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KRATICE

BPF- bronhopleuralna filstula

CRP — C-reaktivni protein

CT — kompijuterizirana tomografija (od engl. Computed Tomography)
DKS — diferencijalna krvna slika

HUS — hemoliti¢ko-uremijski sindrom

IL-1 -interleukin-1

IL-6 — interleukin-6

IV — intravenski

KKS — kompletna krvna slika

LDH — laktat dehidrogenaza

MRSA - meticilin-rezistentni Staphylococcus aureus (od engl. Methicillin-Resistant Staphylococcus

Aureus)

NP — nekrotiziraju¢a pneumonija

PCR — lan¢ana reakcije polimeraze (od engl. Polymerase chain reaction)

PCV7 — 7-valentno pneumokokno konjugirano cjepivo (od engl. Pneumococcal Conjugate Vaccine)
PCV13 - 13-valentno pneumokokno konjugirano cjepivo (od engl. Pneumococcal Conjugate Vaccine)
PVL - Panton-Valentine Leukocidin

TNF-0 — tumor nekrotizirajuci faktor alfa (od engl. Tumor Necrosis Factor-Alpha)

VATS — video asistirana torakoskopska kirurgija (od engl. Video-Assisted Thoracoscopic Surgery)
WBC - broj leukocita (od engl. White Blood Count)

UZV - ultrazvuk
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Sazetak

Kirursko lije¢enje nekrotizirajuce pneumonije u djece
Luka Kelcec

Nekrotiziraju¢a pneumonija ( NP ) u djece je teska i po zivot potencijalno opasna komplikacija
izvanbolnicki steCenih pneumonija. Obiljezava ju razgradivanje zahvac¢enog pluénog parenhima
sa nastankom kaviteta uz Cesto prate¢i empijem i bronhopleuralne fistule. Bolest nastaje zbog
¢imbenika virulencije uzrocnika ili ¢imbenika sklonosti domacina. NajcesS¢i izolirani uzro¢nik u
djece je Streptococcus pneumoniae, a incidencija joj je u zadnjih dva desetljeca visestruko porasla.
Nekrotiziraju¢a pneumonija se obi¢no razvije u prethodno zdrave djece mlade od 5 godina. Njena
klinicka prezentacija ne razlikuje se bitno od nekomplicirane upale pluca. Karakteristi¢no je

perzistiranje i pogorSavanje simptoma unato¢ antimikrobnom lijecenju. Dijagnoza se postavlja

lIako lije¢enje NP prvenstveno ukljucuje terapiju antibioticima, u bolesnika sa kontinuiranim
pogorSanjem bolesti uz razvoj parenhimskih komplikacija i neuspjehom konzervativnog lijeCenja
indicirano je kirursko lijecenje. Najcesce se koriste resekcije pluca razlic¢itog opsega ( lobektomije,
klinaste resekcije ) i dekortikacije plu¢a uz debridman oteCenog parenhima. U tijeku bolesti s

razvojem pleuralnog izljeva, empijema, piopneumotoraksa 1 apscesa Cesto se izvodi drenaza.

Porastom incidencije NP paZnja lije¢nika usmjerena je na indikacije, vrijeme, vrstu, opseznost te
ishode kirurSkog lijeCenja. Nase spoznaje o lijecenju ograni¢ene su izvjeStajima i rezultatima
lije¢enja individualnih prikaza bolesnika ili manjih grupa bolesnika. Cilj ovog rada je pregled

spoznaja o nekrotiziraju¢oj pneumoniji u djece posebno onoj koja zahtijevaju kirursko lijeCenje.

Kljucéne rijeci: Nekrotiziraju¢a pneumonija u djece, Infekcije steCene u zajednici- lijecenje,

Kirursko lijecenje-komplikacija pneumonije u djece



Summary

Surgical Treatment of Necrotizing Pneumonia in Children
Luka Kelcec

Necrotizing pneumonia (NP) in children is a severe and potentially life-threatening complication
of community-acquired pneumonia. It is characterized by the breakdown of the affected lung
parenchyma with the formation of cavities, often accompanied by empyema and bronchopleural
fistulas. The disease is caused by the virulence factor of the causative agent or the host's
susceptibility factor. The most common isolated causative agent in children is Streptococcus
pneumoniae, and its incidence has increased manyfold in the last two decades. Necrotizing
pneumonia usually develops in previously healthy children under the age of 5. Its clinical
presentation does not differ significantly from uncomplicated pneumonia. Persistence and
worsening of symptoms despite antimicrobial treatment is characteristic for NP. The diagnosis is
made by imaging tests of the chest, of which CT has proven to be the most accurate.

Although the treatment of NP primarily includes antibiotic therapy, in patients with continuous
worsening of the disease with the development of parenchymal complications and failure of
conservative treatment, surgical treatment is indicated. Lung resections of various extents
(lobectomies, wedge resections) and lung decortications with debridement of the swollen
parenchyma are most often used. In disease progression with the development of pleural effusion,
empyema, pyopneumothorax and abscess, drainage is often performed.

With the increase in the incidence of NP, the focus of experts is on the indications, time, type,
extent and outcomes of surgical treatment. Our knowledge about the treatment is limited by the
results of individual case reports and researches on small groups of patients. The aim of this paper
is to review knowledge about necrotizing pneumonia in children, especially those that require

surgical treatment.

Keywords: Necrotizing pneumonia in children, community-aquired infections — treatment,

surgical treatment — complication of pneumonia in children



1. UVOD

Vanbolnicki stecena pneumonija je vrlo Cesta bolest kod odraslih i djece koja zahvaca alveole i
donje diSne puteve. Prisutna je u svim dobnim skupinama, a posebno su podlozni stariji od 65
godina i djeca mlada od 5 godina(1). Do upale dolazi zbog odgovora imunosnog sustava na
infekciju u kojem dolazi do otekline plu¢a i produkcije sekreta. Pneumonija se obi¢no prezentira
febrilitetom, suhim ili produktivnim kasljem, umorom, dispnejom i bolovima u prsistu, dok su kod
djece uz navedene simptome Cesto prisutni i povracanje, gubitak apetita i pove¢ana podrazljivost
karakterizirana nemirom 1 placem. Prema aktualnim smjernicama lijeCenje pneumonije
prvenstveno ukljucuje terapiju antibioticima (2), dok komplicirani oblici bolesti ponekad
zahtijevaju kirur§ku intervenciju. Moguce je uciniti drenazu apscesa, debridman, dekortikaciju 1
resekcije pluca razliCitog opsega koriste¢i otvorenu torakotomiju ili video asistiranu

torakoskopsku kirurgiju (VATS).

Nekrotiziraju¢a pneumonija je teska i potencijalno po zivot opasna komplikacija izvanbolnicki
prethodno zdravu djecu mladu od 5 godina. Biljezi se porast incidencije koja danas iznosi 5-15/
100 000. Karakterizira ju brza progresija nekroze plu¢nog parenhima 1 kavitacija, Sto dovodi do
znacajnog morbiditeta 1 mortaliteta. Na dijagnozu nekrotiziraju¢e pneumonije potrebno je
posumnjati kod perzistiranja i pogorSanja simptoma pneumonije unato¢ provedenom

antimikrobnom lijecenju. Zlatni standard za postavljanje dijagnoze je kontrastni CT (3).

Nekrotiziraju¢a pneumonija predstavlja izazov u lije€enju zbog brzog razvoja nekroze pluca i
rizika od napredovanja komplikacija kao §to su apsces pluca, empijem i bronhopleuralne fistule.
S obzirom da nekroti¢no tkivo pruZa povoljan okoli§ za daljnji razvoj infekcije, a hipoperfuzija
zahvacenog tkiva onemogucava dolazak antibiotika na ciljano mjesto, jasno je kako se kirur§ko

uklanjanje pogodenog tkiva u takvim slu¢ajevima namece kao jedina preostala opcija (4).

Ovaj rad pruza sistematizirani pregled nacina kirur§kog lijecenja koji se koriste u lijecenju
nekrotiziraju¢e pneumonije u djece, njihove ishode i1 aktualne dokaze koji podupiru njihovu

upotrebu.



2. OBRAZLOZENJE TEME

2.1 Epidemiologija

Pneumonija je jedna od najzastupljenijih bolesti u svijetu s incidencijom od 151 milijun novih
slucajeva godisnje, od kojih 11-20 milijuna (7-13%) zahtijeva bolnicko lijeCenje. Prisutna je u
svim dobnim skupinama, ali najvise su pogodene rubne skupine, odnosno stariji od 65 godina i
djeca mlada od 5 godina. Vode¢i je uzrok smrtnosti kod djece te je odgovorna za 28-34% smrti u
mladih od 5 godina (5). Kao takva predstavlja veliki javnozdravstveni problem protiv kojeg je
vazno provoditi mjere primarne prevencije. NefarmakoloSke mjere obuhvacaju redovito pranje
ruku, odrzavanje socijalne distance i redovito provjetravanje prostorija, dok je od farmakoloskih
mjera najznacajnije cijepljenje protiv poznatih uzrocnika pneumonije. U Hrvatskoj se provodi
obavezno cijepljenje protiv pneumokoka, tuberkuloze, Haemophilus influenzae tip B, Bordettela

pertussis i ospica (6).

U zemljama koje su uvele konjugirano sedmerovalentno pneumokokno cjepivo (PCV7) biljezi se
znacajan pad incidencije bolni¢ki zbrinutih pneumonija u djecjoj dobi. Unato¢ tome, stope
komplicirane upale plu¢a u djecjoj populaciji porasle su tijekom posljednja dva desetljeca.
Nekrotizirajuéa pneumonija jo$ uvijek je rijedak ishod pneumonija steCenih u zajednici te se
razvija u manje od 1% sluc¢ajeva, ali od 90-ih godina 20. stoljeca njena incidencija je visestruko
porasla i danas iznosi 5-15/100 000 (3). To se pripisuje tome $to PCV7 cjepivo ne §titi protiv
serotipova karakteristi¢nih za nekrotiziruja¢u pneumoniju kao Sto su 3, 5, 7F 1 19A. Nastavak
visoke incidencije, pa ¢ak i porast nakon uvodenja 13-valentnog pneumokoknog konjugiranog
cjepiva (PCV13) koje obuhvac¢a navedene serotipove studije prepisuju svojevrsnom ,, serotipskom

shiftu*“ u korist pneumokoka 3 te slabom djelotvornoséu PCV13 cjepiva na taj soj (7).



2.2. Etiopatogeneza

Etiopatogeneza nekrotiziraju¢e pneumonije u djece ukljucuje slozeno medudjelovanje ¢imbenika
mikroorganizama, imunoloSkog odgovora domacina i oStecenja tkiva. Infekcija obi¢no pocinje
inhalacijom ili aspiracijom bakterija koje dospijevaju do nizih dijelova diSnog sustava. Kod
podloznih pojedinaca bakterije izbjegnu obrambene mehanizme diSnog sustava domacina Sto
dovodi do kolonizacije i posljedi¢ne infekcije. Bakterijska invazija uzrokuje upalni odgovor
karakteriziran otpuStanjem pro-upalnih citokina kao §to su interleukin-1 (IL-1), interleukin-6 (IL-
6), 1 tumor nekrotizirajuci faktor alfa (TNF-a)). Navedeni citokini privlace i aktiviraju neutrofile 1
makrofage koji potom infiltriraju zahvaceno tkivo pluc¢a. Jaki upalni odgovor, u kombinaciji sa
otpornos¢u pojedinih bakterijskih sojeva i otpustanjem bakterijskih toksina dovodi do destrukcije
tkiva i nekroze. Nekroti¢no tkivo pruza povoljno okruzenje za proliferaciju bakterija i dodatno

pogorsava upalni odgovor §to dovodi do stvaranja apcesa (8).

Pocetni upalni odgovor pomaze u kontroli i uklanjanju invazivnih bakterija. Medutim, u nekim
slu¢ajevima, imunoloski odgovor mozZe postati neuravnotezen, $to dovodi do pretjerane upalne
kaskade i oSteCenja tkiva. Na ovu pojavu mogu utjecati genetski ¢imbenici, imunoloski status
domacina i ¢imbenici bakterijske virulencije. Takoder, zbog hipoperfuzije zahvacenih segmenata
plu¢a onemoguceno je adekvatno dopiranje antibiotika do zahvacenog tkiva Sto vodi k

nekontroliranoj infekciji i jo$ vecoj destrukciji pluénog parenhima (4).

Najces¢i uzroénici nekrotizirajuée pneumonije su Streptococcus pneumoniae, Stapylococcus
aureus i Klebsiella pneumoniae. Rijedi uzro¢nici su Haemophilus influenzae, skupina
Streptococcus anginosus, Pseudomonas aeruginosa, Mycoplasma pneumoniae uz anaerobe poput
Fusobacterium nucleatum i Bacteroides fragilis, Mycobacterium tuberculosis i vrlo rijetko gljive
poput Aspergillus sp. i Histoplasma capsulatum. Najces¢i uzro¢nik u djece je Streptococcus
pneumoniae (9). Virusne infekcije iznimno rijetko su jedini uzroénik kod razvoja nekrotizirajuce
pneumonije. Obicno se dogada bakterijska superinfekcija na prethodnu virusnu infekciju

uzrokovanu rhinovirus-om, influenza-om, parainfluenza-om i humanim coronavirusom NL63 (3).



2.2.1. Streptococcus pneumoniae

Kod pneumokoka mozZzemo izdvojiti sojeve 3 i 19A kao c¢eS¢e uzro¢nike nekrotizirajuce
pneumonije. Glavni virulencijski faktor pneumokoka 3 je njegova debela kapsula koja se snazno
odupire opsonofagocitozi i izaziva izrazen upalni odgovor, ukljuujuéi intenzivnu neutrofilnu
infiltraciju sa supurativnom nekrozom. Za razliku od njega, soj 19A ima slabiju kapsulu, ali

posjeduje veci invazijski potencijal i ¢estu rezistenciju na antibiotike (3).

2.2.2. Staphylococcus aureus

S. aureus eksprimira povrsinske proteine koji posreduju u adherenciji i oStecuju lokalnu obranu,
dok kasnije u infekciji izluCeni egzotoksini ometaju epitelne barijere i odgovor imunoloskih
stanica, ¢ime se olakSava invazija tkiva. Nedavna istrazivanja povezuju sojeve koji izraZzavaju
faktor virulencije, Panton-Valentine leukocidin (PVL), s teSkim oblicima ove bolesti u prethodno
zdrave djece i odraslih (10). PVL je egzotoksin koji stvaranjem pora na stani¢nim membranama
unistava imunoloske stanice §to dovodi do potencijalnog otpustanja Stetnih proteaza u okolna
tkiva. Sojevi koji stvaraju PVL egzotoksin ¢esto su i meticilin-rezistentni (MRSA) sojevi $to

dodatno otezava eradikaciju ovog patogena.

2.3. Patologija

Bakterijske pneumonije karakterizirane su eksudacijom neutrofila u alveole. Ovisno o prosirenosti
upale razlikuju se bronhopneumonija i lobarna pneumonija. Lobarna pneumonija je klasi¢ni oblik
bakterijske pneumonije koji se sastoji od Cetiri stadija: kongestija s edemom, crvena hepatizacija,
siva hepatizacija i stadij rezolucije. U stadiju kongestije s edemom mikroskopski je mogucée vidjeti
ispunjene 1 proSirene kapilare i alveole ispunjene teku¢inom u kojoj se mogu pronaci rijetki
neutrofili. Pluc¢a su teska, edematozna 1 crvena. U stadiju crvene hepatizacije pluca postaju suha 1
¢vrste konzistencije, a mikroskopski su vidljivi brojni neutrofili, eritrociti 1 limfociti u alveolama.

U sljedecem stadiju koji se naziva stadij sive hepatizacije pluca postaju sive boje na presjeku, a u



alveolama se pojavljuju makrofagi. U krajnjem stadiju rezolucije, plu¢a pocinju poprimati
normalan izgled. Mikroskopski, makrofagi u potpunosti zamjene neutrofile. Naposljetku alveole

poprime svoj prvotni oblik, makrofagi nestanu, a plu¢a se ponovno ispune zrakom (11).

2.4. Klinic¢ka prezentacija

Uobic¢ajena klini¢ka prezentacija tipi¢ne pneumonije, koja je posljedica bakterijske infekcije,
ocituje se vru¢icom, zaduhom, produktivnim kasljem i boli u prsima. Za razliku od tipi¢nih,
atipicne pneumonije, koje mogu biti uzrokovane virusima, mikoplazmom, klamidijom ili
riketsijom, klini¢ki se oCituju blazim simptomima uz suhi kasalj (11). Vrijeme koje protekne od
razvoja simptoma pneumonije do hospitalizacije proteze se u rasponu od nekoliko dana do 1 tjedan
(12). Kod razvoja nekrotiziraju¢e pneumonije karakteristi¢no je perzistiranje i pogorSavanje
simptoma unato¢ antimikrobnom lijecenju §to se ocituje perzistentnom vruéicom, respiratornim
distresom i klinickim znakovima progresivne pneumonije. U usporedbi s nekompliciranom
pneumonijom, bolesnici s nekrotiziraju¢om pneumonijom imaju ozbiljniji klinicki tijek, dulje
trajanje vrucice i duzinu lijeCenja i vecu smrtnost. Takoder, ¢esca je pojava ekstrapulmonalnih
komplikacija kao $to su septicki Sok, respiratorno zatajenje i hemoliticko-uremijski sindrom
(HUS) te pluéne komplikacije kao Sto su pleuralni izljev, pleuralni empijem, piotoraks ,

pneumotoraks, piopneumotoraks i BPF (13).

2.5. Dijagnostika

Na dijagnozu nekrotiziraju¢e pneumonije potrebno je posumnjati kod djeteta s pneumonijom cije
se stanje ne popravlja ni nakon 72 sata od pocetka antibiotskog lije¢enja (3). U dijagnostici se

koriste razne laboratorijske, mikrobioloske i radioloske pretrage.



2.5.1. Laboratorijski nalazi

Od laboratorijskih pretraga u dijagnostici izvanbolnicke upale pluéa najcesée se rabe kompletna
krvna slika (KKS), diferencijalna krvna slika (DKS) i mjerenje reaktanata akutne faze upale.
Reaktante akutne faze upale kao $to su brzina sedimentacije eritrocita (SE), C-reaktivni protein
(CRP) i serumski prokalcitonin ne treba rutinski mjeriti kod ambulantno lije¢ene djece, za razliku
od bolnic¢ki lije¢ene djece gdje pomazu u pracenju dinamike upale $to nam govori o uspjesnosti

lijeCenja te moze utjecati na odluku o izboru terapije (6).

Broj leukocita(WBC) i razina CRP-a uobicajeni su upalni markeri. Povecani WBC (>15,1 x
109/L) i CRP (>121,5 mg/L) mogu imati prediktivni znac¢aj i ukazuju na teze stanje bolesnika.
Laktat dehidrogenaza (LDH), kao marker raspada stanica, otpustaju stanice koje prolaze kroz
primarnu ili sekundarnu nekrozu. Nalaz razine LDH u pleuralnoj tekuc¢ini ve¢e od 1000 U/L, i
razine LDH u serumu vece od 353,5 U/L upucuju na nekrotizirajuéu pneumoniju. Kombinacija
prisutnosti nezrelih polimorfonukleara u perifernoj krvi i visoke razine CRP-a (>12 mg/dL)
prepoznata je kao neovisni prediktor pojave nekroze i/ili apscesa uzrokovanog pneumokokom
(13). Razina serumskog albumina opceniti je pokazatelj tezine stanja bolesnika, a istraZivanja
pokazuju da je hipoalbuminemija pri prijemu uobicajena u pedijatrijskoj jedinici intenzivne njege
i dobar je pokazatelj smrtnosti (14). Rezultati istrazivanja pokazuju da je serumski albumin manji
od 30,8 g/L nezavisan faktor rizika za masivnu nekrozu u usporedbi s blagom i umjerenom
nekrozom (15). Stoga je pacijentima sa nekrotizirajuéom pneumonijom vazno rutinski mjeriti

serumski albumin.

2.5.2. Mikrobioloska obrada

Potvrda uzro€nika kod teskih i progresivnih pneumonija vaZzna je kako bi se mogla odrediti
ispravna antibiotska terapija. Bojanje uzorka sputuma po Gramu najjednostavnija je, ali i vrlo
nepouzdana metoda. Rezultat kulture sputuma takoder nije pouzdan zbog ceste kontaminacije
orofaringealnom florom. Hemokultura iz periferne krvi kod sumnje na bakterijemiju, kultura

pleuralne tekuc¢ine kod pleuralnog izljeva 1 bioptat inficiranog plu¢nog tkiva daju najpouzdanije



rezultate za postavljenje bakterioloS8ke dijagnoze nekrotiziraju¢e pneumonije (14). Kod pojave
pleuralnog izljeva preporuca se uciniti 1 PCR test na pneumokokne antigene 1 izljevu. Smjernice
ne preporucuju serolosko dokazivanje antigena pneumokoka u urinu zbog ¢estih lazno pozitivnih
testova, koji uglavhom ukazuju na kolonizaciju pneumokokom (6). Opcenito, rezultati
mikrobioloSke obrade kod ove bolesti relativno su nepouzdani sa dobivanjem pozitivnih rezultata

u 8-55% slucajeva (3).

2.5.3. Radioloske pretrage

Dijagnoza nekrotiziraju¢e pneumonije uglavnom se postavlja na temelju radioloskih snimki.

2.5.3.1 Radiografija

Na rendgenogramu (RTG) prsnog kosa obi¢no se vidi konsolidacija koja potvrduje pneumoniju.
Patoloski, konsolidacija predstavlja eksudat ili drugi produkt bolesti koji zamjenjuje alveolarni
zrak, zbog Cega se plu¢a doimaju ¢vrsta. U slucaju razvoja nekrotizirajuée pneumonije moguce je
uociti eventualne komplikacije kao §to su empijem, BPF, pleuralni izlijev ili pneumotorax. Uocene
komplikacije rijetko su dovoljan dokaz za postavljenje dijagnoze nekrotizirajuée pneumonije.
Koriste¢i samo RTG prsnog kosa od slikovnih pretraga moguce je postaviti dijagnozu u 27-41%
slucajeva (16). Slaba osjetljivost rendgenskih snimaka prsnog kosa rezultat je kavitetnih lezija
ispunjenih teku¢inom nakon likvefakcijske nekroze koje imaju isti denzitet kao i susjedna
konsolidirana pluca. Lezije postaju vidljivije kasnije u tijeku bolesti kada nekroti¢na tekuc¢ina

otjece u komunicirajuce bronhije i bude zamijenjena plinom (3).



2.5.3.2. Kompjuterizirana tomografija (CT)

Kontrastni CT prsnog kosa je zlatni standard u dijagnostici nekrotizirajuée pneumonije. Klju¢ne
dijagnosticke znacajke su slaba ili odsutna vaskularnost, gubitak plu¢ne arhitekture i formiranje
kaviteta (3). Kako pluca prolaze kroz daljnju likvefakcijsku nekrozu, viSestruke male Supljine
mogu se spojiti i formirati vece Supljine, ukljucujuéi plinom ispunjene pneumatocele koje se

razvijaju u kasnijim fazama bolesti (37).

2.5.3.3. Ultrasonografija

UZV prsnog kosa je ucinkovit nain otkrivanja parenhimskih lezija, pleuralnog zadebljanja i
pleuralnog izljeva kod nekrotizirajuce pneumonije. Njegova prednost nad CT-om je
ekonomicnost, Siroka dostupnost i ne izlaganje djeteta ionizirajuéem zracenju. Doppler UZV-om
moguce je uociti oslabljenu perfuziju pluéa §to je snazan rani prediktor masivnih nekroti¢nih

promjena (13).

2.6. Lijecenje

2.6.1. Antimikrobno lije¢enje

U skladu sa smjernicama objavljenima u Hrvatskom lije¢nickom vjesniku 2017. (2), lijeCenje
pneumonije treba zapoceti odmah nakon postavljene dijagnoze. S obzirom da je u vecini slucajeva
uzro¢nik nepoznat na pocetku bolesti, lijecenje se zapocCinje empirijski. Antibiotik izbora ovisi o
procjeni tezine bolesti i procjene rizika koji se odnosi na stanje i dob bolesnika. Kod bolesnika s
blagom klinickom slikom mladih od 65 godina lijecenje je ambulantno peroralnim antibiotikom

Antibiotik izbora za tipicne pneumonije kod ovih bolesnika je amoksicilin, dok se za atipicne

8



koristi azitromicin. Kod bolesnika starijih od 65 godina ili mladih s komorbitetima ordinira se ko-
amoksiklav. Ako unutar 72 sata od primjene amoksicilina ne dode do poboljSanja simptoma, on
se zamjenjuje s nekim od makrolida ili doksiciklinom jer se vjerojatno radi o atipi¢noj pneumoniji.
Bolesnici sa srednje teSkim i teSkim oblikom bolesti zahtijevaju hospitalizaciju i lijecenje
parenteralnim antibiotikom. Preporuca se koriStenje kombinacije beta-laktamskog antibiotika s
makrolidom ili respiratornim fluorokinolonom. Vrlo teske pneumonije zahtijevaju zbrinjavanje
bolesnika u jedinici intenzivnog lijeCenja, a terapija izbora je kombinacija parenteralnog beta
laktama (najcesce ko-amoksiklava) 1 makrolida (azitromicina). Kod teske pneumonije s
procjenjenim rizikom od P.Aeruginosa Kkoristi se kombinacija piperciklin-tazobaktam +
ciprofloksacin. U slu€aju dokaza uzro¢nika terapija se preusmjerava ciljano prema tom uzro¢niku,

a kod dostupnog antibiograma provodi se lijeCenje prema dobivenim rezultatima antibiograma.

Uzimaju¢i u obzir lokalnu epidemioloSku situaciju, na podru¢jima s visokom prevalencijom
viSestruko rezistentnog pneumokoka ili MRSA, u terapiju se obicno dodaje vankomicin.
Istrazivanja pokazuju kako je teSko posti¢i zadovoljavajuéu terapijsku koncentraciju vankomicina
u krvi kod djece i da slabo prodire u tkivo pluéa te ga se ne bi smjelo koristiti samostalno, ve¢ u
kombinaciji s drugim antibioticima (17). Dodavanje antibiotika kao $to su linezolid, klindamicin
ili rifampicin koji mogu inhibirati sintezu proteina, a samim time i proizvodnju toksina, moze
rezultirati boljim ishodima za bolesnike s infekcijama S. aureus-om i pruza se kao alternativa

vankomicinu (18).

2.6.2. Kirursko lijecenje

U vedini slucajeva nekrotiziraju¢a pneumonija u djece moze se uspjesno izlijeciti konzervativno;
antibioticima 1 mjerama intenzivnog lijeCenja ukoliko je potrebno. Ipak, kod nekih bolesnika
potrebno je u€initi operativni zahvat. Trenutno ne postoje ¢vrste, dobro utemeljene indikacije za
kirursko lijecenje te je cak i iskusnim timovima vrlo tesko donijeti odluku. Kasni pocetak kirurskog
lijeCenja moze dovesti do pogorSanja infekcije i razvoja komplikacija. Stoga se preporucuje

operativni zahvat planirati uciniti u ranijim stadijima dok je bolest jo§ uvijek lokalizirana. Neki od
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kriterija za kirurS8ko lijeCenje su: perzistentna vrucica usprkos antibiotskoj terapiji, sepsa,
perzistentni respiratorni distres i CT nalazi koji odgovaraju nekrotiziraju¢oj pneumoniji s
komplikacijama kao §to su pleuralni empijem i BPF (19,20). Odabir kirurskog zahvata kod
lijeCenja nekrotizirajuée pneumonije ovisi o opsegu zahvacenosti pluca 1 prisutnim
komplikacijama. Moguce je uciniti drenazu apscesa, dekortikaciju, debridman, resekcije pluca
razli¢itog opsega i operaciju zatvaranja BPF. Odabir opsega resekcije ovisni o veli¢ini zahvacanja
pluénog tkiva i okolnih struktura. Koriste se klinasta resekcija, segmentektomija, lobektomija i
pneumonektomija (3, 4, 20, 21).

2.6.2.1. Pleuralna drenaza

Osnovni cilj pleuralne drenaze je evakuacija sadrzaja iz pleuralnog prostora kako bi se omogucéila
normalna kardiorespiratorna funkcija. Nakon evakuacije sadrZaja postize se normalna reekspanzija
pluca i otklanja se moguc¢i pomak medijastinuma u stranu. Sadrzaj kojeg je potrebno evakuirati iz
pleuralnog prostora moze biti zrak, krv ili druge tekucine koje mogu biti transudat ili eksudat.
Indikacije za pleuralnu drenazu su pneumotoraks (koji onemoguéuje ekspanziju pluca za vise od
20%, simpomatski, tenzijski ili pneumotoraks nastao zbog traume), hematotoraks, pleuralni izljev,
empijem, bronhopleuralna fistula te zbrinjavanje nakon ucinjene torakotomije (22). Pleuralni dren
moguée je postaviti putem troakara, Seldingerovom metodom ili kirur§kom tehnikom. Cesto se

koristi u preoperativnoj pripremi kod prisutnosti sadrzaja u pleuralnom prostoru.

Kako indikacije za postavljanje pleuralnog drena odgovaraju cestim komplikacijama
nekrotizirajue pneumonije, pleuralna drenaza se vrlo Cesto koristi u lijeCenju i preoperativnoj
pripremi ovih bolesnika. Istrazivanja opisuju kako 92,3 — 93,5 % bolesnika s nekrotiziraju¢om
pneumonijom zahtijeva preoperativnu pleuralnu drenazu. Kao najceS¢e indikacije opisuju se
pneumotoraks, pleuralni izljev i pleuralni empijem. Prosje¢no trajanje preoperativne drenaze
iznosilo je 9-11 dana (4,23).
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2.6.2.2. Dekortikacija

Dekortikacija je kirur§ka procedura kojom se uklanja zadebljani, fibrozni sloj s povrsine pleure.
Na taj se nalin omogucuje adekvatna ekspanzija pluca i uspostavlja se normalna
kardiorespiratorna funkcija. Opc¢e indikacije za ovu proceduru ukljucuju zadebljanje pleure,
hematotoraks, empijem i tumori pleure. Operativni zahvat obuhvaca eksciziju debele fibrinozne
kore koja djeluje restrikcijski i prekriva pluca, stijenku prsnog kosa ili osit. Restriktivni fibrinozni
sloj je fibroblastnog podrijetla i nastaje zbog urastanja fibroblasta tijekom uznapredovale upalne
reakcije. Osim fizickog uklanjanja restrikcije i omogucavanja ekspanzije pluc¢a, ovom kirurSkom
procedurom otklanja se i izvor infekcije te se prevenira deformacija uzrokovana fibrotoraksom
(24).

S obzirom da se indikacije za dekortikaciju preklapaju sa estim komplikacijama nekrotizirajuce
pneumonije, ne ¢udi S$to se ovaj operativni zahvat Cesto koristi kod lijecenja ove bolesti. Prema
provedenim retrospektivnim istrazivanjima, dekortikacija je bila kirur§ka procedura izbora kod
28 - 47,8% djece. Prilikom zahvata dekortikacije najcesce se radi i debridman pluéa (79-90%). U

ostalim sluc¢ajevima radi se dekortikacija uz resekciju pluca (4, 20).

Zahvat je moguce uciniti koriste¢i posterolateralnu torakotomiju ili VATS.

2.6.2.2.1. Otvorena torakotomija

Rez na kozi u€ini se izmedu spinoznog nastavka i vrha lopatice i nastavlja se prema dolje oko 5
cm. Rez se produbljuje elektrokauterom. Latissimus dorsi i serratus anterior razdijele se pomocu
elektrokautera sto omogucuje direktan pristup interkostalnim prostorima. Ulaz u prsnu Supljinu
ostvaruje se kroz peti ili Sesti prostor. Kod ulaza u prsnu Supljinu, interkostalni misic¢i se razdvajaju
elektrokauterom na gornjoj granici donjeg rebra zaobilaze¢i neurovaskularni snop koji se nalazi u
gornjem dijelu interkostalnog prostora. Ukoliko su interkostalni prostori tijesni, odnosno rebra
gusto posloZena, moguce je napraviti resekciju rebra. Nakon ulaska u ekstrapleuralni prostor

vizualizira se i uklanja zadebljana fibrozna kora (24).
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2.6.2.2.2. VATS

Dekortikacija koriste¢i VATS obic¢no se izvodi prednjim pristupom. Koriste se tri otvora koji se
postavljaju prema potrebi operacije i zelji kirurga. U jedan otvor umece se videotorakoskop kojim
se vizualizira mjesto ekscizije. Zadebljana fibrozna kora se izreZe, najces¢e uz pomo¢ kautera s

kukastim nastavkom te se ukloni uz pomo¢ sukcijske kanile (24).

2.6.2.3. Debridman bez dekortikacije

Pluéni debridman je kirurSka tehnika uklanjanja nekroti¢nog tkiva od zdravog pluénog parenhima.
Koristi se kod uklanjanja lokaliziranih nakupina gnoja ili nekroti¢nog tkiva. Cilj je ukloniti
inficirano 1 mrtvo tkivo i na taj nacin suzbiti daljnje napredovanje infekcije, uz o¢uvanje vitalnog
tkiva plu¢a. U usporedbi s dekortikacijom, pluéni debridman je zahvat manjeg opsega, uz nizu
perioperativnu smrtnost i manju stopu komplikacija. Istrazivanja pokazuju kako se debridmanom
bez dekortikacije dobiva nesto slabija reekspanzija pluca (18%), ali uz nize stope smrtnosti i manji

rizik od komplikacija za vrijeme operacije (25).

Zahvat se obi¢no izvodi uz pomo¢ VATS-a koriste¢i dva ili tri otvora. Manji, donji otvor se koristi
za kameru, dok se ostali otvori koriste za kirurs§ke instrumente. Ukoliko postoji izljev, on se u
cijelosti drenira, a nakon toga pluca se mobiliziraju sa stijenke prsnog kosa kombinacijom tupe
disekcije i dijatermije za guste priraslice. Za uklanjanje fibroznih ostataka i nekroti¢nog tkiva moze
se koristiti Foersterova hvataljka. Na kraju zahvata prsna Supljina se obilno ispire otopinom
betadina. Ukoliko se VATS-om ne moze posti¢i Zeljeni debridman i ekspanzija plu¢a, moguce je

uciniti konverziju na otvorenu torakotomiju (26).

2.6.2.4. Resekcija pluca

Resekcija pluca je operativni zahvat uklanjanja dijela ili cijelog pluénog krila. Indikacije za

resekciju mogu biti maligna i benigna stanja te traumatska ozljeda plu¢a. Kod malignih stanja to
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mogu biti primarni ili metastatski karcinomi plu¢a. Od beningnih stanja moguca indikacija za
resekciju mogu biti pluéne ciste 1 bule, bronhiektazije, infektivne bolesti plu¢a i kroni¢na
opstruktivna pluéna bolest. Kod infektivnih pluénih bolesti, zahvat resekcije pluca planira se u
sluaju perzistiranja bolesti unato¢ optimalnom klinickom lijeenju i u slucaju prisutnosti

empijema, hemoptize i BPF (27).

Resekcija moze biti razli¢itog opsega, pa se tako razlikuju klinasta resekcija, segmentektomija,
lobektomija i pneumonektomija. Donosenje odluke o opsegu resekcije ovisi o veli€ini, tipu i

lokalizaciji same lezije. Zahvat je moguce uciniti koriste¢i torakotomiju ili VATS (28, 29).

Segmentektomija je anatomsko uklanjanje pluénog segmenta skupa s pripadaju¢im arterijama,
venama 1 elementima diSnog puta. Lobektomija je anatomsko uklanjanje ¢itavog pluénog reznja.
Kod anatomskih resekcija uine se ligature na pripadaju¢im pluénim arterijama, venama i

bronhima ili manjim bronhalnim elementima. Pneumonektomija je uklanjanje Citavog plu¢nog

krila (30).

Klinasta resekcija je neanatomsko uklanjanje dijela pluca, §to znaci da se zahvacene krvne zile i
manyji di$ni puteve pojedinacno ne seciraju niti podvezuju. Zahvat se sastoji od uklanjanja dijela
pluca nalik na krisku pite koji obuhvaca ciljnu leziju. Za resekciju se obi¢no koristi linearni stapler.
IstraZivanja ovu metodu opisuju kao sigurnu i u€inkovitu za uklanjanje manjih, lokaliziranih,

infektivnih lezija uz nisku stopu komplikacija od 8,6 % (31).

Resekcija pluca kod djece s nekrotiziraju¢om pneumonijom se koristi kod kompliciranih 1 teSkih
slucajeva. Ne postoje tocno definirane indikacije za odabir resekcije pluca ispred drugih opcija
kirurSkog lijeenja. Svakom sluc¢aju se pristupa individualno, a odluku obi¢no donosi
multidisciplinarni lije¢nicki tim. Resekcija pluca potrebna je kod 46-72% kompliciranih slucajeva
koji se lijeCe u tercijarnim centrima. U vecini centara najvise se koristi lobektomija, dok neki centri
preferiraju klinastu resekciju. Pneumonektomija se izvodi vrlo rijetko te ¢ini 1,8-5,6% zahvata
(4,20,21). Zabrinjava podatak kako se je broj djece s nekrotizirajutom pneumonijom Kkoja
zahtijevaju resekciju plu¢a u zadnjih nekoliko godina znacajno povecao. Ipak, kod vecine
pacijenata (64,8%) resekcija dovodi do znaCajnog poboljSanja pluéne funkcije s normalnim

nalazima spirometrije (32).
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2.6.2.5. Zbrinjavanje BPF

BPF je abnormalna komunikacija izmedu bronha i pleuralnog prostora. Naj¢eS¢e nastaje zbog
destrukcije inficiranog pluénog parenhima zbog upalne reakcije u teSkim infekcijama, kao
komplikacija karcinoma plu¢a ili kao komplikacija operacija kao Sto su resekcija pluca,
dekortikacija i transplantacija plu¢a. BPF karakterizira visoka smrtnost (18-50%) i zahtjevno
kirur§ko zbrinjavanje (32). Koriste se razne kirurSke tehnike kao $to su primarno zbrinjavanje
popre¢nim Savom, pokrivanje defekta odgovarajucom zakrpom, koristenje tkivnih reznjeva kod
rekonstrukcije, bronhoskopsko postavljanje valvule, stenta ili okludera, koristenje fibrinskog
ljepila ili drugih vrsta brtvila. Kao indikacija za kirurski zahvat uzima se veli¢ina fistule veca od 8
mm ili ako se stanje pacijenta ne popravlja unato¢ pleuralnoj drenazi i mjerama konzervativnog

lije¢enja (32,33,34,35).

Kod primarnog zbrinjavanja popre¢nim Savom opisano je koristenje polidioksanonskog
resorptivnog $ava debljine 3/0. Zahvat se sastoji od debridmana nekroti¢nog tkiva oko same fistule
1 manualne reparacije okolnog vitalnog tkiva Savima. U nekim slu€ajevima bila je potrebna
dodatna resekcija pluca proksimalno od lokalizacije BPF. U slu€aju ve¢ih defekata tkiva za

rekonstrukciju se mogu Koristiti peteljkasti reznjevi (33).

U literaturi se opisuje uspjesno koristenje peteljkastog perikardijalnog reznja i fibrinskog ljepila
za zbrinjavanje BPF. Unutar godinu dana od zahvata, u grupi od 10 pacijenata kod kojih se je
korisitio peteljkasti parikardijalni reZanj uspostavljeno je zalijecenje fistule u 100% slucajeva. U

kontrolnoj grupi kod koje je koristena mioplastika, uspjesnost je bila 67% (32).

Kako bi se izbjegli rizici invazivnog torakokirurS§kog zahvata, u novije vrijeme razvile su se
tehnike bronhoskopskog zatvaranja BPF. Jedna o ¢e$¢e primjenjivanih tehnika je postavljanje
endobronhalne valvule. Uz pomo¢ fleksibilnog torakoskopa vizualizira se to¢no mjesto BPF.
Mjerenjima protoka zraka odredi se di$ni put izbora za implantaciju valvule. Zatim se koristeci
fleksibilni kateter, zamotana valvula dostavlja na ciljno mjesto prolaze¢i kroz radni kanal
bronhoskopa. Na ciljnom mjestu valvula se odmotava i1 ucvrsti. Posto valvula propusta zrak samo
u jednom smjeru, njenim postavljanjem onemogucava se istjecanje zraka u pleuralni prostor.

Istrazivanja pokazuju uspjesnost ove tehnike od 73,1% (36).
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3. ZAKLJUCAK

Nekrotiziraju¢a pneumonija je teska bolest s brojnim komplikacijama koja moze zavrsiti smrtnim
ishodom. Bolest obi¢no zahvaca prethodno zdravu djecu pa je teSko predvidjeti koja djeca su pod
rizikom za razvijanje nekrotiziraju¢e pneumonije. Klinicka slika nektoriziraju¢e pneumonije vrlo
je nespecificna te se isprva ne razlikuje od nekomplicirane upale pluc¢a. Dijagnostika je takoder
slozena zbog teskog dobivanja potvrde uzrocnika i nespecificnim radioloSkim snimkama.
Dijagnoza se uglavnom postavlja radioloski uz pomo¢ CT-a dok je bolest ve¢ prilicno

uznapredovala.

Lijecenje ove bolesti izrazito je kompleksno 1 zahtijeva angazman multidisciplinarnog lijec¢nickog
tima. U veéini sluCajeva moguce je posti¢i potpuno izljeCenje konzervativnim lijeCenjem
antibioticima uz suportivne mjere. Ipak, kod tezih sluc¢ajeva ne dolazi do poboljSanja stanja unato¢
antibiotskom lijeCenju i potrebno je kirursko lijeCenje. Zabrinjava podatak da se u zadnjih desetak
godina biljezi viSestruki porast ucestalosti i ¢eS¢a potreba za kirurSkim lije¢enjem. Odluku o
pocetku kirurSkog lijeCenja iznimno je teSko donijeti te ne postoje konkretne smjernice koje bi
odredile kada izvesti operativni zahvat i za koju vrstu zahvata se odluciti. Sva saznanja o kirurSkom
lijeCenju ove bolesti dolaze od istrazivanja provedenih u pojedinim centrima ¢iji se kriteriji za
operativni zahvat i odabir samog zahvata mogu dosta razlikovati. Sve metode kirurskog lijecenja
predvidene za zbrinjavanje nekrotiziraju¢e pneumonije sa sobom nose visoki rizik s brojnim
mogué¢im komplikacijama. Ipak, ako se odugovlac¢i s donosenjem odluke, bolest moze dodatno
progredirati uz razvijanje komplikacija koje ¢e dodatno narusiti bolesnikovo stanje Sto e traziti

opsezniji kirurski zahvat.

Dakle, radi se opasnoj bolesti koja moze zavrsiti fatalno, koja zahvaca prethodno zdravu djecu 1
ima nespecificne simptome uz tesko postavljanje dijagnoze. U slu¢aju neuspjeha konzervativne
terapije potrebno je donijeti odluku o kirurSkom lijecenju. Interes za ovu bolest porastao je njenim
nedavnim porastom incidencije. Brojni svjetski centri opisuju razli¢ite kirurSke metode za
zbrinjavanje nekrotizirajuée pneumonije i svakim novim istrazivanjem i saznanjima raste

sigurnost 1 efektivnost kirurskog lijeCenja ove bolesti. Potrebna su daljnja istrazivanja i
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prospektivne studije kako bi se uspostavile standardizirane smjernice i precizirale indikacije za

kirursko lijecenje, Sto bi u konacnici poboljsalo ishode za djecu s nekrotiziraju¢om pneumonijom.
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