ne uzrokovane virusima. Nadalje, prema mjestu stjecanja odnosno
nastanka podjela se odnosi na pneumonije ste¢ene u op¢éoj populaciji i na one stecene za vrijeme
hospitalizacije odnosno boravka pacijenata u prostoru bolnice. Pneumonija ste¢ena u bolnici je
definirana kao upala plu¢nog parenhima koja nije bila prisutna niti u inkubaciji u vrijeme primitka

pacijenta u bolnicu, a koja se razvila unutar 48 sati od prijema u bolnicu [4].

S obzirom na vrijeme manifestacije simptoma, upale plu¢a se mogu podijeliti na rane i kasne.
Rane pneumonije se uglavnom razviju unutar prva 72 sata od prijema, a etioloski se povezuju sa
mikroorganizmima steCenima u zajednici. S druge strane, kasne pneumonije se manifestiraju 4-5
dana po prijemu te su najcesce uzrokovane rezistentnijim mikroorganizmima koje pacijent stekne

u bolni¢koj sredini [1].

Simptomi koji definiraju odnosno obiljezavaju samu pneumoniju mogu varirati u intenzitetu
od blagih do vrlo teskih, a ovise o dobi pacijenta, uzro¢niku te samim time i vrsti upale pluca te
zdravstvenom stanju pacijenta. Uglavnom se dijele na simptome povezane sa diSnim sustavom, a
manifestiraju se kao kaSalj koji moze biti suhi te je najéeS¢e prisutan kod novorodencadi 1 starijih
pacijenata povezan sa virusnim uzro¢nicima, ili produktivan koji se najéescée pojavljuje kod starije
djece i odraslih te je uglavnom povezan sa bakterijskim pneumonijama. U simptomatologiji koja

se manifestira pojavljuje se i bol u prsima, odnosno, otezano disanje.

U opcoj simptomatologiji upala plu¢a se manifestira poviSenom tjelesnom temperaturom,
tresavicom 1 zimicom. Takoder je Cesta pojavnost glavobolje, opce slabosti, umora i bolova u
mi$i¢ima, ali i smanjenje apetita, $to Sve pridonosi brzoj progresiji bolesti i produzenim vremenom
rekonvalescencije. Znakovi tipi¢ni za lokalizaciju upalnoga procesa otkrivaju se klini¢kim

pregledom, a potvrduju rendgenskom slikom pluca.

2.3. Podjela pneumonija

Podjela pneumonija u odnosu na uzro¢nika, odnosno etioloska podjela, u suvremenoj je
medicini najispravnija i u praksi najprihvatljivija. Kad postavljanje etioloSke dijagnoze nije
moguce, u pretpostavci ili identifikaciji vjerojatnog uzrocnika, ali 1 pocetka provodenja
optimalnog lijeCenja u obzir se uzima interpretacija epidemioloskih i klinickih pokazatelja

potkrijepljena radioloskim i laboratorijskim nalazima [5].



Pitanja ¢iji nas odgovori usmjeravaju prilikom postavljanja ispravne dijagnoze odnosno

diferencijacije tipa pneumonije, a nerijetko i samog uzro¢nika jesu:

¢ Gdje je bolesnik dosao u kontakt sa mikroorganizmom (u bolnici ili izvan nje)?
e Kad su se manifestirali prvi simptomi?
e Kakva je aktualna epidemioloska situacija u populaciji?

e Usmjeravaju li nas simptomi na bakterijsku ili atipi¢nu pneumoniju?

Provodenjem ovakvog sistematicnog klinickog pristupa postavljanje etioloske dijagnoze je
uspjesnije, a diferencijacija najvjerojatnijih uzro¢nika (Uz uvjet da smo upoznati sa njihovom
specificnos¢u, ali i osjetljivos¢u na antimikrobnu terapiju) uvelike pridonosi uéinkovitom
lijeCenju. Mjesto stjecanja pneumonije, ali i ¢imbenici Koji su pogodovali njenom razvoju
doprinose iskustvenim saznanjima o naj¢e$¢im uzroc¢nicima u odredenoj sredini, tezini simptoma
bolesti, kao i poznavanju obrasca osjetljivosti na antibiotike. Navedene znacajke bitno se razlikuju

kod pneumonija ste¢enih u op¢oj populaciji u odnosu na one ste¢ene u bolnici [5].

2.4. Mehanicka ventilacija

Pod pojmom mehanicke ventilacije plu¢a podrazumijeva se invazivno postavljanje umjetnog
diSnog puta metodom translaringealne intubacije ili kirurSkim putem metodom transtrahealne
perkutane traheotomije. U samom procesu mehanic¢ke ventilacije strojno se pod povecanim

tlakom upuhuje smjesa plinova prilikom pacijentova udisaja [6].

Prve zapise o mehanickoj ventilaciji nalazimo jo$ u starom zavjetu, ali prvi pravi opis same
ventilacije datira iz 1955.g. kad je Andreas Vesalius opisao postavljanje cjevcice u traheju kod
zivotinje kroz koju se upuhivao zrak u plu¢a kroz mijeh. Uvodenje umjetne ventilacije u redovitu

upotrebu pojavljuje se pocetkom 20. stoljeca paralelno sa razvojem prvih uredaja za istu [6].

Odabir 1 primjena adekvatnog modaliteta ventilacije te poznavanje patofizioloSkih promjena
kod ugrozenih pacijenata doprinose skracenju trajanja lijeCenja, ali i smanjenju smrtnosti.
Najcesce primjenjivane tehnike u tretiranju pacijenata su tlacna potpora, ventilacija sa obrnutim
omjerom inspirija 1 ekspirija, tlacna kontrolirana ventilacija, neizravna 1 visokofrekventna

ventilacija te ventilacija sa popustanjem tlaka u diSnim putovima [2,6].



U danasnje vrijeme najcesc¢e se koriste tlacno 1 volumno kontrolirana ventilacija uz odredene

modifikacije:

a)

b)

Asistirana kontrolirana ventilacija kod kojih su zadane koncentracija Kisika, volumen
upuhnutog zraka i minimalno respiratorna frekvencija uredaja uz omogucavanje dodatnih
udisaja;

Intermitentna mandatorna ventilacija predstavlja kontroliranu mehani¢ku ventilaciju s
inspirijima u odredenim vremenskim intervalima uz zadanu frekvenciju i volumen;
Sinkronizirana intermitentna mandatorna ventilacija koja omogucava uredaju da isporuci
odredenu zadanu frekvenciju i volumen bez interferiranja sa moguc¢om spontanom

ventilacijom prilikom koje uredaj miruje — SIMV [7].

Sukladno navedenome, osnovne moguénosti asistiranog disanja koje se koriste u svakodnevnoj

praksi su slijedece:

a)

b)

Kontrolirano strojno disanje — zadane su vrijednosti isporucenog tlaka, volumena i
frekvencije, pacijent bez pokusaja spontanog udisaja;

Asistirano disanje — alternativa ili potpora kontroliranom strojnom disanju, a trigger za
asistirani udisaj je spontani udisaj od strane pacijenta kojeg uredaj privodi kraju;

Spontano disanje — kod kojeg su protok i volumen odredeni pacijentovim potrebama [7].

Jedna od neophodnih sastavnica u lijeCenju kritiénih pacijenata je upravo mehanicka

ventilacija. Potpomognuta ili vodena izmjena plinova kod ugroZenih pacijenata omogucava

potpunu ili djelomi¢nu zamjenu funkcije pluca. Prvi aparati su u upotrebi od kraja dvadesetih

godina proslog stoljeca, a isti su funkcionirali na principu stvaranja negativnog tlaka u plu¢ima te

posljedi¢nog usisavanja tlaka u diSne puteve. Razvojem tehnologije, ali i informatizacijom koja

slijedi razvoj 1 unaprjedenje medicine, danas u upotrebi imamo prave racunalno asistirane uredaje

koji se prilagodavaju svakom pacijentu ovisno o potrebama ili patogenezi, a rade na principu

upuhivanja plinova pozitivnim tlakom. Cilj istih je osiguravanje optimalnih respiracijskih

parametara odnosno optimalne oksigenacije [2,7].

S obzirom na nacin stvaranja inspiracijske sile, podjela mehanicke ventilacije je slijedeca:

a)

Negativna naspram ventilacije pozitivnim tlakom — Metoda primjene pozitivnog tlaka za
vrijeme pacijentova inspirija §to omogucuje ulazak zraka u pluca. Upotreba navedene

metode u jedinicama intenzivnog lijeCenja se ne provodi.



b) Invazivna ( putem endotrahealnog tubusa ili kanile) naspram neinvazivne (putem maske)
— metoda koja predstavlja standard za vecinu pacijenata u jedinicama intenzivnog
lijecenja.

c) Neinvazivna ventilacija pozitivnom tlakom (NPPV) — metoda primjene pozitivhog
kontinuiranog tlaka (CPAP) uz prisustvo ili odsustvo inspiracijske tlatne potpore putem

nazalne maske [7].

2.5. Pneumonija povezana sa mehani¢kom ventilacijom — VAP

Jedna od najces¢ih komplikacija kod pacijenata na mehanic¢koj ventilaciji je pneumonija
povezana sa strojnom ventilacijom (eng. Ventilator Associated Pneumonia, kratica VAP), ¢ija je
pojavnost i do deset puta veéa nego kod hospitaliziranih pacijenata kod kojih se ne provodi strojna

ventilacija [7,8].

Definicija VAP-a predstavlja pneumoniju, odnosno upalu plu¢nog parenhima koja nije bila
manifestirana ili u inkubaciji u trenutku kad je bolesnik intubiran ili priklju¢en na ventilator. VAP
predstavlja pravi prototip steCene nozokomijalne pneumonije u pacijenata koji su na mehanickoj

ventilaciji preko endotrahealnog tubusa ili traheostome u periodu duljem od 48 sati [8].

Pneumonija povezana sa strojnom ventilacijom predstavlja veliki zdravstveni problem te se
navodi kao jedna od naj€escih infekcija u jedinicama intenzivnog lijecenja (JIL) u cijelom svijetu
ukljuéujuci i Hrvatsku. Analiza pojavnosti otkriva da se ista javlja kod 8 do 28 % intubiranih i
mehanicki ventiliranih bolesnika uzrokuju¢i visoku stopu mortaliteta, a povezana je 1 sa

produzenom mehani¢kom ventilacijom, a posljedi¢no i produzenim boravkom u JIL-u [8].

S obzirom na vrijeme nastanka odnosno pocetka manifestacije simptoma, VAP se uglavnom

dijele narane 1 kasne, a osim samog vremena pocetka manifestacije diferencira ih i vrsta uzro¢nika.

Rane pneumonije najceS¢e se javljaju unutar 72 sata od hospitalizacije te se povezuju sa
unoSenjem uobicajenih respiratornih patogena intubacijom, a uzro¢nici koji dominiraju su
Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus i Haemophilus influenzae. Rane pneumonije

karakterizira i dobra osjetljivost na antibiotike, tj. antimikrobne lijekove [1,4].



Kasne pneumonije uglavnom se manifestiraju 4-5 dana nakon prijema i najcesce su uzrokovane
rezistentnijim mikroorganizmima steCenim u bolni¢koj sredini. Najce$¢i uzrocnici takvih
pneumonija su Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa te uzrocnici iz rodova Citrobacter, Enterobacter i Acinetobacter. Medu uzro¢nicima
pneumonije ste¢ene u bolnici ubrajaju se i Legionella, Mycobacterium tuberculosis te razliciti

virusi [1].

Pneumonije naj¢e$¢e nastaju kad se ispune dva neophodna procesa odnosno potrebna je
bakterijska kolonizacija disSno probavnog sustava potkrijepljena aspiracijom patogenih
mikroorganizama iz usne Supljine ili prijenosom uzrocnika prilikom aspiracije diSnog puta.
Mehanicko ostecenje, prisutnost stranog tijela kao Sto je tubus, naruSeno zdravstveno stanje
pacijenta definirano smanjenim imunitetom te upotreba antibiotika Sirokog spektra djelovanja

pogoduju razvoju pneumonije kao komplikacije [1,4].

S obzirom na Cestu pojavnost i ozbiljnost posljedica VAP-a, kompetencija, stru¢nost i znanje
osoblja za cjelovito zbrinjavanje mehanicki ventiliranih pacijenata moze znatno skratiti vrijeme
boravka u jedinicama intenzivne skrbi i sprijeciti nastanak komplikacija, a samim time dovesti do

kvalitetnije usluge isporucene pacijentu.

Sukladno radu Chastre i Fagon, kao naj¢esc¢i uzrocnici upale pluéa povezane sa strojnom
ventilacijom navode se Staphylococus aureus, Pseudomonas aeruginosa i Enterobacter spp., ali
uzro¢nici mogu biti brojni ovisno o vrsti bolesnika u JIL-u, trajanju hospitalizacije i prethodnoj
antibiotskoj terapiji. Pojavnost VAP-a pracena je stopom smrtnosti U rasponu izmedu 24% i 50%
uz mogucénost dosezanja visokih 76% kod prisutnosti izrazito patogenih mikroorganizama a sam
ishod bolesti je usko povezan sa etiologijom i osnovnom boles¢u te imunoloskim statusom
bolesnika [8].

Noviji literaturni podaci navode incidenciju pneumonija povezanih sa mehanickom
ventilacijom kod 1-4 slucaja na 1000 dana ventilacije dok u kirurSkom odnosno neonatoloskom

JIL-u incidencija moze biti i veca od 10 slu¢ajeva na navedenih 1000 dana ventilacije [9].

2.6. Patogeneza

Razvoj pneumonija povezanih sa strojnom ventilacijom obi¢no zahtijeva odvijanje dva ranije

spomenuta vazna procesa — I to bakterijsku kolonizaciju diSno-probavnog sustava te aspiraciju
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kontaminiranih sekreta u donje diSne putove. TeSka bolest i boravak u jedinici intenzivnog

lije¢enja doprinose pove¢anom riziku za kolonizaciju mikroorganizmima.

Nadalje, insercija invazivnih medicinskih pomagala ¢esto uzrokuje mehanicku i kemijsku
ozljedu cilijarnog epitela respiratornog sustava, Sto moze dovesti do slabljenja, ali i gubitka
mehanizma prve crte obrane, a samim time doprinijeti razvoju pneumonije. Aspiracija bakterija iz
orofarinksa ili Zeluca u traheobronhalno stablo u medusobnom patoloskom odnosu sa ozljedom
nastalom uslijed intubacije ili drugog manipulativnog procesa povecava mogucnost kolonizacije

sa posljedi¢nim razvojem pneumonije [1].

Sukladno tome se strategije koje pomazu u sprjeCavanju pneumonija vezanih uz strojnu
ventilaciju obi¢no usmjeravaju prema smanjenju bioloskog optere¢enja bakterijske kontaminacije

u disnom i probavnom sustavu, smanjenju incidencije aspiracije, ili na jedno i drugo [1].

2.7. Cimbenici rizika

Insercija stranog tijela poput endotrahealnog tubusa osim ve¢ spomenute mehanicke ozljede
epitela dokazano je povezana i sa stvaranjem biofilma (sesilne zajednice mikroorganizama), a
postavljanje nazogastri¢ne sonde povecava sklonost nastanku Zelu¢anog refluksa te samim time
pridonosi pove¢anom riziku za aspiraciju. Shodno tome, uklanjanje nazogastri¢ne i endotrahealne
cijevi treba provesti ¢im to klinicko stanje dopusti, a nepotrebnu reintubaciju treba izbjegavati

zbog sprjecavanja ozljeda [1].

Manipulativne radnje (ukljucujudéi i aspiraciju, odnosno uzimanje uzoraka za analizu) stoga
trebaju biti provodeni samo ukoliko postoji opravdana potreba u smislu ¢iSéenja 1 odrZzavanja
prohodnosti disnih putova ili nepostojanja alternative za dokazivanje uzroc¢nika. Sukladno
potrebama 1 specificnosti svakog pojedinog pacijenta, provodenje postupaka mora postivati sva

pravila asepse, uz izbjegavanje svih nepotrebnih radnji prilikom provodenja zdravstvene njege [1].

Kako je ve¢ i navedeno, za razvoj VAP-a bitna je spona intrinzi¢ko ekstrinzickih faktora ¢iji
disbalans pospjesuje razvoj bolesti pa je samim time vaznost skrbi oko pacijenta naglasena. S
obzirom da na intrinzicke faktore kao S§to su dob, tjelesna masa ili komorbiditet ne mozemo
utjecati, naglasak treba staviti na manipulativne postupke koje se provode na pacijentu, a spadaju

u ekstrinzicke faktore. Uzrok odnosno izvor kolonizacije nerijetko je egzogenog porijekla u smislu
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kontaminiranog respiratornog pribora odnosno ruku osoblja ili povrsina u pacijentovoj okolini.
Ocuvanje fizioloske flore diSnog i probavnog sustava od velike vaznosti prilikom sprecavanja
razvoja pneumonije. Jedan od kljuénih procesa u patogenezi pneumonije predstavlja
orofaringealna kolonizacija nekim od uzro¢nika. Promjena orofaringealne flore dogada se ve¢ u

prvim danima boravka u JIL-u, a o€ituje se kolonizacijom gram-negativnim bakterijama [1,4].

Prema nedavno objavljenim rezultatima longitudinalne prospektivne studijie provedenoj u
Francuskoj u jedinicama intenzivnog lijeCenja, s ciljem istrazivanja utjecaja VAP-a na 30-dnevnu
smrtnost bolesnika u JIL-u, lako se namece zaklju¢ak o ozbiljnosti same pojavnosti [Slika 2.7.1].
Od 14 212 bolesnika koji su primljeni u JIL i koji su ostali dulje od 48 sati, 7 735 je bilo u opasnosti
od VAP-3a, a 9 747 je bilo u opasnosti od nozokomijalne pneumonije povezane sa boravkom u
jedinici intenzivnog lijeenja — ICU-HAP. VAP i ICU-HAP pojavili su se u 1161 rizi¢nih
bolesnika (8 %) odnosno 176 rizi¢cnih bolesnika (1 %). Stopa smrtnosti 30 dana nakon

hospitalizacije odnosno razvoja VAP-a iznosila je 330 bolesnika (28,4 %) [2].

| 19 561 patients in the OUTCOMEREA database |

5 349 patients excluded (hospitalization less
than 48 hours in ICU)

14 212 patients ad mitted In ICU
for more than 48 hours

|

‘ 7 735 patients at risk for VaP* I | 9747 patients at risk for ICU-HAP* |
6574 (B5%) patients 1161 (15%) patients 9571 (98%) patients 176 (2%) patients with
without VAP with VAP without ICU-HAP ICU-HAP
173 paticnis with 2 cpiscdos 9 patenls with 2 opisodos

=21 patientt with 1 aptofst

Slika 2.7.1. Rezultati longitudinalne prospektivne studije
Izvor: Ibn Saied et al. Critical Care Medicine. doi: 10.1097/CCM.0000000000003553 [2]

Prospektivna opservacijska studija koja je provedena na odjelu mikrobiologije i JIL-u G. R.
Medical Collegea u Indiji zorno prikazuje povezanost faktora rizika sa razvojem VAP-a kod
ukljucenih ispitanika [Tablica 2.7.1]. Istrazivaci su u obzir uzeli 105 ispitanika koji su bili na
mehanickoj ventilaciji 48 sati ili dulje, a zadovoljili su klinicke i mikrobioloske kriterije za

sudjelovanje. Incidencija VAP-a je bila visokih 57,14 % (60 ispitanika).
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Kod komparacije po spolu, primjetna je dominirajuca pojava kod muskaraca (65 %), a gotovo
74 % pacijenata je dobi starije od 55 godina. Najc¢esca je incidencija VAP-a kod pacijenata
hospitaliziranih zbog traume s pojavnosc¢u od ¢ak 76 %. Trajanje mehanicke ventilacije takoder je
imalo znatan utjecaj, pa se tako incidencija povecéala kod bolesnika koji su ventilirani vise od 15

dana (85,17 %) u odnosu na pacijente sa ventilacijom kracom od 15 dana (50 %).

U skupini od 60 pacijenata koji su razvili VAP, njih 20 % uzimalo je antibiotike Sirokog spektra
u prethodnih 7 dana. Osim navedenih pacijenata sa traumom, pojavnost je povec¢ana kod pacijenata

sa KOPB-om, pacijentima sa otrovanjima ili poremec¢ajem disanja te kod komorbiditeta [10].

Klini¢ko stanje =~ Ukupni  Podjela pacijenata koji su razvili Broj Postotak
broj VAP po dobnim skupinama pacijenata pacijenata

pacijenata koji su koji su
(105) razvili razvili

15- 26- 36- 46- >55
25 35 45 55

Stanja post op. 11 1 2 2 - - 5 45,5
KOPB 7 - - - 1 3 4 57
Trauma 21 3 7 4 1 1 16 76,2
Neuroloske 11 - 1 1 1 3 6 11.5
bolesti

Trovanja 17 6 2 2 - - 10 58,8
Ugriz zmije 9 3 1 - - - 4 44,4
Zatajenje 9 - - 1 3 1 5 55,5
disanja

Ostalo * 20 5 1 - 2 2 10 50

*Diabetes mellitus, neoplazme, bolesti jetre, bubrezna insuficijencija

Tablica 2.7.1. Prikaz incidencije prema dobnim skupinama i klinickom stanju sukladno studiji u Indiji
Izvor: Ranjan i sur. Indian J Crit Care Med, doi: 10.4103/0972-5229.130570 [10]

2.8. Uzroé€nici

U etiologiji pneumonija steCenih u bolni¢kim uvjetima redovito se pojavljuju bakterije.
[Tablica 2.8.1]. Kao glavni i naj¢es¢i uzroénici navode se gram-negativne i visestruko rezistentne
bakterije poput bakterijskih vrsta Pseudomonas aeruginosa i Staphylococcus aureus (vrlo ¢esto
meticilin-rezistentan, MRSA), te bakterije roda Legionella spp. Cesta je izolacija anaerobnih

bakterija poput Bacteroides spp., Fusobacterium spp., Peptostreptococcus spp. i druge koje vrlo
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¢esto u kombinaciji sa aerobnim bakterijama uzrokuju aspiracijske i1 teSke nekrotizirajuce

pneumonije kod predisponiranih pacijenata u bolnickim uvjetima. [4]

U ranije citiranoj longitudinalnoj studiji takoder je navedena incidencija s obzirom na
uzro¢nike [10]. Istu sam uzeo u obzir sa namjerom da je usporedim sa rezultatima dobivenim

retrospektivnim istrazivanjem koje sam proveo u smislu usporedbe i potvrde postavljene hipoteze.

Utvrdeno je da su vecina, odnosno 95,7 % bakterijskih izolata, gram-negativni bacilli.
Acinetobacter spp. uzro¢nik je 34,28 % slucaja VAP-a nakon Cega slijedi Pseudomonas
aeruginosa koji je odgovoran za 25,71 % slucajeva. Ostali izolirani gram-negativni bacilli su
Klebsiella pneumoniae, Citrobacter freundii, Enterobacter spp., i Escherichia coli [Tablica 2.8.2].
Od ukupno 70 izolata samo 3 izolata bile su gram-pozitivne bakterije od kojih su dva bili

Staphylococcus aureus, a jedan Enterococcus spp [10].

Od ukupno 60 prijavljenih epizoda VAP-a, 10 epizoda VAP-a bile su polimikrobne, a 50
epizoda bilo je monomikrobno. U monomikrobnim epizodama, gram-negativni izolati ¢inili su 96
% (48/50), a ¢ak su prevladavali i u polimikrobnim epizodama VAP-a (90 %, tj. 9/10) [10].

Uzroénik Ucdestalost (%)
Pseudomonas aeruginosa 16,9
Staphylococcus aureus 12,9
Klebsiella spp. 11,6
Enterobacter spp. 9,4
Escherichia coli 6,4
Serratia marcescens 5,8
Proteus spp. 4,2

Tablica 2.8.1. Najvazniji uzro¢nici bolnic¢kih pneumonija sukladno studiji u Indiji
Izvor: Ranjan i sur. Indian J Crit Care Med, doi: 10.4103/0972-5229.130570 [10]

Uzroénik Broj Postotak

Gram pozitivne bakterije

Staphylococcus aureus 2 2,85
Enterococcus spp. 1 1,43
Gram negativne bakterije

Acinetobacter baumannii 23 3,86
Acinetobacter Iwofii 1 1,42
Pseudomonas aeruginosa 18 25,71
Klebsiella pneumoniae 15 21,43
Citrobacter freundii 6 8,58
Enterobacter spp. 3 4,28
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Escherichia coli 1 1,43
Ukupno 70 100

Tablica 2.8.2. Najvazniji uzro¢nici bolnic¢kih pneumonija sukladno studiji u Indiji
Izvor: Ranjan i sur. Indian J Crit Care Med, doi: 10.4103/0972-5229.130570 [10]

2.9. Dijagnostika

Dijagnosticki algoritam za pneumoniju je prikazan u Tablici 2.9.1., a usmjeren je na:

* Kklinicki pregled (anamneza, klini¢ki status, fizikalni nalaz pluca);
» rendgenska obrada (obzirom na profil pacijenta uglavnom leze¢a PA snimka pluca);

 laboratorijska i mikrobioloska dijagnostika [4].

Klini¢ki pregled je indikativnog karaktera te se uglavnom bazira na simptomatskoj
diferencijaciji u kojoj dominiraju auskultatorni pregled pluca i tjelesna temperatura, a veliku ulogu
ima 1 iskustvo klinicara. Rendgenska je dijagnostika afirmativna morfoloska metoda kojom se
utvrduju prosirenost infiltrata i njegova lokalizacija, a obzirom na profil pacijenta u JIL-u
uglavnom je bazirana na lezeCu PA snimku pluéa. Etioloska potvrdna metoda bazira se na

laboratorijskim nalazima i izravnom dokazivanju uzro¢nika [Tablica 2.9.2].
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Pneumonija: | RTG | Laboratorij | Iskasljaj® | AB status | Hemokultura | Urin: Serologija | Invazivne | Napomena

Oblik bolesti | pluéa Antigen LP metode

Ambulantno + KKS:

lijeéenje SE/CRP

Lijeéenje na + Standardno® | Bolesnici s | Stariji i + Posebne u Serologija

bolniékom produktiv- | dispnoitni indikacije | odabranih Za sve

odjelu nim bolesnici bolesnika atipiéne

kasljem pneumonije

na nekim

Lijedenje + | Standardno? |  + + + + u Po el

u jedinici po potrebi i odabranih | potrebi edukaci'a')

intenzivne drugo bolesnika !

skrbi

Imunokom- + Standardno? + + + + + Po Iskasljaj:

promitirani po potrebi i potrebi BK, gljive

bolesnici drugo

Neuspjeh - Standardno?® B + - + + Po Iskasljaj:

lijeéenja po potrebi i potrebi BK

pneumonije drugo

Legenda:

+ Pretraga fe potrebna
'Mikrobioloski se obraduge samo iskailjaj koji zadoveljava kriterije kakwde
(25 mentrofila ¢ <10 epitelnih stanica)

"KKS = Eompletna brima slika;
“*SE = sedimentacifa eritvoctia;

YKKS*, SE*'/CRP™, foter, urea, elektrolits, bepatogram, ELF™", wrin
AB statas = Acido-bazni status i plinska analiza
LP = Legionella prewmaphila

BK = Kochev baeil

Izvor: 1. Kuzman: Pneumonije: uzroénici i dijagnostika. Medicus, vol.14 (No.1), 2005, str. 71-82.

CRP = C-reabtivni protein;

"™ ELF = elektroforeza

Tablica 2.9.1. Algoritam dijagnosti¢kih postupaka za pneumoniju

Laboratorijski S. pneumoniae | L. pneumophila | M. pneumoniae | C. psittaci | C. pneumoniae | C. burnetii | Respiratorni
nalaz virusi
Leukocitoza 4 + 0/ + 0] 0/ + o] 0]
Skretanje ulijevo | +++ + 0 0 0 0 0
Ubrzana i ++ 0/+ + 0/ + - 0
sedimentacija

C-reaktivni izrazito izrazito povisen | manje povisen | povisen manjé povisen | povisen normalan
protein povisen

Hepatalna lezija | O b 0/+ + 0/+ + 0]
Hipoalbumi- - e+ 0 0/ + 0 0/ + 0

nemija

Hiponatremija + ++ 0 0 0 0 0
Iskasljaj:

= mikroskopski hakterije 0 0 0 0 0 0

* Kultura pozitivna 0 0 V] 0 0 0

Fnatajka fe vrlo istaknuta ili festa

b4 = Lnalapka pe istaknita, alt niye stalna
+ = Znalapka postogs, alt nife festa
0 = Znatafba ne postofi

I. Kuzman: Pneumonije: uzro¢nici i dijagnostika. Medicus, vol.14 (No.1), 2005, str.

Tablica 2.9.2. Diferencijalna dijagnoza pneumonija prema uzro¢niku

71-82.
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S obzirom na veliki broj mogucih uzro¢nika, postojanja kliconostva 1 kolonizacije, a nerijetko
i poteSkotama sa prikupljanjem uzoraka potrebnih za mikrobiolosku obradu, etioloska
dijagnostika pneumonija predstavlja zahtjevan i kompleksan zadatak. Neophodno je logi¢no i
razborito prac¢enje dijagnostickog slijeda koji od jednostavnih postupaka prelazi na kompliciranije.
Potrebno je kombiniranje metoda i kriticko tumacenje nalaza uz postivanje vremena potrebnog za

uzorkovanje i dobivanje nalaza vodeci racuna o specifi¢nosti i osjetljivosti pojedinih metoda [4].

Izravno ili posredno dokazivanje uzro¢nika iz razli¢itih uzoraka poput brisa i sputuma, odnosno
ostalih sekreta diSnog sustava, a koji su pribavljeni aspiracijom bronha ili invazivnim postupcima
poput bronhoskopije, bronhoalveolarne lavaze, aspiracijske punkcije ili otvorene biopsije pluca,
predstavljaju temelj u bakterioloskim pretragama. Dijagnosti¢ki postupci takoder obuhvacéaju
analizu pleuralnog izljeva i bris nazofarinksa, odnosno zdrijela. To¢na dijagnoza postavlja se na
temelju izoliranih uzro¢nika iz krvi i dokazivanjem uzro¢nika u pleuralnom izljevu, odnosno
materijalima pribavljenim ranije navedenim invazivnim metodama. Potrebno je i navesti da se u
opc¢oj populaciji za etiolosko dijagnosticiranje pneumonije invazivne metode osim bronhoskopije

rijetko izvode [11].

Prilikom izvodenja dijagnosti¢kih postupaka veliki problem predstavlja i pribavljanje
kvalitetnog uzorka iz donjeg djela respiratornog sustava za kultivaciju. Cesto u interpretaciji
nalaza uzro¢nika iz iskaSljaja poteSkocu predstavlja eventualna kontaminacija nastala prolaskom
kroz gornji dio respiratornog sustava ili usnu Supljinu. BakterioloSka analiza sputuma usmjerena
je na dva postupka. Dobiveni materijal se kultivira 1 boji po Gramu §to nam omogucuje izravan
pregled razmaza pod mikroskopom. MorfoloSke znacajke najbrojnijeg 1 dominantnog
mikroorganizma u razmazu ¢esto nam ve¢ u mikroskopskom pregledu sa velikom vjerojatnoséu

mogu ukazati na uzro¢nika [4].

U klini¢koj se praksi ¢esto provodi dokazivanje odredenih uzro¢nika bazirano na vizualizaciji
interakcije specifi¢nih bakterijskih antigena sa odgovaraju¢im protutijelima u iskasljaju i tjelesnim
tekuc¢inama poput likvora, pleuralnog izljeva mokrace i seruma. Navedena metoda dokazivanja je
vrlo brza i1 jednostavna, ali je njena specificnost i osjetljivost nezadovoljavaju¢a. Naime brze
metode dokazivanja ne daju nam moguénost razlikovanja eventualne kolonizacije ili
kontaminacije uzoraka od prave infekcije pa je uz navedenu prednost brzog dobivanja rezultata
nedostatak dobivanje lazno pozitivnih nalaza [4].

U klinicku se primjenu uvode suvremene tehnike molekularne identifikacije uzrocnika

temeljene na detekciji strukture nukleinskih kiselina. Navedene tehnike poput PCR (polymerase
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chain reaction; polimerazna lan¢ana reakcija) osim brzine detekcije kao prednost imaju i potpuno
to¢nu identifikaciju uzroc¢nika te je njihova upotreba i uvodenje u svojevrsni standard opravdana i
pozeljna u svrhu brze i efikasnije obrade pacijenta i pocetka ciljanog lijeCenja. lako dostupne,
potrebno je naglasiti da se napredne metode dokazivanja uzro¢nika primjenjuju samo u posebnim

prilikama dok se u svakodnevnoj praksi primjenjuje uglavnom seroloska dijagnostika. [11].

Navedene Cinjenice ukazuju nam da postoji dosta prostora za unaprjedenje dijagnostickih
protokola. Nedostatak sredstava i preraspodjela resursa se uglavnom naglaSavaju kao glavni

¢imbenici koji sputavaju sustav u kojem moderna dijagnostika ostaje u drugom planu.

2.10. Strategije prevencije

Edukacija i prakti¢na poduka ukljucuju kontinuirani proces provodenja aktivnosti za kontrolu
infekcija sa ciljem promocije mjera prevencije i kontrole u smislu pridrzavanja asepti¢nih tehnika,
higijene ruku, upotrebe zaStitne opreme, dekontaminacije te rukovanja kontaminiranim

materijalima

Prac¢enje VAP-a u jedinicama intenzivnog lijeCenja obuhvaca prikupljanje podataka o ishodima
1 provjeru pridrzavanja pravilima provodenja postupaka. Transparentnost u prezentaciji rezultata
pracenja 1 prikazivanju stopa infekcije te visoka suradljivost neophodne su za unaprjedenje

klinicke prakse [1].

Broj osoblja je kljucan faktor uspjesSnosti provodenja kvalitetne skrbi, a manjak istoga povezan
je sa propustima u pridrzavanju mjerama 1 protokolima za prevenciju i kontrolu infekcija uz

posljedi¢no povecanje broja bolni¢kih infekcija [1].

Propisivanje antibiotika potrebno je regulirati razvojem smjernica za propisivanje temeljenih
na dokazanoj lokalnoj rezistenciji sa definiranim dozama. Rutinsku upotrebu antibiotika Sirokog
spektra djelovanja je potrebno minimalizirati te zamijeniti antibiotikom uskog spektra odmah po
dobivanju rezultata bakterioloske analize. Redovita procjena aplicirane terapije te
multidisciplinarni pristup uz redovitu reviziju i izvjestavanje neophodni su elementi uspjeha [1].

Specifi¢ne preventivne mjere usmjerene na pomagala i postupke koji se primjenjuju (izvor:

Damani i suradnici) [1]:
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Polu-lezeci polozaj pod kutom od 30° do 45° sa svrhom smanjenja moguénosti refluksa
zelucanog sadrzaja koji bi mogao dodatno kontaminirati usnu Supljinu i upucivanje
odnosno poticanje pacijenta na duboko udise i iskasljavanje uz redovitu promjenu polozaja
kako bi se olaksala posturalna drenaza kad nema kontraindikacija.

Prekid sedacije uz svakodnevnu individualnu procjenu mogucénosti i spremnosti na
ekstubaciju u svrhu smanjenja trajanja mehanicke ventilacije 1 rizika za pojavu VAP-a.
Profilaksa stresnog ulkusa se provodi se samo kod povecanog rizika od krvarenja, a ista se
izbjegava kad god je to klinicki mogude radi ouvanja zelucane funkcije.

Njega usne Supljine ima veliku ulogu u smanjenju incidencije kod intubiranih bolesnika.
Potrebno je redovito provodenje i evaluacija.

Endotrahealnu intubaciju i reintubaciju treba izbjegavati kad god je moguée zbog
povecanog rizika od aspiracije i posljedi¢no razvoja VAP-a. Preporucuje se koriStenje
neinvazivnog pozitivnog tlaka u svrhu oksigenacije, a kod visokorizi¢nih bolesnika treba
razmotriti upotrebu srebrom presvucenih tubusa tijekom prvih deset dana.

Subgloti¢na sukcija u¢inkovita je u smanjenju incidencije, a preporuka je primjenjivanje
iste kod bolesnika sa o¢ekivanim trajanjem ventilacije duzim od 3 dana.

Zatvoreni sukcijski kateteri preporuceni su zbog brojnih prednosti, a zamjena istih
opravdana je samo u slucaju oStecenja ili vidljive kontaminacije uz redukciju diskonekcije
I manipulacije sukcijskom opremom kao dio preventivnih mjera.

Nazogastri¢na sonda moZe potaknuti razvoj bolni¢kog sinusitisa zbog blokiranja sinusnih
otvora ili oSteéenja povrSine sluznice. Prisutna je i opasnost regurgitacije ZeluCanog
sadrZaja $to posljedi¢no dovodi do aspiracije koja povecava rizik od VAP-a.

Cijevi ventilatora odnosno manipulacija istima bitno utjecu na incidenciju VAP-a. Izmjena
se preporu¢a samo u slu¢aju oSteCenja, vidljive kontaminacije ili mehanicke
nefunkcionalnosti. Kondenzat skupljen u cijevima je potrebno ukloniti radi sprecavanja
aspiracije istoga.

Ovlazivaci i nebulizatori omogucéuju smjesi plinova ovlazivanje prije ulaska u diSni sustav
te je neophodna upotreba iskljucivo sterilne vode u istima.

Upotreba izmjenjivada topline 1 vlage u svrhu ovlazivanja eliminira potrebu za
ovlaziva¢em odnosno reducira razvoj kondenzata u cijevima. Isti se preporucaju samo kod
24-satnog ovlazivanja dok se kod pacijenata s hemoptizom, obilnim gustim sekretom i kod

pacijenata sa rizikom od opstrukcije di$nih putova ne smiju koristiti.
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2.11. Lijecenje

Klini¢ka procjena je glavni prediktor prilikom odredivanja idealne terapije i individualnog
pristupa. Sukladno iskustvima u praksi, terapija je podijeljena u tri dijela te u cijelosti nastoji
pokriti kako simptome bolesti, tako i samog uzro¢nika. Simptomatska terapija, empirijska
antimikrobna terapija te ciljana antimikrobna terapija sukladno dobivenom antibiogramu
svojevrstan su standard koji se provodi u bolnicama, iako jasne smjernice nisu definirane odnosno
nisu dostupne na odjelima pulmologije i infektologije (Sto je potvrdilo i vlastito iskustvo tijekom
izrade ovog rada) [12].

Shodno tome, pristup pacijentu je vezan uz iskustvo, ali i multidisciplinarni obuhvat te je
temeljen na ranije navedenim principima, a razlikuje se prvenstveno u empirijskom pristupu
antimikrobnoj terapiji. Ovisno o radiliStu te uobicajenoj flori patogena specificnih za podrucje,

empirijska antimikrobna terapija do dobivenih nalaza antibiograma se znatno razlikuje [12].

Simptomatska terapija prvi je korak u kvalitetnom te u konacnici uspjeSnom lijeenju.

Simptomatske mjere zajedniCke za sve pacijente s pneumonijom usmjerene su na:

e mirovanje (narocito ako je pacijent febrilan);
e hidraciju (oralno ili parenteralno);
e simptomatsku terapiju za Snizavanju tjelesne temperature te smirivanje boli i kaslja

(paracetamol ili nesteroidni protuupalni lijekovi) [12].

Antimikrobno lije¢enje pneumonija slijedec¢i je korak u terapiji a kako i ranije navedeno,
podijeljen je u dvije faze. Prva faza odnosi se uvodenje antimikrobne terapije Sirokog spektra
djelovanja, a regulirana je uglavnom prema iskustvu i regionalnim osobitostima za patogene
odredenog podrucja. Sljedec¢a faza jest uvodenje ciljane antimikrobne terapije temeljene na
dobivenom nalazu. Ucestala rezistencija mikroorganizama odnosno prisutnost visestruko otpornih

organizama dodatno komplicira izbor antibiotika [12].

Kuzman i suradnici u smjernicama za lije¢enje pneumonija u odraslih definiraju nacin izbora

antibiotika u inicijalnom empirijskom lije¢enju prema odredenim parametrima [12]:

e individualizirani pristup baziran na klini¢ku manifestaciju, stanje pacijenta, komorbiditet i
epidemioloske podatke;

e pretpostavci o mogucem uzrocniku na temelju iskustva;
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e poznatoj rezistenciji bakterija na antibiotike;
e dostupnosti i podnosljivosti te farmakodinamskim i farmakokinetickim svojstvima;

e cijeni antibiotika.

Uspjesnost lijeCenja pneumonije moguce je procijeniti pomocu parametara kao Sto je febrilitet
odnosno normalizacija tjelesne temperature, ali 1 stabilizacija opéeg 1 klinickog stanja pacijenta.
Regresija infiltrata vidljiva na rendgenskoj snimci pluéa, potpuna ili djelomi¢na, dodatni je

pokazatelj uspjesnosti [1, 12].

Smanjenje tjelesne temperature u 48-72 sata, odnosno najdulje unutar 96 sati od pocetka
primjene antibiotika, jasni je pokazatelj uspjeSnosti i ucinkovitosti antimikrobnog lijeCenja.
Ukoliko nema klinickog pobolj$anja unutar navedenih 96 sati potrebna je korekcija inicijalne
terapije prema pokazateljima kojima raspolazemo, a koji trebaju ukljucivati rezultate
mikrobioloskih pretraga, kontrolne laboratorijske i radioloske nalaze te klinicke pokazatelje.
Obrada se sukladno potrebi moze nadopuniti i pros§iriti invazivnim metodama [12].

Alternativa

Klini¢ka Antibiotik Doza

prezentacija

Laka Bakterijska amoksicilin 3*500 — 1000  ko-amoksiklav
pneumonija mg po. cefuroksim
(ambulantno / 7 dana cefpodoksim
lijecenje) levofloksacin
Atipi¢na azitromicin 1*500 mg po.  klaritromicin

/ 3 dana doksiciklin
Srednje teSka ko-amoksiklav = 3*1,2 g iv. penicilin
pneumonija / 7-10 dana ceftriakson
(bolnicko +/- +/- levofloksacin
lijecenje) azitromicin 1*500 mg iv.  moksifloksacin

/5-7 dana
TeSka ko-amoksiklav = 3*1,2 g iv. ceftriakson
pneumonija /10-14 dana levofloksacin
(lijeCenje u +/- +/- moksifloksacin
JILu) Azitromicin 1*500 mg iv.

/5-7 dana
Teska piperacilin 3*459iv. cefepim
pneumonija s +/- /10-14 dana  imipenem
rizikom od P. ciprofloksacin  +/- meropenem
aeruginosa 2*400 mg iv.

/10-14 dana

Tablica 2.11.1. Lijecenje pneumonija u odraslih (preuredeno prema smjernicama ERS-a/ESCMID-a)
Izvor: I. Kuzman i sur.: Smjernice za lijeCenje pneumonija iz op¢e populacije u odraslih, Lijecnicki
Vjesnik 2017;139:177-191.
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Provedena retrospektivna i prospektivna istrazivanja su potvrdila da upotreba kombinacije
beta-laktamskih antibiotika i makrolida (ili fluorokinolona) moze smanjiti smrtnost pacijenata u
JIL-u u odnosu na primjenu samo beta-laktamskih antibiotika. Upravo se ta kombinacija zbog
dokazanog ucinka smatra zlatnim standardom za lije¢enje pneumonija u jedinicama intenzivnog

lijeCenja [Tablica 2.11.1.].

Medunarodne smjernice ERS/ESICM/ESCMID/ALAT za zbrinjavanje bolnicki stecene
pneumonije i pneumonije povezane s mehanickom ventilacijom takoder nam daju jasne preporuke

u pristupu lijeCenju a kao najrelevantnije potrebno je istaknuti [13]:

e PredlaZe se analiza distalnih kvantitativnih uzoraka (prije bilo kakve antibiotske terapije)
kako bi se smanjila izlozenost antibiotika u stabilnih bolesnika sa sumnjom na VAP i
poboljsala to¢nost rezultata (slaba preporuka, niska kvaliteta dokaza).

e Preporucuje se dobivanje uzorka donjeg respiratornog trakta (distalna kvantitativna ili
proksimalna kvantitativna ili kvalitativna kultura) kako bi se usredotocila i suzila pocetna
empirijska antibiotska terapija (snazna preporuka, niska kvaliteta dokaza).

e Predlaze se koristenje antibiotika uskog spektra (ertapenem, ceftriakson, cefotaksim,
moksifloksacin ili levofloksacin) u bolesnika s sumnjom na nizak rizik od rezistencije i
ranog nastupa HAP /VAP (slaba preporuka, vrlo niska kvaliteta dokaza).

e Preporucuje se empirijska antibiotska terapija Sirokog spektra usmjerena na Pseudomonas
aeruginosa i mikroorganizme s B-laktamazama prosirenog spektra te, u okruzenjima s
visokom prevalencijom Acinetobacter spp., u bolesnika s sumnjom na rani HAP/VVAP, koji
su u septiCkom Soku, u bolesnika koji su u bolnicama s visokom osnovnom stopom
rezistentnih patogena prisutnih u lokalnim mikrobioloskim podacima i u bolesnika s
drugim (dakle, ne klasi¢nim) ¢imbenicima rizika za patogene MDR (snazna preporuka,
niska kvaliteta dokaza).

e Preporucuje se pocetna empirijska kombiniranu terapiju za bolesnike sa visokim rizikom
za razvoj HAP/ VAP ciljanu za gram-negativne bakterije i uklju¢uju¢i MRSA u rizi¢nih
bolesnika (snazna preporuka, umjerena kvaliteta dokaza).

e Predlaze se kontinuirana primjena antibiotske terapije u trajanju 7-8 dana kod bolesnika s
VAP-om bez imunodeficijencije, cCisti¢ne fibroze, empijema, pluénog apscesa, kavitacija
ili nekrotiziraju¢e pneumonije, i uz dobar klini¢ki odgovor na terapiju (slaba preporuka,

umjerena kvaliteta dokaza) [13].
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Kalil i suradnici [14] upotpunili su preporuke te ¢e se ovdje takoder istaknuti najrelevantnije:

e Preporuca se redovito generiranje i Sirenje lokalnog antibiograma u svim bolnicama, s
naglaskom na onaj koji je specific¢an za njihovu populaciju intenzivne skrbi ako je moguce.

e Preporuca se da rezim empirijskog lijeGenja bude temeljen na lokalnoj distribuciji patogena
povezanih s VAP i njihovim profilom antimikrobne osjetljivosti.

e Preporuca se lije¢enje HAP/VAP uzrokovanog bakterijom MRSA vankomicinom ili
linezolidom, a ne drugim antibioticima ili kombinacijama antibiotika (snazna preporuka,
dokazi umjerene kvalitete).

e Za bolesnike s HAP/VAP-om uzrokovanog bakterijom Pseudomonas aeruginosa,
preporuca se izbor antibiotika za kona¢nu (ne empirijsku) terapiju temeljenog na
rezultatima testiranja antimikrobne osjetljivosti (snazna preporuka, dokazi niske kvalitete).

e Za bolesnike sa ESBL gram-negativnim uzro¢nikom preporuca se izbor antibiotika za
kona¢nu (ne empirijsku) terapiju temeljenog na rezultatima testiranja antimikrobne
osjetljivosti specifi¢nih ¢imbenika (jaka preporuka, vrlo niske kvalitete dokaza).

e U bolesnika sa sumnjom na VAP, preporuca se antibiotska pokrivenost za Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeruginosa, i druge gram negativne bacile u svim empirijskim

rezimima (jaka preporuka, niske kvalitete dokaza) [14].

U svrhu procijene pouzdanosti bojenja po gramu endotrahealnog aspirata kao vodi¢a za odabir
antimikrobne terapije za VAP, Yoshimura i suradnici konstruirali su dva hipotetska algoritma
empirijskog antimikrobnog lijeCenja: algoritam temeljen na smjernicama (GLBA) i algoritam
temeljen na bojenju po Gramu (GSBA) [15]. U usporedbi lijeCenja na temelju smjernica, lijeCenje
temeljeno na rezultatima bojenja po Gramu moZe smanjiti koriStenje antibiotika Sirokog spektra

za pacijente s VAP bez snizavanja odgovarajuce stope pokrivenosti. [Slika 2.11.2.] [15].
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Slika 2.11.2. Usporedba algoritma temeljenog na smjernicama (GLBA) i bojenju po Gramu (GSBA).
Izvor: Yoshimura i sur. Critical Care, doi: 10.4103/0972-5229.130570, doi: 10.1186/s13054-017-1747-5

Klini¢ke smjernice za MRSA-u Povjerenstva za kontrolu bolnickih infekcija KB ,,Sveti Duh*

u djelu koji se odnosi na infekcije disnog sustava navode slijedece:

e Diferencijacija kolonizacije od infekcije MRSA je neophodna;
e Kolonizacija se ne lijeci;
e Pozitivan MRSA nalaz u BAL-u je pouzdaniji od pozitivnog nalaza u aspiratu traheje;

e Broj MRSA kolonija u 1 ml BAL-a veéi od 10° poveéava vjerojatnost da se radi o infekciji,

a ne kolonizaciji;
e Lijecenje treba biti usmjereno prema osjetljivosti uzro¢nika,

e Potvrdenu infekciju s MRSA treba lijeciti linezolidom (2 x 600 mg na dan) ili
glikopeptidima (vankomicin ili teikoplanin) [16].
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3. Prakti¢ni dio

U prakti¢nom djelu prikazani su ciljevi rada, postavljene hipoteze te ispitanici i metode obrade

1 prikupljanja podataka koristenih za izradu rada.

3.1. Ciljevi rada

Cilj provedenog istrazivanja bio je ispitati incidenciju odnosno pojavnost pneumonija kod
pacijenata na strojnoj (mehanickoj) ventilaciji u Sluzbi za pluéne bolesti i TBC Klenovnik.
Istrazivanje obuhvaca diferencijaciju po uzro¢niku, usporedbu incidencije razvoja VAP-a kod
pacijenata koji su hospitalizirani direktno na odjel u Klenovnik u odnosu na pacijente koji su

premjesteni sa drugih odjela ili ustanova, ishodi lijecenja te stopu prezivljenja.

3.2. Hipoteze

1. Nema znacajne razlike u smrtnosti izmedu spolova pacijenata oboljelih od VAP-a.

2. Smrtnost kod VAP-a uzrokovanih polimikrobnim uzro¢nicima ¢eséa je od smrtnosti kod
VAP-a uzrokovanih monomikrobnim uzro¢nicima.

3. Smrtnost kod mehanicke ventilacije koja traje duze od 15 dana je veca u odnosu na
smrtnost kod mehanicke ventilacije ¢ije je trajanje krac¢e od 15 dana.

4. Incidencija razvoja VAP-a veca je kod pacijenata koji su premjesSteni sa drugih odjela ili

ustanova u odnosu na pacijente koji su primljeni izravno u Klenovnik.

3.3. Ispitanici i metode

U svrhu izrade ovog rada provedeno je istrazivanje u jedinici intenzivnog lijeCenja sluzbe za
pluéne bolesti i TBC Klenovnik. JIL je podijeljen na dva dijela: akutni JIL i kroni¢ni JIL s MPD
jedinicom. S obzirom na ucestalu praksu premjestaja pacijenata iz akutnog u kroni¢ni dio, radi
izbjegavanja dupliranja podataka, kao referentna tocka se koristio broj protokola uz sumiranje
podataka.

Obradeni su i statisticki prikazani pacijenti koji su bili na lije¢enju mehanickom ventilacijom

u periodu od 1. sije¢nja 2018. godine do 31. prosnica 2019. godine. U navedenom periodu je u

24



JIL-u bilo hospitalizirano 185 pacijenata — 77 u 2018. godini i 108 pacijenata u 2019. godini. Od
navedenog broja hospitaliziranih, na respiratoru je bilo 70 pacijenata, stoga oni sacinjavaju uzorak

u istrazivackom dijelu diplomskog rada.

U obzir su uzeti pacijenti koji su na respiratoru proveli minimalno 24 sata kako bi se izbjegla
mogucénost iskrivljenog prikaza rezultata u slucaju reanimacije sa mehanickom ventilacijom u

trajanju manjeg broja sati, a koja se zavrsila smrtnim ishodom.

Podaci su prikupljani retrogradno za navedeni period s ciljem prikaza statistickih rezultata i
diferencijacije incidencije po spolu, trajanju MV, uzro¢nicima i ishodu bolesti. Istrazivanje je
napravljeno u obliku case-control studije sa svrhom ispitivanja i prikazivanja medusobnih odnosa

odredenih parametara.

Za potrebe istrazivanja izraden je poseban upitnik u koji su upisivani podatci dobiveni uvidom
u dokumentaciju putem BIS-a i pregledom kartoteke. Sumirani podatci statisticki su obradeni i

prikazani u radu.

MikrobioloSka obrada odradena je u sklopu Djelatnosti za medicinsku mikrobiologiju Zavoda
za javno zdravstvo Varazdinske zupanije. U identifikaciji izolata mahom su primjenjivani
konvencionalni identifikacijski testove, a u rjedim slucajevima koriStena je automatizirana metoda

na VITEK 2 uredaju.

Za testiranje osjetljivosti na antimikrobne lijekove, a ovisno o vrsti i antimikrobnom lijeku,
mahom je koriStenja standardizirana metoda disk difuzije (Kirby-Bauerov test) sukladno vaze¢im
EUCAST-ovim standardima. U slucajevima kad nije bila primjenjiva disk-difuzija koristila se
metoda mikrodilucije za odredivanje minimalne inhibitorne koncentracije (MIK), te gradijent
koncentracijski test (E-test). Interpretacija testa osjetljivosti, bez obzira na koriStenu metodu

ispitivanja antimikrobne osjetljivosti, provodila se prema EUCAST-ovim preporukama.
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4. Rezultati

Demografski podaci obradenih pacijenata ukljucenih u istrazivanje sadrze podatku o spolu,
dobi, trajanju MV i ishodu bolesti. Provedena je i diferencijacija pacijenata koji su prvi put
hospitalizirani u odnosu na rehospitalizirane pacijente te razlike kod pacijenata koji su primljeni

izravno u JIL u odnosu na pacijente koji su premjesteni sa drugih odjela ili ustanova.

4.1. Demografska podjela ispitanika

U navedenom promatranom periodu u JIL-u je ukupno boravilo 185 pacijenata od kojih je 70
pacijenata, odnosno 38 % njih, bilo na mehanickoj ventilaciji te oni ¢ine promatranu skupinu. U
prvom grafu je vidljivo da je u 2018. godini od ukupnog broja hospitaliziranih pacijenata u JIL-u
44 % onih koji ulaze u promatranu skupinu, dok je u 2019. godini broj pacijenata na mehanickoj
ventilaciji smanjen na 33 %. U istrazivanje je ukupno uklju¢eno 70 pacijenata koji su zadovoljavali

postavljene kriterije [Graf 4.1.1].

Prikaz pacijenata na MV
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Graf 4.1.1. Prikaz pacijenata koji su bili na mehani¢koj ventilaciji u odnosu na ukupan broj pacijenata u
JIL-u
Izvor: autor S.C.
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Od prikazanog broja, 48 pacijenata je muskog spola, a 22 pacijenata zenskog spola. [Graf
4.1.2].

Prikaz po spolu

= M Iz

Graf 4.1.2. Prikaz pacijenata na mehanickoj ventilaciji po spolu
Izvor: autor S.C.

Pacijenti na MV podijeljeni su u dobne skupine te je u dobi od 15- 25 godina obradeno 4
pacijenta, u dobi od 26-35 godina 1 pacijent, u dobi od 36- 45 godina 4 pacijenta, u dobi od 46-55
godina 10 pacijenata te u dobi iznad 55 godina obraden je 51 pacijent [Graf 4.1.3.].

Pacijenti na MV po dobnim skupinama
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Graf 4.1.3. Prikaz pacijenata na mehanickoj ventilaciji po dobnim skupinama
Izvor: autor S.C.
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4.2. Status prijema i hospitalizacije

S obzirom na status hospitalizacije, podjela prikazuje 15 pacijenata kojima je istraZivana

hospitalizacija bila prva te 55 pacijenata sa statusom ponovne odnosno rehospitalizacije. [Graf 4]

Status hospitalizacije

o

= Prva hospitalizacija = Rehospitalizacija

Graf 4.2.1. Prikaz pacijenata na mehani¢koj ventilaciji po statusu hospitalizacije
Izvor: autor S.C.

U svrhu bolje granulacije, ali 1 diferencijacije te kasnije statisticke obrade, pacijenti su
podijeljeni u odnosu na status prijema takoder u dvije skupine. Prvu skupinu ¢ine pacijenti koji su
prosli direktni prijem odnosno pacijenti bez prethodnog boravka na drugim odjelima ili
ustanovama, dok drugu skupinu ¢ine pacijenti koji su premjesteni. Iz donjeg prikaza vidljivo je da
su u 73 % slucajeva radi o premjestaju pacijenata sa svrhom nastavka mehanicke ventilacije. [Graf
4.2.2].

Status prijema

= Direktan prijem = Premjestaj sa drugog odjela/ustanove

Graf 4.2.2. Prikaz pacijenata na mehanickoj ventilaciji po statusu prijema
Izvor: autor S.C.

28



4.3. Razvoj pneumonije

U periodu koje pokriva istrazivanje u JIL-u je bilo hospitalizirano 185 pacijenata od kojih je
70 pacijenata bilo na mehanickoj ventilaciji. 1z grafa je vidljivo da je ¢ak 90 % pacijenata razvilo

pneumoniju [Graf 4.3.1].

Razvoj pneumonije

R
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Graf 4.3.1. Prikaz incidencije razvoja pneumonije kod pacijenata na mehanickoj ventilaciji
Izvor: autor S.C.

Sukladno ranije navedenim parametrima za diferencijaciju pneumonija — kako po pitanju
uzro¢nika istih, tako i po pitanju klinicke slike — ¢ak 92 % pneumonija je kategorizirano u grupu
kasnih uzrokovanih uglavnom rezistentnijim sojevima bakterija steCenima u bolni¢koj sredini

[Graf 4.3.2.].

Vrsta pneumonije

= RANA = KASNA

Graf 4.3.2. Prikaz vrste pneumonije s obzirom na vrijeme nastanka kod pacijenata na mehanickoj
ventilaciji kod kojih je pneumonija razvijena
Izvor: autor S.C.
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Najcesca je incidencija VAP-a kod pacijenata hospitaliziranih zbog prisutnosti dvije ili vise
bolesti (odnosno komorbiditet) s incidencijom od ¢ak 87 %. U navedenoj kategoriji gotovo svi
pacijenti s komorbiditetom imaju barem jednu poznatu dijagnozu vezanu uz diSni sustav, a

najéesce je prisutan KOPB u kombinaciji s kardiovaskularnim oboljenjima.

Osim navedenih pacijenata sa komorbiditetima, pojavnost je poveéana kod pacijenata sa
bolestima diSnog sustava, bolestima koStano-miSi¢nog sustava i neuroloskim bolestima te
pacijentima s traumama. Kao najéesc¢e uputne dijagnoze po MKB-10 klasifikaciji navode se J 96.1

— kroni¢na respiracijska insuficijencija i Z 99.1 — ovisnost o respiratoru [Tablica 4.3.1.].

Broj Postotak
pacijenat  pacijenat
akojisu  akojisu

razvili razvili
VAP (63) VAP

Ukupni
broj Podjela pacijenata koji su razvili

Klinicko stanje pacijenata VAP po dobnim skupinama

(70)

15-25 26-35 36-45 46-55 >55

Stan Ja_r)akon 1 1 1 100%
operacije
Trauma 1 1 1 100%
Bolesti srca i 0
krvnih zila 2 1 1 2 100%
Bolesti
koStano-

es £ 2 1 1 2 100%
misi¢nog
sustava
Neuroloska 2 1 1 2 100%
bolest
Bolesti diSnog 10 3 7 10 100%
sustava
Komorbiditeti 52 3 2 6 34 45 87%
Ukupno 70 3 1 4 10 45 63 90%

Tablica 4.3.1. Prikaz incidencije prema dobnim skupinama i klinickom stanju
Izvor: autor S.C.
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4.4. Trajanje hospitalizacije i mehanicCke ventilacije

Segment Kkoji je takoder promatran i kasnije usporedivan s ishodom same bolesti jest trajanje

mehanicke ventilacije. Kod obradene skupine pacijenata promatran je period kojeg su proveli na

ventilatoru i shodno tome odradeno je grupiranje u Cetiri skupine [Graf 4.4.1.].
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Graf 4.4.1. Prikaz razreda pacijenata s obzirom na vrijeme trajanja mehanicke ventilacije u danima
Izvor: autor S.C.
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Iz prethodnog grafa vidljivo je da najveci postotak, tj. 44 %, ¢ine pacijenti koji su na ventilatoru

proveli do 15 dana. Ukupno 37 % pacijenata je na ventilatoru provelo izmedu 16 i 100 dana, a ¢ak

19 % pacijenata na kontinuiranoj ventilaciji proveo je vise od 100 dana.

Ve¢ ranije je navedeno da su U ovo istrazivanje ukljuceni pacijenti koji su na mehanickoj

ventilaciji proveli minimalno 24 sata. Pacijent koji je u trenutku prikupljanja i obrade podataka

zauzeo vodece mjesto u trajanju same ventilacije sa 1175 dana i1 dalje se nalazi na kontinuiranoj

ventilaciji.

Sukladno trajanju mehanicke ventilacije u ovom diplomskom radu je obradeno i grupirano i

trajanje same hospitalizacije uzevsi u obzir iste parametre prilikom formiranja grupa [Graf 4.4.2.].
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Graf 4.4.2. Prikaz razreda pacijenata grupiranih s obzirom na trajanje hospitalizacije u JIL-u u danima

Izvor: autor S.C.

Najveci postotak, ¢ak 33% pacijenata proveo je u JIL-u 15 ili manje dana a podatak da je 23%

pacijenata klasificirano u skupinu sa hospitalizacijom duzom od 100 dana prati trend prikazan u

ranijem grafu i odnosi se na pacijente koji su na kontinuiranoj ventilaciji i kao takvi sa uputnom

dijagnozom J 96.1- kroni¢na respiracijska insuficijencija ili Z 99.1 — ovisnost o respiratoru po

MKB-10 klasifikaciji i hospitalizirani odnosno premjesteni u Klenovnik.
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4.5. Etioloski prikaz

Promatraju¢i diferencijaciju pneumonija s obzirom na broj izoliranih uzro¢nika, kod vise od
polovice ispitanika, odnosno 52 %, vidljiva je polimikrobna patogeneza, $to znaci prisutnost dva

ili viSe uzro¢nika razvijene upale pluca [Graf 4.5.1.].

Podjela po uzroénicima

= Polimikrobne = Monomikrobne

Graf 4.5.1. Prikaz podjele razvijenih pneumonija s obzirom na broj izoliranih uzroénika
Izvor: autor S.C.

Od ukupnog broja od 70 pacijenata podvrgnutih mehanickoj ventilaciji, pneumonija je
razvijena kod 90 %. Nastavno na prikazani odnos monomikrobnih i polimikrobnih uzro¢nika,
detaljni pregled mikrobioloske obrade u smislu izoliranja uzro¢nika pokazuje prisutnost
rezistentnijih uzro¢nika stecenih u bolni¢kom okruzenju uz dominaciju gram-negativnih Stapica

kod vise od 80 % promatranih pacijenata. Uzroc¢nici koji su najdominatniji te pokazuju prisutnost

u Cak 64,76 % slucajeva su Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter spp. [Tablica 4.5.1.].

Uzroénik Broj pozitivnih nalaza Udestalost (%)
Pseudomonas aeruginosa 38 36,19 %
Acinetobacter baumannii 30 28,57 %
Staphylococcus aureus 10 9,52 %
Klebsiella spp. 9 8,57 %
Serratia marcescens 6 572 %
Ostalo 4 3,81 %
Enterobacter spp. 3 2,86 %
Streptococcus pneumoniae 3 2,86 %
Escherichia coli 2 1,9%

Tablica 4.5.1. Prikaz naj¢esc¢ih uzro¢nika dokazanih mikrobioloskom obradom
Izvor: autor S.C.
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Prisutnost visestruko-otpornih, mahom gram-negativnih mikroorganizama s poznatom
visokom patogenosc¢u i relativno velikom disperzijom unutar zdravstvenog sustava zasigurno
pridonosi produljenju trajanja bolesti odnosno hospitalizacije. Prisutnost stranog tijela i naruseni
imunitet kod pacijenata, uz veliku rezistenciju na antibiotsku terapiju, stvaraju dodatni pritisak na
zdravstveni sustav manifestiran uglavnom smanjenom uspjeSnoS¢u terapije te povecanim

troskovima lijeenja uz Cesti losi ishod same bolesti.

Temelj u bakteriolo§kim pretragama predstavlja dokazivanje uzro¢nika u uzorku. Sukladno
dobroj praksi, €esto prisutnim teskim stanjem pacijenta 1 nemoguénos¢u dobivanja uzorka poput
sputuma (iskasljaja), ali i smanjenoj mogucnosti sekundarne kontaminacije uzorka prolaskom kroz
gornji diSni sustav, kod promatrane skupine naj¢esée se uzorak za analizu dobio bronhoskopijom.
Materijali koji su se promatrali i iz kojih je izoliran uzroc¢nik ili uzro€nici kod 87 % obradenih

pacijenata Cinili su aspirat bronha ili traheje odnosno kombinacija istih.

lako invazivna metoda, zbog ranije navedene smanjene ili odsutne suradljivosti pacijenata te
tehnic¢ke jednostavnosti samog postupka, dobivanje uzorka bronhoskopijom predstavlja svojevrsni
zlatni standard koji rezultira sigurnim dokazivanjem uzro¢nika bez dodatne kontaminacije.
Uzroénici su kod pojedinih pacijenata dokazivani iz krvi ili urina iako u manjem obimu od ranije
navedenih [Graf 4.5.2.].

Vrsta uzorka
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= Hemokultura = Aspirat bronha
Aspirat traheje Aspirat traheje + aspirat bronha
= BAL = Urinokultura

Graf 4.5.2. Prikaz metoda dokazivanja uzroénika
Izvor: autor S.C.
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4.6. Antimikrobna terapija

Prilikom uvodenja antimikrobne terapije uglavnom se lijecnici oslanjaju na empirijsku metodu
1 promptno uzimanje materijala za dokazivanje uzro¢nika te sukladno dobivenim nalazima
antibiograma adaptaciju i promjenu terapije.

Prilikom obrade podataka u sklopu ovog istrazivanja, ¢esto se u dokumentaciji navodio ex
iuvantibus pristup lijeCenju. Prilikom prezentacije od strane voditelja odjela i odjelnih lije¢nika,
metoda izbora i dijagram ordiniranja terapije detaljno su objasnjeni i prezentirani. Empirijski
pristup baziran je na iskustvu lije¢nika, tipu pneumonije na koju sumnjaju, klinickoj manifestaciji
i lokalnoj bakterioloskoj rezistenciji na antimikrobnu terapiju. Iskustvo u ordiniranju terapije prije
dokazanog uzroc¢nika bazira se 1 na vrsti prijema pacijenta odnosno poznavanju patoloske flore i
shodno tome rezistenciji iste na antimikrobnu terapiju a koja je specifi¢na za odredene odjele ili

ustanove s kojih se primljeni pacijent premjesta.

Pregledom dokumentacije i obradom podataka vidljivo je da se kod ¢ak 86% pacijenata

pristupilo upravo ranije navedenoj empirijskoj metodi ordiniranja terapije [Graf 4.6.2.].

Uvodenje antimikrobne terapije prije posrednog
dokazivanja uzrocnika

= Bez uvedene ath. terapije = Empirijski uvedena terapija

Graf 4.6.1. Prikaz uvodenja antimikrobne terapije prije posrednog dokazivanja uzro¢nika
Izvor: autor S.C.

Testiranje osjetljivosti na antimikrobnu terapiju provedeno je kod 81 % obradenih pacijenata.
Kod 13 pacijenata nema zapisa o rezultatima testiranja uzorka na antimikrobnu terapiju iako je
zavedeno da su materijali uzeti pa je zakljucak da je ishod bolesti u smislu egzitusa prije dobivenih

nalaza glavni razlog disproporcije odnosno nepodudarnosti u navedenome [Graf 4.6.2.].
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Testiranje osjetljivosti uzro¢nika na antimikrobnu
terapiju

_—

= Provedeno je testiranje osjetljivosti = Nije provedeno testiranje osjetljivosti

Graf 4.6.2. Prikaz provedenog testiranja uzro¢nika na antimikrobnu terapiju
Izvor: autor S.C.

Nakon testiranja osjetljivosti na antimikrobnu terapiju kod 96 % pacijenata terapija je

promijenjena sukladno dobivenim nalazima [Graf 4.6.3.].

Promjena antimikrobne terapije nakon testiranja
osjetljivosti

2; 4%

\

= Promjena = Bez promjene

Graf 4.6.3. Prikaz promjene antimikrobne terapije nakon testiranja osjetljivosti
Izvor: autor S.C.
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Ishod bolesti promatran je i grupiran u Cetiri skupine. Najveéi udio, 76 % ishoda rezultirao je
egzitusom odnosno smrcu pacijenta. Ukupno 17 % pacijenata je otpusteno, 1 % premjesteno na
druge odjele, a 6 % pacijenata se u trenutku obrade podataka odnosno sa zakljucivanjem

promatranog razdoblja i dalje nalazilo na kontinuiranoj mehanickoj ventilaciji [Graf 4.6.4.].

Ishod bolesti

1; 1% 4; 6%

” 12;17%

53;76%

= Premjestaj na odjel = Nastavak MV Otpust Ex

Graf 4.6.4. Prikaz ishoda bolesti
Izvor: autor S.C.

U svrhu bolje prezentacije ishoda bolesti te eventualne diferencijacije i testiranja postavljene
hipoteze da je smrtnost kod VAP-a uzrokovanih polimikrobnim uzro¢nicima ¢e$¢a od smrtnosti
kod VAP-a uzrokovanih monomikrobnim uzro¢nicima, analizirani su i grafi¢ki prikazani ishodi

bolesti sukladno navedenome.
Kod 33 pacijenata kod kojih je dokazana polimikrobna etiologija smrtni ishod bolesti

zabiljezen je u 79 % slucajeva, nastavak mehanicke ventilacije zabiljeZen je kod 6 % promatranih

pacijenata dok je ukupno 15 % pacijenata otpusteno ili premjesteno na druge odjele [Graf 4.6.5].
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Polimikrobne

m Otpust = Nastavak MV = Premjestaj = Exitus

Graf 4.6.5. Prikaz ishoda bolesti kod pneumonija sa viSe izoliranih uzro¢nika
Izvor: autor S.C.

U skupini od 30 pacijenata kod kojih je etiologija monomikrobna, odnosno dokazan je i izoliran
samo jedan uzro¢nik smrtni ishod zabiljezen je kod 73 % pacijenata, 20 % pacijenata je otpusteno,
dok kod 7 % promatranih u periodu zaklju¢enja promatranog razdoblja mehanic¢ka ventilacija i

dalje je provodena [Graf 4.6.6.].

Monomikrobne

0%

m Otpust = Nastavak MV = Premjestaj = Exitus

Graf 4.6.6. Prikaz ishoda bolesti kod pneumonija sa jednim izoliranim uzro¢nikom
Izvor: autor S.C.
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U svrhu boljeg razumijevanja pojavnosti multirezistentnih mikroorganizama kao i njihove
reakcije na antimikrobne lijekove, prikazana je usporedna analiza rezultata testiranja na

antimikrobne lijekove za najc¢esce izolirane sojeve.

Pseudomonas aeruginosa detektiran je u ukupno 38 pacijenata, od kojih je 29 imalo letalni

egzitus, a kod 9 je ishod bio prezivljenje uz premjestaj, kontinuirana mehanic¢ka ventilacija ili

otpust [Tablica 4.6.1.].

Pseudomonas aeruginosa

Letalni egzitus (ex)

Premjestaj,
kontinuirana MV ili

Ukupno (od testiranih
antibiotika)

Piperacilin +
tazobaktam

Ceftazidim

Gentamicin

Amikacin

Ciprofloksacin

Levofloksacin
Cefepim

Imipenem

Meropenem

Kolistin

(R=5; 20,83% /
S=19; 79,17%)

(R=9; 36% /
S=16; 64%)

(R=7; 26,92% /
S=19; 73,08%)

(R=8; 50% / S=7;
43,75% / 1=1; 6,25%)

(R=14;51,85% /
S=13; 48,15%)

(R=15; 57,69% /
S=13; 42,31%)

(R=10; 52,63% /
S$=9; 47,37%)

(R=15; 83,33% /
S$=3; 16,67%)

(R=13; 56,52% /
$=9:39,13% / I=1;
4,35%)

(R=1; 12,5% /
S=7; 87,5%)

otpust

(R=0; 0% / S=6;
100%)

(R=0; 0% / S=4;
100%)

(R=1; 16,67% /
S=5; 83,33%)

(R=0; 0% / S=4;
100%)

(R=2; 22,22% /
S=4; 44,44% [ 1=3;
3,33%)

(R=1; 14,29% /
S=13; 85,71%)

(R=0; 0% / S=4;
66,67% / 1=2; 33,33%)

(R=2; 40% / S=1,
20% / 1=2; 40%)

(R=1; 16,67% /
S=3;50% / 1=2;
33,33%)

(R=0; 0% / S=1;
100%)

(R=5; 16,67% /
S$=25; 83,33%)

(R=9; 31,03% /
S=20; 68,97%)

(R=8; 25% / S=24;
75%)

(R=8; 42,1% /
S=11; 57,9%)

(R=16; 48,48% /
S=17; 51,52%)

(R=16; 38,09% /
S=26; 61,91%)

(R=10; 40% /
S=13; 52% / 1=2; 8%)

(R=17;73,91% /
S=4:17,39% / 1=2;
8,7%)

(R=14; 48,28% /
S=12; 41,38% / 1=3;
10,34%)

(R=1;11,11%/
S=8; 88,89%)

* Napomena: (R) — izolat rezistentan na testirani antimikrobni lijek; (S) — izolat osjetljiv na testirani
antimikrobni lijek; nisu testirani svi antimikrobni lijekovi na svim sojevima

Tablica 4.6.1. Usporedna analiza rezultata testiranja na antimikrobne lijekove izolata Pseudomonas
aeruginosa kod pacijenata na mehanickoj ventilaciji
Izvor: autor S.C.
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Acinetobacter baumannii detektiran je u ukupno 30 pacijenata, od kojih je 26 imalo letalni

egzitus, a kod 4 je ishod bio prezivljenje uz premjestaj, kontinuirana mehanicka ventilacija ili
otpust [Tablica 4.6.2.].

Acinetobacter Letalni egzitus (ex) Premjestaj, Ukupno (od
baumannii kontinuirana MV ili testiranih
otpust antibiotika)
Ampicilin + (R=0; 0% / S=10; (R=0; 0% / S=2; (R=0; 0% / S=12;
sulbaktam 55,56%0 / 1=8; 66,67% / 1=1; 57,14% [/ 1=9; 42,86%)
44,44%) 33,33%)
Meropenem (R=19; 95% / (R=3; 100% / S=0; (R=22; 95,65% /
S=1; 5%) 0%) S=1; 4,35%)
Imipenem (R=19; 100% / (R=3; 100% / S=0; (R=22; 100% /
S=0; 0%) 0%) S=0; 0%)
Gentamicin (R=19; 95% / (R=3; 100% / S=0; (R=22; 95,65% /
S=1; 5%) 0%) S=1; 4,35%)
Amikacin (R=18;94,73% / (R=3; 100% / S=0; (R=21; 95,45% /
S=1; 5,27%) 0%) S=1; 4,55%)
Ciprofloksacin (R=18; 94,73% / (R=3; 100% / S=0; (R=21; 95,45% /
S=0; 0% / I=1; 0%) S=0; 0% / I=1; 4,55%)
5,27%)
Levofloksacin (R=18; 94,73% / (R=2; 100% / S=0; (R=20; 95,23% /
S=1; 5,27%) 0%) S=1; 4,77%)
Trimetoprim + (R=11;55% / (R=2; 66,67% / (R=13; 56,52% /
sulfametoksazol S=9; 45%) S=1; 33,33%) S=10; 43,48%)
Kolistin (R=0; 0% / S=15; (R=0; 0% / S=2; (R=0; 0% / S=17,
100%) 100%) 100%)

* Napomena: (R) — izolat rezistentan na testirani antimikrobni lijek; (S) — izolat osjetljiv na testirani
antimikrobni lijek; nisu testirani svi antimikrobni lijekovi na svim sojevima.

Tablica 4.6.2. Usporedna analiza rezultata testiranja na antimikrobne lijekove izolata Acinetobacter

baumannii kod pacijenata na mehanickoj ventilaciji
Izvor: autor S.C.
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Staphylococcus aureus detektiran je u ukupno 10 pacijenata, od kojih je 7 imalo letalni egzitus,

a kod 3 je ishod bio prezivljenje uz premjestaj, kontinuirana mehanicka ventilacija ili otpust
[Tablica 4.6.3.].

Staphylococcus Letalni egzitus (ex) Premjestaj, Ukupno (od testiranih
aureus kontinuirana MV ili antibiotika)
otpust
Penicilin (R=7; 100% / (R=3; 100% / S=0; (R=10; 100% / S=0;
S=0; 0%) 0%) 0%)

Kloksacilin / (R=4; 57,14% |/ (R=0; 0% / S=3; (R=4; 40%/S=6;
flukloksacilin S=3; 42,86%) 100%0) 60%)

Azitromicin (R=4; 100% / / (R=4; 100% / S=0;

S=0; 0%) 0%)

Klaritromicin (R=4; 80%/ S=1, / (R=4; 80%/ S=1,
20%) 20%)

Klindamicin (R=4; 57,14% / (R=0; 0% / S=3; (R=4; 40%/S=6;
S=3; 42,86%) 100%) 60%)

Ciprofloksacin (R=3; 50% / S=3; (R=0; 0% / S=2; (R=3;  37,5%/S=5;
50%) 100%) 62,5%)

Gentamicin (R=0; 0% / S=5; (R=0; 0% / S=2; (R=0; 0% [/ S=T7;
100%) 100%) 100%)

Trimetoprim 2" (R=0; 0% / S=5; / (R=0; 0% [/ S=5;
sulfametoksazol 100%) 100%)

Linezolid (R=0; 0% / S=3; / (R=0; 0% / S=3;
100%) 100%)

Doksiciklin (R=0; 0% / S=5; / (R=0; 0% /[ S=5;
100%) 100%)

Rifampicin (R=0; 0% / S=5; / (R=0; 0% [/ S=5;
100%) 100%)

Mupirocin (R=0; 0% / S=5; / (R=0; 0% / S=5;
100%) 100%)

Vankomicin (R=0; 0% / S=5; / (R=0; 0% / S=5;
100%) 100%)

* Napomena: (R) — izolat rezistentan na testirani antimikrobni lijek; (S) — izolat osjetljiv na testirani
antimikrobni lijek; za osjetljive sojeve nisu testirani svi antimikrobni lijekovi; intermedijarna vrijednost (1)
za ciprofloksacin tumacena kao osjetljivo (S) sukladno novijim smjernicama

Tablica 4.6.3. Usporedna analiza rezultata testiranja na antimikrobne lijekove izolata Staphylococcus
aureus kod pacijenata na mehanickoj ventilaciji
Izvor: autor S.C.
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4.7. Testiranje postavljenih hipoteza

U svrhu bolje analize i testiranja postavljene hipoteze da je smrtnost kod VAP uzrokovanih
polimikrobnim uzro¢nicima ¢e$¢a u odnosu na promatranu skupinu sa pacijentima kod kojih je

dokazana monomikrobna VAP, statisticki su obradeni i usporedeni dobiveni podatci.

1. Hipoteza

Izracun hi-kvadrat testa za smrtni ishod uz 1 stupanj slobode na razini znacajnosti od 5 %
prikazuje da nema statisticki znacajne razlike u smrtnosti kod usporedbe monomikrobnih i

polimikrobnih VAP [Tablica 4.7.1.].

Opazene frekvencije Prezivljenje fO Exitus fO Ukupno
Polimikrobne 7 26 33
Monomikrobne 8 22 30
Ukupno 15 48 63
Ocekivane frekvencije Prezivljenje ft Exitus ft Ukupno
Polimikrobne 7,86 25,14 33
Monomikrobne 7,14 22,86 30
Ukupno 15 48 63
Izradun fo-ft (fO-ft)? (fO-fry*/ft
-0,86 0,74 0,094
0,86 0,74 0,029
0,86 0,74 0,104
-0,86 0,74 0,032
Hi-kvadrat test ¥ (fo-ft)/ft= 0,259

Tablica 4.7.1. Izracun hi-kvadrat testa za smrtni ishod i usporedbu statisticke znacajnosti
Izvor: autor S.C.

Grani¢na vrijednost hi-kvadrat testa uz 1 stupanj slobode na razini znacajnosti od 5 % je 3,841,
izraCun hi-kvadrat testa za promatranu skupinu daje rezultat 0,259 (P vrijednost iznosi 0,611). S
obzirom da je izrac¢unati hi-kvadrat test manji od grani¢ne vrijednosti, odbacuje se postavljena
hipoteza uz zakljuak da nema statisticki znacajne razlike u smrtnosti kod polimikrobnih

pneumonija u usporedbi sa monomikrobnim.
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2. Hipoteza

Postavljena hipoteza da nema znacajne razlike u smrtnosti izmedu spolova takoder je statisticki

obradena te detaljno prikazana i obrazloZena [Tablica 4.7.2.].

Opazene frekvencije

M
Z
Ukupno
Ocekivane
frekvencije
M
Z
Ukupno

Hi-kvadrat test

Prezivljenje f0

13
4
17

Prezivljenje ft

11,66

5,34
17

fO-ft
1,34
-1,34
-1,34
1,34

Exitus f0
35
18
53

Exitus ft

36,34
16,66
53

(fo-ft)2
1,8
1,8
1,8
1,8
S (fO-ft)2/fi=

Ukupno
48
22
70

Ukupno

48
22
70

(fo-ft)2/ft
0,154374
0,049532
0,337079
0,108043
0,649

Tablica 4.7.2. 1zra¢un hi-kvadrat testa za ishod i usporedbu statisticke znac¢ajnosti medu spolovima
Izvor: autor S.C.

Grani¢na vrijednost hi-kvadrat testa uz 1 stupanj slobode na razini zna¢ajnosti od 5 % je 3,841,

izraCun hi-kvadrat testa za promatranu skupinu daje rezultat 0,649 (P vrijednost iznosi 0,420). S

obzirom da je izraCunati hi-kvadrat test manji od grani¢ne vrijednosti, prihvaca se postavljena

hipoteza uz zakljucak da nema statisticki znacajne razlike u smrtnosti medu spolovima.
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3. Hipoteza

Postavljena hipoteza da je smrtnost kod mehanicke ventilacije koja traje duze od 15 dana u
odnosu na mehanicku ventilaciju koja traje krace od 15 dana takoder je statisticki obradena te

detaljno prikazana i obrazlozena [Tablica 4.7.3].

Opazene frekvencije = Prezivljenje fO Exitus fO Ukupno
Do 15 dana 22 9 31
Preko 15 dana 31 8 39
Ukupno 53 17 70
Ocekivane PreZivljenje ft Exitus ft Ukupno
frekvencije
Do 15 dana 23,47 7,53 31
Preko 15 dana 29,53 9,47 39
Ukupno 53 17 70
fo-ft (fo-ft)2 (fo-ft)2/ft
-1,47 2,16 0,092032
1,47 2,16 0,286853
1,47 2,16 0,073146
-1,47 2,16 0,228
Hi-kvadrat test ¥ (fO-ft)¥/ft= 0,68

Tablica 4.7.3. Izracun hi-kvadrat testa za ishod i usporedbu statisti¢ke znacajnosti u trajanju mehanicke
ventilacije
Izvor: autor S.C.

Grani¢na vrijednost hi-kvadrat testa uz 1 stupanj slobode na razini znacajnosti od 5% je 3,841,
izracun hi-kvadrat testa za promatranu skupinu daje rezultat 0,68 (P vrijednost iznosi 0,409). S
obzirom da je izracunati hi-kvadrat test manji od grani¢ne vrijednosti, odbacuje se postavljena
hipoteza uz zakljucak da nema statisticki znacajne razlike u smrtnosti kod mehanic¢ke ventilacije

koja traje duZe od 15 dana u odnosu na mehanicku ventilaciju u trajanju manjem od 15 dana.
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4. Hipoteza

Postavljena hipoteza da je incidencija razvoja VAP-a vecéa kod pacijenata koji su premjesteni
sa drugih odjela ili ustanova u odnosu na pacijente koji su primljeni izravno u Klenovnik takoder

je statisti¢ki obradena te detaljno prikazana i obrazlozena [Tablica 4.7.4.].

OpaZene frekvencije VAP razvijen fO VAP nije Ukupno
razvijen fO
Direktni prijem 16 3 19
Premjestaj sa drugog 47 4 51
odjela ili ustanove
Ukupno 63 7 70
Ocekivane frekvencije VAP razvijen ft VAP nije Ukupno
razvijen ft
Direktni prijem 17,1 1,9 19
Premjestaj sa drugog 45,9 51 51
odjela ili ustanove
Ukupno 63 7 70
fO-ft (fo-ft)2 (fo-ft)2/ft
-1,1 1,21 0,07076
11 1,21 0,026362
1,1 1,21 0,636842
-1,1 1,21 0,237155
Hi-kvadrat test ¥ (fO-ft)¥/ft= 0,971

Tablica 4.7.4. 1zracun hi-kvadrat testa za razvoj VAP-a i usporedbu statisticke znacajnosti ovisno o
statusu prijema
Izvor: autor S.C.

Grani¢na vrijednost hi-kvadrat testa uz 1 stupanj slobode na razini znacajnosti od 5% je 3,841,
izraCun hi-kvadrat testa za promatranu skupinu daje rezultat 0,971 (P vrijednost iznosi 0,324). S
obzirom da je izracunati hi-kvadrat test manji od grani¢ne vrijednosti, odbacuje se postavljena
hipoteza uz zakljuak da nema statisti¢ki znacajne razlike u razvoju VAP-a za pacijente koji su

premjesteni sa drugih odjela ili ustanova u odnosu na pacijente koji su direktno primljeni.
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5. Rasprava

Prisutnost multirezistentnih mikroorganizama i naruSeni imunosni sustav rezultiraju pojavom
VAP-a u velikom postotku kod bolesnika smjestenih u jedinice intenzivnog lijeCenja, a stopa
smrtnosti dokazuje ozbiljnost problematike, kao 1 neizbjeznu potrebu za provodenjem
preventivnih mjera u svrhu spre¢avanja razvoja istih. Provedeno istrazivanje usredotoceno je na
prezentaciju pneumonija povezanih sa mehanickom ventilacijom u jedinici intenzivnog lijeCenja

sa svrhom detekcije incidencije, naj¢es¢ih uzroénika i ishoda bolesti.

U istrazivanju koje je obuhvatilo 185 pacijenata smjestenih u JIL sluzbe za pluéne bolesti i
TBC Klenovnik, 38% bilo je podvrgnuto mehanickoj ventilaciji. Incidencija razvoja VAP-a,
najc¢esc¢i patogeni i ishodi bolesti usporedeni su sa ranije provedenim i publiciranim rezultatima, a

odnose sa na identi¢nu problematiku i uvjete u kojima su provodeni.

Usporedba dobivenih rezultata sa rezultatima istrazivanja kojeg su proveli Ranjan i suradnici,
a odnose se na razvoj VAP-a u jedinicama intenzivnog lije¢enja na tercijarnoj razini, pokazala je
da se isti znatno razlikuju. Naime, od ukupnog broja mehanicki ventiliranih pacijenata u tom
istrazivanju 57,4 % je razvilo jedan od oblika pneumonije, dok rezultati provedenog istrazivanja u
jedinici intenzivnog lijecenja sluzbe za plu¢ne bolesti 1 TBC Klenovnik pokazuju incidenciju od

90 %.

Nadalje, sukladno njihovom istrazivanju, 35 % ispitanika razvilo je rani oblik pneumonije, a
65 % ispitanika kasnu pneumoniju. Rezultati istrazivanja provedenog u Klenovniku i tu pokazuju
odredenu disproporciju obzirom da je samo 8 % pneumonija klasificirano kao rana, dok je 92 %
kasnih pneumonija. Omjer medu spolovima sa prevalencijom od 69 % kod muskaraca ne pokazuje
veca odstupanja u odnosu na druga provedena istrazivanja kod kojih se dobiveni rezultati krecu
izmedu 65 % i 67 % prevalencije kod muskog spola. Dobna skupina sa najve¢om incidencijom su
pacijenti stariji od 55 godina, njih gotovo 73%, $to korelira sa rezultatima usporedne studije kod
kojih je dobivena vrijednost od 73,8 % [10].

Diferenciranje po uzro¢niku ukazuje nam da je prisutnost rezistentnijih uzro¢nika ste¢enih u
bolni¢kom okruzenju uz dominaciju gram-negativnih $tapi¢a dokazana kod ¢ak 80 % promatranih
pacijenata. Uzroc¢nici koji prevladavaju te su dokazani u ¢ak 64,76 % slucajeva su Pseudomonas

aeruginosa i Acinetobacter spp.
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Pseudomonas aeruginosa detektiran je u ukupno 38 pacijenata u ovom istrazivanju, od kojih
je 29 imalo letalni egzitus. Sukladno tome, u skupini pacijenata s letalnim egzitusom 50 % izolata
P. aeruginosa je bilo rezistentno na amikacin, a 52,63 % izolata rezistentno na cefepim (u
usporedbi sa skupinom prezivljelih gdje su svi izolati bili osjetljivi na navedene antimikrobne
lijekove). Takoder je vidljiva razlika u osjetljivosti na imipenem i meropenem. U skupini
pacijenata sa letalnim egzitusom 83,33 % izolata je rezistentno na imipenem u usporedbi sa
skupinom prezivjelih, gdje je rezistencija na imipenem potvrdena kod 40 % pacijenata. U skupini
pacijenata sa letalnim egzitusom 56,52 % izolata je rezistentno na meropenem u usporedbi sa

skupinom prezivjelih gdje je rezistencija na meropenem potvrdena kod 16,67 % pacijenata.

Acinetobacter baumannii detektiran je u ukupno 30 pacijenata, od kojih je 26 imalo letalni
egzitus. Sukladno dobivenom antibiogramu, u skupini pacijenata s letalnim egzitusom osjetljivost
na ampicilin + sulbaktam dokazana je kod manjeg postotka pacijenata, 55,56 % usporedno sa
skupinom pacijenata koji su prezivjeli gdje je osjetljivost na navedenu antimikrobnu terapiju 66,67
%. Vece razlike u osjetljivosti na ostale antimikrobne lijekove izmedu dvije promatrane skupine

nisu pronadene.

Staphylococcus aureus detektiran je u ukupno 10 pacijenata, od kojih je 7 imalo letalni egzitus.
Zanimljivo je da su 4 MRSA (meticilin-rezistentni Staphylococcus aurues) soja pronadena samo
kod preminulih pacijenata, a niti jedan kod onih koji su prezivjeli. Sukladno tome, u skupini
pacijenata s letalnim egzitusom 57,14 % izolata zlatnog stafilokoka je bilo rezistentno na
kloksacilin/flukloksacilin i klindamicin, a 50 % izolata rezistentno na ciprofloksacin (u usporedbi

sa skupinom prezivljelih gdje su svi izolati bili osjetljivi na navedene antimikrobne lijekove).

Usporedba sa publikacijama provedenih istrazivanja i objavljenih rezultata, a koje se odnose
na najceSc¢e uzrocnike pokazuje slicnost u etioloskoj interpretaciji uz naglasenu dominaciju gram
negativnih Stapica kao najCes¢ih uzro¢nika kasnih pneumonija uz naglasenu prisutnost
multirezistentnih mikroorganizama. Ranjan i suradnici prikazuju prisutnost gram negativnih
Stapica u gotovo 98 % slucajeva, uz dokaz vrsta Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter spp. u
60 % izolata [4] [10]. Nadalje, Saied i suradnici u svojoj publikaciji takoder navode gram negativne
bakterije potvrdene u Cak 74 % izolata, a Pseudomonas aeruginosa kao najcesc¢eg uzroc¢nika

navedenih pneumonija dokazanu kod 33,5 % ispitanika [2].
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Multicentri¢na retrospektivna studija provedena u tercijarnim nastavnim bolnicama u Sangaju
kao glavne patogene uzro¢nike VAP-a takoder navodi Acinetobacter baumannii, Klebsiella
pneumoniae i Pseudomonas aeruginosa, i to s velikom ucestalos¢u rezistencije na karbapeneme
[21].

Vecina studija prikazala je da VAP nastaje uglavnom zbog aerobnih patogena, a
multirezistentni patogeni su ¢eS¢e dokazani kao uzrocnici kasnijih oblika pneumonija. Trouiilet i
suradnici navode da prethodna upotreba antibiotika Sirokog spektra djelovanja i mehanicka
ventilacija u trajanju duZzem od 7 dana nisu povezani faktori rizika za razvoj pneumonije

uzrokovane multirezistentnim uzro¢nicima [18].

Prilikom dijagnosti¢ke obrade, 87 % uzro¢nika dokazano je iz materijala dobivenog iz aspirata
bronha ili traheje. U publiciranim smjernicama za osobe sa pneumonijom povezanom sa
mehani¢kom ventilacijom preporu¢eno je neinvazivno uzorkovanje s polukvantitativnim
kulturama; zbog nesuradljivosti pacijenata, ali i smanjenja moguc¢nosti sekundarne kontaminacije

dobivanje materijala uglavnom se provodi na opisani nacin [17].

Publikacija Timsita i suradnika jasno naglasava da invazivne metode dobivanja uzorka
metodama bronhoalveolarne lavaze, aspiracije ili uzimanja uzorka zasticenom cetkicom za uzorke
zahtijevaju visoku kvalifikaciju lije¢nika. S obzirom na stanje pacijenata, opasnosti od sekundarne
kontaminacije i nedostatkom suradljivosti prilikom dobivanja materijala za uzorkovanje, te visoke
stru¢nosti i kvalifikacije za provodenje tih postupaka od strane lije¢nika, odabrani postupci su
pokazali uspjesnost i opravdanost. U istoj publikaciji navodi se 1 zaklju¢ak Kanadskog istrazivanja
koje navodi da nema znacajnog utjecaja uzorkovanja invazivhom metodom na preZivljenje

pacijenata sto dodatno pridonosi opravdanosti izbora invazivnih metoda koje su provodene [18],

Bonten 1 suradnici takoder se osvréu na metode dokazivanja uzroc¢nika 1 ucinak na izbor
adekvatne antibiotske terapije u svrho uspjesnijeg ishoda lijecenja. Dijagnostika se sastoji od
kombinacije klinickih, radioloSkih i mikrobioloskih kriterija s visokom osjetljivos¢u ali niskom
specificnos¢u za VAP. Posljedi¢no tome pacijenti mogu primati antibiotike nepotrebno a
specificnost se moze povecati ukljuc¢ivanjem kvantitativnih kultura uzoraka sa Cetkice ili iz BAL.
Dopuna bronhoskopskim tehnikama kriterijima za dijagnostiku moze doprinijeti smanjenju
upotrebe antibiotika, uz napomenu kako bi se isplativost i opravdanost trebale dodatno ispitati i
analizirati. U istoj publikaciji navodi se i podatak da je kod grupe od 72 pacijenata kod kojih je

mikrobioloski potvrdena sumnja na upalu plu¢a dokazana polimikrobna etiologija kod njih 30
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odnosno gotovo 42 %. Kod 52 % obradenih pacijenata u Klenovniku dokazana je polimikrobna
etiologija. Dobiveni rezultati Bontena i suradnika ne pokazuju znacajnu razliku u odnosu na

rezultate dobivene istrazivanjem provedenim u Klenovniku [19].

U dobivenim rezultatima evidentan je podatak da je gotovo 80 % tretiranih i obradenih
pacijenata imalo status premjestaja sa drugih odjela ili ustanova, dok statistiCka obrada pokazuje
da nema znacajne razlike u razvoju VAP-a u usporedbi sa pacijentima koji su hospitalizirani
direktno bez premjestaja. Statistickom obradom dokazano je da nema statisticki znacajne razlike
u razvoju VAP-a za pacijente koji su premjeSteni sa drugih odjela ili ustanova u odnosu na

pacijente koji su direktno primljeni.

Trajanje mehanicke ventilacije kod 44 % ispitanika krace je od 15 dana, a statisticka obrada
pokazuje da nema znacajne statisticke razlike u smrtnosti kod pacijenata kod kojih je ventilacija

trajala duze od 15 dana.

Postupak uvodenja antimikrobne terapije prije posrednog dokazivanja uzro¢nika temelji se na
empirijskom pristupu ordinarijusa u 76 % obradenih ispitanika. Osim velikog iskustva u obzir se
uzima i lokalna bakterioloSka flora te poznavanje patogena povezanih s podru¢jem ili ustanovom
iz koje se pacijent premjesta. Ukupno 81 % ispitanika podvrgnuto je testiranju na osjetljivost na

antimikrobnu terapiju te je u 96 % slucajeva terapija adaptirana nakon dobivenog nalaza.

Timsit 1 suradnici potvrduju wuvjetovanu incidenciju kolonizacije multirezistentnim
mikroorganizmima koje se temelji na lokalnoj bakterioloskoj flori, prethodnom kolonizacijom kod
pacijenata te antibiotskom terapijom koju su pacijenti prethodno primali $to pokazuje da je

empirijski uvedena terapija bazirana na iskustvu ordinarijusa dobro postavljena i odabrana [18].

Daljnja istrazivanja pokazuju slicnu stopu incidencije kod bolesnika sa ranom i kasnom
pneumonijom, sto se nedvojbeno moze povezati s porastom prisutnosti multirezistentnih patogena
u svijetu. Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter baumannii sa povec¢anom rezistencijom na
bilo koji ispitivani lijek dokazani su u pneumonijama bez obzira na vrijeme nastanka te bi,
sukladno preporuci, empirijska terapija za rani oblik VAP-a takoder trebala ukljucivati terapiju

ucinkovitu na potencijalne multirezistentne patogene [20,22].

Ishod bolesti kod 76 % ispitanika rezultirao je smrtnim slu¢ajem, a usporedba ishoda kod

monomikrobne i polimikrobne etiologije nema statisticke znacajnosti. Chouhdari i suradnici u
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deskriptivnoj longitudinalnoj studiji provedenoj u Iranu, a koja je ukljuéivala 1221 pacijenta
hospitaliziranih u jedinici intenzivnog lijeCenja, opisuju dobivene rezultate s ukupnom stopom
smrtnosti od 41 %, Sto pokazuje veliko odstupanje u odnosu na dobivene rezultate u Klenovniku.
Medutim, naveden je podatak da se stopa smrtnosti kretala izmedu 34,7 % i 37 %, uz napomenu
da je u specifi¢nim situacijama kod prisutnosti patogena visokog rizika stopa smrtnosti dosezala i
76 % [23].

Sukladno navedenim podacima i ranije opisanoj patologiji pacijenata koji su bili podvrgnuti
mehanic¢koj ventilaciji te zbog este dokazane prisutnosti multirezistentnih mikroorganizama (kao
i polimikrobne etiologije), zakljucak je da nema veéih odstupanja podataka dobivenih provedenim

istrazivanjem u Klenovniku odnosu na druga ranije provedena istrazivanja.

RjeSavanje ali prvenstveno razumijevanje problematike pneumonija povezanih sa
mehanic¢kom ventilacijom zahtijeva multidisciplinarni pristup u kojem medicinska sestra/tehnicar
predstavlja jednu od vaznijih karika. Timski rad mora predstavljati svojevrsni standard u pristupu
svakom postavljenom problemu, a uloga svakog ¢lana mora biti jasno definirana. Uspjesnost
takvog tima ovisna je iskljucivo o ¢lanovima a vaznost svakog ¢lana ovisna je isklju¢ivo o samom
pojedincu 1 njegovoj prezentaciji vlastite stru¢nosti. Prezentiranje 1 postavljanje sestrinske
profesije na nivo ostalih stru¢njaka koji ¢ine tim prihvacéeno je kao punopravno iskljucivo ukoliko
je evidentirano i potkrijepljeno dokazima. Komunikacija je vrlo vazan faktor koji ne smije biti
podcijenjen obzirom na dokazan utjecaj jasne i uspjeSne komunikacije na povoljan ishod 1

realizaciju provodenih postupaka [24,25].

Sestrinstvo kao profesija jasno je definirano u smislu zakonske regulative koja postavlja
temelje odnosno standard obrazovanja za stjecanje takoder definiranih kompetencija ali i potrebnih
vjestina 1 znanja. Takoder je jasno definirana 1 obaveza trajnog odnosno kontinuiranog stru¢nog
usavrSavanja, a kao jedna od vaznijih kompetencija magistra sestrinstva istaknuta je i obaveza

sudjelovanja u istrazivackom radu odnosno provodenju znanstvenog rada [26].

Pravilno provodenje dijagnostickih ili terapijskih postupaka zahtijeva kontinuiranu edukaciju
koja mora biti temeljena na dokazima 1 istraZzivackom radu u svrhu boljeg razumijevanja odredenih
trendova i saznanja te implementacije istih u kreiranju svakodnevnih planova odnosno kreiranju
individualiziranog pristupa pacijentu sukladno prepoznatim potrebama. Poznavanje problematike
povezane sa definiranim djelokrugom rada pomaze ne samo u pravilnom provodenju zdravstvene
njege ve¢ svojevrsno postavlja i izazov potrebnog kritickog 1 analitickog razmisljanja u
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cjelokupnom procesu skrbi za pacijenta. Holisticki pristup, empatija i znanje Cine temelj ali

istrazivacki rad 1 znanstveni pristup definiraju i diferenciraju uspjesnu medicinsku sestru.

Pneumonije povezane s mehanickom ventilacijom prisutne su u svim jedinicama intenzivnog
lijeCenja, a stopa pojavnosti svakako se moze povezati sa procesom zdravstvene njege, 0dnosno
pravilnim provodenjem iste. Cesto se na njih gleda kao na svojevrsni problem koji je neminovan i
na kojeg se ne moze utjecati te kao izazov o kojem ovisi ishod same bolesti bez da pri tome postoji
jasno definirana svijest o ulozi svakog pojedinca u analizi pojavnosti i utjecaju na pozitivan ishod.
Skrb za pacijenta pocCinje u trenutku prijema te su svi postupci i manipulacija kako pacijentom
tako 1 materijalima uzro¢no posljedi¢no povezani. Poznavanje i prepoznavanje odredenih
patoloskih procesa, pravilno ophodenje u postupcima te pravovremeno reagiranje i komunikacija

sa svim ¢lanovima tima ¢ini bitnu poveznicu koja rezultira zeljenim ishodom [27,28].

Uloga medicinske sestre u postupku uzimanja, Cuvanja i transporta uzoraka za mikrobiolosku
obradu jasno je definirana, a utjecaj tehnicki nepravilno izvedenog postupka svakako moze imati
velikog utjecaja na dokazivanje uzroka te predstavlja podruéje koje treba kontinuirano pratiti.
Poznavanje lokalne mikrobioloske flore i1 reakcije na antimikrobnu terapiju neophodno je za
uspjesnost lijeCenja a jedino je opetovano provodenje istraZzivanja odnosno prikupljanje podataka
i publikacija istih pravovaljani klju¢ uspjeha. Svi postupci koji se provode u smislu prevencije i
lijecenja osnovne bolesti i komplikacija podloZni su promjenama i neophodna je potreba za

kontinuiranom revizijom ali i evaluacijom kao vrijednim pokazateljem uspje$nosti [29,30].

Trendovi su skloni promjenama a poznavanje trendova predstavlja izazov upravo zbog te
¢injenice §to stvara zacarani krug. Jedino je kontinuirano pracenje, obrada tematike ali i publikacija
dobivenih rezultata alat koji pomaze u kreiranju smjernica i obrazaca, a upravo je magistra/ar
sestrinstva sukladno znanju i vjeStinama ste¢enim kontinuiranom edukacijom kompetentna, ali i

duzna provoditi.

Rezultati prikupljeni i objavljeni u ovom radu prikazuju trenutnu sliku ali upravo tendencija
promjenama postavlja izazov potrebnog azuriranja. Cilj prezentacije problema je ne samo
definiranje i stjecanje novih saznanja vec i postavljanje temelja koji vode ka promijeni stava svih
pojedinaca ukljucenih u proces. Provedeno istraZivanje bazirano je na pokazateljima incidencije
ali 1 trenutacnoj etioloSkoj slici obradene tematike. Prezentirana problematika pneumonija
povezanih sa mehanickom ventilacijom usprkos visokoj incidenciji predstavlja veliki prostor za

kontinuirano analiziranje i istraZzivanje te usporedbu dobivenih rezultata.
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Naposljetku, potreba za prezentacijom lokalnih pokazatelja problema predstavlja samo temelj
za pracenje i nadogradnju, a potreba za publikacijom dobivenih rezultata predstavlja izazov za
prezentiranje magistra sestrinstva u znanstvenom pristupu problemu. Kriticko razmisljanje
pomaze kvalitetnom magistru/i sestrinstva da sagleda problem iz svih perspektiva analizira sve
¢imbenike ukljuCene u isti te se svojim znanjem punopravno involvira u multidisciplinarni tim.
Edukacija i pracenje moraju biti bazirani na dokazima, a samo ustrajnost pojedinca u znanstvenom

pristupu moze doprinijeti uspjesnosti.
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6. Zakljucak

Pneumonije povezane sa mehaniCkom ventilacijom predstavljaju ozbiljan problem u

jedinicama intenzivnog lijecenja, §to uz povecani trosak lijecenja ali 1 veliku incidenciju smrtnog

ishoda dodatno opterecuju zdravstveni sustav.

Na osnovi provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se donijeti slijedeci zakljudci:

U dvogodisnjem periodu od pneumonije povezane sa mehanickom ventilacijom
oboljelo je 90 % pacijenata podvrgnutih mehani¢koj ventilaciji

Najveci postotak pacijenata (73 %) na mehanickoj ventilaciji pripada dobnoj skupini
starijih od 55 godina uz dominaciju muskog spola (69 %)

Kod 79 % pacijenata radilo se o prvoj hospitalizaciji, a status premjestaja sa drugih
odjela ili ustanova je zabiljezen kod 73 % obradenih pacijenata

Pneumoniju je razvilo 90 % pacijenata podvrgnutih mehanickoj ventilaciji od ¢ega je 8
% Klasificirano kao rani oblik, a 92 % kao kasni oblik pneumonije

Najces¢a incidencija razvoja pneumonije zabiljezena je kod pacijenata sa
komorbiditetima (87 %)

Polimikrobna etiologija je dokazana kod 52 % pacijenata

Pregled mikrobioloSke obrade u smislu izoliranja uzro¢nika pokazuje prisutnost
rezistentnijih uzro¢nika steenih u bolnickom okruzenju, uz dominaciju gram-
negativnih Stapica kod viSe od 80 % promatranih pacijenata

Uzro¢nici koji su najdominatniji te pokazuju prisutnost u ¢ak 64,76 % slucajeva su
Pseudomonas aeruginosa (36,19 %) i Acinetobacter baumannii (28,57 %)
Meticilin-rezistentni zlatni stafilokok (MRSA) je izoliran kod 9,52 % pacijenata
Materijali koji su se promatrali 1 1z kojih je izoliran uzro¢nik ili uzro€nici kod 87 %
obradenih pacijenata Cinili su aspirat bronha ili traheje odnosno kombinacija istih

Kod 86 % pacijenata pristupilo se empirijskoj metodi ordiniranja terapije

Testiranje osjetljivosti na antimikrobnu terapiju provedeno je kod 81 % obradenih
pacijenata, a kod 96 % pacijenata terapija je naknadno promijenjena sukladno
dobivenim nalazima

76 % ishoda rezultirao je egzitusom, odnosno smréu pacijenta, 17 % pacijenata je
otpusteno, 1 % premjeSteno na druge odjele, a 6 % pacijenata se u trenutku obrade
podataka odnosno sa zaklju€ivanjem promatranog razdoblja i dalje nalazilo na

kontinuiranoj mehanickoj ventilaciji
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U Varazdinu, 24. srpanj 2020.
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11. Prilozi

Formular pomoc¢u kojeg sam prikupljao podatke za istrazivacki dio rada.

Broj protokola

Dob

15-25 godina

26-35 godina

36-45 godina

46-55 godina

55+ godina

Spol

M

A

Datum prijema

Prva hospitalizacija

Rehospitalizacija

Direktan prijam

Premjestaj sa drugog odjela/ustanove

Razvijena pneumonija

DA
NE

Razvoj pneumonije

Rana (unutar 72 sata)
Kasna (4-5 dana)

Dijagnoza po MKB-10

Dijagnoza kategorija

Post Op.

KOPB

Trauma

Bolesti srca i krvnih Zila

CA

Bolesti kostano misiénog sustava

Neuroloska bolest

Trovanja

Bolesti diShog sustava

Komorbiditet

Datum uzorkovanja
Vrsta uzorka

Hemokultura

Sputum

Bris

Aspirat bronha

Aspirat traheje

Aspirat traheje + aspirat bronha

BAL

Urinokultura

Uzrocnik

Polimikrobne

Monomikrobne

Acinetobacter baumanii
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Pseudomonas aeruginosa

Klebsiella spp.

Citrobacter

Enterobacter

S.pneumoniae

Proteus mirabilis ESBL

E.Coli

S.Aureus MRSA

Serratiam

Moraxell c

Candida alb.

H.influenzae

Enterococcus spp.

MV

Ukupno trajanje hospitalizacije (prije premjestaja

+ Klenovnik)

Ukupni dani trajanja MV

Dani MV U KLENOVNIKU

<15dana

16 - 50 dana

51 -100 dana

> 101 dana

<15 dana

16 - 50 dana

51-100 dana

> 101 dana

dani boravka u JILu Klenovnik

Terapija uvedena prije uzorkovanja

Bez atb. Terapije

Empirijski uvedena th

Promjena th nakon antibiograma

Provedeno testiranje osjetljivosti uzrocnika na atb
th

DA/NE

Promjena terapije nakon antibiograma

Uvedena terapija nakon antibiograma

Ishod bolesti

Premjestaj na odjel

Premjestaj na palijativu

i dalje na kontinuiranoj MV

Otpust

Ex

detaljni rezultati antibiograma
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