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SAZETAK:

Pneumonija je najteza upalna bolest vezana za respiratorni sistem. Obi¢no je uzrokovana
virusom ili bakterijama. Naj¢es¢i uzro¢nici su Staphilococcus aureus ili Streptococcus
pneumoniae. Virusi poput SARS-CoV-2 (koji uzrokuje COVID-19) i virusi gripa mogu
izazvati teSku upalu pluéa. Od pneumonije umire vise ljudi nego od bilo koje druge
infektivne bolesti. Vise od 90% svih smrti od pneumonije pripada populaciji starijih ljudi.
Zastupljenost pojedinih uzro¢nika bitno je razli¢ita kod djece i kod odraslih. Ukupna stopa
smrtnosti od pneumonije u bolnicama u Sjedinjenim DrZzavama je manja od 5%. U drugim
dijelovima svijeta stope pneumonija i smrtnih slu¢ajeva su mnogo vece, pa tako i kod nas.
Ako osoba razvije pneumoniju izbor je svakako davanje antibiotika koji lije¢e otpornije
bakterije, a ako je u datom podruéju trenutno pojava virusa, poput virusa gripa ili COVID-

19, praksa zahtjeva i primjenu antivirusnih lijekova umjesto ili zajedno sa antibioticima.

Kljuéne rije€i: pneumonija, pluca, populacija, bakterije, virusi.

ABSTRACT:

Pneumonia is the most severe inflammatory disease related to the respiratory system. It is
usually caused by a virus or bacteria. The most common causes are Staphylococcus aureus
or Streptococcus pneumoniae. Viruses such as SARS-CoV-2 (which causes COVID-19)
and influenza viruses can cause severe pneumonia. More people die from pneumonia than
from any other infectious disease. More than 90% of all deaths from pneumonia belong to
the elderly population. The prevalence of individual pathogens is significantly different in
children and adults. The overall mortality rate from pneumonia in hospitals in the United
States is less than 5%. In other parts of the world, the rates of pneumonia and deaths are
much higher, including in our country. If a person develops pneumonia, the choice is
certainly to give antibiotics that treat more resistant bacteria, and if a virus, such as the flu
virus or COVID-19, is currently present in the area, the practice requires the use of

antiviral drugs instead of or together with antibiotics.

Key words: pneumonia, lungs, population, bacteria, viruses.
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1. UvOD

Upala plucéa (lat. pneumonia) je akutna infekcija pluénog tkiva ukljucujudi
alveolarne prostore i prostor izmedu alveola tj.intersticijum pluca. Moze biti uzrokovana
bakterijama, virusima, parazitima i gljivicama. Najtipi¢niji simptomi su: groznica, kasalj,
bol u grudima, jeza, drhtavica i dispnoja. Infekcija se moze prenijeti izmedu ljudi
direktnim kontaktom (obi¢no rukama) ili udisanjem kapljica iz vazduha (kasljanje ili
kijanje). Virusi poput SARS-CoV-2 (koji uzrokuje COVID-19) i virusi gripa mogu izazvati
tesSku upalu pluca. Ponekad ¢e osoba koja ima virusnu infekciju, poput virusa gripa, takode
razviti sekundarnu bakterijsku infekciju, najéesée od uzro¢nika kao §to su Staphilococcus
aureus ili Streptococcus pneumoniae. Aspiraciona upala pluéa nastaje usljed ulaska
stranog tijela, obi¢no hrane ili povracenih masa u pluca iz grla, §to iritira disajne puteve i
pluéno tkivo i povecava Sanse za bakterijsku infekciju. Pneumonija se moze razviti u bilo
kojoj dobi. Medutim, ¢e$ca je kod starijih ljudi i male djece. Neke osobe su u ve¢em riziku
od upale pluca jer imaju ve¢ postojece pluéne bolesti, losu ishranu, otezano gutanje, druge
hroni¢ne zdravstvene probleme ili probleme sa imunoloskim sistemom. Osobe koje
konzumiraju cigarete, kao i osobe koje su u kontaktu sa duvanskim dimom imaju ve¢i rizik

od razvoja pneumonije.

Pneumonija je uzrokovana brojnim mikroorganizmima, a pojavljuje se u svim
dobnim grupama i kod osoba s razli¢itim hroni¢nim bolestima i o$tecenjima imunoloskog
sistema. Zbog toga pneumoniju karakteriSu razli¢iti simptomi i klinicki oblici i tezine
bolesti. Pneumonija je mnogo ¢eS¢a i1 teza, nerijetko i smrtonosna bolest u starijoj
populaciji. Vise od 90% svih smrti od pneumonije pripada populaciji starijih ljudi.
Najvazniji uzroCnici pneumonija u opStoj populaciji su: Streptococcus pneumoniae,
Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Legionella pneumophila, zatim
Haemophilus influenzae, te respiratorni virusi, a u nasoj populaciji i Chlamydophila
psittaci (psitakoza) i Coxiella burnetii (Q-groznica). Neophodna je klinicka klasifikacija
ovih pneumonija na tipi¢ne i atipi¢ne, koje je u osnovi etiolosko, vrlo vazno, jer svrstava
pneumoniju u jednu od dvije osnovne grupe koje zahtijevaju razlicito lijeCenje.. Bolnicke
(hospitalne) pneumonije vrlo su Ceste i teske, nerijetko i1 fatalne bolesti, a uzrokuju ih

viSestruko rezistentne gram-negativne enterobakterije i S. aureus.



Dijagnostika i lijeCenje pneumonija, uprkos stalnom napretku, i danas su praceni
brojnim kontroverzama. Danas se uglavnom primjenjuje tzv. PORT score! kojim se
procjenjuje tezina bolesti 1 potreba za hospitalizacijom, odnosno nacinom lijeCenja. Alj,
etioloSka dijagnostika pneumonija vrlo je zahtjevna, kompleksna i komplikovana, te se
etioloska dijagnoza rijetko postavlja prije pocetka lijeCenja. Dijagnosti¢ki postupak mora
biti logican i adekvatan, ukljucujuéi jednostavne postupke, a potom komplikovane i
kompleksne. Zato se i danas, a tako ¢e biti i u buducnosti, ve¢ina pneumonija zapocinje
lije¢iti bez dokazanog uzroc¢nika po opsStom protokolu lije¢enja pneumonija. Uobicajeni
pristup je davanje antibiotika efikasnih protiv najvjerovatnijih bakterija koje uzrokuju
infekciju. Ako osoba razvije pneumoniju izbor je svakako davanje antibiotika koji lijece
otpornije bakterije, a ako je u datom podrucju trenutno pojava virusa, poput virusa gripa ili
COVID-19, praksa zahtjeva i primjenu antivirusnih lijekova umjesto ili zajedno sa

antibioticima. U odredenim slu¢ajevima mogu se davati i kortikosteroidi.

U nastavku rada bazira¢emo se na karakteristike i specificnosti pneumonija u opstoj

populaciji.

1 https://www.mdcalc.com/psi-port-score-pneumonia-severity-index-cap



https://www.mdcalc.com/psi-port-score-pneumonia-severity-index-cap

2. PNEUMONIJE U OPSTOJ POPULACIJI

Pneumonija je vodeci uzrok hospitalizacije kod odraslih i djece u svijetu.
Pneumonija iz opste populacije, odnosno stecena izvan bolnice, jest akutna upala pluénog
parenhima uzrokovana mikroorganizmima u imunokompetentnih osoba. Upalni infiltrat
nastaje u alveolama (alveolarna; bakterijska pneumonija) ili u intersticijskom prostoru
(intersticijska, atipicna pneumonija). Uzro¢ni patogen Cesto nije identifikovan.
Prospektivna, multicentri¢na studija Centra za kontrolu i prevenciju bolesti iz 2015. godine
identifikovala je odgovorni patogen kod samo 38% slucajeva pneumonije u opstoj
populaciji (CAP) kod odraslih kojima je potrebna hospitalizacija [4]. CAP je infekcija
pluénog parenhima koja se sti¢e van bolnica ili ustanova za produzenu njegu, $to je i tema

ovog rada [5].
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Slika 1. Prikaz pneumonije u poreéenju sa zdravim plu¢ima [4].

Statisticki pokazatelji razli¢itih studija pokazuju da su virusni patogeni
identifikovani kod oko 27% slucajeva, a bakterijski patogeni kod 14% slucajeva [3]. Kod
odraslih pacijenata svih starosnih grupa, humani rinovirus i gripa su najcesce
identifikovani virusi [5]. Streptococcus pneumoniae je najceS¢a uzroCna bakterija
pneumonija u populaciji. Staphilococcus aureus i Enterobacteriaceae bili su znatno ¢e$¢i

medu pacijentima kojima je potrebna njega na nivou jedinice intenzivne njege (ICU).



Ostale identifikovane u CAP-u uklju¢uju Micoplasma pneumoniae,

Chlamidophila pneumoniae i Haemophilus influenzae [5]. Manje uobicajeni bakterijski

bakterije

uzro¢nici uklju¢uju Micobacterium tuberculosis, Legionella sp. i Pseudomonas

aeruginosa. Ove i druge bakterije mogu se smatrati vjerovatnijim kod pacijenata sa

odredenim faktorima rizika (Tabela 1), [6].

Tabela 1. Faktori rizika i uzro¢nici kod pneumonija stecenih u zajednici [6].

FAKTORI RIZIKA

UZROCNICI

Domace Zivotinje

Coxiella burnetii (Q groznica)

AIDS

Aspergillus sp., Cryptococcus sp., Histoplasma
capsulatum, Haemophilus influenzae, Nocardia
sp., Pneumocystis jiroveci

Alkoholizam (aspiracija)

Klebsiella pneumoniae, Mycobacterium
tuberculosis, Streptococcus pneumoniae

Pticije fekalne materije

H. capsulatum

Hroni¢na opstruktivna pluéna bolest

Chlamydophila pneumoniae, H. influenzae,
Legionella sp., Moraxella catarrhalis,
Pseudomonas aeruginosa, S. pneumoniae

HIV infekcija

H. influenzae, M. tuberculosis, S. pneumoniae

Putovanja, hotelski smjeStaj, klimatizacija

Legionella spp.

H. influenzae, S. pneumoniae, Staphylococcus

Gripa AV
P aureus (ukljucuju¢i MRSA)

M. tuberculosis, S aureus (ukljuc¢uju¢i MRSA),

Intravenska upotreba droga .
S. pneumoniae

M. tuberculosis, S. aureus

Plucni
uéni apsces (ukljucujuci MRSA)

Blastomyces dermatitidis, Coccidioides sp.,
Hantavirus sp., Sindrom Zapadnog Nila, Avian
influenza

Putovanja (nacionalna / medunarodna)

Pneumonije predstavljaju grupu specifiénih infekcija, gdje svaka infekcija ima razlicitu
etiologiju, klinicku sliku i klini¢ki tok bolesti. [1]. LijeCenje nekomplikovanih oblika
bolesti se vrsi na primarnom nivou zdravstvene zaStite, odnosno u ambulantama porodi¢ne
medicine. Pacijentu se savjetuje mirovanje 1 smanjenje fizicke aktivnosti tokom akutne
faze bolesti, neophodno je obezbijediti adekvatnu hidraciju, a ishrana treba biti tecna i lako
probavljiva. Kod bolesnika sa neproduktivnim kasljem preporucuju se antitusici -
(blokiraju ili smanjuju refleks kaslja - folkodin), dok se kod bolesnika sa produktivnim
kasljem preporucuju ekpektoransi - (otapaju sluz i pomazu njeno iskasljavanje-pentazol).

Pored simptomatske terapije osnovu lijeenja Cine antibiotici koji se uklju¢uju odmah




nakon postavljanja dijagnoze, u pocetku se propisuju empirijski dok se ne izoluje uzro¢nik.

Komplikovani oblici pnemumonije se lijece u bolnickim uslovima. [1]

Prema novoj klasifikaciji upale pluéa, postoje Cetiri kategorije: ste¢ena u zajednici
(CAP), bolnicka (HAP), povezana sa zdravstvom (HCAP) i upala plu¢a povezana sa

ventilatorom-respiratorom (VAP), §to je prikazano u tabeli 2 [6].

Tabela 2. Vrste pneumonija [6].

VRSTA PNEUMONIJE KARAKTERISTIKE

Akutna infekcija pluénog tkiva kod pacijenta

CAP koji ga je stekao iz zajednice — opsta populacija

Akutna infekcija pluénog tkiva koja se razvija
HAP 48 sati ili duze nakon hospitalizacije pacijenta
koji nije intubiran

Vrsta bolnicke infekcije pluénog tkiva koja se
VAP obi¢no razvija 48 sati ili duze nakon intubacije
radi mehanicke ventilacije.

Akutna infekcija pluénog tkiva stecena u
zdravstvenim ustanovama kao $to su staracki
domovi, centri za dijalizu i ambulante ili kod

pacijenta na hospitalizaciji u posljednja 3
HCAP mjeseca (prethodno ukljuc¢ena u HAP, ali
postaje zasebna kategorija nakon $to je utvrdeno

da je pneumonija posljedica dejstva patogena

otpornih na vise lijekova (MDR) koji su
prethodno bili povezani sa HAP).

2.1. Etiologija i epidemiologija

Etiologija pneumonije u opstoj populaciji je opsirna lista izazivaca koja ukljucuju
bakterije, viruse, gljivice i parazite. Bakterije su klasi¢no klasifikovane u dva odjeljka na
osnovu etiologije, kao ,,tipi¢ni“ i ,,atipi¢ni® organizmi. Tipi¢ni organizmi se mogu uzgajati
na standardnim podlogama ili bojiti po “gramu”, ali ,,atipi¢ni® organizmi nemaju takva
svojstva [4]. Tipicna upala plu¢a odnosi se na upalu pluc¢a koju uzrokuju Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae, S. aureus, streptokoki grupe A, Morakella
catarrhalis, anaerobi i aerobne gram negativne bakterije. Atipi¢énu pneumoniju uglavnom

uzrokuju Legionella spp, Micoplasma pneumoniae, Chlamidia pneumoniae i C. psittaci

[3].
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Najces¢i uzrocnici pneumonije stecene u zajednici ili tzv. pneumonije u opstoj
populaciji (CAP) je S. pneumoniae?, zatim Klebsiella pneumoniae, Haemophilus
influenzae i Pseudomonas aeruginosa. Najées¢i uzroci HCAP i HAP su MRSA
(Staphilococcus aureus, rezistentni na meticilin), odnosno Pseudomonas aeruginosa.
Uzroénici VAP ukljucuju i agense otporne na vise lijekova (MDR - MDR je rezistencija
bakterije na dva ili viSe antibiotika koji se uobicajeno koriste u njezinu lijecenju.) (npr. S.
pneumoniae, drugi Strep spp, H. influenzae i MRSA) i one koji nisu MDR (npr. P.
aeruginosa, Staphilococcus aureus rezistentni na meticilin, Acinetobacter spp. i

Enterobacteriaceae otporne na antibiotike) bakterijski patogeni [3].

Streptococcus pneumoniae

cytoplasm

capsule
cell membrane
cell wall

Slika 2. S. pneumoniae [3].

Patogeni se razlikuju u zavisnosti od starosti pacijenta i drugih faktora, ali vaznost
svakog od njih kao uzroka pneumonije steCene u populaciji je neizvjesna jer vecina
pacijenata ne podlijeze temeljnom testiranju, jer ¢ak i uz testiranje specifi¢ni agensi Su

identifikovani u <50% slucajeva [7].

C. pneumoniae ¢ini 2 do 5% pneumonije steCene u populaciji i drugi je najcesci
uzrok pluénih infekcija kod zdravih ljudi starih od 5 do 35 godina. C. pneumoniae je
obi¢no odgovorna za izbijanje respiratornih infekcija u porodicama, u studentskim
domovima i u vojnim kampovima za obuku. Uzrokuje relativno benigni oblik upale pluc¢a

koji rijetko zahtjeva hospitalizaciju. Upala pluca sa Clamidia psittaci (psitakoza) rijetka je

2 Streptococcus pneumoniae ili pneumococcus je gram-pozitivna, sferna bakterija, alfa-hemoliticka (u
aerobnim uslovima) ili beta-hemoliti¢ka (u anaerobnim uslovima), fakultativni anaerobni ¢lan roda
Streptococcus. [2] Obi¢no se nalaze u parovima (diplokoki) i ne ¢ine spore i nisu pokretni. [2] Kao znacajna
humana patogena bakterija S. pneumoniae prepoznata je kao glavni uzro¢nik upale pluca krajem 19. vijeka i
predmet je mnogih studija humoralnog imuniteta.
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I javlja se kod pacijenata koji posjeduju ili su ¢esto izloZeni pticama (tj. Papagajima, ..). Od
2000. godine, incidencija infekcija koze rezistentnim na meticilin Staphilococcus aureus
(CA-MRSA) je znatno porasla. Ovaj patogen rijetko moze da izazove ozbiljnu,

kavitacijsku upalu pluc¢a i ima tendenciju da pogada mlade odrasle osobe [7].

P. aeruginosa je posebno Cest uzrok upale pluca kod pacijenata sa cistiénom
fibrozom, neutropenijom, sindromom napredne steCene imunodeficijencije (AIDS) i / ili
bronhiektazijom. Drugi faktor rizika za pneumoniju P. aeruginosa je hospitalizacija sa
primanjem IV antibiotika u prethodna 3 mjeseca. Mnostvo drugih organizama izaziva
infekciju plu¢a kod imunokompetentnih pacijenata. Q groznica, tularemija, antraks i kuga
su neuobicajeni bakterijski sindromi u kojima pneumonija moze biti istaknuta

karakteristika. Tularemija, antraks i kuga treba da pokrenu sumnju u bioterorizam [7].

Bakterijska superinfekcija moze otezati razlikovanje virusne od bakterijske
infekcije. Adenovirusi, Epstein-Barr virus i Coksackie virus su uobi¢ajeni virusi koji
rijetko uzrokuju upalu pluca. Sezonska gripa rijetko moze da izazove direktnu virusnu
pneumoniju, ali Cesto predisponira za razvoj ozbiljne sekundarne bakterijske upale pluca.
Varicella virus i Hantavirus uzrokuju infekciju plu¢a kao dio vari¢ela kod odraslih i
hantavirusnog pluénog sindroma. Koronavirusi uzrokuju teski akutni respiratorni sindrom

(SARS), respiratorni sindrom (MERS) i COVID-19 [7].

Uobicajeni gljivicni patogeni uklju¢uju Histoplasma capsulatum (histoplazmoza) i
Coccidioides immitis (kokcidioidomikoza). Manje Cesti gljiviéni patogeni ukljucuju
Blastomices  dermatitidis (blastomikoza) i Paracoccidioides braziliensis
(parakokcidioidomikoza). Pneumocistis jirovecii ¢esto uzrokuje upalu pluca kod pacijenata
koji imaju infekciju virusom humane imunodeficijencije (HIV) ili su imunosupresivni.
Paraziti koji izazivaju pluénu infekciju u razvijenim zemljama ukljucuju Tokocara canis ili
T. catis (toksokarijaza), Dirofilaria immitis (dirofilariasis) i Paragonimus vestermani

(paragonimiasis), [8].

Svake godine u Evropi se dogodi 230.000 smrtnih slucajeva uzrokovanih
pneumonijom. [9] Pneumonija steCena u populaciji uzrokuje vise smrtnih slucajeva u
Evropi od bilo kog drugog pojedinacnog zaraznog agensa. U Evropi pneumonija stecena u
populaciji ima stopu obolijevanja od 1,7-11 na 1000 ljudi svake godine. Stope pneumonije
stecene u populaciji razlikuju se u zavisnosti od zemlje, ali procjenjuje se da je u Evropi

zbog ovog stanja godiSnje hospitalizovano milion ljudi [9]. Za one starije od 75 godina,
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stopa incidencije raste na 75 slucajeva na 1000 ljudi. Otprilike 20—40% osoba oboljelih od
pneumonije zahtjeva prijem u bolnicu, a izmedu 5-15% njih je primljeno u jedinicu za
intenzivnu njegu. Vise slu¢ajeva pneumonije steGene u populaciji javlja se tokom zimskih
mjeseci nego u drugo doba godine. Pneumonija se ¢es¢e javlja kod muskaraca nego kod
Zena, a Ces¢e medu crncima nego bjelcima, dijelom i zbog kvantitativnin razlika u
sintetizaciji vitamina D nakon izlaganja suncevoj svjetlosti [10]. Faktori okruzenja kao $to
su zagadenje vazduha u zatvorenom, izlozenost dimu i pretrpani uslovi zivota povecavaju
podloznost zarazi pneumonijom. Takode, krajem 2019. godine se u svijetu javila
pandemija virusa korona, a ovaj virus pored blaze infekcije disajnih puteva moze izazvati i

tesku pneumoniju sa smrtnim ishodom.

[]no data [] 3500-4200

[ ]<100 [ 4200-4900

[ ] 100-700 [ 4900-5600

[[]700-1400 [l 5600-6300

% 1400-2100 = 6300-7000
2100-2800 >7000

[] 2800-3500

nal00.000 stanovnika u svijetu za 2004. godinu [8].

Slika 3. Starosno standardizovani smrtni slu¢ajevi od infekcija donjih disajnih puteva

Streptococcus

Chlamydophila
psittaci

Coxiella burnetii

Legionella

Virusi influence

Virusi parainfluence

Adenovirusi

Respiratorni
sincicijski virus

Mjeseci u godini 6.

Godisnja doba

7. a8 9 10. 11 12 1. 2. 3. a. s,

LIETO JESEN ZIMA PROLJECE

Slika 4. Karakteristi¢na sezonska raspodjela nekih uzro¢nika pneumonije u Evropi [12].
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3. KLASIFIKACIJA PNEUMONIJA

Prema novim smjernicama pneumonije klasifikujemo na:

— pneumonije u opstoj populaciji,
— hospitalne pneumonije,
— anaerobne pneumonije i

— pneumonije kod imunokomprovitovanih bolesnika.
Pneumonije u opstoj populaciji dijelimo na:

— primarne - infekcija se razvija kod prethodno intaktnih, zdravih plué¢a. Dijele se na
virusne i bakterijske;

— sekundarne - nastaju na ve¢ o$tecenim pluc¢ima ili bronhima.

Pneumonije u opstoj populaciji se javljaju kod osoba u normalnom Zivotnom
okruzenju ili do 48 sati nakon hospitalizacije. Mnogi patogeni imaju karakteristi¢no
sezonsko pojavljivanje, a ucestalost pneumonija je najveéa u toku prva tri mjeseca u
godini, za vrijeme epidemije gripe. Bakterijske pneumonije (streptokokne i stafilokokne)
se CeS¢e javljaju tokom sezone gripa. Pneumonije izazvane bakterijom Legionella
pneumophila javljaju se tokom ljetnjih mjeseci, a infekcije rinovirusima i respiratornim
sincicijalnim virusima se javljaju pocetkom i sredinom zime. Za bakteriju Mycoplasma
pneumoniae karakteristicno je javljanje ciklicnih epidemija svake 3-4 godine.

Razlikujemo primarne bakterijske (tipi¢ne) i atipiéne pneumonije.
3.1. Tipi¢ne pneumonije
NajeCe$¢i uzrocnici tipi¢nih pneumonija su: Streptococcus pneumoniae i
Haemophylus influenzae.

Pneumonija izazvana bakterijom Streptococcus pneumoniae - najéesce se javlja kod

tri grupe osoba:

— osoba koje imaju hroni¢ne bolesti kao sto su HOBP ili dijabetes,
— osoba sa kongenitalnim ili ste€enim poremecajima imunoglobulina,

— osoba sa smanjenom ili nepostoje¢om funkcijom slezine.
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KarakteriSe se burnim pocetkom sa viskom temperaturom iznad 39 stepeni uz pojavu
groznice. Prisutni su opsti infektivni simptomi: glavobolja, umor, malaksalost, dijareja,
povracanje. Kasalj je nereproduktivan, kroz par dana postaje produktivan i to gnojan a
nekada i sukrvav. Prisutna je bolnost na strani upale koja se pojacava pri inspirijumu.
Perkutorno Cesto i potpuna tmulost nad zahva¢enim podru¢jem. U auskultatornom nalazu

inspiratorni pukoti, bronhalno disanje, hropce a kod upale pleure i pleuralno trenje.

Od labaratorijskih pretraga nalazi se leukocitoza, neutrofilija, povisen CRP, sedimantacija

u urinu. Pojava leukopenije predstavlja lo§ znak i nepovoljan ishod.
Morfoloska slika pluca razvija se kroz 4 faze:

— Faza kongestije (zahvaceni lobuli pluca su crveni i vlazni. Mikroskopski se moze
vidjeti vaskularna kongestija, a u alveolama se nalazi proteinska te¢nost, razbacani
neutrofili i mnogo bakterija);

— Faza crvene hepatizacije (lobus poprima konzistenciju jetre, alveolarni prostori su
prepunjeni neutrofilima, eritrocitima i fibrinom);

— Faza sive hepatizacije (plu¢a su suva, siva i tvrda zato $to su eritrociti lizirani, a u
alveolama je ostao fibrinozno-purulentni eksudat);

— Faza rezolucije (u veéini slucajeva eksudat u alveolama razgraduju enzimi i

preostaje granularni, polutecni debri koji se dijelom resorbuje a dijelom iskaslje).
[10].

Pneumonija izazvana bakterijom Haemophilus influenzae - Postoje dva tipa
bakterije sa kapsulom i bez kapsule. Haemophilus influenzae sa kapsulom cesto izaziva
pneumoniju kod djece, koja je opasna po zZivot. Kod odraslih osoba sa hroni¢nim plué¢nim
bolestima kao $to su hroni¢ni bronhitis, cisti¢na fibroza i bronhiektazije postoji povecan

rizik za nastanak hemofilusne pneumonije.

3.2. Atipi¢ne pneumonije

Atipi¢ne pneumonije predstavljaju infekcije izazvane intracelularnim patogenima (virusi,
mikoplazme, hlamidije). Kada organizmi nadvladaju odbrambenu zastitu domacina, to
uzrokuje Sirenje infektivnog agensa. Repliciranje patogena pokrec¢e imunoloski odgovor
domacina, te nastaju dalje upale, iritacija alveola 1 oSte¢enje. To dovodi do sljedec¢ih

znakova i simptoma; kaSalj, stvaranje ispljuvka, dispneja, tahipneja i hipoksija. Atipi¢ne
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infekcije rezultiraju manjom konsolidacijom plu¢nih krila. Stoga se obi¢no kod pacijenata
ne pojavljuju klasi¢ni simptomi. Otuda poti¢e uobicajeni izraz ,walking pneumonia“.
Zanimljivo je da, za razliku od bakterijskih pneumonija, kod atipiénih pneumonija nema
zapaljenskog eksudata u alveolarnim prostorima. Kod manje teskih oblika, slabljenje
bolesti je praceno ponovnim uspostavljanjem normalne grade.
KarakteriSe je spori pocetak, opsti infektivni simpotmi su manje izrazeni. Javljaju se
subfebrilne temperature. KaSalj je nereproduktivan. Perkutorno imamo uredan nalaz,

auskultatorno uredan, tek kasnije mozemo ¢uti hropce slabije intenziteta.

Mycoplasma pneumoniae odgovorna je za veliku vecinu atipi¢nih respiratornih
infekcija. Medutim, samo oko 10% pacijenata koji se zaraze mikoplazmom razvi¢e upalu
pluca. Infekcija Mycoplasma pneumoniae ¢e$ca je kod starijih osoba. Infekcija se moze
pojaviti tokom cijele godine, a epidemije u malim zajednicama su Ceste (npr. Skole,
domovi). Mikroorganizam se prenosi s covjeka na ¢ovjeka i infekcija se obicno polako Siri.
Jednom kada se razvije infekcija, simptomi mogu potrajati od 4 do 20 dana, a ukljucuju
slabost, kasalj, mialgiju i upalu grla. Kasalj je ¢esto suh i izrazeniji no¢u. Pojedinci s ve¢
postoje¢om pluénom boles¢u mogu razviti empijem, pneumotoraks ili ¢ak respiratorni

distres sindrom.

Chlamydia pneumoniae je takode Cest uzrok infekcije pluca. Infekcija nastaje
nakon udisanja kontaminiranih aerosoliziranih kapljica. Infekcija se manifestuje
grloboljom, kasaljem 1 glavoboljom koji mogu trajati viSe sedmica ili mjeseci. Rendgenski
snimak grudnog koSa moze pokazati blagi infiltrativni proces. Smrt je rijetka, ali se moze

dogoditi kod bolesnika s popratnim bolestima.

Legionella pneumoniae najpatogenija je od atipi¢nih bakterija koje uzrokuju
infekciju pluca. Postoji nekoliko serotipova, a infekcija se obi¢no dogada u neposrednoj
blizini. Sirenje od drugih ljudi je rijetko. Veéina sludajeva ove pneumonije je posljedica
udisanja patogena iz vodnih sistema poput vrtloga, opreme za respiratornu terapiju, slavina
za vodu 1 klima uredaja. U klinickoj slici kod pacijenata sa ovom pneumonijom moze doci
do promjene mentalnog statusa, do pojave kaslja, poviSene tjelesne temperature i
respiratornih smetnji. Od atipi¢nih pneumonija, pneumonija izazvana legionelom moZze
brzo poprimiti tezak tok ako se odmah ne lijeci. lako su dodatni pluéni simtomi rijetki,
mnogi pacijenti razvijaju teski respiratorni poremecaj koji moze zahtijevati i mehanicku

ventilaciju.
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Virusne pneumonije se javljaju kod osoba sa oslabljenim imunoloskim sistemom,
koje su bile u kontaktu sa inficiranim aerosolima. Naj€e$¢i uzrocnici su virus influence A,
B, C, virus parainfluence 1, 2, 3, 4, RSV, adenovirus i1 citomegalovirus, koji obi¢no
uzrokuje pneumonije kod imunokompromitovanih pacijenata. Virusne pneumonije se

najcesce javljaju kod djece.

3.3. Starija klasifikacija pneumonija

Klasifikacije pneumonija su brojne, pa s tim u vezi u literaturi nalazimo da se klasifikacija
moze vrsiti prema trajanju, nastanku, rasprostranjenosti unutar plué¢nog parenhima,

klini¢koj slici, radioloSkom nalazu,prema nastanku komplikacija, $to je prikazano u tabeli
3. [30].

NACIN KLASIFIKACIJE PNEUMONIJA

akutna

PREMA TRAJANJU BOLESTI hronicna
recidivirajuéa

primarna

PREMA NASTANKU
sekundarna

lobarna
segmentalna
PREMA RASPROSTRANJENOSTI lobularna
UNUTAR PLUCNOG PARENHIMA multilobarna
konfluiraju¢a
migrirajuca

tipicna

PREMA KLINICKOJ SLICI .
atipiCna

aspiraciona

PREMA POSEBNIM RAZLOZIMA zastojna
NASTANKA kondicionirana

metastatska

pleuropneumonija
PREMA NASTANKU KOMPLIKACIJA apscedirajuca
gangrenozna

Tabela 3. Klasifikacija pneumonija.
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4. DIJAGNOZA PNEUMONIJA

Dijagnoza pneumonije postavlja se na osnovu klinicke slike, fizikalnog,
radioloskog i mikrobiolo§kog nalaza (sputuma, krvi, pleuralne te¢nosti, transtorakalnog
aspirata, bronholavata, tkiva, pri ¢emu je Sputum najceS¢i klinicki uzorak), [14].
Identifikacija uzro¢nika je od posebne vaznosti, jer je tacno utvrdena etiologija osnova
adekvatne antimikrobne terapije i efikasnog lijeCenja. Medutim, i pored brojnih pregleda

sputuma ¢esto je nemoguce utvrditi etiologiju pneumonije (¢ak kod vise od 50%), [15].

Dijagnosticke metode kod pneumonija se dijele na neinvazivne i invazivne.
Neinvazivne dijagnosticke metode obuhvataju radioloski pregled (standardna radiografija,
kompjuterizovana tomografija (CT)), bakterioloski pregled sputuma, seroloske metode,
hemokulturu, sedimetaciju, kompletnu krvnu sliku sa diferencijalnom krvnom slikom, nivo
C reaktivnog proteina (CRP) i fibrinogena, osnovne biohemijske analize (bubrezZni, jetreni
parametri, Secer u krvi, elektroliti), HIV (Human immunodeficiency virus) serologiju, puls

oksimetriju, plu¢nu funkciju i gasnu analizu.

Invazivni dijagnosticki postupci koji se mogu Koristiti kod pneumonija su:
transtrahealna aspiracija, bronhoskopija (bronhoalveolarna lavaza-BAL, bronholavaza-BL,
uzimanje uzorka za patohistolosku i bakteriolosku analizu), transtorakalna iglena aspiracija
I punkcija, otvorena plu¢na biopsija, pleuralna punkcija, videoasistirana torakoskopija
(VATS), [16].

Dijagnosticki redoslijed (algoritam) za pneumonije obuhvata ove postupke:

— klinicka evaluacija (anamneza, klini¢ki status, posebno fizikalni nalaz pluca,

epidemioloske osobitosti),
— rendgenska obrada i

— laboratorijska, mikrobioloska dijagnostika [17].
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Tabela 4. Pneumonija kod odraslih bolesnika: prakti¢ni dijagnosti¢ki postupci prema vrsti

1 tezini bolesti.

Pneumonija: | RTG | Laboratorij Iskasljaj* AB status | Hemokultura | Urin: Serologija | Invazivne | Napomena
Oblik bolesti | pluéa Antigen LP metode
Ambulantno + KKS;
lijecenje SE/CRP
Lijecenje na + Standardno? | Bolesnici s | Starijii + Posebne u Serologija
bolniékom produktiv- | dispnoicni indikacije | odabranih za sve
odjelu nim bolesnici bolesnika atipiéne
kasljem pneumonije
na nekim

Lijecenje + Standardno? + + + + u Po qdjelwma

+ e . . . (iskustvo,
u jedinici po potrebi i odabranih | potrebi q
. edukacija)
intenzivne drugo bolesnika
skrbi
Imunokom- + Standardno? + + + + + Po Iskasljaj:
promitirani po potrebi i potrebi BK, gljiive
bolesnici drugo
Neuspjeh + Standardno? + + + + + Po Iskasljaj:
lijeéenja po potrebi i potrebi BK
pneumonije drugo

+ Pretraga je potrebna

IMikrobioloski se obraduje samo iskasljaj koji zadovoljava kriterijume

epitelnih ¢elija)

2KKS*, SE**/CRP*** %eler, urea, elektroliti, hepatogram, ELF****, urin
AB status = Acido-bazni status i plinska analiza
LP = Legionella pneumophila

BK = Kochov bacil

*KKS = kompletna krvna slika;
**SE = sedimentacija eritrocita;
***CRP = C-reaktivni protein;

****ELF = elektroforeza

kvaliteta (>25 neutrofila 1 <10

Klini¢ka metoda je indikativna, upuéuje na vjerovatnocu postojanja pneumonije.

Rendgenska dijagnostika je afirmativna morfoloska metoda, a laboratorijska definitivna,

etioloska. Ali, etioloska dijagnostika pneumonija vrlo je zahtjevna, kompleksna i

komplikovana. To je posljedica velikog broja razli¢itih uzro¢nih mikroorganizama,

kliconostva i kolonizacije, te teSko¢a S nabavljanjem odgovaraju¢ih uzoraka za

mikrobiolosku obradu. Dijagnosticki tok mora biti logi¢an, ukljucujuc¢i jednostavne

postupke, a potom komplikovane, postujué¢i potrebno vrijeme za dobijanje nalaza,

specificnost 1 osjetljivost metoda, eventualne komplikacije za bolesnika, opremljenost

laboratorija i, naravno, cijenu. Potrebno je uvijek kombinovati nekoliko metoda, a nalaze

kriti¢ki prosudivati (tabela 4), [17].
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Slika 5. Shematski prikaz klinickog dijagnostifikovanja i zbrinjavanja pneumonija [17].
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Brojne su teskoce i nedostatci na putu do konacne etioloske dijagnoze i kada
postoje mogucénosti laboratorijske dijagnosticke obrade. Rezultati bakterioloskih pretraga
raznih uzoraka poznati su tek za nekoliko dana. Danas su, doduse, razvijene i metode za
brzo otkrivanje antigena, a i moderne molekularne tehnike, ali su zbog skupoce i
visokospecijalizovane opreme i kadrova nedostupne za svakodnevni prakti¢ni rad.
Vrijednost seroloskih pretraga bitno je ograni¢ena njihovom osnovnom karakteristikom
retrospektivne dijagnostike. Zato se i danas, a tako ¢e biti i u buducnosti, vecina

pneumonija pocinje lije¢iti bez dokazana uzro¢nika [17].

Simptomi i znaci pneumonije su dosta nespecifi¢ni i najées¢e nisu dovoljni za
postavljanje dijagnoze. Zato otkrivanje pneumonic¢nog infiltrata Rtg snimkom pluca kod
pacijenta sa klinickom slikom infekcije donjeg dijela disajnog trakta predstavlja zlatni
standard za klini¢ku dijagnozu pneumonije. Rtg snimkom pluéa postavlja se konacna
klinicka dijagnoza pneumonije, utvrduju se lokalizacija i prosirenost infiltrata, otkrivaju se

komplikacije (pleuralni izliv, kavitacije, apsces).

Kontrolnim Rtg snimkom prati se regresija ili progresija infiltrata. Obzirom da je
nekad infiltrat lokalizovan tako da je na posteroanteriornom (PA) snimku zaklonjen
sjenom srca, bilo bi potrebno da se kod svih pokretnih bolesnika napravi i profilna
projekcija, tj da se slikaju u dva smjera (posteroanteriorna i profilna projekcija). Rtg nalaz,

prema karakteristikama infiltrata, moze biti:

— homogeno zasjencenje, karakteristicno za bakterijsku pneumoniju,
— intersticijski infiltrat (mrljasta neoStro ogranicena sjena), karakteristican za atipi¢ne

uzroCnike,
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— bronhopneumonicni infiltrat (najées¢e multifokalan), karakteristi¢an za sekundarne
pneumonije,
— kavitacije i raspad tkiva, karakteristicni za anaerobne i mijeSane infekcije

— pleuralne efuzije su ¢es¢e kod pneumokokne infekcije.

Rendgenski snimak pluca rijetko moZe da ukaze na uzro¢nika i razlog nastanka
pneumonije, tj. nema etioloski potencijal i ne moZe sa sigurno$¢u da razlikuje bakterijsku
od virusne (atipi¢ne) pneumonije (slika 6 i 7 ). Ako klinicka slika bolesti upucuje na
pneumoniju, a Rtg snimak plu¢a ne otkriva infiltrat, pacijenta treba zapoceti lijeciti kao
pneumoniju, a Rtg snimak plu¢a ponoviti za 24 — 48 Casova. To se najceS¢e vida kod
starijih izrazito dehidriranih bolesnika, a pneumoniéni infiltrat otkriva se tek nakon
odgovarajuce rehidracje.

e T
7 &

»

’l |
‘ l

Slika 6. Rtg prikaz atipi¢ne pneumonije. Slika7. Rtg pneumokokne pneumonije.
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4.1. Anamneza

Svakom bolesniku kod koga postoji sumnja da je obolio od pneumonije neophodno
je uzeti detaljnu anamnezu, koja obuhvata klinicke simptome i znake, i podatke o zivotnim
okolnostima u kojima se oboljeli nalazio (da li je bio na nekom putovanju, u kontaktu sa
oboljelim od respiratorne infekcije, u kontaktu sa zivotinjama -psitakoza (papagajska
groznica). To je rijetka pneumonija uzrokovana bakterijom Chlamydia psittaci koja se
nalazi uglavnom u pticama kao S$to su papagaji, golubovi. Ljudi se obi¢no inficiraju

udisanjem prasSine perja ili otpadaka zaraZenih ptica [18].

Veoma je vazno ispitati i postojanje klini¢kih simptoma vezanih za pneumoniju kao
Sto su: kasalj (da li je kasSalj snazniji ujutru, postoji li iskaSljavanje krvi, da li je prisutan
purulentni sputum), postojanje bola u grudima, preznojavanje tokom noc¢i. Kod atipi¢ne
pneumonije izazvane mikoplazmom moze biti prisutan osip, a kod pneumonije izazvane

Legionellom ¢&esto postoji proliv [19].

4.2. BakterioloSka dijagnostika

Bakterioloske pretrage su usmjerene na direktno ili posredno dokazivanje
bakterijskih uzrocnika pneumonije iz razli€itih bolesnickih uzoraka. PretraZuju se: iskasljaj
i drugi sekreti iz disajnog sistema pribavljeni aspiracijom bronha i invazivnim
dijagnostickim postupcima (bronhoskopija i bronhoalveolarna lavaza, transtrahealna i
transtorakalna aspiraciona punkcija, otvorena biopsija pluca), zatim pleuralni izliv i krv
bolesnika, te bris nazofarinksa i zdrijela. Ta¢na bakterioloska dijagnoza pneumonije moze
se postaviti samo izolacijom bakterija iz krvi (hemokultura), pleuralnog izliva i materijala

pribavljenog invazivnim metodama [18].

Osnovna teSkoc¢a pri kultivaciji i interpretaciji nalaza iskasljaja je kontaminacija
koja nastaje pri prolazu kroz gornji dio disajnog sistema i usnu Supljinu. Poseban je
problem nabavljanje kvalitetnog uzorka, odnosno sekreta iz donjeg dijela disajnog sistema.
Kvalitet se moZe procijeniti iz omjera neutrofilnih leukocita i ¢elija ploCastog epitela.
Dobar je iskasljaj ako pri mikroskopskom pregledu u vidnom polju pod malim povecanjem
(x100) sadrzi vise od 25 neutrofilnih leukocita i manje od 10 celija plocastog epitela.

Smanjenje broja neutrofila i povecanje broja epitelnih celija upucuje na kontaminaciju.
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Uzorak koji ne zadovoljava ovaj kriterijum nije pogodan za dalju obradu, a naj¢esce i nije

rije¢ o pravom iskasljaju, nego o sekretu iz gornjeg dijela disajnog sistema [19].

Bakterioloski pregled iskasljaja ukljucuje dva postupka, direktni mikroskopski
pregled razmaza obojenog po Gramu i kultivaciju. Morfoloske Kkarakteristike bakterija
mogu s odredenom vjerovatnocom ve¢ mikroskopski odrediti uzrocnika, ako je prisutan
kao dominiraju¢i, daleko najbrojniji. Osim bronhoskopije ostale se invazivne metode
rijetko izvode radi etioloskog dijagnostifikovanja pneumonija u opstoj populaciji.
Indikovane su za dijagnostiku pluénih infiltrata kod imunodeficitarnih i kod bolesnika s
AIDS-om, te kod bolesnika kod kojih prethodni dijagnosti¢ki i terapijski postupci nisu dali

ocekivani rezultat [20].

4.3. Dokazivanje antigena

Danas se u klinickoj praksi dijagnoza nekih uzro¢nika pneumonije temelji na
dokazu njihovih antigena u iskasljaju, ali i u tjelesnim te¢nostima (serum, pleuralni izliv,
likvor, mokraca) vizualizacijom interakcije bakterijskih antigena i odgovarajucih antitijela.
To je vrlo jednostavna i brza metoda, ali nezadovoljavajuce specifi¢nosti i osjetljivosti.
Brzim metodama nije moguée razlikovati kontaminaciju i Kkolonizaciju respiratornih

uzoraka od prave infekcije.

Najveca im je prednost brzina dobijanja rezultata, a nedostatak lazno pozitivni
nalazi. Vrlo je uspjeSna, brza i jednostavnha metoda za dokazivanje antigena L.
pneumophila u mokra¢i. U najnovije se vrijeme razvijaju i ve¢ se u klinickoj praksi
primjenjuju i druge tzv. brze tehnike otkrivanja antigena ili nukleinskih kiselina (tabela 5),
[17].

Direktno iz bolesnickog materijala, najbolje iz ispirka nazofarinksa, ali i brisa
Zdrijela, iskasljaja, pleuralnog izliva, seruma i mokra¢e, monoklonskim antitijelima i
modernim imunolo§kim tehnikama, kao S§to su ELISA, direktna imunofluorescencija
(DFT) i radioimunoesej (RIA) otkrivaju se antigeni pojedinih uzro¢nika. Ali, u klinickoj
praksi jo§ nemaju Siru primjenu zbog visoke cijene i moguénosti izvodenja samo u

specijalizovanim laboratorijima [17].
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Tabela 5. Uzorci i mikrobioloske metode u dijagnostici pneumonija [17].

Uzroénici Uzorci Dijagnosticki postupci
Mikroskopski Kultura | Serologija | Ostali
Bakterije, Iskasljaj, krv, AB, Bojenje po Gramu | + ELISA, IFT | Dokaz
aerobne pleuralni izljev, BM antigena
(SIE,
ELISA)
Bakterije, AB, pleuralni izljev, Bojenje po Gramu | +
anaerobne krv, BM, sadrZaj
apscesa
Legionele Iskasljaj, AB, serum, DFT + IFT, ELISA | Antigen
pleuralni izliev, BM u
mokraci,
MMT
Klamidije Obrisak nazofarinksa, DFT + ELISA, MMT
AB, serum, BM IFT, RVK
Mikoplazma Iskasljaj, AB, serum, + ELISA, MMT
obrisak nazofarinksa IFT, RVK
Rikecija Iskasljaj, AB, serum, +* ELISA,
(Q-groznica) pleuralni izljev IFT, RVK
Mikobakterije | Iskasljaj, AB, BM, Bojenje po Ziehl- + PPD,
pleuralni izljev, krv, Neelsenu MMT
Zeluéani sadrzaj,
mokraca
Gljive Iskasljaj, AB, BM, Bojenje eozinom i + SIE, ID
serum hematoksilinom
Virusi Ispirak nazofarinksa, DFT, EM + ELISA,
serum, BM IFT, RVK
Pneumocistis AB, BM Bojenje po Giemsi,
toluidinsko plavilo

Najnovije molekularne tehnike brze, a potpuno ta¢ne identifikacije, na osnovi
detekcije strukture nukleinskih kiselina uzro¢nika, PCR ( polimerazna lan¢ana reakcija) i
druge ve¢ se uvode u klinicku primjenu. Ovim se visokospecifiénim dijagnostickim
testovima iz bolesnickog uzorka danas vrlo uspjesno dijagnostifikuju respiratorni virusi,

citomegalovirus, hlamidije, legionele, mikoplazma i mikobakterije [18].

4.4. Seroloska dijagnostika

Uzro¢nici se mogu dokazivati direktno, izolacijom i indirektno, utvrdivanjem titra
specifiénih antitijela. U svakodnevnom klinickom radu primjenjuje se samo seroloska
dijagnostika, a ostale metode samo u posebnim prilikama [17]. Ina¢e, moguca je izolacija
gotovo svih uzro¢nih mikroorganizama, ali je komplikovana, dugotrajna i skupa ili opasna
(Coxiella burnetii). 1zolacija je pogodna za dijagnostiku respiratornih virusa iz ispirka ili
brisa nazofarinksa. Ces¢e se izvodi kod djece jer su kod njih virusne pneumonije (RSV)
mnogo ¢eS¢e nego kod odraslih. Seroloska dijagnostika se bazira na dokazu porasta titra
specifi¢nih antitijela u parnim uzorcima seruma, koje treba uzeti na pocetku bolesti, te
nakon 2 do 3 sedmice. Tek utvrdivanjem najmanje Cetverostrukog porasta titra antitijela
moze se dijagnostifikovati stvarni uzro¢nik. Ta dijagnostika je, dakle, uvijek retrospektivna

i sluzi za potvrdu klini¢ke dijagnoze [21].
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4.5. Fizikalni pregled

Fizikalni pregled se sastoji iz: inspekcije, palpacije, perkusije i auskultacije.

Inspekciju treba usmjeriti na znakove otezano disanja i hipoksemiju, kao $to su nemir,
cijanoza, koriStenje pomocne disjane muskulature, kao i na znakove hroni¢ne plu¢ne

bolesti kao §to su baticasti prsti ili otok oko zglobova.

Inspekcijom se moze vidjeti uvlacenje interkostalnih prostora kod tezih oblika bolesti i
smanjena pokretljivost grudnog koSa na mjestu infiltrata. Pacijent je preznojen, blijed, sa
vidljivom groznicom. Kod tezih oblika pneumonije moze doci i do promjene mentalnog

statusa (anksioznost, nemir ili konfuzija) [27].

Palpacijom grudnog kosa moze se nac¢i pojacan pektoralni fremitus nad mjestom
infiltrata. Vidi se treperenje zida grudnog kosa ako pacijentu kaZzemo da govori.
Konsolidacija pluca je povezana s normalnim ili viskom fremitusom i tupim zvukom pri
perkusiji. Perkusijom grudnog kosa otkriva se perkutorna tmulost kod bolesnika sa
tipicnom pneumonijom, dok je kod bolesnika sa atipicnom pneumonijom nalaz uredan.
Auskultacija je najvaznija metoda fizikalnog pregleda za otkrivanje pneumonije. Kod
bolesnika sa tipiénom pneumonijom, postoji poja¢an plu¢ni zvuk (ovo disanje ima sve
karakteristike normalnog disajnog Suma, samo $to je intenzitet jaci, glasniji usljed brzeg
kretanja vazduha kroz bronhije zdravog dijela pluca), inspiratorni pukoti (kod bolesnika sa
lobarnom pneumonijom, u stadijumu tzv hepatizacije, bronhijalno disanje postaje veoma
1zrazeno sa viSim tonalitetom. U periodu eksudacije 1 kasnije u periodu regresije deSava se
da bronhijalno disanje nije tako izrazeno i da se mijeSa s normalnim disajnim Sumom.
Nekada se mogu cuti razni prelazni oblici disajnog Suma, od poostrenog disajnog Suma s
produZenim ekspirijjumom do izraZzenog laringotrahealnog huka) ili pleuralno trenje
(pleuralno trenje se Cuje u inspirijjumu 1 ekspirijumu, ali moZe povremeno da se izgubi
kada se fibrinske naslage pomjere. Najbolje se ¢uju na mjestu nastanka, posebno pri jaCem
pritisku stetoskopa na grudni ko$ 1 to najviSe u bazalnim i bo¢nim dijelovima pluca. Na

pluénom vrhu se nikad ne ¢uje jer se pleure u tom dijelu ne pokrecu [18].
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4.6. Lijeenje

Osnovna pitanja koja se ti¢u postupaka kod vanbolnicki stec¢enih infekcija donjih

disajnih puteva, odnosno pneumonija su:

— Gdje lijeciti: ambulantno, hospitalno, u jedinici intenzivne njege,
— Kako lijeciti: da li primjeniti antibiotik, koji antibiotik, kako procijeniti odgovor na
antibiotik i koja ispitivanja sprovesti ako nema pozitivnog odgovora?

Procjena tezine pneumonije bitna je i za donoSenje odluke o mjestu lijecenja
(ambulantno, hospitalno ili u jedinici intenzivne njege). Ova klinicka odluka utice na
pravac i intenzitet dijagnostike i terapije, a indirektno i na finansijske troskove.
Odredivanjem najznacajnijih faktora rizika za ishod lije¢enja oboljelih od pneumonija,
dobija se pravilna i objektivna procjena klinickog stanja pacijenta pri prijemu u bolnicu,
kao i preciznija prognoza toka i ishoda oboljenja. Posljednjih godina, mnoge studije su
imale za cilj da identifikuje faktore mortaliteta i razviju pravilo za ishod vanbolnicki
stecene pneumonije (Community Acquired Pneumonia-CAP), koje bi moglo pomo¢i u

donosenju odluke o inicijalnom mjestu lijecenja [21].

4.6.1. PSI o CURB-65 skaliranje u procijeni lije€enja pneumonija

Na pocetku terapije veoma je vazno da se odluci da li pacijent zahtijeva ambulantno
ili bolni¢ko lijeCenje. To odlucujemo na osnovu dvije skale: Pneumonia Severity Index
(PSI) i CURB-65.

4.6.1.1.Pneumonia Severity Index — PSI

Ovo je model predvidanja koji daje bodove na osnovu starosti, komorbiditeta i
pocetne manifestacije. PSI klasa rizika koja direktno korelira sa stopom smrtnosti ima
stepene od | do V. Klasa rizika ima najnizu Stopu smrtnosti, dok klasa rizika V ima
najvisu stopu smrtnosti. Odredivanje PSI klase rizika je proces iz dva koraka. Prvi korak se
sastoji iz odredivanja da li pacijent spada u kategoriju I. Ovo se odreduje iskljuc¢ivo na

osnovu istorije bolesti i fizikalnog pregleda. Ako pacijent ima skor 90 i temperatura mu je
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>35, ali <= 40 onda pacijent pripada kategoriji rizika |1 i nema potrebe za daljim
utvrdivanjem. Ako pacijent ne pripada kategoriji 1, sljede¢i korak Koristi krvne testove
(hemijske i ABG) i CXR. Ovi rezultati odreduju u koju kategoriju rizika se pacijent
smjesta (II-V). Koristec¢i stope smrtnosti, klase rizika I i II se uopsteno mogu tretirati kao
pacijenti koji ne zahtijevaju hospitalizaciju, klasa rizika III se moze tretirati sa kratkom
hospitalizacijom, a klase IV i V zahtijevaju hospitalizaciju. Uzevsi u obzir da PSI sistem
bodovanja nije formalno potvrden za HIV-om zarazene pacijente i ne posjeduje specifiche
promjenljive vezane za infekciju HIV (kao sto je broj CD4 T limfocita). Studije koje su
koristile PSI sistem kod HIV pacijenata su pokazale svoju korist, posebno kod pacijenata
sa visokim brojem CD4 T limfocita. Medutim, do 20% HIV pacijenata ima bakterijske

bolesti uprkos niskim PSI rezultatima.

Tabela 6. Procjena tezine bolesti prema PSI kriterijumu

Demografski faktori Poeni
Godine
Muskarci Broj godina
Zene Godine -10
Ljudi u starackom domu Godine +10

Pratece bolesti

Neoplasti¢ne bolesti +30

Bolesti jetre +20
Kongestivna sréana insuficijencija +10
Cerebrovaskularne bolesti +10
BubreZne bolesti +10

Fizikalni pregled

Izmijenjen mentalni status +20
Frekvencija disanja >30 +20
Sistolni pritisak < 90 mmHg +20
Temperatura < 35 or > 40 °C +15
Puls > 125/ min +10

Laboratorijski i radiografski nalazi

27




Arterijski pH < 7.35 +30

Urea > 30 mg/dl +20

Natrijum < 130 mEqg/L +10
Glukoza > 250 mg/dl +10
Hematokrit < 30 % +10

Parcijalni pritisak kiseonika < 60 mmHG +10
Pleuralni izliv +10

Ukupni rezultat

Tabela 7. Nacin lije¢enja baziran na PSI skoru

Ukupni skor Klasa Nacin lijecenja
Manje od 50 godina, bez Klasa 1
komorbiditeta i negativan nalaz na Ambulantno
plu¢ima
51 — 70 bodova Klasa 2 Ambulantno
71-90 Klasa 3 Dnevni prijem
91-130 Klasa 4 Bolnicki
> 130 Klasa 5 Jedinica intenzivne njege

4.6.1.2.CURB 65

Curb — 65 kriterijum za procjenu tezine bolesti i na¢in skorovanja prikazani su u tabelama

8i9.

PARAMETRI BODOVI

Dezorijentacija 1

Urea preko 7 mmol/I 1

Respiratorna frekvenca > 30/min 1

Arterijski krvni pritisak (sistolni ispod 90 1

mmHg ili dijastolni ispod 60 mmHg)
Starost > 65 godina 1

Tabela 8. Procjena tezine bolesti prema kriterijumu CURB-65 kriterijumu.
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Oili1 2 3-5

Bolnicko lijjecenje, a ako je

Razmotriti bolni¢ko broj bodova 4 1 5 lijecenje
lijeenje zapoceti u jedinici

intenzivne njege.

Moguce je kuéno lijecenje

Tabela 9. Procjena tezine bolesti prema CURB-65 skoru.

4.6.2. Dodatni Kriterijumi za procjenu teZine pneumonije u opstoj populaciji

Principi lijeenja vanbolnickih pneumonija bazirani su na empirijskom
zapoc€injanju terapije, a na osnovu prethodnih saznanja o najvjerovatnijem etioloskom
uzroc¢niku infekcije u odredenoj kategoriji bolesnika, uslovima pod kojima je infekcija
nastala i tezini klini¢ke slike pneumonije. Savremeni vodi¢i, shodno procjeni tezine
pneumonija odreduju kriterijume za hospitalizaciju, dijagnosticke postupke, duZinu
lijeCenja i primjenu antibiotika. Neophodna karika u lijeCenju je procena tezine pneumonije
bazirana na anamnesti¢kim, demografskim, klinickim i laboratorijskim parametrima.
Parametri za procjenu tezine pneumonije koji se analiziraju su: pol, zivotna dob, postojanje
nekog pridruzenog oboljenja, procena stanja bolesnika pri objektivnom pregledu (mentalni
status, arterijski pritisak, broj respiracija u minutu, srana frekvencija), procjena
laboratorijskih parametara (ureja, glikemija, elektroliti, acidobazni sastav krvi, respiratorni
gasovi u arterijskoj krvi i saturacija kiseonikom) i radiografija grudnog kosa [22].

Bolesnici sa ukupnim zbirom navedenih bodova < 70 lije¢e se ambulantno i
pripadaju grupama sa niskim rizikom od letalnog ishoda (I, Il grupa < od 1%), dok pri
zbiru bodova od 71 do 90 (Il grupa rizika) postoji dilema ljekara da li je neophodna
hospitalizacija. Ukoliko je ukupni zbir bodova od 91 do 130 (IV grupa) procjenjeni rizik
iznosi 9%, te je neophodno bolnicko lecenje. Bolesnici koji imaju ukupan zbir bodova veci
od 130 (V grupa) moraju biti hospitalizovani u jedinicama intenzivne njege kako bi se
sprijecio VisokK rizik od smrtnog ishoda koji iznosi oko 30%. Sagledavanje ovih parametara
neophodno je prilikom donosenja odluka o hospitalizaciji bolesnika i zapocinjanja

adekvatnog antimikrobnog lije¢enja, a doprinosi boljem ishodu lije¢enja [22]. ( Tabela 7).
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4.6.3. Primjena terapijskih vodica za lije€enje pneumonije u op$toj populaciji

Primjena terapijskih vodi¢a postuje principe racionalne antimikrobne terapije, a u
cilju optimalnog ishoda lijecenja i pomo¢i ljekaru pri lijeCenju vanbolnicki stecene
pneumonije. Pri tome principi racionalne antimikrobne terapije uzimaju u obzir najmanje
tri neophodne karike u lancu infekcije: osobine uzro¢nika infekcije, osobine domacina i
osobine lijeka. Koristimo preporuke evropskih i americkih vodia: Evropskog
respiratornog udruzenja (ERS), Britanskog torakalnog udruzenja (BTS), Centra za kontrolu
bolesti (CDS), Americkog torakalnog udruzenje (ATS), Americkog udruZenje za
infektivne bolesti (IDSA) i Kanadskog udruzenje za infektivne bolesti (CIDS), [23].

Danas je od strane svih ekspertskih komiteta za lije¢enje pneumonija prihvaéen stav
da u inicijalnom empirijskom lije¢enju pneumonija treba primijeniti antibiotik koji djeluje
na S. pneumoniae i na atipi¢ne intracelularne uzro¢nike. Naravno, uz sve navedene opste
principe lijeenja pneumonija, vazno je lijek prilagoditi individualnim karakteristikama
bolesnika, posebno pri prisustvu alergije ili dodatnih faktora rizika kao Sto je: dijabetes,

sréana ili bubrezna insuficijencija, neoplazme i druga oboljenja [22].

Prema preporukama ERS ambulantno lijeCenje vanbolni¢ke pneumonije treba
zapoceti jednim od sljedeé¢ih lekova: amoksicilin, doksiciklin, makrolidi. Prema preporuci
americkih vodi¢a makrolidi ili doksiciklin su na prvom mjestu ove inicijalne empirijske
terapije. Primjena beta-laktamskih antibiotika je zasnovana na baktericidom djelovanju na
uzro¢nike bakterijskih pneumonija, ali oni nemaju efekta na pneumonije izazvane
atipiCnim intracelularnim mikoroorganizmim (atipicne pneumonije). Na ove atipicne
pneumonije izazvane Mycoplasmom pneumoniae, Chlamidiom pneumoniae djeluju
makrolidi, tetraciklini i hinoloni. Zbog svojih boljih farmakokineti¢kih osobina, Sirim
spektrom delovanja, boljom podnosljivos¢u i1 jednostavnijom primenom, noviji makrolidi
(azitromicin i Klaritromicin) potiskuju eritrimicin, s tim da se azitromicin dugo zadrzava na

mjestu infekcije, te se primjenjuje kratkotrajno (3—5 dana), [23].

U slucaju neuspjesnog lijeCenja vanbolnicke pneumnije, ukoliko postoji sumnja na
meticilin rezistentni S. pneumoniae, ili alergiju na beta-laktamske antibiotike, savjetuje se
primena antipneumokoknih fluorohinolona, levofloksacina i moksifloksacina. Ukoliko se
radi 0 umjereno teskoj vanbolnickoj pneumoniji koja zahtjeva hospitalizaciju prema

preporukama CDC, IDSA, CIDS, lijeCenje se moze zapoceti primjenom fluorohinolona
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(levofloksacin, moksifloksacin, gatifloksacin). Ukoliko se radi o teSkoj pneumoniji, treba
primeniti intravenski beta-laktamski antibiotik (cefalosporin Il ili Il generacije) u
kombinaciji sa makrolidima. Bolesnike koji su hospitalizovani u jedinici intenzivne njege
treba lecCiti intravenskom primjenom betalaktamskih antibiotika (cefalopsorini Il
generacije) u kombinaciji sa makrolidima ili fluorohinolonima. Ukoliko se sumnja na, ili se
tokom hospitalizacije izoluje Psedomonas aeruginosa, tada lijeCenje zapocCinje
antipseudomonasnim beta-laktamskim antibiotikom u kombinaciji sa antipseudomonasnim

fluorohinolonima ili sa aminoglikozidima i makrolidima [22].

4.6.4. Simptomatsko lijecenje i suporativne mjere

Za sve bolesnike s pneumonijom vazne simptomatske mjere su:

— mirovanje (najvise dok je povisena tjelesna temperatura),

— dobra hidracija (uzimanje dovoljne koli¢ine te¢nosti na usta ili, ako je to nemogucée,
primjenom infuzija),

— sniZavanje tjelesne temperature,

— smirivanje bola i

— smirivanje kaslja [22].

U lijeCenju pneumonija osnovni antipiretik i analgetik je paracetamol, a mogu se
koristiti i NSAIL (ibuprofen). Kod hospitalizovanih pacijenata provode se i suporativne
mjere: pracenje svih vitalnih funkcija (frekvencija disanja, zasi¢enost arterijske krvi Op,
krvni pritisak, puls, diureza, stanje svijesti), a nepravilnosti se koriguju primjenom O
(neinvazivno ili mehani¢kom respiracijom), toaletom disajnih puteva, balansiranjem unosa
i izlu¢ivanja tecnosti i elektrolita, prevencijom tromboembolije, energi¢nim lijeenjem
hroni¢nih bolesti (dijabetes, HOPB, astma, sr¢ana dekompenzacija, atrijalna fibrilacija,
bubrezna insuficijencija). Kortikosteroidi se u pravilu ne Kkoriste u lijeCenju ovih
pneumonija. Pacijente s pneumonijom treba §to prije mobilisati i podsticati da ustaju iz
kreveta [22].
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4.6.5. Lijecenje primarne virusne pneumonije

Kod blagih i umjerenih oblika virusnih pneumonija primjenjuju se simptomatski
lijekovi: antipiretici i analgetici. Antibiotici nisu potrebni, jer su virusi neosjetljivi. Ukoliko
se procijeni da je neophodno, propisuju se antivirotici: amantadine, rimantadin, oseltamivir
i zanamivir. Ako je dokazana infekcija sa RSV, bolest se lijei ribavirinom. Kad su
uzro¢nici Herpes simplex virus i Varicella virus daje se aciklovir, a protiv CMV kao
uzrocnika uvodi se ganciclovir. Teski oblici virusne pneumonije se hospitalizuju, a
bolesnicima se daju antivirusni lijekovi, infuzije te¢nosti da se sprije¢i dehidracija,
kiseonok i udisanje vlaznog vazduha dase poboljsa respiracija. Nema efikasnih lijekova za
pneumoniju kad su uzro¢nici virusi SARS, koronavirusi, adenovirusi, hantavirusi,
parainfleunca i HIN1. Primjenjuje se uglavnom suporativna terapija. Najbolja prevencija

pneumonije izazvne influenca virusom je redovana vakcinacija protiv gripa [23].

Inhibitori neuraminidaze (oseltamivir, zanamivir), ako se primijene u prvih 48 sati
od pocetka simptoma influence, mogu skratiti trajanje bolesti 1 sprijeCiti neke
komplikacije. Pacijente sa klinickom dijagnozom primarne virusne pneumonije u sezoni
gripe treba lijeciti inhibitorom neuraminidaze ne ¢ekajuci laboratorijsku potvrdu virusa
influence, ako nije proslo vise od 48 Casova od pocetka bolesti. Primjena nakon 48 sati
nema opravdanja osim za najteZe pacijente u JIL-u (C2). Oseltamivir se primjenjuje
peroralno (2 x 75 mg) u trajanju od pet dana. Kod pacijenata sa teSkim oSte¢enjem bubrega
I kod dijaliziranih preporucuje se inhalacijska primjena zanamivira. Vrlo je vazno $to prije,
nakon postavljanja klini¢ke dijagnoze pneumonije, zapoceti lijeCenje i antibiotikom, jer se
pokazalo da je to jedan od najvaznijih prognostickih faktora. Lijecenje zapoceto do 4 sata

nakon prijema u bolnicu smanjuje smrtnost i duzinu hospitalizacije [23]

4.6.6. Terapija kod vanbolni¢kih pneumonija kod prethodno zdravih pacijenata

Vanbolnicke pneumonije najéesée uzrokuju S. pneumoniae (u opstoj populaciji 70 -
80%), Mycoplasma pneumoniae 15%, Chlamydia pneumoniae 10%, virusi, Legionella
pneumophila, H. influenzae. Posljednjih godina, raste broj pneumonija izazvanih
Mycoplasmom pneumoniae, pa se postotak ambulantno lijecenih bolesnika s navedenim

uzro¢nikom povecava i do 37%. Etiologija se djelimi¢no razlikuje i po dobi. Tako je kod
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djece od 5 do 14 godina i mladih odraslih bolesnika do 35 godina u 30 - 60% slucajeva
uzro¢nik Mycoplasma pneumoniae, a u ostalih prethodno zdravih pacijenata sa upalom
pluca u sli¢cnom procentu uzro¢nik je S. pneumoniae. Kod pacijenata iznad 70 godina
Mycoplasma pneumoniae je znatno rjedi uzroc¢nik (2%). Ambulantne pneumonije kod
prethodno zdravih pacijenata lijeCe Se, na osnovi pretpostavljenog patogena, benzil-

penicilinom, prokain-benzil penicilinom ili amoksicilinom (tabela 10).

Kod preosjetljivosti na penicilin primjenjuje se eritromicin, s tim da za eritromicin
postoji vise izvjeStaja 0 neuspjesnosti terapije kod pneumonija izazvanih rezistentnim
bakterijama. Terapija pneumokokne pneumonije traje 3 - 5 dana nakon pada temperature
na normalnu. U slucaju klinicke slike koja govori za atipi¢nu pneumoniju mlade odrasle i
djecije dobi uz eventualno pozitivhu epidemiolosku anamnezu, treba dati makrolide. Kod
odraslih bolesnika moze se dati doksiciklin, koji je potrebno davati 14 i vise dana.
Makrolidi imaju prednost u sluc¢ajevima sumnje na mikoplazmu, a tetraciklini kod
suspektne infekcije rikeciozom ili psitakozom. Veliki dio vanbolni¢kih pneumonija kod
prethodno zdrave populacije moze se lijeciti ambulantno, pogotovo ako se radi o atipi¢noj
pneumoniji koja se rijetko komplikuje. Nazalost, kod odredenog broja bolesnika

pneumonija se komplikuje, pa se takvi pacijenti moraju hospitalizovati [21].

Tabelal0. Doze i trajanje terapije vanbolni¢ke pneumonije kod prethodno zdravih

pacijenata [21].

stanja; mladi od

ili

Dijagnoza Uzrocnik Terapija izbora Alternativna terapija
Benzilpenicilin®
4 x 2-4 000 000 i.j. iv/im./7-10
dana
Bﬂktc“'ls.k.ﬂ S. pneumoniae, 1o Alergija na penicilin:
pneumonya rjiede ostali prokainbenzilpenicilin eritromicin 4 x 500mg/
-bez poticajnih uzrodnici 1 x 1 600 000 i.j. im./7-10 dana 10-14 dana

Couxiella burnetti

azitromicin
1 x 500 mg per os/3 dana

65 godina
amoksicilin 3 x 500-1000 mg
per os /7-10 dana
Eritromicin 4 x 500 mg /14
M. pneumoniue, dana
Atipi& : 9 Doksiciklin 2 x 100 mg

tipi¢na C. pueumoniae, i per os/
pneumonija C. psittact, 14 dana

Vrlo teska
pneumonija
(komplikovana
bakterijska
pneumonija,
koja zahtijeva
intenzivno
bolnic¢ko
lijecenje)

S. pneumoniae
Legionella,

G - bakterije

Cefuroksim 3 x 1.5g iv.+
eritromicin 4 x 500 mg, per os

ili
koamoksiklav 3 x 1,2 giv +
ciprotloksacin 2 x 400 mg iv.

Cefuroksim3x 1.5g
iv.+

gentamicin 1 x 240 mg
iv. +
ciprofloksacin®** 2 x
400 mg iv.

* benzilpenicilin nakon normalizacije temperature, treba zamijeniti prokain benzilpenicilinom, eventualno
oralnim fenoksimetilpenicilinom
** ciprofloksacin primijeniti u slu¢aju sumnje na Legionella.
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Mozemo ih prepoznati sluzeéi se rizicnim faktorima donesenim u preporukama
Americkog torakalnog drustva za postupke u ambulantnim pneumonijama. Od niza
rizicnih faktora donosimo jedan dio Kkoji se odnosi na prethodno zdrave pacijente,

prilagoden moguénostima ambulantne dijagnostike kod nas, a to su:

starost iznad 65 godina,

— hospitalizacija u prethodnih 12 mjeseci,

— promijenjeno stanje svijesti (dezorijentacija, konfuzija),
— hipotermija,

— frekvencija disanja iznad 30/min.,

— krvni pritisak ispod 90/60 mmHg.

Ako nakon 48-72 sata nema pozitivnog klinickog odgovora, bolesnik se najcesce
hospitalizuje, te se primjenjuju cefalosporini Il ili 1l generacije ili aminoglikozidi
(gentamicin, amikacin). Dodatkom makrolida (eritromicin, azitromicin) spektar djelovanja

prosiruje se i na pneumonije izazvane legionelama [21, 22, 23].

4.6.7. Terapija kod vanbolni¢kih pneumonija kod prethodno bolesnih pacijenata

Kod ambulantnih pacijenata koji boluju od hroni¢nih bolesti, kao §to su HOBP,
alkoholizam, dijabetes, hroni¢na bubrezna insuficijencija, srana dekompenzacija,
hroni¢na bolest jetre, imunosupresivna terapija i dr., uzro¢nici upale pluca donekle se
razlikuju. I dalje je naj¢es¢i uzro¢nik S. pneumoniae (20-60%), ali su ¢esti i drugi patogeni
H. influenzae (3-10%), M. catarrhalis (1-3%), M. pneumoniae (2-30%), te koliformne
bakterije (3-10%). Empirijska antibiotska terapija mora obuhvatiti Siri spektar te se
preporucuju cefalosporini Il generacije zajedno sa makrolidima u standardnim dozama
[21]. Ameri¢ko torakalno drustvo, osim cefalosporina Il generacije, kao alternativnu
terapiju navodi kotrimoksazol (sulfametoksazol + trimetoprim), ili beta-laktamski
antibiotik sa inhibitorom beta-laktamaze (amoksicilin + klavulanska kiselina,

koamoksiklav) sa ili bez makrolida.

Ako pneumonija nastaje poslije virusnih, posebno gripoznih infekcija, treba
pretpostaviti posebno mogucnost stafilokokne infekcije. U tom slu¢aju umjesto
cefalosporina 11 ili Il generacije, prednost imaju penicilinaza rezistentni penicilini:

flukoksacilin, kloksacilin, oksacilin, a dolaze u obzir i cefalosporini | generacije [22].
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4.6.8. Prelazak sa intravenske na oralnu primjenu antibiotika

Danas je prihvacena praksa da se lijeCenje pneumonija u bolnici, za razliku od
ambulantnog lijeCenja, =zapocCinje parenteralnom primjenom antibiotika, a nakon
stabilizacije stanja pacijenta, prelazi se na peroralnu primjenu. Ovakav postupak
sekvencijalnog lijeCenja (engl. switch therapy) omogucava bitno skradivanje
hospitalizacije i smanjenje troskova lijecenja. Indikatori klinicke stabilnosti pacijenata s

pneumonijom:

— normalizacija tjelesne temperature (< 37,5 C),

— sréana frekvencija < 100/min,

— respiratorna frekvencija < 24/min,

— sistolni pritisak > 90 mmHg,

— saturacija kiseonikom > 90% ili pO2 > 60 mmHg,
— nepostojanje prepreka u digestivnom traktu,

— normalno psihicko stanje bolesnika [22].

Peroralno lijecenje nastavlja se istim antibiotikom ili antibiotikom iz iste grupe. Oko
dvije tre¢ine hospitalizovanih pacijenata stekne uslove za prelaz sa intravenske na oralnu
primjenu antibiotika ve¢ 48 do 96 casova nakon pocetka lijeCenja. Odluka se donosi na
osnovu klinickih parametara, a najvazniji su normalizacija tjelesne temperature 1
stabilizacija vitalnih funkcija. Nakon prelaza na peroralno lijeenje veéina pacijenata se

moze otpustiti iz bolnice [22].

4.6.9. Trajanje lije¢enja pneumonije u opStoj populaciji

Imajuéi u vidu da je pneumonija akutna, potencijalno teska bolest, potrebno je
zapoceti lijeCenje antibiotikom odmah po postavljanju dijagnoze, $to moze predstavljati
jedan od prognosti¢kih parametara. Ukoliko je bolesnik hospitalizovan i lijeGenje zapoceto
primenom parenteralne antibiotske terapije, po normalizaciji temperature, stabilizaciji
vitalnih parametara (stanje svijesti, arterijski pritisak, puls, frekvencija disanja,

normalizacija gasne razmjene), prelazi se na peroralnu primjenu antibiotika. Kod vecine
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bolesnika uslovi za peroralnu terapiju sti¢u se 24—72 h poslije pocetka lijeCenja. Vazno je
podsetiti na pravilo da poslije 24 ili 48 h treba evaluirati uspjeh terapije. Ukoliko nema
pocetnog odgovora na primenjenu terapiju, ili se klini¢ko-radioloski nalaz pogorSava, tada

terapiju treba korigovati.

Ukupna duzina lijeGenja vanbolni¢ke pneumonije, sem ukoliko nije u pitanju teSka

pneumonija ili je doslo do razvoja komplikacija, najcesce traje dve nedelje kada dolazi do

normalizacije leukocitoze, pada sedimentacije eritrocita i klinickog poboljsanja [23].

Tabela 11. Lijekovi koji se koriste u ambulantnom lije¢enju pneumonija u opstoj

populaciji.
. - Amoksicillin 1000mg/8h
Bez komorbiditeta il Amoksicilin ili Doksiciklin  100mg/12h
rizika za nastanak L . . .
infekciie sa Pseudomonas Doksiciklin ili Azitromicin prvi dan
) Makrolidi 500mg zatim 250 mg/24h

aeruginosa ili MRSA

Klaritromicin 500 mg/12 h

Sa komorbiditetima

Kombinovana terapija:

amoksiklavom ili
cefalosporinima

i
makrolidima ili
doksiciklima
ili
monoterapija sa
fluorohinolonima

Amoksicilin/klavulanska
kiselina 500 mg/125 mg/8h,
875 mg/125 mg/12h, 2000
mg/125 mg /12 hiili
cefpodoksim 200 mg/12h,
cefuroksim 500 mg/12h i
azitromicin prvi dan
500mg zatim 250mg/24h

Levofloksacin 750 mg/24h
moksifloksacin 400 mg/24h
gemifloksacin 320 mg/24h
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Tabela 12. Lijekovi koji se koriste u terapiji hospitalizovanih pacijenata

Ampicilin 1.5-3 g/6h,
cefotaksim 1-2 g/8h,
ceftriakson 1-2 g/24h i

Pacijenti sa lakSom Beta laktami i makrolidi | 5. itromicin 500 mg/24h ili
klini¢kom slikom ili fluorohinoloni _
Levofloksacin 750 mg/24 h
ili moksifloksacin 400
mg/24h
Ampicilin 1.5-3 g/6h,
cefotaksim 1-2 g/8h,
ceftriakson 1-2 g/24h i
Beta laktami i makrolidi ili | aitromicin 500 mg/24h ili
Pafijfnti sa {eiom Beta laktami i Ampicilin 1.5-3 g/6h,
klinickom slikom fluorohinoloni cefotaksim 1-2 g/8h,

ceftriakson 1-2 g/24h i
levofloksacin 750 mg/24 h
ili moksifloksacin 400
mg/24h

Kod pacijenata kod kojih postoji rizik od infekcije Pseudomonas aeruginosom ili Meticilin

rezistentnim stafilokokom preporucuje se empirijska terapija:
— Vankomicin — 15 mg/kg/12h,
— Piperacillin-tazobaktam (4,5 g/6 h),
— Cefepime (2g/8h),
— Aztreonam (2g/8h),
— Meropenem (1 g /8 h), ili imipenem (500 mg / 6 h).

Po uspostavljanju dijagnoze pneumonije i uvodenju terapije, postavlja se pitanje
trajanja duzine terapije. Prema najnovijim smjernicama Americkog torakalnog drusStva
terapija nekomplikovanih pneumonija bi trebala trajati 5 dana, dok se kod prisustva

Pseudomonas aeruginosa terapija produzava do sedam dana [28, 29].
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4.7. Prognoza i komplikacije

Prognoza pneumonije zavisi od mnogih faktora, ukljuc¢ujuéi starost, komorbiditete i
bolnicko okruzenje (stacionarno ili ambulantno). Pacijenti stariji od 60 godina ili mladi od
4 godine imaju relativno losiju prognozu od mladih odraslih. Otpornost na antibiotike, vrlo
zabrinjavajuca zbog poboljSanja rezima antibiotika, i zarazne bolesti, posebno one poput
bakterijske upale pluc¢a, mogu se lako izlijeciti. NajceS¢e komplikacije bakterijske upale
pluca su respiratorna insuficijencija, sepsa, multiorganska insuficijencija, koagulopatija 1
pogorsanje postoje¢ih komorbiditeta. Tri razliite komplikacije su metastatske infekcije,

apsces pluca i komplikovani pleuralni izliv [24].

Kod zdravih ljudi ishod nakon bakterijske upale plu¢a je odlican. Medutim, kod
ljudi u poodmaklim godinama, pluénim bolestima, imunosupresijom, infekcijom
agresivnim gram-negativnim organizmima (Klebsiella) i drugim komorbiditetima, ishodi
su obi¢no losi. Kada se pneumonija ne lije¢i, smrtnost prelazi 25%. Pneumonija takode
moze dovesti do opseznog oStec¢enja pluca i rezidualnog osStecenja funkcije plu¢a. Druge
prijavljene komplikacije upale pluca koje se javljaju kod 1-5% pacijenata ukljucuju apsces
pluc¢a, empiem i bronhiektazije. Samo lijeCenje pneumonija je multidisciplinarno. Pored
primjene antibiotika, ovim pacijentima je Cesto potrebna fizikalna terapija grudnog kosa,
konsultacije o ishrani, fizikalna terapija za vratanje miSiéne mase i stomatoloska
konsultacija. Klju¢ je edukacija pacijenta o prestanku puSenja 1 uzdrzavanju od alkohola.
Dalje, pacijente treba podsticati da uzimaju odgovaraju¢e vakcine protiv gripe 1
pneumokoka. Na kraju, vazno je edukovati pacijenta o postovanju antibiotika ako Zzeli

potpuno rjesavanje zaraznog procesa [13, 14, 15, 16].
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4.8.Tretman teskih COVID-19 pnemonija

Prema raspolozivim podacima, inkubacija COVID-19 iznosi 2 do 14 dana, S
medijanom 5-6 dana. Klini¢ki simptomi se naj¢eS¢e manifestuju kroz poviSenu
temperaturu i respiratorne simptome, ponekad opstom slaboSc¢u, glavoboljom, gubitkom
Cula ukusa i mirisa, a rijede i digestivnim simptomima. Teza klini¢ka slika i potreba
intenzivnog lijeCenja ¢esca je u osoba starije zivotne dobe, kao i u onih osoba koje imaju

komorbiditete. [32].

Najces¢a prezentacija teSke COVID infekcije je bilateralna pneumonija sa
respiracijskom insufcijencijom.  Sistemski oblik infekcije, osim pneumonije,
podrazumijeva neuroloske simptome, dijarealni sindrom i kardiovaskularne komplikacije.
Najces¢i simptom bolesti je poviSena tjelesna temperatura. Oko 20% bolesnika ima tesku

klinic¢ku sliku, od ¢ega oko 6% ima kriti¢nu bolest.

Ne postoji jedan odredeni parametar koji bi ukazao u kom pravcu ¢e se bolest
razvijati. Klini¢ko pogorsanje, pogorSanje radiografskog nalaza i produbljivanje hipoksije
obi¢no nastaje 7-12 dana od pocetka bolesti. Klinicka slika COVID pneumonija koje se
hospitalizuju u jedinicama intenzivne njege (JIN) moze biti umjereno teska, teska i vrlo

teSka — slika kriti¢no oboljelih.

Bolesnici sa umjereno teskom klinickom slikom mogu se hospitalizovati i u
poluintenzivnim njegama (PIN), uz stalni nadzor. Tesku klinicku sliku imaju bolesnici sa
izrazenom dispnejom, visokom respiracijskom frekvencom i saturacijom O2 ispod 90%,
dok se slika kriti¢no oboljelih karakterise razvojem ARDS-a, multiorganske disfunkcije ili

septickog Soka [25].

Za bolest COVID 19 u ovom trenutku ne postoji lijek i nijedna od terapijskih opcija
nema potvrdu efkasnosti u randomizovanim klinickim studijama. U odsustvu vakcine,
tretman teske COVID pneumonije danas podrazumijeva kombinacije postojecih
antivirusnih, imunosupresivnih i imunomodulatornih lijekova, simptomatsko-suporativnu i

oksigenoterapiju.

Najznacajnija novina ove verzije je slobodnija upotreba kortikosteroida i upotreba
novih antivirotika (favipiravir). Los ishod bolesti uslovljen je ja¢inom upalnog odgovora,

neadekvatnom procjenom tezine stanja bolesnika, predugom hipoksijom, zakasnjelom
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primjenom mehanic¢ke ventilacije, gojaznoséu 1 nezadovoljavajuée regulisanim

komorbiditetima.

Prema najnovijim smjernicama, savjetuje se uvodenje kortikosteroida kod
pacijenata koji imaju ARDS srednje i teSke kategorije i kod pacijenata koji imaju ARDS i
Sok u cilju zaustavljanja klini¢ke i radiografske progresije umjereno teSke klinicke slike i

izbjegavanja mehanicke ventilacije.

Preporu¢ena doza metilprednizolona je 1-2 mg/kg TT, 3-5 dana [27].

Slika 8. RTG snimak Covid-19 pneumonije

U slucaju septi¢kog Soka i insufcijencije pojedinih organa,, indikovana je, takode,
njihova parenteralna primjena. Porast CRP u COVID infekciji najéesc¢e predstavlja znak
izraZzene aktivnosti bolesti i hiperimunog odgovora, a rede bakterijske superinfekcije, te je
tada indikovano u terapiju uvesti Kkortikosteroide, prije nego antibiotike. Pored
metilprednizolona, druga terapijska opcija je deksametazon u dozi 6 mg/dan iv. tokom 10
dana, prema razli¢itim vodi¢ima-za bolesnike sa umjereno teskom ili teSkom klinickom

slikom [25,28].

Kortikosteroidi (deksametazon) su lijekovi koji smanjuju smrtnost kod teskih

COVID pneumonija. Tocilizumab, rekombinantno monoklonsko antitijelo — antagonist

IL 6 receptora primjenjuje se u teSkoj COVID pneumoniji u slu¢aju klini¢ke i radiografske
progresije i porasta parametara zapaljenja ( IL 6, D dimer, feritin). Tocilizumab moze
redukovati rizik od smrti kod bolesnika sa teSkom COVID -19 pneumonijom. Od juna
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2020. godine hlorokin i hidroksihlorokin nemaju odobrenje za hitnu upotrebu kod teskih
COVID infekcija, niti dovode do klini¢kog pobolj$anja bolesnika sa COVID-om [32, 34].

Tocilizumab je humanizovano monoklonalno antitjelo protiv interleukin-6
receptora. To je lijek koji se prvenstveno koristi za lijeCenje reumatioidnog artritisa, teSke
forme RA kod djece, ali iza terapiju "citokinskog sindroma"”. Upravo, ovaj sindrom je
ozbiljno stanje koje se javlja kod COVID-19 pacijenata sa teskim oblikom pneumonije i
ARDS. Preporucena doza za lijecenje ovo sindroma kod COVID-19, koja se primjenjuje u
obliku 60-minutne infuzije, iznosi 8 mg/kg u bolesnika TT 30kg ili vece, odnosno 12mg/kg
u bolesnika TT manje od 30kg. Moze se primjenjivati samostalno ili u kombinaciji s
kortikosteroidima. [32, 34 ].

Jedna od kljuénih stvari u tretmanu teskih COVID bolesnika je pravilna procjena
trenutka zapocinjanja neinvazivne ili invazivne mehanicke venilacije. Ukoliko je intubacija
neophodna, primjenjuje se protektivna plu¢na ventilacija, sa izbjegavanjem asinhronije.
Veoma vazan dio lijeCenja je i stavljanje bolesnika u polozaj potrbuske (prone position),
kojim se smanjuju neZeljena dejstva ventilatora, a omogucava bolji efekat i ventiliranje
svih dijelova plu¢a (prema preporukama SZO kod ARDS-a polozaj potrbuske treba
primjenjivati 12-16 h/dan). Najkorisnijim modom NIV-a pokazao se CPAP (kontinuirani
pozitivni pritisak u disajnim putevima). High Flow oksigenoterapija (HFO) sveobuhvatno

je dala najbolje rezultate jer je Sire koristena od NIV, [26, 28, 34].

Slika 9. CT snimak visoke rezolucije koja prikazuje neprozirnost mlijecnog stakla na
periferiji oba plu¢na krila kod pacijenta sa COVID-19 (crvene strelice). Susjedno normalno

pluéno tkivo sa nizim slabljenjem izgleda kao tamnije podrucje
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5. ZAKLJUCAK

Pneumonija stecena u populaciji uzrokuje vise smrtnih slucajeva u Evropi od bilo kog
drugog pojedinatnog zaraznog agensa. U Evropi pneumonija steCena u populaciji ima
stopu obolijevanja od 1,7-11,6 na 1000 ljudi svake godine. Stope pneumonije steCene u
populaciji razlikuju se u zavisnosti od zemlje, ali procjenjuje se da je u Evropi zbog ovog
stanja godiSnje hospitalizovano milion ljudi. Unato¢ moénim antibioticima i primjeni
dodatne i potporne terapije, pneumonije predstavljaju terapijski izazov u 21.stolje¢u, a

bitan faktor tome je pojava sve vise i viSe rezistentni uzroc¢nika.

Inicijalni korak u pravilnom odabiru lijeCenja jesu procjena tezine bolesti i uvodenje

empirijske terapije.

Ljekar, a posebno u pocéetku same bolesti, ljekar porodi¢ne medicine je najvazniji dio u
cilju postavljanja dijagnoze. Ljekar postavlja dijagnozu na osnovu anamneze, klinicke
slike, fizikalnog pregleda, labaratorije i rendgenograma. Veliki broj pacijenata na osnovu
gore navedni stavki se moze lije¢it kod porodicnog ljekara, medutim ljekar porodi¢ne
medicne treba da napravi procjenu tezine pacijenta. Ukoliko se utvrdi da je neopodno
lijeCenje na visem nivou, S konsultacijom pulmologa uputit pacijenta na dalje bolnicko

lije¢enje koje izvan opsega ljekara porodi¢ne medicine.
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