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Popis skrac¢enica i1 akronima

ALT- Alanin aminotransferaza

ARDS- akutni respiratorni distres sindrom

AST- Aspartat aminotransferaza

CK- Kreatin kinaza

CRP- C- reaktivni protein

CSL- Cerebrospinalni likvor

CT- Kompjutorizirana tomografija

DIK- Diseminirana intravaskularna koagulacija

EGDT — eng. Early goal directed therapy

EKG- Elektrokardiogram

FIO; — eng. Fraction of inspired oxygen

GCS- eng. Glasgow coma scale

GUK- Glukoza u krvi

HACEK- Hemophilus, Actinobacillus, Cardiobacterium, Eikenella i Kingella

HBOT- Hiperbari¢na oksigenoterapija

1E- Infektivni endokarditis

INR- eng. International normalized ratio

1v.- Intravenski



IVIG- Intravenski imunoglobulin

KKS- Kompletna krvna slika

KOBP- Kroni¢na opstruktivna bolest pluca

LRINEC- eng. Laboratory risk indicator for necrotizing fascitis
MAP- eng. Mean arterial pressure

MR- Magnetska rezonancija

MRSA- Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus
PaOs- Parcijalni tlak kisika

PCR- Polymerase chain reaction

PET- Pozitronska emisijska tomografija

PSI —eng. Pneumonia Severity Index

gSOFA - Quick Sequential Organ Failure Assessment
RTG- Rentgen

SE- Sedimentacija eritocita

SOFA- eng. Sequential Organ Failure Assessment
SZS- sredisnji zivEani sustav

TEE- Transezofagealna ehokardiografija

TTE- Transtorakalna ehokardiografija

UZV-Ultrazvuk



1. Uvod

Borba ljudi i zaraznih bolesti stara je kao 1 CovjeCanstvo. Kroz povijest su zabiljezene brojne
zarazne bolesti koje su poharale ljudsku vrstu i odnijele brojne ljudske Zivote. Tek u 17. stoljec¢u
izumom mikroskopa ljudi su poceli otkrivati mikroorganizme. Prvo cjepivo se razvilo u 18.
stoljecu. U 19. stoljecu se razvila teorija da mikroorganizmi uzrokuju bolesti, a u 20. stoljecu
su otkriveni 1 primijenjeni antibiotici. lako u modernim vremenima znamo mnogo vise o
zaraznim bolestima 1 mikroorganizmima, izazovi s kojima se susre¢emo u prevenciji,
dijagnosticiranju i lijeenju zaraznih bolesti i dalje su znacajan dio medicine pa se tako borba
ljudi 1 zaraznih bolesti nastavlja. Kao hitno stanje u medicini definiramo ozljedu ili bolest koja
predstavlja neposrednu opasnost za ljudski Zivot ili dugoro¢no zdravlje (1,2). U okviru
infektologije postoje 1 druga hitna stanja koja nisu obuhvac¢ena ovom definicijom. Za razliku
od drugih medicinskih specijalnosti, unutar infektologije osim kliickih sindroma koji
neposredno ugrozavaju zivot bolesnika postoje i infektivne bolesti koje nisu neposredno
zivotno uigroZavajuce, ali imaju visok zarazni potencijal te se brzo Sire unutar populacije
ukoliko izostane promptno medicinsko zbrinjavanje (2). Opasnost se dodatno potencira ako je
bolest nova 1 neistraZzena te nemamo podatke kolika joj je stopa mortaliteta 1 kolike posljedice
ostavlja (2,3). Dobar primjer za takvo hitno stanje je trenutna pandemija COVID-19. Takoder,
u Sirem smislu, svaki akutni infektoloSki bolesnik predstavlja hitno stanje jer, i kod pacijenta s
blagom infekcijom, ako je neadekvatno zbrinut, moze do¢i do Sirenja infekcije i1 razvoja
komplikacija (2). U ovom radu ¢e biti obradene infektivne bolesti koje bez medicinske
intervencije, a ¢ak i1 uz medicinske intervencije, imaju visoku stopu mortaliteta i mogu znatno
narusiti dugoro¢no zdravlje oboljelih. Te bolesti ¢esto vrlo brzo progrediraju te je vrijeme od
pocetka bolesti do pocetka lijeCenja vazan ¢imbenik u ishodu bolesti. Glavna pozornost ¢e biti
usmjerena na klini¢ku prezentaciju oboljelih te dijagnosticke i terapijske postupke koje lijecnik

mora obaviti, naj¢es¢e u okruzenju hitnog bolnic¢kog prijema.



2. Svrha rada

Svrha ovoga rada je prikazati etiologiju, patogenezu, postupak postavljanja dijagnoze i lijeCenje
sepse 1 septickog Soka, akutnog bakterijskog meningitisa, pneumonije, infektivnog
endokarditisa i nekrotizirajuceg fascitisa kao hitnih stanja u infektologiji. Najvise paznje ¢e biti
posveceno prvom susretu s pacijentom, klini¢koj slici navedenih stanja, dijagnostickom
protokolu i akutnom zbrinjavanju pacijenata. S obzirom na brzinu progresije i visoku stopu
mortaliteta navedenih stanja od velike je vaznosti na prepoznati i $to ranije zapoceti adekvatnu

terapiju.



3. Pregled literature na zadanu temu

3.1. Sepsa i septicki Sok

Sepsa je definirana kao po zivot opasna disfunkcija organa uzrokovana nekontroliranim
odgovorom domacina na infekciju (1). Nastaje kada organizam izgubi kontrolu nad normalnim
upalnim reakcijama na infekciju te one ostecuju vlastite organe i tkiva. Javlja se u svim zZivotnim
razdobljima, a godi$nja incidencija joj iznosi 3-10 bolesnika na 1000 stanovnika (2). Ce$éa je
u novorodencadi i staraca, a ucestalost joj raste sa zivotnom dobi pa je incidencija u starijih od
85 godina cak 28,6 bolesnika na 1000 stanovnika (3). U rizi¢ne skupine takoder spadaju
kroni¢ni 1 imunokompromitirani bolesnici. Smrtnost joj iznosi oko 10 % te je naj¢eséi uzrok
smrti u jedinicama intenzivnog lijecenja (3,4). Razlikujemo sepse na temelju mjesta gdje su
steCene na bolni¢ke (nozokomijalne) i izvanbolnicke (domicilne) te na temelju ulaznog mjesta
infekcije na primarne (ulazno mjesto je nepoznato) i sekundarne (postoji o€ito infekcijsko
zariSte kao ishodiSte sepse). Septicki Sok je podskupina sepse u kojoj su osnovne cirkulacijske
1 metabolicke nepravilnosti dovoljno znacajne da ozbiljno povecaju smrtnost (1). Definira se
kao pad sistolickog tlaka ispod 90 mmHg ili pad za viSe od 40 mmHg koji se ne oporavlja nakon
primjene 500 ml infuzije u roku od 20 min ili ako je za odrZavanje normalnog tlaka potrebna
primjena simpatomimetika (5). Smrtnost septi¢kog Soka unato¢ adekvatnom lijecenju je iznad

40 posto (5).

3.1.1. Etiologija sepse i septickog Soka

Gram-negativne bakterije su ¢es¢i uzrocnici sepse i septickog Soka u odnosu na gram pozitivne.
Kod domicilnih sepsi enterobakterije su uzrocnici u jedne tre¢ine slucaja, a medu njima je
Escherichia coli najce$¢i uzro¢nik. Sepsa uzrokovana bakterijom E. coli najcesce je
sekundarna, a u 60 % slucaja ishodiste je infekcija mokraénih putova. U nozokomijalnim
sepsama na gram-negativne bakterije otpada 50-70 % slucaja, a glavni uzrocnici su

enterobakterije 1 Pseudomonas aeruginosa. Pneumonije su najcesc¢e ishodiste sepse, a slijede

3



genitourinarne i abdominalne infekcije (6). U posljednje vrijeme postoji porast gram-pozitivnih
uzro¢nika sepse, posebno Staphylococcus aureus 1 koagulaza-negativni Staphylococcus spp.
Sepse uzrokovane meningokokom danas se javljaju znatno rjede, ali su zbog brzog razvoja
bolesti (u svega nekoliko sati mogu zavrSiti smréu) vazne i uvijek treba pomisliti na
meningokoknu sepsu u diferencijalnoj dijagnozi. Osim bakterija sepsu mogu uzrokovati i

gljive, paraziti 1 virusi. Najistaknutiji od ostalih uzro¢nika je Candida albicans (5,6).

3.1.2. Patogeneza sepse i septickog Soka

Za pojavu sepse moraju se dogoditi dvije stvari. Prva je ulazak mikroorganizma dovoljne
virulencije u organizam, odnosno infekcija. Druga je generalizacija infekcije, odnosno
izazivanje opc¢e upalne reakcije. Mikroorganizam, najées¢e bakterija, dok je lokalizirana na
mjestu primarne infekcije to moze posti¢i djelovanjem svojih toksina, enzima ili dijelovima
stani¢ne stijenke (5). Drugi nacin je da bakterija prodre u krvotok, §to nazivamo bakterijemija,
1 tako se generalizira 1 stvara septicka ZariSta po cijelom organizmu. Bakterija sama moze
ostetiti tkiva 1 organe, ali u patogenezi sepse je ¢eS¢e nekontrolirani upalni odgovor na infekciju
koji dovodi do navedenog oStecenja (7,8). Zbog jakog upalnog odgovora i otpustanja velikog
broja upalnih medijatora, dolazi do poremecaja u mikrocirkulaciji i posljedicno hipoksi¢nih
oSte¢enja stanica 1 unutarstanicnih poremecaja metabolizma. Upalni citokini uzrokuju
vazodilataciju krvnih Zila zbog ¢ega dolazi do hipotenzije (4,7). Uz to dolazi do oStecenja
endotela, stvaranja mikrotromba i povecane propusnosti kapilara. Zbog povecane propusnosti
kapilara, dolazi do ekstravazacije tekucine i upalnih stanica u tkiva. Organi postaju edematozni
Sto moze dovesti do edema mozga i akutnog respiratornog distres sindroma (5). Ekstravazirane
upalne stanice, najvise neutrofili, stvaraju slobodne kisikove radikale koji oStecuju strukturu i
metabolizam stanice. Zbog poremecenog metabolizma, stanica stvara manje energije, dolazi do
poviSenja laktata (acidoza) i nekroze stanica (8). Patogenetski mehanizam sepse je kompliciran

1 nije u potpunosti istrazen, ali smatra se da su ovo glavni patoloski mehanizmi u sepsi.


https://en.wikipedia.org/wiki/Neisseria_meningitidis
https://en.wikipedia.org/wiki/Neisseria_meningitidis
https://en.wikipedia.org/wiki/Neisseria_meningitidis
https://en.wikipedia.org/wiki/Neisseria_meningitidis

3.1.3. Klinicka slika i postavljanje dijagnoze sepse i septi¢kog Soka
Simptomi i znakovi sepse su nespecifi¢ni. Kod prvog pristupa pacijentu potrebno je procijeniti
osnovne vitalne funkcije, disanje, cirkulaciju i svijest. Ako pacijent diSe, ima puls i pri svijesti

je nastavljamo s detaljnom obradom.

3.1.3.1. Anamneza i fizikalni pregled

Osnovni simptomi s kojima ¢e se pacijent u sepsi  Tablica 1. Quick Sequential

Organ Failure Assessment

kriteriji (1)

prezentirati su vrucica, tresavica, tahipneja i

tahikardija. Pri t jeni da li di
ardija. Pri prvom susretu u procjeni da li se radi Frekvencija disanja >22/min

o sepsi, pomaze qSOFA score (quick Sequential Poremeteno stanje svijesti

Organ Failure Assessment Score) koji ukljuuje gistolicki krvni tlak <100 mmHg

frekvenciju disanja, stanje svijesti 1 vrijednosti krvnog tlaka (Tablica 1). Svaki od kriterija nosi
1 bod, a ako infektivni pacijent ima 2 boda ili viSe dostatno je za postavljanje radne dijagnoze
sepse (1). Ako pacijent ima manje od 2 boda treba nastaviti monitorirati krvni tlak, puls, disanje
1 temperaturu te nastaviti s obradom pacijenta. U nekim sluc¢ajevima sepsa moze biti pracena i
hipotermijom (tjelesna temperatura niza od 36°C), Sto je lo§ prognosti¢ki znak (7). Kod
hipotermije ili stanja Soka obavezno je rektalno mjerenje temperature (5). Zbog nespecifi¢nosti
simptoma sepse, potrebno je tragati za simptomima i znakovima koji ukazuju na ZariSnu
infekciju koja je ishodiste sepse. Od pacijenta dobivamo podatke o aktualnoj infekciji ako
postoji (npr. pneumonija, infekcija mokra¢nog sustava), nedavnim kirur§kim zahvatima,
traumama 1 ozljedama. Kod sumnje na sepsu od velike je vaZznosti obaviti kvalitetan pregled
koze, stoga se pacijent obavezno mora svu¢i. Osim §to na koZi moZemo potencijalno pronaci
zariSnu infekciju (furunkul, karbunkul) razne eflorescencije nam mogu govoriti u prilog
odredene etiologije. Tako se eritrodermija moZe na¢i kod sindroma toksi¢nog Soka, petehijalni
osip 1 hemoragijske nekroze nas mogu upucivati na meningokoknu sepsu, ecthyma

gangrenosum se javlja kod pseudomonasne sepse, kod stafilokokne sepse se mogu naci



Janewayove lezije (5,7). Meningiti¢ni sindrom nam ukazuje na zahvacanje srediSnjeg zivéanog

sustava (5). Auskultacija srca i plu¢éa nam moze otkriti patoloske Sumove i tonove koji upuéuju

na pneumoniju ili endokarditis. Kod pregleda zdrijela potrebno je obratiti paznju na eventualni

epiglotitis ili peritonzilarni apsces (5). Potrebno je napraviti otoskopski pregled, posebice kod

djece. Napeti zacrvenjeli bubnji¢ nam moze ukazivati na upalu srednjeg uha (5). Kod pregleda

abdomena valja obratiti pozornost na cujnost peristaltike, bolnost pri palpaciji, misi¢ni defans

trbuSne stijenke $to moze ukazivati na abdominalno ishodiste sepse. Pozitivha lumbalna

sukusija moze ukazati na infekciju bubrega kao potencijalno ishodiste.

3.1.3.2. Biokemijske i citoloSke pretrage krvi

Sepsa je sistemsko stanje, odnosno zahvaca
sve organske sustave. Biokemijske i citoloske
pretrage koristimo kao nadopunu anamnezi i
fizikalnom pregledu za procjenu tezine stanja
pacijenta, koji su sustavi zahvaceni te koliki
je stupanj oStec¢enja sustava. Rezultati ovih
pretraga nam takoder mogu ukazati na razvoj
komplikacija kako bi ih na vrijeme mogli
sprijeciti. U nalazima ocekujemo poviSene
upalne parametre (CRP, SE), leukocitozu sa
skretanjem ulijevo (moguca i leukopenija, 10§
prognosticki znak), povisene laktate i snizen

pH (Tablica 2.) (9,10,11).

Tablica 2. Biokemijske i citoloske

pretrage u sepsi (5)

Sedimentacija eritrocita

Kompletna krvna slika

CRP

Elektroliti (natrij, kalij, kloridi)

Laktat u krvi

Acidobazni status

Bilirubin, ALT, AST

Koagulogram

Urea, kreatinin

Elektroforeza

Kompletna pretraga mokrace

Lumbalna punkcija (kod poremecaja

svijesti)




Tablica 3. Sequential Organ Failure Assessment bodovanje (1)

Organski Bodovi
sustav
0 1 2 3 4
DisSni sustav
PaO2/FIO >400 <400 <300 <200 (26,7) <100 (13,3)
2, (53,3) (53,3) (40) uz uz
mmHg respiracijsku respiracijsku
(kPa) potporu potporu
Koagulacija
Trombociti >150 <150 <100 <50 <20
x10/uL
Jetra
Bilirubin <1,2 (20) 1,2-1,9 (20- 2,0-5,9 6,0-11,9 (102- >12,0
mg/dL 32) (33-101) 204) (204)
(umol/T)
Kardiovaskularni sustav
MAP>70mmH MAP<70mmHg Dopamin Dopamin5,1-  Dopamin>15
g <5ili 15 ili ili
dobutami  adrenalin<0,1  adrenalin>0,
n ili 1 ili
noradrenalin noradrenalin
<0,1 >0,1
Sredi$nji Zivéani sustav
GCS 15 13-14 10-12 6-9 <6
Bubrezni sustav
Kreatinin <1,2 (110) 1,2-1,9 (110- 2,0-3,4 3,5-4,9 >5.0
mg/dL 170) (171-299) (300-440) (440)
(umol/1)
Diureza <500 <200
ml/dan

Za procjenu tezine stanja pacijenta koristimo se SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)
bodovanjem (Tablica 3.). Ono obuhvaca Sest sustava te procjenjuje njihovo funkcionalno stanje
(1,10). Ako funkcija sustava nije poremecena zbog nekog preegzistiraju¢eg stanja, 2 ili vise
boda povezana su sa stopom smrtnosti od 10 posto. Takoder je bitno serijski evaluirati stanje
pacijenta pa se tako pad od 2 boda za vrijeme hospitalizacije povezuje sa stopom smrtnosti od

9 %, dok porast za 2 boda povezuje sa stopom smrtnosti od 42 posto (12). Ovaj tip bodovanja

nam je koristan kod procjene koliko agresivno ¢emo poceti lijeciti pacijenta.



3.1.3.3. Radioloske pretrage
Tablica 4. RadioloSke pretrage

Radioloske pretrage nam koriste kod procjene |, sepsi

zahvadenosti organskih sustava, ali njima mozemo i RTG pluca
UZV abdomena

UZV srca
radioloske pretrage koje se koriste u dijagnostici sepse CT

dokazati eventualno ishodiSte sepse. Najvaznije

prikazane su u tablici 4. MR

3.1.3.4. Mikrobioloske pretrage

Tablica 5. Mikrobioloske

Mikrobioloske pretrage, prije svih hemokultura, smatraju pretrage u sepsi (5)

se zlatnim standardom =za postavljanje definitivne ~Hemokultura aerobno i

. . . e anaerobno
dijagnoze sepse. Hemokultura, iako niske osjetljivosti (u

Kultura mokrace
gotovo 50 % sepsi hemokulture ostaju sterilne) nije

Kultura likvora
neophodna kako bi se zapocelo lijecenje, vazna je kako

' o o Kultura materijala iz apscesa
bismo potvrdili ispravnost terapije, ili korigirali terapiju

Kultura sputuma

ako se antibiogramom dokaZe rezistencija uzro¢nika na
empirijsku terapiju. Za optimalnu senzitivnost i specifi¢nost, uzorci za hemokulture bi se trebali
uzeti na dva ili tri razli¢ita mjesta (7,10). Kulture i mikroskopska analiza mokrace, sputuma,
koznih lezija 1 drugih uzoraka takoder moze koristiti za dokazivanje uzro¢nika (Tablica 5.). Bez
obzira na vrstu, uzorke za mikrobioloSke pretrage treba uzeti prije pocetka antimikrobne

terapije.

3.1.4. Lijecenje sepse i septickog Soka

Temelji lijeCenja sepse su osiguravanje hemodinamske stabilnosti i razrjeSavanje infekcije.
Stoga je neophodno pravovremeno zapoceti 1 antimikrobno 1 suportivno lije¢enje. Takoder je
potrebno lijeciti poremecaj funkcije organa kako bi se smanjile komplikacije za vrijeme bolesti
1 oStecenje organa nakon razrjeSenja sepse. Koristi se protokol rane i ciljem vodene terapije

(engl. EGDT — early goal directed therapy). Glavni cilj je §to ranije prepoznati sepsu i
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primijeniti adekvatnu terapiju jer vrijeme do pocetka primjene terapije ima veliku ulogu u
uspjesnosti lije¢enja sepse (9,12). LijeCenje mora zapoceti odmah po postavljanju sumnje na

sepsu, dakle lijeCenje se provodi paralelno s dijagnostickim postupcima.

3.1.4.1. Stabilizacija disanja

Terapija kisikom bi trebala biti primijenjena kod svih septickih pacijenata (13). Ako postoji
otezano odrzavanje otvorenog diSnog puta primjenjuju se intubacija i mehanic¢ka ventilacija.
Saturacija krvi kisikom se mora konstantno pratiti pulsnim oksimetrom.

3.1.4.2. Odrzavanje hemodinamike

Paralelno sa stabilizacijom disanja potrebno je otvoriti venski put (13). MozZe se otvoriti
periferno sa Sirokom iglom ili uvesti centralni venski kateter. Centralni venski kateter je bitan
kod teske sepse zbog mogucnosti primjene vecih koli¢ina teku¢ine u kra¢éem vremenu u odnosu
na periferni venski put. Uspjesnost terapije moze se pratiti porastom krvnog tlaka i sr¢anog
minutnog volumena. Alternativna metoda pracenja je mjerenje klirensa laktata, koji nastaju kao
produkt hipoksije tkiva. Laktati se mjere serijski svakih 1-2 sata, te ako se zapazi pad u
koncentraciji od 10 % ili viSe, povezuje se s boljim ishodom bolesti (2,10,13).

3.1.4.3. Nadoknada volumena

Lijecenje hipotenzije 1 posljedi¢ne hipoperfuzije tkiva veliki je €imbenik u prezivljenju
pacijenata sa sepsom. Zato je nadoknada volumena prva linija suportivne terapije (4).
Odgadanje nadoknade volumena pogorSava hipoksiju i dovodi do oStec¢enja organa. U prvom
redu s koriste izotoni¢ne otopine kristaloida. Zapocinje se s bolusom tekuc¢ine od 20-30 ml/kg
tjelesne tezine kroz 30 minuta (14). Cilj po EGDT protokolima je posti¢i centralni venski tlak
od 8-12 mmHg, srednji arterijski tlak 65-90 mmHg, a diurezu 0,5 mL/kg/h (15). Ako

nadoknadom volumena ne postignemo ciljani tlak, treba zapoceti s terapijom vazopresorima

(2).



3.1.4.4. Terapija vazopresorima

Lijek izbora u ovoj skupini je noradrenalin u dozi od 0,5-30 ug/min. Druga linija je vazopresin
u infuziji 0,03-0,04 J/min (2). Mogu se koristiti i dopamin i adrenalin, ali su povezani s ¢eS¢im
komplikacijama (2).

3.1.4.5. Antimikrobna terapija

Antimikrobnom terapijom zapocinje se odmah nakon uzimanja uzoraka za mikrobioloSke
pretrage, a po moguénosti unutar 1 sat od postavljanja dijagnoze sepse (2,12). Prvi antibiotici
su empirijski, a nakon rezultata hemokulture i antibiograma terapija se prilagodava s obzirom
na osjetljivost uzro¢nika. Kod odabira terapije bitno je radi li se o domicilnoj ili nozokomijalnoj
sepsi buduci da su u bolni¢kim uvjetima multirezistentne bakterije ¢eS¢i uzrocnici. Empirijska
terapija mora biti Sirokog spektra djelovanja, s u¢inkom na Gram-pozitivne i Gram-negativne
uzro¢nike te multirezistentne bakterije ako je nozokomijalna sepsa (Tablica 6.). Ako postoje

riziéni ¢imbenici, u empirijsku terapiju se dodaje lijek koji djeluje 1 na kandidu.

Tablica 6. Empirijska antimikrobna terapija sepse (5)

Tip sepse Empirijska terapija

Koamoksiklav 1,2 g svakih 8 sati iv. -

I.Primarna Gentamicin 3-6 mg/kg svakih 24h iv.

2. Sekundarna

Primarno zariSte ili uzroc¢nik:

Benzilpenicilin 1-2 mil. i. j.svakih 6 sati  ili

Pneumonija Koamoksiklav 1,2 g svakih 8 sati iv.

Petehijalni osip (N.meningitidis ) Ceftriakson 2 g iv. svakih 12h

Intra-abdominalno Cefuroksim 1,5 g svakih 8 _sati iV.. ' +

i Metromdzflzol 500 mg svaklh 8 se}t} 1v. ili

komplicirana urinarna infekcija Koamokmklav 1.2 g svaklh_ SR e -
Metronidazol 500 mg svakih 8 sati iv.

Koamoksiklav 1,2 g svakih 8 sati iv. ili

Urinarna infekcija Ciprofloksacin 200 mg svakih 6-8 sati iv. 1ili

Cefuroksim 1,5 g svakih 8 sati iv.

Metronidazol 15 mg/kg iv., zatim 7,5 mg/kg
Anaerobni uzrocnici svakih 8h ili
Klindamicin 600-900 mg iv. svakih 8h

Vankomicin 500 mg iv. svakih 6 satiili 1 g iv.

Centralni venski kateter svakih 12 sati
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3.1.4.6. Kirursko lijeCenje
KirurSka terapija je indicirana ako postoji nedrenirani apsces, opstrukcija crijeva ili znacajan
edem mozga (postavljanje vanjske denaZe cerebrospinalnog likvora). Cak i uz adekvatnu

antimikrobnu terapiju, bez kirur§kog zahvata 1 dreniranja apscesa ishod bolesti je znatno losiji.

3.1.4.7. Lijecenje komplikacija

Sepsa je teski klini¢ki sindrom pa postoji i niz komplikacija koje se mogu razviti. Najteza je
diseminirana intravaskularna koagulacija (DIK). DIK se lije¢i primjenom antitrombina III i
svjeze smrznute plazme. Kod hipoksije koja ne reagira na terapiju kisikom primjenjuje se
transfuzija eritrocita. Transfuzija trombocita se primjenjuje kod pada koncentracije na manje
od 5 x 10%/1. Hidrokortizon se moZe primjenjivati kod pacijenata koji ne reagiraju na terapiju
vazopresorima i nadoknadu volumena (2). Kod duboke venske tromboze koristi se nisko
molekularni heparin. Kao profilaksa za stresni zelucani Cir koriste se inhibitori protonske
pumpe (14). U slucaju razvoja hiperglikemije, vrijednosti glukoze u krvi bi se trebale drZati na

<10 mmol/l pomoc¢u brzodjelujuceg inzulina (2,10).

3.1.4.8. Lijecenje septickog Soka

Kada se razvije septi¢ni Sok povecava se nadoknada volumena na minimalno 4-6 | tekucine (5).
Potrebno je Sto prije postaviti centralni venski kateter kako bi se mjerio centralni venski tlak.
Uz to veliku vaznost ima mjerenje diureze (10). Ako centralni venski tlak raste, a pacijent je i
dalje u Soku postavlja se pluéni arterijski kateter 1 mjeri se pluéni kapilarni tlak. Ciljani pluéni
kapilarni tlak je 12-15 mmHg. Ako se ostvari ciljani pluéni kapilarni tlak, a pacijent i dalje ne
mokri primjenjuje se diuretik furosemid (5). Kod lijecenja septickog Soka se primjenjuju
vazopresori 1 antibiotici kao 1 kod sepse. U septickom Soku je posebno izraZena hipoperfuzija i
hipoksija tkiva $to moze dovesti do teSkog oStecenja organa i fatalnog ishoda. Kod razvoja
respiratornog distresnog sindroma potrebna je intubacija i mehanicka ventilacija, a kod

zatajenja bubrega potrebno je primijeniti kontinuiranu hemofiltraciju (2,10).
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3.2. Akutni bakterijski meningitis

Meningitis je upala mozdanih ovojnica, a definirana je abnormalnim brojem bijelih krvnih
stanica u cerebrospinalnom likvoru (5). Uzrokovan je prodorom mikroorganizama u
subarahnoidni prostor. Uzro¢nici meningitisa su brojni i raznoliki, mogu biti virusi, bakterije,
spirohete, protozoe ili helminti. Jednako tako klinicka slika i tezina bolesti moze varirati od
blagih samoograni¢avaju¢ih do hitnih i po zivot opasnih stanja. Upravo je akutni bakterijski
meningitis jedno takvo hitno stanje, s teSkom klinickom slikom, velikim rizikom za razvoj
komplikacija, zaostajanje neuroloskih posljedica, ali i smrt pacijenta. Iz navedenih razloga
iznimno je bitno na vrijeme prepoznati simptome i znakove meningitisa, razlikovati bakterijski

od, ¢esceg ali blazeg, virusnog meningitisa.

3.2.1. Etiologija akutnog bakterijskog meningitisa

Bakterije koje naj¢es¢e uzrokuju meningitis razlikuju se u razli¢itim skupinama. Tako odredena
dob, imunosupresija, traume glave ili neurokirursSki zahvati povecavaju vjerojatnost infekcije
odredenim uzro¢nikom (16). Kod novorodenceta najceS¢i uzro€nici su Streptococcus
agalactiae, Listeria monocytogenes, Escherichia coli 1 drugi Gram-negativni bacili (5). Kod
djece do 2 godine starosti su najucestaliji uzrocnici Streptococcus pneumoniae, Neisseria
meningitidis, L. monocytogenes i E.coli. Kod djece starije od 2 godine i odraslih do 50. godine
su N. meningitidis i S. pneumoniae (17,18). Kod osoba starijih od 60 godina, osoba s
poremecajem stani¢ne imunosti ili alkoholizmom najées¢i su S. pneumoniae, N. meningitidis,
L. monocytogenes 1 aerobni gram negativni bacili. Kod osoba s frakturom baze lubanje su S.
pneumoniae, H. influenzae 1 betahemoliticki streptokoki grupe A, a kod osoba s penetrantnom
ozljedom glave ili s nedavnim neurokirurS§kim zahvatom su Staphylococcus aureus, koagulaza

negativni stafilokoki, Pseudomonas aeruginosa i aecrobni Gram-negativni bacili (5).
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3.2.2. Patogeneza akutnog bakterijskog meningitisa

Postoji nekoliko mehanizama kojim bakterije mogu prodrijeti u subarahnoidni prostor. Moguce
je Sirenje upale per continuitatem iz okolnih struktura. Tako meningitis moze nastati kao
komplikacija upale srednjeg uha, mastoiditisa ili upale paranazalnih sinusa (7,16). Takoder
meningitis moze nastati direktnom inokulacijom nakon penetrantne ozljede glave, frakture baze
lubanje ili nakon neurokirurSkog zahvata. Ipak najéeséi put kojim bakterije ulaze u sredisnji
ziv€ani sustav jest hematogeni, odnosno invazija meningi i subarahnoidnog prostora tijekom
bakterijemije (2,7). Bakterije na razne nacine mogu u¢i u krvotok, ali pretpostavlja se da
bakterijski uzro¢nici meningitisa uobicajeno ulaze u krvotok nakon kolonizacije nazofarinksa.
Nakon bakterijemije uzroc¢nici prolaze krvno-mozdanu barijeru nepoznatim mehanizmom te
ulaze u subarahnoidni prostor ispunjen cerebrospinalnim likvorom. Nakon ulaska u
cerebrospinalni likvor slabi obrambeni mehanizmi unutar srediSnjeg Zzivéanog sustava,
prvenstveno niske koncentracije komplementa i imunoglobulina, $to omogucuje Sirenje
infekcije (19). Leukociti relativno brzo nakon invazije bakterija dolaze u subarahnoidni prostor,
ali cak 1 tada obrambeni mehanizmi nisu dovoljno snazni jer su glavni uzro€nici meningitisa
inkapsulirane bakterije, pa je fagocitoza oteZana zbog slabog ucinka opsonizacije i dalje niskih
koncentracija komplementa i imunoglobulina (7). Uz oslabljenu fagocitozu, broj bakterija u
cerebrospinalnom likvoru moze dose¢i ogromne vrijednosti. Zbog slabe efikasnosti imunosnog
sustava, u subarahnoidnom prostoru dolazi do stalne replikacije 1 lize bakterija. To za posljedicu
ima otpustanje dijelova bakterija u cerebrospinalni likvor, prvenstveno peptidoglikana kod
Gram-pozitivnih bakterija 1 lipooligosaharida kod Gram-negativnih bakterija. Peptidoglikani 1
lipooligosaharidi poticu jaku imunosnu reakciju, odnosno produkciju i1 otpuStanje upalnih
citokina i kemokina (16,19). Nastali upalni medijatori djeluju na stani¢ne membrane stanica
mozga i mozdanih ovojnica, koje otiCu i tako nastaje citotoksicni edem u meningitisu (7). Pod

direktnim utjecajem bakterijskih toksina, ali i upalnih medijatora krvno-mozdana barijera
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postaje propusnija, Sto omogucava povecan ulazak vode i proteina iz krvi u likvor uzrokujuéi
vazogeni edem (7,16). Takoder smanjena je apsorpcija arahnoidnih resica. To, pak, uzrokuje
otezano otjecanje likvora i posljedi¢ni hidrocefalus, Sto poti¢e ulazak likvora u parenhim mozga
uzrokujuéi intersticijski edem (7,19). Svi navedeni procesi dovode do povecanja
intrakranijalnog tlaka. Za vrijeme upale takoder dolazi do vaskulitisa mozdanih krvnih Zzila §to
uzrokuje smanjen protok kroz iste, nastanak tromboze i ishemija mozdanog parenhima $to moze
uzrokovati neuronalna oste¢enja. Neuronalna osStecenja takoder mogu nastati zbog direktnog

djelovanja slobodnih radikala otpustenih iz granulocita (7).

3.2.3. Klinicka slika i postavljanje dijagnoze akutnog bakterijskog meningitisa

Bakterijski meningitis je izrazito teska bolest te se stanje bolesnika brzo pogorsava. Zbog toga
veliki postotak bolesnika javlja se lije¢niku unutar 24 sata od pocetka bolesti (2,19). Pacijentu
se treba pristupiti odgovorno i kvalitetno evaluirati stanje bolesnika kako bi se §to prije doslo
do ispravne dijagnoze, a time i ispravne terapije jer svaka odgoda terapije kod bakterijskog

meningitisa moze imati teSke posljedice.

3.2.3.1. Simptomi i znakovi akutnog bakterijskog meningitisa

Glavni simptomi s kojima se pacijenti prezentiraju su glavobolja, vrucica, zakocenost §ije 1
poremecaj svijesti (2,20,21). Glavobolja i1 poremecaj svijesti nastaju zbog poviSenog
intrakranijalnog tlaka, vruc¢ica zbog otpustanja endogenih pirogena kao reakcija na infekciju, a
zakocCenost Sije zbog nadrazaja mozdanih ovojnica (2,16). U gotovo svih pacijenata prisutan je
minimalno jedan od navedena 4 simptoma. Ako nije prisutan niti jedan od navedena 4
simptoma, gotovo mozemo iskljuciti meningitis kao dijagnozu. Glavobolja je prisutna u 90 %
slucajeva, zakocenost $ije u 85 %, a vrucica i poremecaj svijesti u 80 % slucajeva (2). Ako je
prisutna glavobolja, 95 % pacijenata ¢e imati joS jedan od preostalih vodec¢ih simptoma. Tri od
cetiri vodeca simptoma prisutni su u 40-50 % pacijenata iz ¢ega se vidi da postavljanje sumnje
na meningitis nije opravdano tek kada je prisutan ,klasicni trijas” simptoma (vrudica,
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zakocCenost Sije 1 poremecaj svijesti) ve¢ mnogo ranije. Uz vodece simptome pacijent moze
imati i pratece simptome kao $to su mucnina, povracanje, fotofobija, fokalni neuroloski ispadi

1 konvulzije koji se pojavljuju u 30-70 % pacijenata (2).

3.2.3.2. Povijest bolesti

U anamnezi ili heteroanamnezi obavezno moramo doznati za prijaSnje ili kroni¢ne bolesti i
stanja koja su mogli biti uzrok meningitisa ili pospjesiti njegov razvoj. Bolesti koje mogu
prethoditi su upala srednjeg uha, mastoiditis ili upala paranazalnih sinusa (2,18). Takoder nas
odredena stanja mogu uputiti da posumnjamo na odredenog uzro¢nika. Trauma glave poveéava
vjerojatnost infekcije bakterijom S. pneumoniae, kraniotomija povecava vjerojatnost infekcije
bakterijom S. aureus, alkoholizam povecava vjerojatnost infekcije bakterijom L.
monocytogenes, necijepljene osobe imaju vecu vjerojatnost za infekciju bakterijom H.
influenzae tipa B, a osobe s asplenijom i imunokompromitirane osobe su podloznije infekciji

inkapsuliranim bakterijama (5).

3.2.3.3. Meningealni znakovi

Pozitivni meningealni znakovi (meningizam) se u danasnje vrijeme sve rjede vide pa tako
negativan meningiti¢ni sindrom ne iskljucuje meningitis. Unato¢ tome, ako su pozitivni imaju
vrlo visoku specificnost i iz tog razloga se moraju uvijek provjeriti kod sumnje na meningitis.
Meningealni znak koji je najces¢e pozitivan je zakocenost Sije, u 85 % slucaja, a Kernigov 1
Brudzinskijevi znakovi su pozitivni u 5-10 % slucaja kod odraslih pacijenata (18). Takoder

meningealni znakovi su naj¢esce pozitivni u odraslih, a rjede u mlade djece (18).

3.2.3.4. Biokemijske, citoloske i mikrobioloSke pretrage krvi
Od pacijenta je potrebno uzeti uzorke krvi za analizu kompletne krvne slike (KKS), opce
biokemijske pretrage, sedimentaciju eritrocita, hemokulturu, acidobazni status 1 koagulogram.

U KKS oc¢ekujemo leukocitozu i to na ratun neutrofila te skretanje krvne slike u lijevo (5).
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Sedimentacija eritrocita ¢e biti ubrzana. Od op¢ih biokemijskih pretraga o¢ekuje se povisen C-
reaktivni protein. Vrijednosti glukoze i elektrolita od biokemijskih pretraga, te acidobazni status
vazno je odrediti kako bismo ih mogli korigirati ako je doslo do metaboli¢kih poremecaja
(2,18). Parametre koagulacije je bitno odrediti buduéi da poremeéaj zgrusavanja krvi moze biti
kontraindikacija za lumbalnu punkciju. Hemokultura se uzima kako bi se pokusao dokazati
uzro¢nik meningitisa jer hematogenim putem bakterije najceS¢e dolaze do srediSnjeg ziv€anog
sustava (5,22). Nalaz hemokulture posebno postaje vazan kada se ne moze napraviti lumbalna
punkcija. Tada se na temelju dokazanog uzro¢nika u krvi moze odrediti ciljana terapija protiv
odredenog uzro¢nika. Zato valja naglasiti da se uzorak za hemokulturu obavezno mora uzeti

prije primjene antimikrobne terapije (19,22).

3.2.3.5. Lumbalna punkcija i analiza cerebrospinalnog likvora

Analiza cerebrospinalnog likvora (CSL) je =zlatni standard za postavljanje dijagnoze
meningitisa. Lumbalnu punkciju je potrebno napraviti $to ranije u tijeku bolesti, ako nema
kontraindikacija za izvodenje samog postupka. Kontraindikacije za lumbalnu punkciju su
trombocitopenija (<50 x 10%/1) i poremeéaj koagulacije (INR>1,5), epiduralni apsces ili
infekcija koZe u podrucju izvodenja postupka te poviSen intrakranijski tlak (2,5). PoviSen
intrakranijski tlak jest kontraindikacija jer kod evakuacije likvora dolazi do pada tlaka u
subarahnoidnom prostoru ledne moZdine Sto zajedno s poviSenim intrakranijskim tlakom
povecava rizik za hernijaciju mozgovine (19,22). Ako postoji sumnja da postoji poviSenje
intrakranijskog tlaka potrebno je prije lumbalne punkcije napraviti CT mozga. Indikacije za CT
mozga prije lumbalne punkcije su imunokompromitirani bolesnici, novonastale konvulzije
unatrag 7 dana, prijasnja bolest srediSnjeg Ziv€anog sustava, edem papile vidnog Zivca,
poremecaj svijesti ili fokalni neuroloski deficit (2). Ako se ide na opciju CT-a prije lumbalne
punkcije, potrebno je dati empirijsku antimikrobnu terapiju odmah nakon uzimanja uzorka za

hemokulturu. Nakon lumbalne punkcije dobiveni likvor potrebno je poslati na citolosku,
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biokemijsku i bakterioloSku analizu. Osim §to ¢e nam analiza CSL-a potvrditi dijagnozu
meningitisa, pomo¢i ¢e nam u razlikovanju bakterijskog od virusnog meningitisa (23). Prvo Sto
¢emo primijetiti kada dobimo uzorak je zamucenje inace bistrog i prozirnog likvora, §to nam
govori u prilog bakterijskoj infekciji. Citoloska analiza ¢e nam pokazati neutrofilnu pleocitozu,
odnosno povisenu koncentraciju (>1000-2000/mm?) leukocita (normalan nalaz je <5/mm?) uz
neutrofilnu predominaciju (>80 %) (16,23). Izuzetak je listerijski meningitis koji moZze imati

samo 200/mm?

pretezito mononuklearnih stanica. Biokemijskom analizom odredujemo
koncentraciju glukoze i bjelancevina u likvoru. Tipi¢an nalaz za bakterijski meningitis je
proteinorahija ve¢a od 200 mg/dL (normalno <50 mg/dL) i hipoglikorahija manja od 2,2 mmol/l
(normalno >2,2 mmol/l) tj. uz snizen omjer glukoze u likvoru i krvi manji od 0,3-0,4 (normalni
GUK 3,5-6,1 mmol/l) (5,24). Stovise, najsigurniji znak bakterijskog meningitisa jest
hipoglikorahija, tj. snizen omjer GUK/GUL. Mikrobioloska analiza sastoji se od bojanja
preparata po Gramu 1 kultivacije bakterija s antibiogramom. Bojanje po Gramu ¢e biti pozitivno
u 60-80 % bakterijskih meningitisa ako nije dana antimikrobna terapija prije uzimanja uzorka,
asamo u 7-41 % slucajeva ako je pacijent prije lumbalne punkcije primio antimikrobnu terapiju.
Kultivacija bakterija 1 antibiogram nam je bitna za dokazivanje specifi¢nog uzroc¢nika 1 njegove
osjetljivosti na antibiotike, na temelju ¢ega moZemo koristiti ciljanu antimikrobnu terapiju. Ako
je pacijent primio antimikrobnu terapiju prije uzimanja uzorka, moguce je napraviti 1 PCR na
nukleinske kiseline najées¢ih uzroc¢nika ¢ime se moze vrlo efikasno dokazati uzrocnik, ali ne 1

njegova osjetljivost na antibiotike (24).
3.2.4.Lijecenje akutnog bakterijskog meningitisa

3.2.4.1. Antimikrobna terapija

Empirijska terapija temelji se na klinickoj procjeni najvjerojatnijeg uzro¢nika infekcije. Ona
mora pokriti Sirok spektar moguc¢ih uzro¢nika ovisno o dobi i predisponirajuéim ¢imbenicima
pacijenta (Tablica 7.). Takoder ovisno o dobi potrebno je prilagoditi i dozu lijekova (Tablice 8.

17



19.) Pored navedenih faktora bitno je voditi ra¢una i o lokalnoj rezistenciji bakterija. Zbog
rastuée rezistencije pneumokoka u mnogim se zemljama u empirijsku terapiju uvodi
vankomicin uz cefalosporin III. generacije. U nasoj zemlji, empirijska terapija bakterijskog
meningitisa koji nije povezan s traumom glave ili frakturom lubanje nuzno ne obuhvaca
primjenu vankomicina. Kod akutnog bakterijskog meningitisa je posebno Sto ako se procijeni
da se lumbalna punkcija ne¢e moc¢i napraviti unutar 30-45 minuta odmah nakon uzimanja
uzoraka za hemokulturu daje se empirijska terapija. Davanje antimikrobne terapije prije
uzimanja uzorka likvora smanjuje vjerojatnost dokazivanja uzro¢nika u likvoru, ali znatno
smanjuje mortalitet i morbiditet (2,24,25). Nakon rezultata mikrobioloskih pretraga, ako je

izoliran uzro¢nik antimikrobna terapija se modificira prema uzro¢niku i njegovoj osjetljivosti.

Tablica 7. Empirijska terapija bakterijskog meningitisa s obzirom na
predisponirajuée ¢imbenike (5)

Predisponirajuéi ¢imbenik Antimikrobna terapija
Dob
<1 mjeseca Ampicilin + cefotaksim ili aminoglikozid
1 mjesec — 23 mjeseca Vankomicin + cefalosporin III. generacije
2 godine -50 godina Vankomicin + cefalosporin III. generacije
>50 godina Vankomicin + cefalosporin III. generacije +
Ampicilin
Fraktura baze lubanje Vankomicin + cefalosporin III. generacije
Penetrantna trauma glave Vankomicin + cefepim ili
ili + ceftazidim ili
nakon neurokirurskog zahvata + meropenem

Tablica 8. Doze antibiotika kod odraslih i djece starije od 1 mjesec (5)

Antibiotik 24-satna doza za djecu 24-satna doza za odrasle

stariju od 1 mjesec

Ampicilin 200-400 mg/kg u 4 doze 12 gu 6 doza
Cefotaksim 225 mg/kg u 4 doze 8-12 gu 4 doze
Gentamicin 1 tobramicin 7,5 mg/kg u 3 doze 3-5 mg/kg u 3 doze
Vankomicin 50-60 mg/kg u 4 doze 2-3 gu 2-3 doze
Ceftriakson 100 mg/kg u 2 doze 4 gu 2 doze
Cefepim 150 mg/kg u 3 doze 4-6 gu 2-3 doze
Ceftazidim 150 mg/kg u 3 doze 6 gu 3 doze
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Tablica 9. Doze antibiotika kod novorodencadi (5)

Antibiotik 24-satna doza za djecu staru  24-satna doza za djecu staru
do 7 dana od 7 do 28 dana

Ampicilin 25-50 mg/kg u 3 doze 25-50 mg/kg u 4 doze

Cefotaksim 150 mg/kg u 3 doze 200 mg/kg u 4 doze

Gentamicin 1 tobramicin

5 mg/kgu 2 doze

7,5 mg/kg u 3 doze

Vankomicin 20 mg/kgu 2 doze 30-40 mg/kgu 3 doze
Ceftriakson 50 mg/kgu 1 dozi 75 mg/kgu 1 dozi
Ceftazidim 100 mg/kg u 2 doze 150 mg/kg u 3 doze

3.2.4.2. Suportivna terapija

Suportivna i simptomatska terapija je bitna jer smanjuje vjerojatnost pojave komplikacija,

skrac¢uje vrijeme lijeCenja 1 smanjuje vjerojatnost da ostanu posljedice kod pacijenata nakon

izljecenja (2,24). Poznato je da upalna reakcija ostecuje krvno mozdanu barijeru. Takoder se

nakon razaranja bakterija pod utjecajem antibiotika oslobada velika koli¢ina dijelova stani¢ne

stijenke 1 time pojacava upalnu reakciju i oSteCenje krvno-mozdane barijere. Kako bi se

umanjilo Stetno djelovanje na krvno-mozdanu barijeru, paralelno sa pimjenom antibiotika, a po

mogucnosti 1 prije primjene antibiotika, koristi se deksametazon u dozi 0,15 mg/kg, svakih 6

sati kroz 2- 4 dana (5,24). Kako bi se sprijecilo poviSenje intrakranijalnog tlaka, pacijenta se

postavlja u polozaj s podignutim uzglavljem za 30° 1 intravenski se primjenjuju hiperosmolalne

otopine (manitol) (5,24). Takoder je vazno konstantno monitorirati vitalne parametre i

funkcijsko stanje organa kako bi se na vrijeme prepoznao potencijalni razvoj sepse.
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3.3. Pneumonija

Pneumonija je klini¢ki sindrom koji predstavlja upalu pluénog parenhima (5). Ona je najteza
zarazna bolest respiratornog sustava. Prosjecna incidencija u op¢oj populaciji joj je oko 1 % s
velikom razlikom u dobnim skupinama (5,26). Tako u osoba mladih od 65 godina incidencija
iznosi 5-10 na 1000 stanovnika, a u starijih od 65 godina iznosi 25-44 na 1000 stanovnika (5).
Jednako korelira stopa smrtnosti koja kod mladih od 65 godina iznosi 1-5 %, a starijih od 65
godina 20-30 % (5). Pneumonija je Sesta na ljestvici glavnih uzroka smrti, a prva medu
infektivnim bolestima (2,27). Klinicka slika pneumonija varira od blagih, gotovo
asimptomatskih, do teSkih i fatalnih stanja. Ona ovisi o uzro¢niku i otpornosti samog
organizma. Iz tih razloga postoje brojne podjele i klasifikacije pneumonija. Kao hitno stanje s
najtezom klinickom slikom i najviSom stopom mortaliteta predvodi tipi¢na, akutna bakterijska
upala pluca pa ¢e upravo ona biti obradena. Zbog visoke stope incidencije i potencijalno teskih
posljedica najveci problem pri prvom kontaktu s pacijentom koji boluje od pneumonije jest
procijeniti je 1i potrebno bolnicko lijecenje ili nije (28). 1z tog razloga je za lije¢nika u primarnoj
zdravstvenoj zastiti bitno znati vrste pneumonija, njihove karakteristike 1 znati razlikovati blage

od teskih 1 potencijalno fatalnih oblika pneumonije.

3.3.1. Podjela pneumonija

Zbog velikog broja mogucih uzro¢nika pneumonija toc¢na etiologija u trenutku postavljanja
dijagnoze i pocetka lijeCenja najcesce nije poznata (5). Kako bi se Sto kvalitetnije pristupilo
lijeCenju bolesti napravljene su podjele pneumonija kako bi se terapija mogla Sto vise usmjeriti

bez da je poznat to¢an uzrocnik (Tablica 10.)
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Tablica 10. Podjela pneumonija (5)

Prema mjestu i uzroku nastanka
pneumonije iz opée populacije
primarne
sekundarne
bolni¢ke pneumonije

pneumonije u imunokompromitiranog bolesnika

Prema klinickom nalazu
tipicne (bakterijska)

atipi¢ne

Patoanatomska
lobarna
lobularna
alveolarna

intersticijska

3.3.2. Etiologija pneumonije

Pneumonije mogu biti uzrokovane Gram-pozitivnim 1 Gram-negativnim bakterijama,
unutarstani¢nim bakterijama, anaerobnim bakterijama, virusima, gljivama ili parazitima. U
uzrocnik tipi¢nih pneumonija je S. pneumoniae 1 prisutan je u 80-90 % slucaja bakterijskih
pneumonija iz op¢e populacije (5). Rjedi uzrocnici tipi¢nih pneumonija su H. influenzae,
Moraxella catarrhalis, S. aureus 1 anaerobne bakterije (5,30). Bakterije koje uzrokuju atipi¢ne
pneumonije su  Mycoplasma pneumoniae, Legionella pneumophila, Chlamydophila
pneumoniae, Chlamydophila psittaci 1 Coxiella burnetii (5,29,30). One posjeduju intrinzié¢nu
rezistenciju na betalaktame, buduc¢i da se radi o intracelularnim uzro¢nicima, i ne vizualiziraju
se bojanjem po Gramu i kulturama kada se koriste tradicionalne tehnike (30). Cesti uzroénici
atipicnih pneumonija su i virusi, a najéesce su to virusi influenzae, parainfluence, rinovirusi i
adenovirusi (5,30). Bakterije koje uzrokuju najteze oblike pneumonija odnosno uzrocnici
pneumonija kod pacijenata koji se lijece na jedinicama intenzivne skrbi po zastupljenosti su .

pneumoniae, L. pneumophila, Gram-negativne enterobakterije, S. aureus 1 H.influenzae (5).
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3.3.3. Patogeneza pneumonije

Respiratorni sustav je konstantno izloZen mikroorganizmima. Gornji dio je stalno koloniziran,
a u donji mikroorganizmi dolaze putem mikroaspiracija (31). Specificni i nespecificni
obrambeni mehanizmi imaju glavnu ulogu u odrzavanju tih mikroorganizama na niskoj razini.
Do razvoja bolesti dolazi kada su obrambeni mehanizmi oslabljeni ili je uzro¢nik izrazito
virulentan (7,31). Osim putem aspiracije, mikroorganizmi do plu¢a mogu dospjeti i inhalacijom
inficiranog aerosola, hematogenim putem iz udaljenih zarista ili direktnim Sirenjem iz obliznjeg
infektivnog zarista. Nakon dolaska mikroorganizma u pluca aktiviraju se alveolarni makrofagi.
Ako alveolarni makrofagi ne uspiju ukloniti uzro¢nika, on se nastavlja razmnozavati, a
makrofagi luce upalne citokine koji povecavaju lokalnu kapilarnu propusnost sto omogucava
dolazak novih fagocita i ekstravazaciju proteina i tekucine u alveolarni prostor odnosno
stvaranja upalnog infiltrata u plu¢ima (7). Kod tipi¢nih pneumonija, upalni odgovor je jace
izraZen Sto rezultira ve¢im brojem alveola odnosno ve¢im dijelom pluca ispunjenim upalnim
infiltratom (alveolarna, lobarna pneumonija). Kod atipi¢nih pneumonija, patogenetski
mehanizam je drugaciji. Atipicni uzrocnici nakon dolaska u plu¢a ulaze u krvotok, zatim
retikuloendotelni sustav, a potom dolaze u pluéni intersticij gdje uzrokuju upalu (intersticijska
pneumonija). Ta upala je obiljeZena slabijim upalnim odgovorom i manjim upalnim infiltratom.
Osim lokalnog upalnog odgovora, putem upalnih citokina 1 kemokina u krvotoku razvija se 1
sistemska upalna reakcija (7,31). Kod sistemske upalne reakcije prvenstveno se podize tjelesna
temperatura, povecava se sr¢ani minutni volumen i1 pojacava se produkcija leukocita u kostanoj
srzi (31). Kod nekih pacijenata sistemska upalna reakcija mozZe postati disregulirana §to moze

dovesti do razvoja sepse 1 multiorganskog zatajenja (31).
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3.3.4. Klinic¢ka slika i postavljanje dijagnoze pneumonije

3.3.4.1. Simptomi i znakovi pneumonije

Vodeéi simptomi tipicne pneumonije s kojima se pacijenti javljaju su kasalj (80-90 %),
produktivni kaSalj s iskasljajem (40-50 %), dispneja (70-80 %), osje¢aj umora (80-90 %) i
pleuriti¢éna bol (40-50 %) (2,5,32,33). Pri prijemu vrudica je prisutna u 70-75 % slucaja, a
polovica pacijenata navodi tresavicu. Tahipneja i tahikardija su prisutni u 45-70 % pacijenata.
(2,32). Kod tipi¢ne pneumonije simptomi se brzo razvijaju pa se pacijenti najcesce javljaju u
prvih 24 sata od pocetka bolesti. Navedeni simptomi javljaju se u raznim kombinacijama i nisu
uvijek svi prisutni, a ako su prisutni i simptomi upale gornjih di$nih puteva (grlobolja,
promuklost, hunjavica, sinusitis, konjunktivitis) nije moguce jasno dijagnosticirati pneumoniju.
Svakog pacijenta sa sumnjom na pneumoniju potrebno je spojiti na pulsni oksimetar.
Auskultacijom pluéa kod razvijene tipi¢ne pneumonije mozemo cuti bronhalno disanje,
krepitacije 1 ponekad pleuralno trenje, ali se ovi znakovi razvijaju kroz nekoliko dana 1 pri
prijemu su prisutni u tek 30 % slucaja (5,26,33). Gastrointestinalni simptomi (mucnina,
povracanje, proljev) ako su prisutni mogu upucivati na legionarsku bolest, infekciju uzrokovanu

bakterijom L. pneumophila.

3.3.4.2. Povijest bolesti

Postoje razni rizicni ¢imbenici 1 komorbiditeti koji mogu povecati vjerojatnost nastanka
pneumonija. Iz tog razloga vazno je uzeti kvalitetnu povijest bolesti kako bi otkrili vazne
podatke koji mogu lije¢nika usmjeriti prema dijagnozi pneumonije kada klinicka slike nije
potpuno jasna. Svako stanje koje povecava rizik za aspiraciju sadrzaja, kao §to su poremecaj
gutanja, cerebrovaskularni inzult, intubacija, nazogastri¢na sonda, povecava rizik za nastanak
pneumonije (2). Pneumonije su ¢eS¢e 1 kod onkoloskih pacijenata, alkoholicara, starijih i
imunokompromitiranih pacijenata, zatim kroni¢nih bolesnika s dijabetesom, bubreznim,

jetrenim ili sr€anim zatajivanjem i kroni¢nom opstruktivhom pluénom bolesti.
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3.3.4.3. Biokemijske i citoloSke pretrage krvi

Od osnovnih laboratorijskih pretraga potrebno je napraviti kompletnu krvnu sliku i upalne
parametre. Kod tipicne pneumonije o¢ekujemo leukocitozu s neutrofilijom i skretanjem ulijevo,
ubrzanu sedimentaciju eritrocita i povisSen CRP (>100 mg/l). Ove pretrage su korisne za
razlikovanje tipi¢nih i atipicnih pneumonija jer kod atipi¢nih, posebno virusnih, je rijetko
prisutna leukocitoza, sedimentacija nije ubrzana, a CRP je samo blago povisen (<100mg/1).
Normalan ili blago poviseni CRP (<100 mg/l) gotovo uvijek iskljucuje tipi¢énu pneumoniju,
dok neki atipi¢ni uzro¢nici kao sto je L. pneumophila mogu uzrokovati izrazito povisenje CRP-
a, puno vise od 100 mg/1 (29). Osim kompletne krvne slike i upalnih parametara, potrebno je i
napraviti plinsku analizu arterijske krvi te odrediti elektrolite, jetrene enzime, GUK i ureu za

procjenu tezine bolesti.

3.3.4.4. Mikrobioloske pretrage

Najcesc¢i uzorak za mikrobiolosku dijagnostiku je iskasSljaj. Za analizu mogu posluziti 1 drugi
uzorci iz diSnog sustava dobiveni brisom nazofarinksa, bronhoskopijom, bronhoalveolarnom
lavazom ili aspiracijom bronha (5). Najveéi problemi kod dokazivanja uzro¢nika je
kontaminacija uzoraka bakterijama koje koloniziraju respiratorni sustav 1 zapocinjanje
antibiotske terapije prije uzimanja uzoraka (29). Moguce je 1 uzeti uzorak iz primarno sterilnih
uzoraka kao §to su krv i pleuralni izljev, ali uzro¢nik se dokaze samo u 5-30 % slucaja (5,31).
Atipi¢ni uzrocnici se rijetko mogu direktno izolirati. Za dokazivanje atipi¢nih uzrocnika
najcesce se koristi porast titra specificnih protutijela u serumu. Pri ovoj metodi uzimaju se parni
serumi u razmaku od 2-3 tjedna pa nam ova metoda ne pomaze u odabiru terapije ve¢ potvrduje
uzro¢nika retrospektivno. Alternativne metode za dokazivanje uzro¢nika su PCR 1 za
pneumokoka i legionele je dokazivanje njihovih antigena u urinu. Iz navedenih razloga
mikrobioloska dijagnostika ima ograni¢enu ulogu u odredivanju lijeCenja te se terapija odreduje

¢eSc¢e prema klinickoj slici 1 laboratorijskim nalazima, odnosno tipu pneumonije.
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3.3.4.5. Radioloske pretrage

Radiogram pluéa je najbitnija radioloska pretraga za
dokazivanje pneumonije i potrebno ga je napraviti kod svakog
pacijenta kod kojeg sumnjamo na pneumoniju. Radioloski

razlikujemo 4 tipa pneumonija: alveolarna, intersticijska,

nekrotizirajua 1 bronhopneumonija. Razli¢iti tipovi nam  Slika 1. Lobarna pneumonija
Preuzeto sa:
govore u prilog odredenih mikroorganizama. Alveolarna https://radiopaedia.org/articles/l

obar-pneumonia?lang=us
(lobarna) pneumonija se na radiogramu vidi kao homogena,
ostro ogranic¢ena sjena u jednom lobusu ili segmentu pluca (5)
(Slika 1.). Ovo je izgled tipicne bakterijske pneumonije

najcesce uzrokovane pneumokokom. Intersticijska pneumonija

se prikazuje kao mrezasti ili mrljasti uzorak, a govori u prilog

atipicnom uzrocniku (5) (Slika 2.). Nekrotizirajuca Slika 2. Intersticijska pneumonija
Preuzeto sa:

pneumonija se prikazuje kao prosvjetljenja razli¢itog oblika i https://radiopaedia.org/cases/usu
al-interstitial-pneumonia-type-

veli¢ine, a predstavljaju razorene dijelove pluénog parenhima pattern?lang=us

najces¢e uzrokovane zlatnim stafilokokom, anaerobnim i
Gram-negativnim  bakterijama. Kod bronhopneumonije
radiogram prikazuje mrljasta neoStro ograniCena ZzariSta,

najcesce u podrucju bronha (Slika 3.). Ovakav nalaz je ¢est kod

sekundarnih pneumonija nastalih hematogenim Sirenjem

Slika 3. Bronhopneumonija
Preuzeto sa:
https://radiopaedia.org/articles
/bronchopneumonia?lang=us

(5,31). Ako radioloski nalaz ne prikazuje nikakve promjene na
pluc¢ima, a postoji ozbiljna sumnja na pneumoniju treba zapoceti
s empirijskom terapijom, a RTG pluca ponoviti za 24-48 sati. Ovisno o dostupnosti , moze se
napraviti 1 CT pluca. CT ima bolju osjetljivost i specificnost od klasicnog rentgena pa tako

moze ranije prikazati manje upalne infiltrate.
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3.3.4.6. Dijagnosticki kriteriji

Zbog velikog broja uzro¢nika, Sirokog spektra
klini¢kih slika, velikih razlika u tezini bolesti 1
posljedi¢no vrlo razli¢itih stopa smrtnosti
izmedu razli¢itih tipova pneumonija, najteze je
odrediti treba li pacijenta hospitalizirati ili je
dovoljno lijecenje kod kuce. Kod ove odluke
pomaze PSI (Pneumonia Severity Index) za
procjenu tezine pneumonije (Tablica 11.).
Procjenjuju se rizicni ¢imbenici kao §to su
dob, komorbiditeti.  patoloski nalazi kod
fizikalnog pregleda i laboratorijski nalazi, §to
smjesSta pacijente u jednu od 5 skupina 1 daje
preporuku za nastavak lijecenja (34) (Tablica

12).

Tablica 12. Stupnjevi teZine bolesti,
mjesto lijeCenja i smrtnost prema skali

Pneumonia Severity Index (36)

Stupanj Broj Mjesto Smrtnost

tezine  bodova lijeCenja (%)

I <50 0,1
Ambulantno

II 51-70 0,6
Dnevna

11} 71-90 ) 0,9
bolnica
Bolnicki

v 91-130 ) 9,3
odjel

\% >130 JIL 27,0

Tablica 11. Procjena teZine pneumonije

prema skali Pneumonia Severity Index (36)

Rizi¢ni ¢imbenici Broj bodova

Dob Broj godina
Zenski spol -10
Smjestaj u domu +10
Kronic¢ne bolesti

Zloc¢udna aktivna bolest +30
Cerebrovaskularna bolest +10
Sréana dekompenzacija +10
Kroni¢na bubrezna bolest +10
Kroni¢na bolest jetre +20
Klinic¢ki znakovi:

Poremecaj svijesti +20
Puls > 125 otkucaja/min +10
Frekvencija disanja >30 /min ~ +20
Sistolicki  krvni tlak < 90 +20
mmHg

Tjelesna temperatura <35°C ili +15
>40°C

Laboratorijski pokazatelji:
Arterijski pH <7,35 +30
Ureja >11 mmol/l +20
Natrij < 130 mmol/I +20
Glukoza >14 mmol/Il +10
Hematokrit <30 % +10
Hipoksija pO; < 60 mmHg ili
saturacija kisikom < 90 % +10
Pleuralni izljev +10
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3.3.5. Lijecenje pneumonije

Nakon postavljanja dijagnoze i procjene tezine bolesti pacijenti s pneumonijom stupnja tezine
II-V se hospitaliziraju a blazi oblici se nastavljaju lijeciti ambulantno. Osnova lijeenja je
antimikrobna terapija i vazno je krenuti Sto ranije jer zakaSnjeli pocetak terapije je povezan s

povec¢anom smrtnoSc¢u i duljom hospitalizacijom (27).

3.3.5.1. Antimikrobna terapija
Kako u ve¢ini slu¢ajeva uzrocnik nije poznat, antimikrobna terapija je gotovo uvijek empirijska,

a odreduje se prema tipu i teZini pneumonije (Tablica 13.).

Tablica 13. Empirijska terapija pneumonija u odraslih (36)

Klini¢ka prezentacija Empirijska terapija

Laka pneumonija Tipicna  Amoksicilin 3 x 500 — 1000 mg, po. /7 — 10 dana

(stupanj I'i IT) Atipi¢na Azitromicin 1 X 500 mg, po. /3 dana

Srednje teSka pneumonija ko-amoksiklav 3 x 1,2 g, iv. /7-10 dana  +/-
(stupanj III i IV) azitromicin 1 < 500 mg iv. /5 — 7 dana

TeSka pneumonija ko-amoksiklav 3 x 1,2 g, iv. /10 — 14 dana +
(stupanj V) azitromicin 1 x 500 mg iv. /5 — 7 dana

TeSka pneumonija s rizikom  Piperacilin-tazobaktam 3 x 4,5 g, iv. /10 — 14 dana +
od P. aeruginosa ciprofloksacin 2 x 400 mg, iv. /10 — 14 dana
(stupanj V)

Ako kod pacijenata s blagom pneumonijom ne dode do normalizacije temperature 72 sata nakon

pocetka lijeCenja, amoksicilin je potrebno zamijeniti makrolidom ili doksiciklinom jer je
naj¢eS¢e rije¢ o atipicnoj pneumoniji (35,36). Rizik za pneumoniju uzrokovanu
pseudomonasom imaju pacijenti s teSkim oblikom KOBP-a i bronhiektazijama i stariji pacijenti
smjesteni u gerijatrijskim domovima (36).

3.3.5.2. Suportivna terapija

Od suportivne terapije najbitnija je kvalitetna hidracija pacijenta. Temperatura se moze
sniZzavati paracetamolom ili nesteroidnim protuupalnim lijekovima. U teZih pneumonija Cesto
je potrebna 1 terapija kisikom.

27



3.4. Infektivni endokarditis

Infektivni endokarditis (IE) je infekcija unutarnjeg sloja srca, a u prosirenom smislu obuhvaca
i endarteritis velikih intratorakalnih krvnih Zzila. Endotel oblaZze unutarnje stijenke sréanih
komora, septum i sr¢ane zalistke. Upravo su sr¢ani zalisci najteze pogodeni ovom bolescu. lako
je rijetka bolest s incidencijom 0,6-6 oboljelih na 100 tisuca stanovnika godi$nje, smatra se
vaznom infektivnom boles¢u zbog visoke stope smrtnosti (18-25 %) 1 dugoro¢nim posljedicama
koje ostavlja na izlije€enim bolesnicima (5,37,38). Bolest se najcesce javlja u starijoj dobi i
¢es¢i je u muskaraca. IE moZzemo podijeliti na ljevostrani i desnostrani, IE nativnog ili umjetnog

zaliska te IE na intrakardijalnim uredajima (5).

3.4.1. Etiologija infektivnog endokarditisa

Siroka je paleta uzro¢nika koji mogu uzrokovati infektivni endokarditis. Ipak su to najéesce
bakterije, a na stafilokoke i streptokoke otpada 80 % slucajeva (37,39). S. aureus je najcesci
uzrocnik IE-a, a posebno opasan je i porast incidencije IE-a uzrokovanih bakterijom meticilin
rezistentni S. aureus (MRSA) jer oko 30 % IE-a je povezano sa zdravstvenom skrbi (5). Drugi
na mjestu najces¢ih uzrocnika su streptokoki, najvise viridans streptokoki i koagulaza-negativni
streptokoki (37). Na tre¢em mjestu po ucestalosti su enterokoki. Od rjedih uzro¢nika na umu je
potrebno imati bakterije Coxiella burnetii, Bartonella species 1 HACEK grupu bakterija
(Haemophilus, Actinobacillus, Cardiobacterium, FEikenella 1 Kingella). Gram-negativne

bakterije 1 gljive kao uzro¢nike IE-a nalazimo kod infekcija povezanim sa zdravstvenom skrbi.

3.4.2. Patogeneza infektivnog endokarditisa

Da bi se razvio infektivni endokarditis, uzroc¢nik prvo mora prodrijeti do endotela srca. Do toga
moze do¢i, ili ulaskom bakterija u krvotok iz udaljenog zarista, ili direktno za vrijeme kirurskih

zahvata na srcu. Ocuvani endotel je otporan na adherenciju i kolonizaciju mikroorganizama u
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krvotoku. Dakle, drugi preduvjet za nastanak IE-a je oSteéenje endotela sréanih zalistaka.
Nakon oste¢enja dolazi do agregacije trombocita i odlaganja fibrina na mjestu ostecenja te
nastaje sterilni tromb (7,38). Tromb kao takav je pogodno mjesto za adherenciju bakterija u
krvotoku. Kolonizacijom sterilnog tromba bakterijom nastaje vegetacija. Vegetacije se najcesce
mogu pronaci na strani zaliska s nizim tlakom i slabijom strujom krvi. S. aureus, osim
navedenim mehanizmom, takoder se moze direktno vezati na stanice endotela bez prethodnog
ostecenja i1 stvaranja tromba (38,40). Na umjetnim sr¢anim zaliscima bakterije takoder lakse
adheriraju. Nakon kolonizacije dolazi do proliferacije bakterija i stalnog odlaganja depozita
trombocita i fibrina, ¢ime vegetacija raste (2,7). Vegetacije mogu sprijeciti potpuno zatvaranje
zalistaka, omoguciti regurgitaciju krvi i kongestivno sréano zatajenje (2,5). Infekcija se takoder
moze $iriti na okolna tkiva, stvarati perivalvularne apscese i uzrokovati blokove u provodnom
sustavu srca. Otkidanje dijela vegetacije moze uzrokovat tromboembolije udaljenih organa
(bubrega, mozga, koze 1 oka kod ljevostranog IE-a, plu¢a kod desnostranog IE-a 1 stvaranje
sekundarnih infektivnih ZariSta (7,41). Vegetacija takoder predstavlja konstantno infektivno
zariSte koje moze biti ishodiSte sepse. Vegetacija napose moze uzrokovati potpunu destrukciju
zaliska §to se o€ituje kao prolaps zaliska. Kod ljevostranog IE-a naj¢esce je zahvacen mitralni

zalistak, a kod desnostranog trikuspidalni zalistak.

3.4.3. Klinic¢ka slika i postavljanje dijagnoze infektivnog endokarditisa

Klinic¢ka slika IE-a moze sadrzavati vrlo Siroki spektar simptoma i znakova. IE se moze
prezentirati kao o€ito akutno tesko stanje pa sve do blage subakutne infekcije s nespecificnim
simptomima (40). IE zato predstavlja dijagnosti¢ko zahtjevnu bolest s teSkim posljedicama i

visokom stopom smrtnosti (40).
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3.4.3.1. Simptomi infektivnog endokarditisa

Simptomi s kojima se pacijenti javljaju ¢esto su nespecificni i ne pruzaju nam puno informacija
o etiologiji osim §to mozemo posumnjati na neku akutnu infekciju. Do 90 % pacijenata su
febrilni ve¢ina do 39 °C, a do 40 % prijavljuju tresavicu, gubitak apetita i dispneju (2,42).
Simptomi kao $to su no¢no znojenje, izrazen umor, gubitak apetita i artralgije takoder upucuju
na moguc¢i IE. U 20-25 % slucaja prisutni su kasalj, mucnina i povracanje te glavobolja
(2,40,42). Oko 20 % pacijenata se javlja sa simptomima cerebrovaskularnog inzulta. Bolovi u

ledima, abdomenu i prsima su rjedi vodeci simptomi i javljaju se u 10-15 % slucaja (2,42).

3.4.3.2. Povijest bolesti

U anamnezi je vaZno uzeti kvalitetnu povijest Tablica 14. Skupine s poveéanim

rizikom za razvoj infektivnog

endokarditisa (37)

bolesti jer razna stanja, komorbiditeti i kirurski

zahvati znatno povecavaju rizik za nastanak IE-a — SR —
Osobe s umjetnim sréanim zaliscima

(37) (Tablica 14.). Glavni ¢imbenik zbog kojeg su  Osobe koje su veé preboljele IE

te skupine pod veéim rizikom jest ranije oiteéenje OSObe s kongenitalnom sréanom

‘ . ‘ o o malformacijom
zalistaka ili se radi o bolesnicima s potencijalnim

Intravenski ovisnici

oSteCenjem kao Sto je sluCaj kod intravenskih ~(¢obe koje su preboljele reumatsku

ovisnika o drogama. groznicu

3.4.3.3. Znakovi infektivnog endokarditisa

Vazno je odraditi cjelokupan 1 kvalitetan fizikalni pregled jer njime moZemo pronaci prve
znakove koji ¢e usmjeriti sumnju na IE. Kod fizikalnog pregleda od velike vaznosti je kvalitetna
auskultacija srca. Novonastali Sum na srcu prisutan je kod 85 % pacijenata (7). Slezena je
povecana u 20-60 % pacijenata. Od velike je vaZznosti skinuti pacijenta i pregledati kozu i
sluznice na kojima nalazimo znakove IE-a u 20-50 % slucaja (40,43). Tako petehije nalazimo

u 20-40 % pacijenata, Oslerove ¢voric¢e u 10-25 %, splinterhemoragije u 10 % posto i Janeway
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lezije u manje od 10 % slucaja (2,42,44). U trenutku prijama vise od 50 % pacijenata ima neki
oblik emboli¢nog fenomena. Oni se mogu prikazati kao mikroinfarkti slezene, bubrega, mozga,
pluca ili mezenterija, a svaki s vlastitom simptomatologijom (40,45). Moguca su i stvaranja
multiplih sekundarnih infektivnih zariSta u pogodenim organima. Kod svakog pacijenta s

emboli¢nim fenomenom i febrilitetom treba posumnjati na IE.

3.4.3.4. Elektrokardiogram
EKG nalaz u IE nije specifican. Novonastali poremecaji u sr¢anoj provodnji kao Sto su
produljen PR interval ili blok lijeve grane moze nam upucdivati na lokalno Sirenje infekcije u

provodnu muskulaturu srca.

3.4.3.5. Biokemijske i citoloSke pretrage krvi
U nalazima biokemijskih 1 citoloskih analiza krvi ne ocekuje se nista specificno. Upalni
parametri (SE, CRP, prokalcitonin) 1 leukociti su poviSeni. U viSe od 70 % pacijenata mozemo

pronaci anemiju. Ali IE i sepsa su usko povezana stanja. Potrebno je procijeniti funkciju svih

.....

3.4.3.6. Mikrobioloske pretrage

Hemokultura je najvaznija laboratorijska pretraga u dijagnostickom postupku IE-a. Obavezno
je uzeti uzorke krvi za analizu prije primjene antibiotika. Preporucuje se uzimanje 3 seta
hemokultura (aerobna + anaerobna) s razli€itih lokacija u razmaku od 30 min, a svaki uzorak
bi trebao sadrzavati barem 10 ml krvi. U pacijenta sa sepsom preporucuje se uzimanje 2 seta
uzoraka u razmaku od 30-60 minuta, prije primjene antimikrobne terapije (40). Ako su rezultati
hemokulture negativni, potrebno je napraviti serolosko testiranje na rjede moguce uzrocnike
(Coxiella burnetii, Bartonella spp., M. pneumoniae, Legionella spp., C. pneumoniae) (5,42). U
bolesnika s negativnim hemokulturama mozemo se koristiti i PCR metodom za otkrivanje

uzroCnika.
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3.4.3.7. Ehokardiografija

Ehokardiografija je najvaznija slikovna metoda za dijagnosticiranje, odluku terapije i prognozu
[E-a. Dva su glavna pristupa ultrazvuénom pregledu srca, transtorakalni (TTE) i
transezofagealni (TEE). TTE se provodi ¢im se posumnja na IE. Ako je nalaz TTE negativan,
a postoji opravdana klinicka sumnja provodi se TEE (1). TEE se takoder koristi ako je TTE
pozitivan kako bi se procijenila lokalna prosirenost infekcije i iskljucile komplikacije. Tri su
nalaza koje smatramo velikim kriterijima za dijagnozu IE: vegetacije na zalisku, apsces ili
pseudoaneurizma i novonastalo razdvajanje umjetnog zaliska (40,44). Osjetljivost TTE i TEE
je 50 % 1 70 %, a specifi¢nost obje tehnike je veéa od 90 % (40,42). Ako su i TTE i TEE
negativni potrebno je ponoviti ultrazvuk unutar 7 dana ako 1 dalje postoji klinicka sumnja (40).

U novije vrijeme u dijagnostici IE-a znac¢ajnu ulogu ima i magnetska rezonancija (MR) srca.

3.4.3.8. Dijagnosticki kriteriji Tablica 15. Postavljanje dijagnoze

Dijagnoza IE-a se ne moze postaviti na temelju infektivnog endokarditisa po Duke-
ovim Kriterijima (40)
1.Definitivni IE
2 VKilil VK+3 MK ili 5§ MK

jednog simptoma, znaka ili dijagnostickog testa (5).

Potrebna je klinicka sumnja na temelju klinicke

slike, dijagnostiCka obrada te procjena na temelju ~ 2.Mogucéi IE
1 VK+1MK ili 3 MK
3. Odbaceni IE

dokazanih kriterija. Zlatni  standard u shemi

dijagnosticiranja IE-a jesu Duke-ovi kriteriji, koji ey |

imaju dokazanu osjetljivost 1 specificnost za IE - nestanak manifestacija nakon 4 dana

(40,44). Duke kriteriji na temelju velikih i malin 11 mMmanjeuzantimikrobnu terapiju  ili

-nepostojanje  znakova IE-a na
kriterija svrstavaju pacijente u 3 skupine: definitivni i Al 0 el
IE, mogu¢i IE i odbaceni IE (Tablica 15.116). Duke  trajanje antimikrobne terapije 4 dana
ili manje
VK= veliki kriterij
MK= mali kriterij

kriteriji se mogu jo$ dodatno modificirati za

primjenu CT-a, MRI-a ili PET-CT-a.
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Tablica 16. Dijagnosticki kriteriji za infektivni endokarditis (IE) po Duke-ovim
kriterijima (40)
VELIKI KRITERIJI IE-a
1.Pozitivne hemokulture
A. lIzolacija mikroorganizama tipi¢nih za IE
I.) Streptococcus viridans, Streptococcus bovis, Granulicatella spp., Abiotrophia

defectiva, HACEK skupina ili
I1.) Domicilno aktiviran S. aureus ili enterokoki bez jasnog primarnog zarista

B. Izolacija mikroorganizama povezanih sa IE.om iz perzistentno pozitivnih
hemokultura definiranih kao:
I.) Dvije pozitivne hemokulture iz uzoraka uzetih u razmaku >12 sati  ili
II.) Pozitivne sve tri ili ve¢ina od 4 ili viSe hemokulture (razmak izmedu prvog i
posljednjeg
vadenja > 1 sat)

C. Coxiella burnetii u hemokulturi ili pozitivan titar u 1. fazi > 1:800

2. Znakovi zahvacenosti endokarda:
A. Pozitivan nalaz ehokardiograma definiran kao:
I.) oscilirajuca intrakardijalna masa na zaliscima ili potpornim strukturama na putu
regurgitiraju¢ih strujanja ili na implantiranom materijalu u odsutnosti drugoga

anatomskog objasnjenja
II.) Apsces
II1.)novonastala djelomi¢na dehiscencija umjetne valvule

B. Dokaz novonastale valvularne regurgitacije
MALI KRITERIJI IE-a
1. Predispozicija; prijaSnje srcane greske ili iv. zlouporaba droge
2. Temperatura >38,0 °C
3. Vaskularni fenomeni: velike arterijske embolije, septi¢ni infarkt pluca, mikoti¢na
aneurizma, intrakranijalno krvarenje, konjunktivalno krvarenje, Janeway lezije

4. Imunosni fenomeni: glomerulonefritis, Oslerovi ¢vori¢i, Rothove pjege, prisutnost
reumatskog ¢imbenika

5. Mikrobioloski dokazi: pozitivne hemokulture koje ne ispunjavaju kriterije
spomenute u velikim kriterijima ili seroloSki dokaz aktivne infekcije organizmima
koji uzrokuju IE

6. Nalaz ultrazvuka srca koji se ne uklapa u velike kriterije

3.4.4. Lije¢enje infektivnog endokarditisa

Pocetak lijecenja IE-a ovisi o opfem stanju pacijenta u trenutku kad je zaprimljen. Ako je
pacijent zaprimljen u teSkom stanju potrebno je prvo hemodinamski stabilizirati pacijenta i
osigurati kvalitetnu respiratornu funkciju (45). Nakon §to je pacijent stabilan, glavni cilj je
eradikacija infekcije antimikrobnim lijekovima i po potrebi kirurSkim zahvatima. Uz lijeCenje
samog IE-a potrebno je sprijeciti nastanak komplikacija (41).
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3.4.4.1. Antimikrobna terapija

Antimikrobna terapija se primjenjuje nakon uzimanja uzoraka za mikrobioloske pretrage
(hemokulture). Ovisno o stanju pacijenta moguce je ¢ekati rezultate hemokultura ili zapoceti s
empirijskom terapijom, no u veéini sluc¢ajeva antimikrobno lijeenje se zapocinje prije dospjeca
nalaza hemokultura (47). U odredivanju empirijske terapije uzima se u obzir vjerojatni uzro¢nik
te ucestalost rezistencije tih uzro¢nika na tom podrucju. Takoder odabir antimikrobnog lijeka
ovisi i o tipu [E-a i preegzistiraju¢im stanjima (40,42). Nakon rezultata mikrobioloskih pretraga

i antibiograma terapija se mijenja ili se suzava spektar antibiotika. (Tablica 17.)

Tablica 17. Empirijska terapija infektivnog endokarditisa (40)

Dijagnoza Empirijska terapija

Ampicilin 12g/dan iv. u 4-6 doza +

Domicilni IE, nativni zalisci Kloksacilin 12g/dan iv. u 4-6 doza +

Gentamicin 3mg/kg/dan iv. ili im. u 1 dozi

Kongenitalna bolest srca, iv. Flukloksacilin 12g/dan iv.u 6 doza +
zlouporaba droge, nozokomijalni Gentamicin 3mg/kg/dan iv. ili im. u 1 dozi +

IE, terapija antibioticima u tijeku Vankomicin 30 mg/kg/dan u 2 doze

Gentamicin 3mg/kg/dan iv. ili im. u 1 dozi +
Umjetni sréani zalisci Vankomicin 30 mg/kg/dan u 2 doze +

Rifampin 900-1200 mg iv. ili oralno u 2-3 doze

3.4.4.2. Kirursko lijeCenje

Kirursko lijecenje je potrebno u gotovo 50 % pacijenata s infektivnim endokarditisom (5,40).
Indikacije za kirurski zahvat u aktivnoj fazi bolesti su sprjecavanje progresivnog sréanog
zatajenja, ireverzibilnih anatomskih oSte¢enja zbog teske infekcije i prevencija sistemske
embolizacije (2,40). Kirurski zahvat u ranoj fazi bolesti je visokorizi¢an te se odluka uvijek
donosi u dogovoru s kardiokirurgom kako bi se odabrao najbolji terapijski pristup. Indikacije
za kardiokirurSsko lijecenje su jasne u mnogih bolesnika 1 medunarodne smjernice se mogu

primijeniti na ve¢inu bolesnika (5).
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3.5. Nekrotizirajudi fascitis

Nekrotizirajuéi fascitis je klinicki sindrom koji ima svoj uzi i Siri smisao. U Sirem smislu on
obuhvaca sve nekrotizirajuée infekcije mekih tkiva (drugi nazivi su infektivna gangrena i
gangrenozni celulitis). U nekrotizirajuce infekcije mekih tkiva spadaju nekrotizirajuéi fascitis
tip I 1 II, plinska gangrena, nekrotiziraju¢i anaerobni celulitis, progresivna bakterijska
sinergisticka gangrena i gangrenozni celulitis u imunokompromitiranih bolesnika (5,48). U
ovom dijelu je obraden nekrotiziraju¢i fascitis u uZem smislu odnosno teska infekcija
potkoznog mekog tkiva te povrSinskih i dubokih miSiénih fascija. Razlikujemo 2 tipa
nekrotizirajueg fascitisa s obzirom na uzro¢nike. Tip I ¢eS¢e zahvaca stariju populaciju s
prileze¢im komorbiditetima od kojih je najvazniji dijabetes melitus, a tip Il mozZe zahvatiti bilo
koju dobnu skupinu s ili bez komorbiditeta (49). lako rijetka bolest s incidencijom 0,3-15 na
100 000 stanovnika, zbog fulminantnog tijeka i stope mortaliteta od 25 % (ako se razvije sepsa
stopa smrtnosti raste do 70 %) ona je hitno stanje i izrazito je vazno na vrijeme prepoznati i

zapoceti lijecenje (2,49).

3.5.1. Etiologija nekrotizirajuceg fascitisa

Na temelju vrste i1 broja uzro¢nika podijelili smo nekrotizirajuéi fascitis u 2 tipa. Tip I je
polimikrobna infekcija, a prisutna je u 55-75 % slucaja (2,48). Uobicajeno u izoliranim
uzrocnicima se moze pronai barem jedan anaerob (naj¢eS¢e Bacteroides, Clostridium ili
Peptostreptococcus) u kombinaciji s enterobakterijom (E. coli, Enterobacter, Klebsiella,
Proteus) 1 barem jednim fakultativno anaerobnim streptokokom. Obligatno aerobne bakterije
kao S§to je P. aeruginosa rijetko se pronadu u uzorku. Nerijetko se moZe izolirati i gljiva,
prvenstveno Candida (2,5,7). Tip 1 ceS€e zahvaa stariju populaciju s prileze¢im
komorbiditetima od kojih je najvazniji dijabetes melitus (49). Tip II je rjedi 1 obuhvaca 20-30
% slu€aja. Infekcija je monomikrobna, a najceS¢i izolirani uzrocnik je streptokok grupe A.

Ostali moguci uzrocnici su S. aureus, Vibrio vulnificus ili neki drugi betahemoliticki streptokok
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(2,5,48). Tip Il moze zahvatiti bilo koju dobnu skupinu s ili bez komorbiditeta (49). Takoder u
50 % slucaja ne postoji mjesto ulaska bakterije na kozi zahvacenog podrucja (49,50).
Pretpostavlja se da je kod takvih sluc¢ajeva doslo do hematogenog Sirenja nakon simptomatskog

ili asimptomatskog faringitisa (2).

3.5.2. Patogeneza nekrotizirajuceg fascitisa

Prvi korak u razvoju nekrotizirajuéeg fascitisa je direktna invazija uzro¢nika u potkozno meko
tkivo. Do direktne invazije tkiva dolazi najces¢e nakon vanjske traume (kirurska incizija, ubod
iglom, apsces, rana, ugrizna zivotinje), ali moze i direktnim Sirenjem nakon perforacije organa
(najcesce kolona ili rektuma) (7). U manjem broju sluc¢aja moguée je hematogeno Sirenje iz
drugih zarista (49,51). Nakon invazije bakterije proliferiraju i zahvacéaju potkozno meko tkivo
i misiénu fasciju. Pri tome otpustaju toksine, dovode do tkivne ishemije, likvefakcijske nekroze
i sistemne toksic¢nosti (2,51). Zbog vaskulitisa, tromboze i perforacije lokalnih krvnih zila kozne
promjene nastaju sekundarno u vrijeme ve¢ razvijene infekcije, stoga promjene na koZzi ne
predstavljaju realnu teZinu infekcije. U nekroticnom Zari$tu nastaje mikrookoli$ koji promovira
brzi rast 1 Sirenje bakterija. Kod polimikrobnih infekcija nalazimo simbiotski odnos izmedu
razli¢itih vrsta bakterija (7,50). Zbog tako povoljnih uvjeta za bakterije, infekcija se mozZe Siriti
1 do 2,5 cm u jednom satu (2). Zbog stvaranja zZariSta nekroze i tkivne ishemije, smanjena je
mogucénost dostave leukocita u to podrucje $to uvelike oslabljuje moguénost obrane organizma.
Iz istog razloga je i smanjen ucinak antibiotika. Zbog jakog lokalnog edema, moze do¢i do
jakog pritiska na okolne strukture, prvenstveno misi¢e te se moze razviti u kompartment
sindromu i opsezna mionekroza. Bakterije osim lokalno djeluju i sistemski putem svojih

egzotoksina koje luce u krvotok $to moze dovesti do septickog Soka i multiorganskog zatajenja.

3.5.3. Klinicka slika i postavljanje dijagnoze nekrotizirajuceg fascitisa
Nekrotizirajuéi fascitis moze poprimiti akutni (razvija se u satima) ili subakutni (razvija se u

danima) tijek (5,49). NajceSce se razvija na donjim ekstremitetima, ali moze se razviti i na
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gornjim ekstremitetima, trbuSnoj stijenci, perinealnom podru¢ju i skrotumu (Fournierova
gangrena) a rijetko na licu. Zbog nesrazmjera fizikalnog nalaza i tezine bolesti moguca je
odgoda u postavljanju dijagnoze i pocetka lijeenja §to moze imati fatalne posljedice (48).

Zlatni standard za postavljanje definitivne dijagnoze je kirurska eksploracija.

3.5.3.1. Anamneza i fizikalni pregled

Pacijenti se najéesce javljaju zbog jake boli u zahvac¢enom podruc¢ju. Zahvacéena koza je crvena,
bez jasnih rubova. Prisutan je edem koji je Siri od podrucja crvenila. Pacijenti navode izrazito
jaku bol neproporcionalnu s fizikalnim promjenama na kozi. Ovaj trijas simptoma i znakova je
u praksi jedini koji se javlja u 70-80 % slucaja i mora u lije¢nika probuditi sumnju na
nekrotizirajudi fascitis, a pogotovo ako u anamnezi imamo neku traumu u zadnjih 48 sati (2,49).
Od ostalih simptoma vrucica je prisutna u 60 % pacijenata. Pacijent moze biti anksiozan,
preznojen, tahikardan i hipotenzivan. Krepitacije zbog prisustva zraka u potkoznom tkivu ili
bule prisutne su u 30 % slucaja (48,49). Kako infekcija napreduje, koZa moze mijenjati boju u
crveno-ljubicasti 1 plavo-sivu (5). Bol se moZe smanjiti i cijelo podru¢je moze postati
anestezirano zbog tromboze malih krvnih Zila 1 povrSinskih zivaca, §to se smatra loSim

prognosti¢kim znakom (5,49).

3.5.3.2. Biokemijske i citoloSke pretrage krvi

Kako je nalaz fizikalnog pregleda Cesto oskudan krvne pretrage su vrlo korisne kako bismo
procijenili tezinu bolesti. U laboratorijskim nalazima moZemo ocekivati leukocitozu sa
skretanjem ulijevo i1 poviSene upalne parametre (CRP 1 SE). Takoder se mogu pronaci snizen
natrij i hemoglobin, a poviSena glukoza u krvi. Vazno je i provjeriti razine kreatin kinaze (CK)
ili aspartat aminotransferaze (AST) koji upucuju na zahvacanje misi¢ne fascije i miSica $to nam
pomaze razlikovati nekrotizirajuéi fascitis od celulitisa. Kako su ovi nalazi nespecifi¢ni,

osmisljen je nacin bodovanja koji pomaze lijecniku u procjeni rizika za nekrotizirajuéi fascitis
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LRINEC (Laboratory Risk Indicator for ~Tgaplica 18. Laboratory risk

Necrotizing Fascitis) (Tablica 18.). LRINEC indicator for necrotizing fascitis

. - ' . bodovanje (52)

boduje laboratorijske nalaze, a maksimalno ima

CRP (mg/1) >150 4 boda
13 bodova (48,51,52). Neke studije pokazuju da [ eukociti (x103/mm®)
LRINEC za pacijente koji imaju vise od 6 bodova ~ 15-25 1 bod
: . i N . >25 2 boda
ima pozitivnu prediktivhu vrijednost 92 % i

Hemoglobin (g/dl)
negativnu prediktivnu vrijednost 96 % (48,52). 13,5-11 1 bod
Ali samo LRINEC bodovanje nije dovoljno kod <11 2 boda

. . oo . Natrij (mmol/l) <135 2 boda

pacijenata s manje od 6 bodova i nije moguée na

Kreatinin (umol/l) >141 2 boda
temelju  bodovanja  iskljuéiti  dijagnozu Glukoza (mmol/l) >10 1 bod

nekrotizirajuceg fascitisa.

3.5.3.3. Mikrobioloske pretrage

Hemokultura je kod nekrotizirajuceg fascitisa tipa Il pozitivna u 60 % slucaja dok je kod tipa |
samo u oko 20 % slucaja i Cesto ne prikazuje sve uzro¢nike polimikrobne infekcije (49). lako
nas moze upucivati ka uzro¢niku, definitivnu potvrdu uzro¢nika dobivamo iz uzorka dobivenog
nakon kirurSke eksploracije.

3.5.3.4. Radioloske pretrage

Radioloske pretrage mogu biti korisna nadopuna kod nejasnih klinickih slika i laboratorijskih
nalaza. Na rentgenu je moguce vidjeti zrak u mekom tkivu §to je specifi¢an znak, ali je on
prisutan samo u 15-25 % slucaja (51,53). CT ¢e pokazati edem mekog tkiva, ali ne pomaze u
razlikovanju nekrotiziraju¢ih i1 nenekrotiziraju¢ih infekcija. MR je najefektivnija radioloska
metoda za dokazivanje nekrotizirajuceg fascitisa (49). Kod MR-a moze se vidjeti zadebljanje
duboke fascije (53). Zbog smanjene dostupnosti i trajanja same pretrage, smanjena je uloga
MR-a u dijagnostici nekrotizirajuceg fascitisa. Kod sumnje na nekrotiziraju¢i fascitis, kirurska

eksploracija se ne smije odgadati zbog radioloskih pretraga (2,51).
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3.5.3.5. Postavljanje dijagnoze

Zlatni standard za postavljanje dijagnoze nekrotizirajuceg fascitisa je kirurska eksploracija
zahvacenog podrucja. Izvrsi se duboka incizija koja pruza vazne informacije o stanju lokalnog
tkiva. Intaktna i nepromijenjena fascija iskljucuje dijagnozu nekrotizirajuceg fascitisa (53).
Znakovi koji se uobi¢ajeno mogu pronaci su nekroza u podrucju fascije i potkoznog tkiva s
mutnim pjenuSavim sekretom (53,54). U istom zahvatu se uzima uzorak za mikrobiolosku
obradu.

3.5.4. LijeCenje

Zbog brze progresije bolesti, od velike je vaznosti Sto prije postaviti dijagnozu i zapoceti
lijeCenje jer svaka odgoda je povezana s poveéanom smrtnos¢u. Temelji lijeCenja
nekrotizirajuceg fascitisa su kirurski debridman i terapija antibioticima.

3.5.4.1. Kirursko lijeCenje

Najbitniji aspekt lije€enja nekrotizirajuceg fascitisa je kirurski debridman. Kirursko lijecenje se
ne smije odgadati zbog radioloSkih pretraga, ako postoje jasni znakovi koji ukazuju na
nekrotiziraju¢i fascitis odnosno krepitacije pri klinickom pregledu 1 sistemni znakovi brze
progresije bolesti (49,54). KirurS8ka terapija ukljucuje agresivni debridman 1 opseznu
nekrektomiju (54). Cesto je nakon 24 sata potrebno uéiniti reoperaciju, kako bi se osigurao
najbolji ishod (5).

3.5.4.2. Antimikrobna terapija

S antimikrobnom terapijom treba zapoceti prije potvrde uzro¢nika i prije kirurSkog zahvata.
Kako je cCesta polimikrobna infekcija, empirijska terapija mora pokrivati Siroki spektar
uzroc¢nika (55). Nakon dobivanja mikrobioloskih uzoraka vrsi se bojanje po Gramu 1 kultivacija
uzro¢nika na temelju kojih se antibiotska terapija prilagodava. Kod nekrotizirajuceg fascitisa
tipa II, antimikrobna terapija je koncipirana na temelju najceS¢ih uzrocnika, to jest na bakterija

S. pyvogenes i S. aureus (Tablica 19.).
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Tablica 19. Antimikrobna terapija nekrotizirajuceg fascitisa (55)

Uzro¢nik Antimikrobna terrapija

S. aureus Flukloksacilin 2 g svaka 4 sataiv. +

Klindamicin 900 mg svakih 4-6 sati iv.

S. pyogenes Klindamicin 900 mg svakih 4-6 sati iv. +
Penicilin G 4 milijuna jedinica svaka 4 sata ili

Flukloksacilin 2 g svaka 4 sata iv.

3.5.4.3. Suportivna terapija

Od suportivnih mjera najbitnije je suzbiti razvoj Soka. Ovisno o stanju pacijenta pri prijemu i
brzini progresije bolesti pacijenti mogu imati razli¢ite stupnjeve hemodinamske nestabilnosti.
Ponekad je potrebno odmah zapoceti s agresivnom nadoknadom volumena i terapijom
vazopresorima, kako bi se regulirala hipotenzija 1 sprijecio nastanak Soka. Kao adjuvantna
terapija, koristi se intravenski imunoglobulin (IVIG), koji po nekim studijama znatno smanjuje
stopu mortaliteta (49,53). Hiperbari¢na oksigenoterapija (HBOT) se takoder mozZe koristiti, ako

postoji mogucénost, iako nije definitivno dokazana djelotvornost (49,51,53).
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4. Rasprava

Postoje brojna stanja u infektologiji koja se mogu klasificirati kao hitna. U ovom radu obradeno
je nekoliko stanja u infektologiji koja neposredno ugrozavaju zivot oboljelih. Potrebno je
napomenuti da ve¢ina zaraznih bolesti, koja se ne smatraju hitnim stanjima u uzem smislu, ako
se neadekvatno zbrinu mogu zakomplicirati, postati hitna stanja i ugroziti zivot pacijenta. lako
se u eri antibiotika i cjepiva smrtnost od zaraznih bolesti drasti¢no smanjila, stanja kao §to su
sepsa, septicki ok, lobarna pneumonija, akutni bakterijski meningitis, infektivni endokarditis i
nekrotizirajuéi fascitis i dalje predstavljaju znacajan medicinski problem (2,7). Naravno,
potrebno je spomenuti i malariju, krup, epiglotitis u djece, tesku dehidraciju i hipovolemicki
Sok kod bolesnika s akutnim crijevni infekcijama, posebice u tijeku klostridijskog enteritisa
(postantimikrobne dijareje) koiji predstavlja rastuéi zdravstveni problem, kao hitna stanja koja
nisu obradena u ovom radu (2). Zbog svojih ¢esto nespecifi¢nih simptoma u pocetnim fazama,
a zatim brze progresije do teskih klinic¢kih stanja s teSkim 1 fatalnim posljedicama, navedena
stanja predstavljaju veliki dijagnosticki i terapijski izazov svakom lijecniku (5,7). Vruéica je
najces¢i simptom zaraznih bolesti. Zato kod svakog pacijenta s vru¢icom treba sumnjati na
zaraznu bolest, ali imati na umu 1 neinfektivna stanja koja mogu uzrokovati vrucicu.
Diferencijalna dijagnoza vrucice obuhvaca viSe od 200 bolesti 1 stanja (5). Svakom pacijentu s
akutnom vruc¢icom nepoznatog uzroka treba pristupiti odgovorno, uzeti kvalitetnu anamnezu,
napraviti potpuni fizikalni pregled i potrebne laboratorijske, radioloske ili druge pretrage, kako
bismo mogli postaviti sumnju na odredenu bolest, potvrditi dijagnozu te konacno zapoceti
terapiju (5). Kako bi se pomoglo lijecniku za Sto ranije postavljanje ispravne dijagnoze i
razluCivanju izmedu brojnih stanja koji u pocetnim fazama ulaze u okvir diferencijalne
dijagnoze, konstantno se razvijaju protokoli 1 sustavi bodovanja kao §to su Sequential Organ
Failure Assessment score, Pneumonia Severity Index, Laboratory risk indicator for necrotizing

fascitis 1 Duke kriteriji. Oni koriste simptome, znakove, laboratorijske 1 radioloske nalaze na
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temelju kojih mozemo procijeniti vjerojatnost odredene dijagnoze (2). Temelj lijecenja
zaraznih bolesti jest antimikrobna terapija (2,7). Cesto kod ovih stanja lije¢enje je potrebno
zapoceti bez dokazanog uzro¢nika. Stoga je vazno znati empirijske terapije kod navedenih
stanja te razlike u empirijskoj terapiji s obzirom na dob, predispozicije i/ili komorbiditete
pacijenta i najvjerojatnijeg uzro¢nika. Takoder zbog sve vece bakterijske rezistencije na
antibiotike, potrebno je poznavati lokalnu rezistenciju pojedinih bakterija na antibiotike. Osim
antimikrobne terapije, jednako vazan faktor u ishodu bolesti je suportivna terapija. Ona je
usmjerena na ublazavanje simptoma za dobrobit pacijenta, sprjecavanje i lije¢enje komplikacija
i posljedica bolesti (3). Sa suportivnom terapijom se zapocinje prije antimikrobne terapije, cesto
ve¢ u prehospitalnim uvjetima. Ovo je posebno bitno kod hitnih stanja, koja neposredno
ugrozavaju pacijentov zivot. U takvim situacijama vec u kolima hitne pomoc¢i se osigurava disni
put, otvara i osigurava funkcionalni venski put, hemodinamski se stabilizira pacijenta i
zapocinje s medikamentoznom terapijom, sve prije nego Sto pacijent uopce stigne do bolnice
(2). Takoder, greske u ordiniranju suportivne terapije, primjerice nepotrebna primjena
antipiretika 1 analgetika, mogu maskirati simptome, odgoditi postavljanje ispravne dijagnoze i
pocetak terapije te time pogorsati ishod bolesti. Hitna stanja u infektologiji u pravilu nisu
ograni¢ena samo na odredeni organski sustav, ve¢ zahvacaju cijeli organizam, ona imaju visok
rizik za razvoj komplikacija (7). Nastanak komplikacija je potrebno sprijeciti, a ako se razviju,
na vrijeme ih prepoznati i zapoceti adekvatnu terapiju (2). Zbog kompleksnosti ovih stanja,
Cesto je potreban multidisciplinarni pristup 1 dobra suradnja lijecnika hitne medicine,
infektologa, internista, kirurga i intenzivista, kako bi se pacijentu osiguralo Sto kvalitetnije
lijeCenje, a time 1 smanjila smrtnost, skratilo vrijeme hospitalizacije 1 smanjile ili uklonile

posljedice nakon razrjeSenja bolesti (2).
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5. Zakljuéak

Hitno stanje u medicini definiramo kao ozljedu ili bolest koja predstavlja neposrednu opasnost
za ljudski zivot ili dugorocno zdravlje. Sepsa, septicki Sok, akutni bakterijski meningitis,
lobarna pneumonija, infektivni endokarditis i nekrotiziraju¢i fascitis su neka od hitnih stanja u
infektologiji. U modernom vremenu s poboljSanjem kvalitete dijagnostike i lije¢enja hitna

stanja i dalje zadrzavaju visoku stopu mortaliteta.

Nespecifi¢nost klinicke slike u pocetnim fazama bolesti Cesto otezava prepoznavanje bolesti i
postavljanje dijagnoze i time odgada vrijeme do pocetka lijeCenja. Zbog brze progresije bolesti

svaka odgoda u pocetku lijecenja je povezana s veCom stopom mortaliteta.

S ciljem Sto ranijeg postavljanja ispravne dijagnoze i razlu¢ivanja izmedu brojnih stanja koji u
pocetnim fazama ulaze u okvir diferencijalne dijagnoze, konstantno se razvijaju protokoli i

sustavi bodovanja kao $to su SOFA score, Pneumonia Severity Index, LRINEC i Duke kriteriji.

Temelj lijeCenja hitnih infektoloSkih stanja je antimikrobna terapija. Antimikrobna terapija
cesto zapoc€inje prije dokazanog uzro¢nika pa se empirijska terapija odreduje na temelju
najvjerojatnijeg uzrocnika i njegove rezistencije. Nakon rezultata antibiograma potrebno je
korigirati terapiju na temelju dokazanog uzro¢nika 1 njegove osjetljivosti na antimikrobne
lijekove. Suportivna terapija je bitna za ublazavanje simptoma te sprjeCavanje i lijeCenje

komplikacija i posljedica bolesti.

Hitna stanja imaju visok rizik za razvoj komplikacija. Nastanak komplikacija je potrebno

sprijeciti, a ako se razviju na vrijeme ih prepoznati i zapoceti adekvatnu terapiju.

Pacijentima kod kojih se sumnja na neko od navedenih hitnih stanja potrebno je pristupiti
odgovorno i temeljito te je esto potreban multidisciplinarni pristup kako bi ishod bolesti bio

Sto povoljniji za pacijenta.
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6. SaZetak

Sepsa, septicki Sok, akutni bakterijski meningitis, lobarna pneumonija, infektivni endokarditis
i nekrotizirajuéi fascitis neka su od hitnih stanja u infektologiji. Postavljanje dijagnoze se
temelji na kvalitetno uzetoj anamnezi, potpunom fizikalnom pregledu i laboratorijskim
pretragama. Osnove lijeCenja su antimikrobna i suportivna terapija.

Sepsa je definirana kao po zivot opasna disfunkcija organa uzrokovana nekontroliranim
odgovorom domacina na infekciju. Simptomi i znakovi sepse su nespecifi¢ni. U postavljanju
dijagnoze pomaze SOFA bodovanje. Temelji lijeCenja sepse su osiguravanje hemodinamske
stabilnosti i odgovarajuc¢a antimikrobna terapija.

Meningitis je upala mozdanih ovojnica, a definirana je abnormalnim brojem bijelih krvnih
stanica u cerebrospinalnom likvoru. U postavljanju dijagnoze veliku ulogu imaju meningealni
znakovi i analiza cerebrospinalnog likvora. Osnovu lijeCenja Cine antimikrobna terapija,
sprecavanje rasta intrakranijskog tlaka i razvoja sepse.

Pneumonija je klinicki pojam koji predstavlja upalu pluénog parenhima. Posebni znacaj u
dijagnosticiranju pneumonije imaju radioloske pretrage. Za procjenu teZine bolesti koristi se
Pneumonia Severity Index.

Infektivni endokarditis je infekcija unutarnjeg sloja srca. Simptomi 1 znakovi su nespecifi¢ni.
U dokazivanju infektivnog endokarditisa veliku vaznost ima ehokardiografija. Za postavljanje
dijagnoze koriste se Duke kriteriji. U lijeCenju, uz antimikrobnu terapiju moze biti potreban i
kirurski zahvat.

Nekrotizirajuc¢i fascitis je teSka infekcija potkoznog mekog tkiva 1 miSi¢nih fascija. Zlatni
standard za postavljanje dijagnoze je kirurSka eksploracija. KirurSki zahvat 1 antimikrobna

terapija su temelji lijecenja nekrotizirajuceg fascitisa.
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7. Summary

Sepsis, septic shock, acute bacterial meningitis, lobar pneumonia, infective endocarditis and
necrotizing fasciitis are emergencies in infectology. The diagnosis is made on the basis of a
quality anamnesis, complete physical examination and laboratory tests. The basics of treatment
are antimicrobial and supportive therapy.

Sepsis is defined as a life-threatening organ dysfunction obtained by an uncontrolled host
response to infection. The symptoms and signs of sepsis are nonspecific. SOFA scoring helps
in making the diagnosis. The foundations of sepsis treatment are ensuring hemodynamic
stability and resolution of infection by antimicrobial therapy.

Meningitis is an inflammation of the meninges, and is defined by an abnormal number of white
blood cells in the cerebrospinal fluid. Meningeal signs and cerebrospinal fluid analysis play an
important role in diagnosing meningitis. The basis of treatment are antimicrobial therapy,
stoping the raising of intracranial pressure and the development of sepsis.

Pneumonia is a clinical term that represents inflammation of the lung parenchyma. Radiological
examinations are of special importance in the diagnosis of pneumonia. The pneumonia severity
index is used to assess the severity of the disease.

Infectious endocarditis is an infection of the inner layer of the heart. Symptoms and signs are
nonspecific. Echocardiography is of great importance in proving infectious endocarditis. The
Duke criteria are used to make a diagnosis. In addition to antimicrobial therapy, surgery may
be required.

Necrotizing fasciitis is a severe infection of the subcutaneous soft tissue and muscle fascia. The
gold standard for diagnosis is a surgical exploration. Surgery and antimicrobial therapy are the

main treatment for necrotizing fasciitis.
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