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Nozokomialni pneumonie

Petr Jakubec, Aneta Kienkova, Vitézslav Kolek
Klinika plicnich nemoci a tuberkuldzy LF UP a FN Olomouc

Souhrn

Nozokomidlni infekce jsou c¢astou komplikaci nemocni¢ni péce. Nozokomidlni pneumonie patfi k nej¢astéjsim
nemocnicni bakteridlni kmeny, pro které je charakteristickd vzristajici rezistence k antibiotikim. Diagnostika pU-
vodce pneumonie je obtizna a ¢asto nevede k pozitivnimu vysledku. Terapie je komplexni a jejim zakladem je
v€asna a adekvatni empiricka antibioticka Ié¢ba. Pomérné casté jsou lokalni i mimoplicni komplikace, které zvy-
Suji morbiditu i mortalitu. Nozokomidlni pneumonie jsou prognosticky ¢asto nepftiznivé, zvlasté u starsich a poly-
morbidnich osob.
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Hospital-acquired pneumonias

Summary

Nosocomial infections are a common complication of hospital care. Hospital-acquired (HAP) pneumonia is one of the
most common nosocomial infections and it is the most dangerous in terms of mortality. The problem is mainly se-
lected hospital bacterial strains with rising antibiotic resistance. Diagnosis of the cause of pneumonia is difficult and
often does not lead to a positive result. Management is complex and is based on timely and appropriate empirical
antibiotic treatment. Local and extrapulmonary complications are relatively common and they increase morbidity

and mortality. Prognosis of the HAP is often unfavorable, especially in the elderly and polymorbid individuals.
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Definice, epidemiologie, patofyziologie

Pneumonie je zanét plicnich alveold, respiracnich bron-
chiold a pfilehlé intersticidlni tkdné. Epidemiologicky je
nozokomialni pneumonie (hospital-acquired pneumo-
nia — HAP) definovana jako pneumonie, kterd se rozvine
po 48 hod od pfijeti do nemocnice nebo do 10-14 dnl
po propusténi ze zdravotnického zafizeni. Historicky byla
uvadéna jako podtyp HAP ventildtorova pneumonie (ven-
tilator-associated pneumonia - VAP), ale v poslednich
americkych doporucenych postupech IDSA (Infectious
Diseases Society of America) z roku 2016 je jiz vedena jako
samostatnd entita, postihujici pacienty pfi umélé plicni
ventilaci a vznikajici za déle nez 48 hod po endotrachealni
intubaci, zatimco HAP je nozokomidlni pneumonie, ktera
neni spojend s umélou plicni ventilaci [1]. V dasledku sili-
cich dlikazt byla v téchto guidelines z HAP vyfazena sku-
pina pneumonii spojenych se zdravotni péci (health-care-
-associated pneumonia — HCAP). V Evropé nebyla HCAP
nikdy pfijata za sou¢ast HAP, a to pravé kvuli nedostatku
validnich dlikazd [2]. Klinicka definice HAP/VAP, tak jak
byla formulovana doporuc¢enymi postupy ATS (American
Thoracic Society)/IDSA v roce 2005, z(stala zachovana: pfi-
tomnost nového plicniho infiltratu a klinické znamky pfi-

tomnosti plicni infekce, kterymi jsou nové vzniklé febrilie,
purulentni sputum, leukocytéza a pokles saturace [1].
aje nejcastéjsiinfekci vintenzivni mediciné. HAP je 2. nej-
castéjsi nozokomidlni infekce a tvofi asi 22 % téchto in-
fekci [3]. Tvori téméf polovinu nozokomialnich infekci na
jednotkach intenzivni péce (JIP), VAP pak téméf 1/3 viech
nozokomidlnich infekci na JIP [4]. Na jednotkéch inten-
zivni péce je VAP hlavni pfi¢inou nozokomialnich in-
fekci, zvysuje mortalitu a naklady na poskytovanou péci
[5]. Incidence HAP je udavana v poctu 5-10 pfipadl na
1 000 pfijeti do nemocnice [6]. Incidence VAP je pak uva-
déna 10-15 pfipadl na 1 000 ventilovanych dnt [7]. VAP
postihuje okolo 10 % pacientd pfi umélé plicni venti-
laci (UPV) [8]. Incidence VAP je velmi zavisla na studo-
vané populaci a pouzitych diagnostickych kritériich [9].
Vyskyt VAP narlstéd o 3 % denné prvnich 5 dnt mecha-
nické ventilace, 0 2 % denné 6.-10. den mechanické ven-
tilaceao 1% denné od 11. dne mechanické ventilace [10].
V britskych guidelines NICE je uvedeno, Ze vice nez 50 %
nemocnic¢nich pneumonii neni spojeno s UPV [11].

Vznik HAP/VAP zavisi na mnozstvi a virulenci patogena
aimunitni odpovédi pacienta (mechanické, lokalni, humo-



ralni a bunécné). Hlavnim mechanizmem je mikroaspirace
kontaminovanych orofaryngealnich a Zzaludecnich se-
kretd. Zpocatku se jedna o komunitni bakteridlni kmeny
z bézného prostredi, ale béhem nékolika dnli hospitali-
zace dochazi ke kolonizaci orofaryngu nemocnych ne-
mocni¢nimi kmeny, zvldsté gramnegativnimi bakteriemi
[712]. Méné casto je HAP/VAP vysledkem pfimé inhalace
infikovaného aerosolu z kontaminovanych pfistroji nebo
nemocni¢niho prostiedi vcetné zdravotnického perso-
nélu. Nejvzacnéjsi pficinou je bakteriemie se septickymi
emboly z jiného infek¢niho fokusu pacienta.

Rizikové faktory a mikrobiologicka
charakteristika

Pro vcasné stanoveni diagnézy je nezbytna identifikace
rizikovych faktorG. Nejdllezitéjsim rizikovym faktorem
pro vznik VAP je samotnd intubace a pfitomnost endo-
tracheadlni ¢i tracheostomické kanyly. Orotracheadlni intu-
bace s umélou plicni ventilaci (UPV) zvysuje riziko HAP
3-21krat [13]. Roli zde hraje nékolik mechanizm (mikro-
aspirace, biofilm na povrchu kanyl, obtékani sekret(
z hornich cest dychacich a zaludku, vyfazeni mukociliar-
niho transportu i ventilace pozitivnim pretlakem, pod-
porujici zatékani sekretll do plic). K dalsim rizikovym
faktoram nalezi vék > 55 let, predchozi hospitalizace,
predchozi intravendzni ATB lécba (v 90 minulych dnech),
chronicka plicni onemocnéni, chronické rendlni selhani,
malignity, malnutrice, anémie, poruchy védomi, nazo-
gastrickd sonda, imunosupresivni [é¢ba, polytrauma, pa-
ralyza, operacni vykony na hrudniku a horni ¢asti bficha,
medikace |é¢ivy snizujicimi zalude¢ni sekreci (zvlasté in-
hibitorl protonové pumpy).

Zvlasté u ventilovanych pacientt je zvyseno riziko in-
fekce multirezistentnimi (multidrug-resistant - MDR)
kmeny bakterii, které byly izolovany pfiblizné u poloviny
pacientl s VAP [14,15]. Rizikovymi faktory pro vznik MDR-
-VAP jsou probéhld intravenoézni antibioticka l1éc¢ba v po-
slednich 90 dnech, septicky Sok v prabéhu VAP, probéhla
epizoda syndromu akutni dechové tisné (acute respira-
tory distress syndrome — ARDS) pred vznikem VAP, nej-
méné 5denni hospitalizace pred vznikem VAP, potieba
zahdjeni kontinudlni dialyzy (CRRT - continuous renal re-
placement therapy) pred vznikem VAP. Rizikovymi fak-
tory pro MDR-VAP zpUsobenou gramnegativnimi bacily
véetné Pseudomonas aeruginosa jsou zdravotnicka pra-
covisté bez znalosti lokdlniho antibiogramu ¢i s pfitom-
nosti > 10 % gramnegativnich izolatl rezistentnich k ATB
uzivanych v monoterapii. Rizikovym faktorem MDR-HAP
je probéhla intravenézni antibiotickd 1écba v posled-
nich 90 dnech pro MDR-HAP zplsobenou gramnega-
tivnimi bacily vcetné Pseudomonas aeruginosa, struk-
turdini plicni choroby (bronchiektézie, cysticka fibréza)
a nalez pocetnych a dominujicich gramnegativnich bak-
terii v mikroskopickém vysetieni sekret(l dolnich cest dy-
chacich v barveni podle Grama. Spole¢nymi rizikovymi
faktory pro MDR-VAP a MDR-HAP zplsobenou meticilin-
-rezistentnim Staphylococcus aureus (MRSA) jsou zdravot-
nicka pracovisté bez znalosti prevalence MRSA ¢i s pfitom-
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nosti > 20 % meticilin-rezistentnich izolat Staphylococcus
aureus (B). Pfi pfitomnosti téchto rizikovych faktorl je
nutné na MDR patogeny myslet a adekvétné nastavit ini-
cialni empirickou ATB Ié¢bu.

Vyznam muize mit i ¢asovy faktor, na zakladé néjz je
v literatufe délena nozokomidlni pneumonie na ¢asnou
(early-onset) a pozdni (late-onset) formu [16,17]. U ¢asné
formy prevladaji komunitni kmeny bakterii, zatimco
u pozdni formy dominuji kmeny nozokomidlni s vyso-
kym rizikem MDR [16-19]. Nepanuje ale shoda o tom,
ve kterém okamziku zacina prevladat riziko MDR infekce,
néktefi autofi uvadéji 4-5 dnf, jini dokonce az 7 dni
[11,16,17,20-22]. Oviem Nair et al udavaji, ze epidemio-
logie VAP se méni a v posledni dobé dochazi k setfeni
této hranice mezi ¢asnou a pozdni VAP. To znamena, Ze
i u pacienttd s ¢asnou VAP jsou zachycovany rezistentni
kmeny, a naopak kmeny citlivé Ize zaznamenat jak u tzv.
casné, tak i pozdni VAP. Varuje predtim, ze volba antibio-
tické terapie dle casového faktoru vzniku VAP mUze vést
jak k nadbytecné, tak i nedostatecné 1é¢bé Sirokospekt-
rymi antibiotiky [23].

V etiologii HAP/VAP se uplatnuje fada patogen( a vy-
znamna &ast infekci je polymikrobialnich [24]. Obvyklé jsou
aerobni gramnegativni bakterie (Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Enterobacter sp.,
Acinetobacter sp., Stenotrophomonas maltophilia) a MRSA,
u casné formy pak spise Streptococcus sp. (zvlasté Strepto-
coccus pneumoniae), Staphylococcus aureus, Haemophilus
influenzae [7,25-30]. Virové a mykotické patogeny jsou
méné casté a postihuji prevazné imunokompromitované
pacienty. Role anaerobnich bakterii v etiologii HAP/VAP
se zda byt pfecenovana.

Klinicky obraz a diagnostika

Mozné symptomy zahrnuji teploty, novy nebo zhor3eny
kasel, ktery byvé vétsinou produktivni, ¢asto s produkci
hnisavého sputa, dusnost, pleurdini bolesti, hemoptyzu,
tachypnoe, zvysené dechové usili. Pfi fyzikalnim vyset-
feni jsou nejcastéji nalezeny difuzni asymetrické vrzoty
pfi zahlenéni, ddle mohou byt chrlipky, oslabené dychani,
prodlouzené exspirium a piskoty jako znamky broncho-
spazmu. Na RTG hrudniku mohou byt infiltraty, konsoli-
dace, kavitace, atelektaza, pleurdini vypotek (obr. 1-6).
BéZnou ani ne tak komplikaci, jako spiSe soucasti klinic-
kého obrazu HAP/VAP je respira¢ni selhdni a septicky
stav. U vétsiny pfipadd dochazi k akutnimu hypoxemic-
kému respira¢nimu selhani (AHRS — acute hypoxemic re-
spiratory failure), u pacientl s obstrukénim plicnim posti-
zenim, zvlasté CHOPN, se ale muze objeviti hyperkapnické
respiracni selhani. Sepse je definovana jako syndrom sys-
témové zanétlivé odpovédi (systematic inflammatory re-
sponse syndrome - SIRS) vyvolany infekci. Tézka sepse je
definovana jako sepse se sepsi indukovanou organovou
dysfunkci a/nebo sepsiindukovanou tkarnovou hypoper-
fuzi. Sepsiindukovana organova dysfunkce je charakteri-
zovana akutni plicnim postiZzenim (acute lung injury — ALI)
s hypoxemickym indexem PaO,/FiO, < 250 v nepfitom-
nosti pneumonie jako zdroje infekce, ALl s PaO,/FiO, < 200
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v pfitomnosti pneumonie jako zdroje infekce, hladinou
kreatininu > 176,8 umol/I, hladinou bilirubinu > 34,2 umol/I
trombocytopenii < 100 x 10%/mm?3 a koagulopatii (interna-
tional normalized ratio > 1,5), pficemz obecné je ALl defi-

novana jako akutné vznikla tézka dysfunkce plic s hypoxe-
mickymindexem PaO,/FiO, < 300 a oboustrannymi plicnimi
infiltraty na skiagramu hrudniku. Sepsi indukovana tka-
nova hypoperfuze je sepsi indukovand hypotenze, zvy-

Obr. 1. RTG hrudniku - pneumonie Obr. 4. CT hrudniku - empyém

Vnitf Lék 2017; 63(11): 776-785

CONTRAST:




$end hladina laktatu nebo oligurie. Sepsi indukovand hypo-
tenze je charakterizovana systolickym krevnim tlakem
(systolic blood presssure — SBP) < 90 mm Hg a/nebo stfed-
nim arteridlnim tlakem (mean arterial pressure -
MAP) < 70 mm Hg a/nebo poklesem SBP >40 mm Hg nebo
méné nez 2 standardni odchylky pod normu odpovida-
jici véku v nepfitomnosti jinych pficin hypotenze. Sep-
ticky Sok je definovan jako sepsi indukovand hypotenze
perzistujici i pfes adekvatni tekutinovou resuscitaci. Po-
drobnéjsi diagnosticka kritéria a terapie septickych stavli
jsou uvedend v pfislusnych guidelines, ktera presahuji
ramec tohoto textu [31].

Diagnéza HAP je zalozena na vyse uvedenych klinic-
kych kritériich a nejsou doporuceny dalsi laboratorni pa-
rametry: C-reaktivni protein (CRP), prokalcitonin (PCT),
soluble triggering receptor expressed on myeloid cells
(STREM-1). Definitivnim potvrzenim diagnézy HAP/VAP
je mikrobiologicky priikaz patogena.

Byla vyvinuta a studovana fada metod, slouzicich k od-
bérlim biologického materidlu na mikrobiologické vyset-
feni. Z hlediska techniky odbéru miizeme tyto metody roz-
délit na necilené (tzv. ,blind“, nebronchoskopické) a cilené
(bronchoskopické), které jsou provadény pod endoskopic-
kou (bronchoskopickou) kontrolou. Jak necilené, tak cilené
odbéry mohou byt provadény tzv. protektivnim (chrané-
nym) zpusobem, ktery snizuje riziko kontaminace a fa-
lesné pozitivniho vysledku. K necilenym odbériim radime
neinvazivni techniky: sputum, indukované sputum, nazo-
trachealni odsavani u neventilovanych pacienti a endo-
trachedlni aspirat (ETA) u ventilovanych pacientd. K in-
vazivnim technikam patii jak necilené metody: odsati
z broncht (blind bronchial suction - BBS), blind broncho-
alveolarni lavaz (blind BAL), blind odbér krytym brushem
(blind protected specimen brushing, blind PSB), blind pro-
tektivni bronchoalveolarni lavaz (blind pBAL, mini-BAL),
necileny odbér teleskopickym katétrem (blind plugged te-
lescopic catheter, blind PTC), tak cilené metody: BAL, pro-
tektivni BAL (pBAL), PTC a PSB. Odbéry materidlu z dolnich
cest dychacich k mikrobiologickému vysetieni by mély byt
provedeny jesté pred podanim ATB [1,32].

Zasadnim problémem hodnoceni mikrobiologickych
vysetieni vzorkd ziskanych témito vysetifenimi je odli-
seni infekce od prosté kolonizace ¢i kontaminace. Kili-
nicky manifestni plicni infekce je definovéna ptitom-
nosti = 10* CFU/g tkané nebo = 10° CFU/ml exsudatu,
kde jedna CFU (colony forming unit) odpovida jedné zivé
bakterii [33]. Proto byla vytvorena tzv. ,bakteriologicka
strategie pneumonie”, ktera definuje hodnoty kvantita-
tivniho mikrobiologického vysetieni, které svéd¢i pro
pneumonii. Pro ETA je to hodnota = 10% CFU/ml, pro BAL
= 10* CFU/ml, pro PSB = 10° CFU/ml [34]. U necilenych
metod jsou hodnoty > 10° CFU/ml pro blind PSB a blind
pBAL, pro blind BAL pak > 10* CFU/ml [35].

Vysledky necilenych i cilenych metod v diagnostice
etiologického agens HAP Zzjisténé v fadé studii se pohy-
buji v obrovském rozmezi. U necilenych metod senzitivita
a specificita kolisaji u ETA mezi 38-87 % a 31-92 %, u BBS
mezi 74-97 % a 74-100 %, u blind BAL mezi 63-100 %
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a66-96 % a u blind PSB mezi 58-96 % a 71-100 % [19,36].
U cilenych metod jsou senzitivita a specificita BAL mezi
19-95 % a 45-100 %, u pBAL mezi 39-97 % a 66-100 %
a PSB mezi 33-100 % a 50-100 % [37-44]. Rada autori
uvadi, Ze nebronchoskopické a bronchoskopické metody
maji porovnatelnou vytéznost v diagnostice HAP [45,46].
Bronchoskopické metody vedou k vyssi specificité, ale
nizsi senzitivité nez vysetfeni nebronchoskopicka [47].

V literatufe ale mdizeme sledovat postupny odklon od
invazivnich technik a aktualné i preferenci semikvanti-
tativnich metod. Nejnovéjsi americka guidelines dopo-
rucuji neinvazivni odbér materidlu se semikvantitativ-
nim vysetfenim. Pouziti invazivnich metod odbér( ani
sofistikovanéjsi vysetifeni materidlu nevedlo ke zlepseni
klinického vysledku, nedoslo k poklesu 28denni a cel-
kové mortality, ani ke zkraceni délky pobytu na JIP nebo
délky UPV. Navic neinvazivni odbér je rychlejsi, je zatizen
mensim poc¢tem komplikaci a je levnéjsi. Totéz plati i pro
semikvantitativni zpracovani vzork(l [1]. Lepsi vysledky
vysetieni endosekretu nez PSB prokdazala i nase studie
[48].

U vdech pacientll s podezienim na VAP by mély byt
odebrané hemokultury, i kdyZ vytéznost neni velka [1,49].
Z dalsich metod Ize vyuzit vysetfeni mikrobidlnich anti-
genl v moci (Streptococcus pneumoniae, Legionella pneu-
mophila) a dalsi specidlni vysetfeni. V poslednich letech
dochazi k velkému rozvoji PCR (polymerase chains reac-
tion) a dalsich molekuldrné genetickych metod, které
mohou vést k rychlejsi identifikaci patogent a k lepsim
|é¢ebnym vysledkim [50,51].

V diferencialni diagnostice HAP/VAP musime myslet
na srdecni selhani, aspiracni pneumonitidu, plicni embo-
lii s plicnim infarktem, syndrom akutni respira¢ni tisné,
krvaceni do plic, kontuzi plic, tumory plic, postradia¢ni
pneumonitidu, [ékové postizeni plic, kryptogenni orga-
nizujici se pneumonii (COP), plicni postizeni u systémo-
vych onemocnéni pojiva (napt. lupusovéd pneumoni-
tida).

Lécba a prevence
Zakladem lé¢by HAP/VAP je v¢asna a adekvatni ATB lécba,
kterd by méla byt pfi klinickém podezieni zahdjena co
nejdiive [1]. Opozdénd a neadekvétni ATB Iécba zvysuje
mortalitu [1,52]. Dle recentnich americkych IDSA guideli-
nes z roku 2016 je zvolen odlisny pfistup k ATB lécbé VAP
oproti HAP [1]. Inicidlni empiricka ATB Iécba HAP/VAP zavisi
na tom, zda jsou pfitomny rizikové faktory smrti (nutna
ventila¢ni podpora a/nebo septicky sok) a/nebo rizikové
faktory infekce MDR kmeny (viz vy3e). V tomto pfipadé je
oddvodnénd rozsifena kombinovana ATB Ié¢ba s nasled-
nou deeskalaci |é¢by [53]. Empirick& ATB Ié¢ba VAP a HAP
jeuvedenavtab.1a2.

Ve specifickych pfipadech je zvolen specidlni postup.
U pacientt alergickych na penicilin jsou v pfipadé mirné
alergie doporuceny cefalosporiny 3. generace nebo kar-
bapenemy, u tézké alergie pak aztreonam. U ceftazi-
dimu a aztreonamu je vsak problém v nizké Gcinnosti
proti Staphylococcus aureus (meticillin-sensitive Staphylo-
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coccus aureus — MSSA), a proto by mélo byt pfidano ATB
s ucinkem na tohoto patogena (vankomycin, linezolid).
U infekce Pseudomonas aeruginosa je doporucena dvoj-
kombinace ATB jen v pfipadé nebo vysokého rizika smrti,
jinak je doporucena ATB monoterapie, ale nemélo by
se jednat o aminoglykosidy. V pfipadé VAP zplsobené
gramnegativnimi bakteriemi citlivymi pouze na amino-
glykosidy a polymyxiny (polymyxin B, kolistin) je dopo-
ru¢ena kombinace systémové a inhala¢ni ATB |écby.
U HAP/VAP zpUsobenych Acinetobacter sp. jsou prvni
volbou karbapenemy nebo ampicilin/sulbaktam. Pokud
je Acinetobacter sp. citlivy pouze na polymyxiny, pak je
doporucena intravendzni l1écba polymyxiny s inhalac-
nim podavanim kolistinu, neni doporu¢eno podavat
rifampicin ani tigecyklin [1]. Tato doporuceni vychazeji

z epidemiologické situace v USA, ale v Evropé a v nasich
podminkach je situace ponékud jind, zvlasté co se tyka
vyskytu MRSA, a proto se i ponékud lisi doporuceni em-
pirické ATB |écby (tab. 3).

Zhodnoceni klinického stavu pacienta a efektu lécby
je doporuceno provést po 72 hod [49]. Obecnou zésa-
dou je dle mikrobiologickych vysledk( deeskalovat ATB
|é¢bu, nikoliv pokracovat v inicialni ATB Iécbé [1]. Do-
porucena délka podavani antimikrobialnich 1ékd u pa-
cienti s HAP/VAP je 7 dni, nicméné existuji vyjimky a je
zde tfeba vzit v Gvahu klinicky vyvoj, RTG nalez a vyvoj
laboratornich hodnot a délku [é¢by upravit [1,49]. K roz-
hodnuti o ukonceni ATB lécby muze byt pouzita i dyna-
mika hladiny prokalcitoninu, resp. jeji pokles na hodnoty
< 0,25 pg/l nebo o < 80 % vychozi hodnoty [1,54,55].

Tab. 1. Empiricka ATB lé¢ba VAP

bez rizikovych faktort MRSA-VAP
MDR-VAP patogent rizikové faktory
(v€etné MRSA)

(jedna z moznosti) (jedna z moZnosti)

piperacilin-tazobaktam

(4,5 g a6hod) (4,59 a6hod)
cefepim cefepim
(2ga8hod) (2ga8hod)
levofloxacin ceftazidim
(750 mg a 24 hod) (2ga8hod)
imipenem levofloxacin
(500 mg a 6 hod) (750 mg & 24 hod)
meropenem ciprofloxacin
(1ga8hod) (400 mg a 8 hod)
imipenem
(500 mg a 6 hod)
meropenem
(1 ga8hod)
aztreonam
(2ga8hod)
+
(jedna z moZnosti)
vankomycin
(15 mg/kg a 8-12 hod)
linezolid

(600 mg a 12 hod)

piperacilin-tazobaktam

MDR-VAP patogeny
rizikové faktory

(jedna z moznosti)

piperacilin-tazobaktam
(4,5ga6hod)
cefepim
(2ga8hod)
ceftazidim
(2ga8hod)
imipenem

(500 mg a 6 hod)
meropenem
(1ga8hod)
aztreonam
(2ga8hod)

+
(jedna z moznosti)

levofloxacin

(750 mg a 24 hod)
ciprofloxacin

(400 mg a 8 hod)
amikacin

(15-20 mg/kg/den)
gentamycin

(5-7 mg/kg/den)
tobramycin

(5-7 mg/kg/den)
kolistin

(inicidlné 5 mg/kg,
pak 2,5 mg/kg a 12 hod)
polymyxin b
(2,5-3 mg/kg/den
ve 2 davkach)
aztreonam
(2ga8hod)

+
(jedna z moznosti)

vankomycin

(15 mg/kg a 8-12 hod)
linezolid

(600 mg a 12 hod)



Dulezitou slozkou terapie HAP je lécba respiracni-
ho selhani. Prvni volbou byva kontinualni oxygenotera-
pie s vysokym pritokem, resp. frakci kysliku. V posledni
dobé se v nékterych pfipadech s iUspéchem pouziva vyso-
kopratokova nosni kanyla (high-flow nasal cannula -
HFNC) s pratokem kysliku az 60 I/min [56]. V ptipadé téz-
kého AHRS je viak tato Ié¢ba nedostatecna a netispésna.
V tomto pfipadé se casto zkousi neinvazivni ventilacni
podpora (neinvazivni ventilace — NIV), ktera v porovna-
ni se samotnou oxygenoterapii snizuje nutnost endotra-
chedlni intubace a mortalitu [57]. Hlavnim ddvodem NIV
je preklenuti obdobi tézkého ARHS bez nutnosti endo-
trachedlni intubace se véemi doprovodnymi komplika-
cemi. V pfipadé kontraindikace, intolerance nebo selhani
predchozi lé¢by respira¢niho selhani je indikovana endo-
trachealniintubace a invazivni mechanicka ventilace. V pfi-
padech ALl nebo ARDS jsou doporucovéany vyssi hodnoty
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pozitivniho end-exspira¢niho tlaku (positive end-exspi-
ratory pressure — PEEP) okolo 15 cm H,0, které zlep3uji
preziti [58]. V pfipadé nelspéchu této lécby se pouziva-
ji nekonvenc¢ni podpurné ventila¢ni rezimy. Prvni je pro-
nac¢ni poloha, ktera by méla zlepsit oxygenaci redistribu-
ci plicni ventilace a perfuze, alveolarnim recruitmentem
a zabranénim komprese srdce plicemi a u pacientt s ALI
nebo ARDS snizuje mortalitu [59,60]. Vysokofrekvencni
oscila¢ni ventilace (high-frequency oscilatory ventilation
- HFOV) vyuziva oscilaci malych dechovych objemu s vy-
sokou dechovou frekvenci (3—-6 Hertz() a vysokym stied-
nim tlakem v dychacich cestach (mean airway pressure
- mP_ ). Snizeni ventilacné-perfuzniho nepoméru (venti-
lation/perfusion mismatch) u ARDS pacientt s refrakter-
ni hypoxemii by mohla pfinést inhalace vazodilatacnich
latek, napf. oxidu dusnatého. U pfisné indikované skupi-
ny pacientd, u kterych i pres vyse uvedené postupy pre-

Tab. 2. Empiricka ATB lécba HAP

bez rizika smrti riziko MRSA-HAP

bez rizikovych faktord bez rizika smrti

MDR-HAP patogenti

(v¢etné MRSA) bez rizikovych faktord jinych
MDR-HAP patogent
(jedna z moZnosti) (jedna z moZnosti)

piperacilin-tazobaktam piperacilin-tazobaktam

(4,59 a6hod) (4,5ga6hod)
cefepim cefepim
(2ga8hod) (2ga8hod)
levofloxacin ceftazidim
(750 mg a 24 hod) (2ga8hod)
imipenem levofloxacin
(500 mg a 6 hod) (750 mg a 24 hod)
meropenem ciprofloxacin
(1 ga8hod) (400 mg a 8 hod)
imipenem
(500 mg a 6 hod)
meropenem
(1 ga8hod)
aztreonam
(2ga8hod)
+
(jedna z moZnosti)

vankomycin

(15 mg/kg a 8-12 hod)
linezolid

(600 mg a 12 hod)

MDR-HAP patogeny riziko smrti
rizikové faktory
bez rizika smrti
(jedna z moZnosti) (jedna z moznosti)

piperacilin-tazobaktam

piperacilin-tazobaktam

(4,5ga6hod) (4,5 g a6hod)
cefepim cefepim
(2ga8hod) (2ga8hod)
ceftazidim ceftazidim
(2ga8hod) (2ga8hod)
imipenem imipenem
(500 mg a 6 hod) (500 mg a 6 hod)
meropenem meropenem
(1gas8hod) (1ga8hod)
aztreonam aztreonam
(2gas8hod) (2ga8hod)
+ +
(jedna z moZnosti) (jedna z moznosti)
levofloxacin levofloxacin
(750 mg a 24 hod) (750 mg a 24 hod)
ciprofloxacin ciprofloxacin
(400 mg a 8 hod) (400 mg a 8 hod)
amikacin amikacin
(15-20 mg/kg/den) (15-20 mg/kg/den)
gentamycin gentamycin
(5-7 mg/kg/den) (5-7 mg/kg/den)
tobramycin tobramycin
(5-7 mg/kg/den) (5-7 mg/kg/den)
aztreonam aztreonam
(2ga8hod) (2ga8hod)
v pfipadeé rizika +
MRSA (jedna z moznosti)
+
(jedna z moZnosti) vankomycin

(15 mg/kg a 8-12 hod)
vankomycin linezolid

(15 mg/kg a 8-12 hod)
linezolid
(600 mg a 12 hod)

(600 mg a 12 hod)
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trvéva hypoxemie, Ize indikovat provedeni extrakorporal-
ni membranové oxygenace (extracorporeal membrane
oxygenation — ECMO).

Nezbytné je udrzovéni prichodnosti dychacich cest
véetné event. bronchoskopického odsavani sekretl a ne-
bulizace. V fadé pfipadi je nutné provedeni tracheosto-
mie. Dalsi farmakologicka Ié¢ba (mukolytika, expektoran-
cia, antitusika, bronchodilatancia) se podava individualné
s piihlédnutim ke klinickym ptiznakdm a celkovému stavu
pacienta. Velmi dulezit4, ale bohuzel ¢asto opomijena je
respiracni fyzioterapie.

Indikovéno je profylaktické podavani nizkomoleku-
larniho heparinu ve zvyklé dévce a ¢asna mobilizace
jako prevence vzniku tromboembolické nemoci. Samo-
ziejmosti je adekvatni hydratace a udrzovani stalého
vnitiniho prostfedi. HAP/VAP byva pravidelné dopro-
vazena malnutri¢nim stavem, ktery je multifaktoridlni
etiologie. U téchto nemocnych je indikovan zvyseny
energeticky pfijem s adekvéatnim zastoupenim bilko-
vin, cukrd, tukd, minerald, vitaminl i stopovych prvkd.
V rdmci nutri¢ni podpory je dnes doporucovano poda-
vani glutaminu, w-3 mastnych kyselin a taurinu. Otaz-
kou zlstava vyznam podavani zinku v [é¢bé pneumo-
nie. Nutri¢ni podpora muze probihat parenteralni nebo

enterdlni cestou, ktera je jednoznacné preferovana, a to
co nejdfive. Podrobnéjsi popis nutri¢ni podpory vy-
chazi z obecnych doporuceni a pfesahuje rdamec tohoto
sdéleni.

Samoziejmosti je peclivé monitorovani nemocnych
s tézkou HAP z hlediska vyvoje onemocnéni, reakce na
[é¢bu, vzniku moznych komplikaci, objeveni se neza-

Tab. 4. Zakladni monitorované parametry

u pacientt s HAP/VAP

klinicky stav

pulz, krevni tlak, saturace, dechova frekvence, teplota, centralni Zilni
tlak, diuréza

vysetieni podle Astrupa, laktat

krevni obraz + diferencialni rozpocet, CRP, prokalcitonin
koagula¢ni parametry

kompletni biochemické vysetieni véetné nutri¢nich parametrd
glykemie

EKG, skiagram hrudniku (event. CT plic), echokardiografie
humordlni + buné¢na imunita

invazivni monitorovéni

Tab. 3. Doporucena empiricka ATB terapie HAP/VAP v nasich podminkach

pneumonie/klinicka forma terapie

nozokomialni pneumonie ¢asna

(mensi riziko etiologické role multirezistent-
nich bakterii)

nozokomialni pneumonie pozdni
(vyssi riziko etiologické role multirezistent-

nich bakterii) meropenem 3 x 1g

nebo

amoxicilin/kyselina klavulanova 3-4 x 1,2 g (event. + gentamicin 1 x 240 mg)

ampicilin/sulbaktam 3-4 x 1,5 g (event. + gentamicin 1 x 240 mg)

piperacilin/tazobaktam 3-4 x 4,5 g + gentamicin 1 x 240 mg

imipenem 4 x 0,5-1 g + gentamicin 1 X 240 mg

cefoperazon/sulbaktam 2 x 4 g + gentamicin 1 x 240 mg

ceftazidim 3 x 2 g + gentamicin 1 x 240 mg

v odlvodnénych pfipadech kolistin (parenteralné a inhala¢né)

pozndmka 1

Po stanoveni etiologického agens je nutné antibioterapii deeskalovat, pokud je potvrzena
citlivost na betalaktamové antibiotikum - vysadit gentamicin

V piipadé etiologické role enterobakterie s produkci Sirokospektrych betalaktamaz (ESBL,

AmpC) je vhodna aplikace ertapenemu z diivodu nizsiho selekéniho tlaku na vyvoj odolnosti
Pseudomonas aeruginosa ke karbapenemdm (pokud je aplikovana kombinace meropenem nebo
imipenem + gentamicin — obé antibiotika vysadit a pokracovat aplikaci ertapenemu 1 x 1 g)

pozndmka 2

Na standardnim oddéleni s nizsi frekvenci multirezistentnich bakterii je mozné aplikovat
betalaktamové antibiotikum v monoterapii (tedy piperacilin/tazobaktam, meropenem,
imipenem, ertapenem, cefoperazon/sulbaktam, ceftazidim)

pneumonie souvisejici s aspiraci
(pozdni aspira¢ni pneumonie)

piperacilin/tazobaktam 3 x 4,5 g + gentamicin 1 x 240 mg

meropenem 3 x 1 g nebo imipenem 4 x 0,5-1 g + gentamicin 1 x 240 mg

cefoperazon/sulbaktam 2 x 4 g + gentamicin 1 x 240 mg

viz vyse uvedené pozndmky 1a 2

pneumonie souvisejici s nitrohrudni

(plicni) operaci 2% 500-750 mg p.o.

ciprofloxacin 2-3 x 400 mg i.v. s moznosti sekvenéniho postupu na ciprofloxacin

pefloxacin 2 x 400 mg i.v. (nasledné p.o.) u pacientd se snizenou funkci ledvin



Tab. 5. Pficiny selhani lécby HAP/VAP

rezistentni, nepoznany nebo neobvykle virulentni
patogen

mikrobialni  VYsoka bakteridlni ndloz

smisena (polymikrobialni) infekce
jind nozokomialni infekce mimo plice
opozdéna nebo neadekvatni ATB Ié¢ba (guidelines)

nedostatecné davkovana nebo chybné vedena ATB
lé¢ebné lé¢ba (farmakokinetika/farmakodynamikal)
opozdénd a neadekvatni,resuscitace” kriticky
nemocnych

chybna diagnéza (kardiélni selhavani, nekardialni
plicni edém, plicni embolie, neinfekéni pneumonie,
malignita primarni nebo sekundarni, plicni lymfom,
vaskulitidy, aspirace, akutni intersticialni plicni
postiZeni riizné etiologie)

komplikace (obstrukéni pneumonie, vypotek,
kavitace, empyém, absces, nasedajici nozokomialni
pneumonie)
pacientské poruchy imunity
dekompenzace komorbidit

zévaznost pneumonie (PSI > 90, multilobarni
pneumonie)

genetické polymorfizmy (IL6, TNF, toll-like receptor 4)

dal3i faktory (neoplazie, aspirace, neurologicka
onemocnéni, jaterni onemocnéni, leukopenie,
splenektomie)

Tab. 6. Prevence nozokomialni pneumonie,

tzv. ventilatorové balicky

striktni kontrola zdroju infekce véetné lokalni bakteridlni surveillance
monitorovani a véasné odstranéni invazivnich vstupd

dezinfekéni pfipravky na alkoholové bazi

omezeni davek sedativ a dalSich tlumicich lékd

polohovani do polosedu

enterdlni vyziva - vyhodnéjsi je nazojejunalni sonda

preferovani neinvazivni ventilace, omezeni doby intubace u mecha-
nické ventilace s kazdodennim prerusenim sedace a pokusy o od-
pojeni od UPV

nové typy endotrachedlnich kanyl (potazenych stfibrem, novym
typem tésniciho balénku)

udrZovani tlaku v balonku intuba¢ni kanyly > 20 cm H,0
kontinudlni odsavani sekretu ze subglotické oblasti trachey
ovlivnéni orofaryngealni kolonizace oralnimi antiseptiky

¢asna tracheostomie

Tab. 7. Komplikace HAP/VAP
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doucich ucinka Iécby ¢i eventualni jiné pficiny plicniho
postizeni, nez je pneumonie. Zékladni sledované para-
metry u téchto pacientl jsou uvedeny v tab. 4.

Efekt 1écby byva hodnocen po 72 hod. Pozitivni reakce
na lécbu zahrnuje vymizeni teplot, snizenou produkci
hnisavého sekretu, pokles leukocytézy, odeznéni orga-
novych dysfunkci béhem 48-72 hod od zahajeni ATB
|écby [61]. Selhdni |é¢by mize mit fadu pficin, které jsou
uvedeny v tab. 5.

Ve snaze snizit vyskyt HAP/VAP byla vypracovana
a doporucena fada preventivnich opatieni, v¢etné ¢asné
tracheostomie [62]. Tyto procedury, tzv. ventildtorové
balicky (,ventilatory bundles”) jsou uvedeny v tab. 6.
Vedou ke snizeni incidence VAP, ale nedokdzou ji zcela
zamezit [63].

Komplikace, prognoza

Vazné komplikace se objevuji az u 50 % HAP/VAP [271].
Béznymi doprovodnymi komplikacemi HAP/VAP je re-
spira¢ni selhdni a sepse, jak jiz bylo uvedeno vyse.
Mimo né se ale mlze objevit fada dalsich komplikaci,
které jsou uvedeny v tab. 7. Komplikace mohou byt lo-
kalni vznikajici progresi zakladniho patologického pro-
cesu nebo jeho prestupem do okoli. Nejobavanéjsi lo-
kalni komplikaci je ARDS, ktery je definovan jako difuzni
bunécna dysfunkce plicniho parenchymu vyvolana fak-
tory, které jsou soucasti celkové zanétlivé reakce orga-
nizmu na pfimé ¢inepfimé poskozeni(inzult) a je jednou
z hlavnich pfic¢in vysoké mortality. Druhym typem jsou
komplikace vzdalené, postihujici jiné organy, vétsinou
hematogennim pfenosem infekce. Casté jsou komp-
likace kardidlni, protoze pneumonie jsou asociovany
s akutnimi postizenimi srdce, jako jsou akutni koronarni
pfihody, arytmie (fibrilace sini, komorové tachykardie
a dalsi) a srdecni selhani. Pficinou byva hypoxemie, z&-
nétlivy stav a kardialni stres a tyto kardialni komplikace
vedou ke klinickému zhorseni a zvysuji mortalitu [64].
Terapie komplikaci tézké pneumonie vychazi z doporu-
¢enych standardu [é¢by téchto komplikaci uvedenych
v pfislusnych dokumentech.

Postizeni byvaji ¢astéji pacienti ve vyssich vékovych
skupindch, ktefi jsou vétsinou polymorbidni a dochazi
unich pravidelné kdekompenzaci pfidruzenych nemoci
(nejcastéji se jednd o exacerbaci CHOPN, asthma bron-
chiale nebo intersticidlnich plicnich nemoci, kardialni
selhani, rGzné arytmie, dekompenzaci ischemické cho-
roby srdecni, diabetes mellitus, zhorseni chronickych
jaternich a ledvinovych onemocnéni s ¢astym hepatal-
nim a rendlnim selhanim). Pro tyto pfipady plati obecna
pravidla lé¢by téchto nemoci.

casné
lokalni

pozdni bronchiektazie

vzdalené

plicni absces, plicni gangréna, pleuritida, empyém, pneumotorax, atelektaza, mediastinitida, paravertebralni
absces, syndrom akutni respira¢ni tisné dospélych (ARDS)

endokarditida, meningitida, artritida, otitida, nefritida, peritonitida, septické emboly, multiorganové selhdni

(MODS), kardialni komplikace, rendlni selhani
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HAP/VAP je nejcastéjsi piicina smrti mezi nozokomial-
nimi infekcemi. Az 50 % v3ech téchto Umrti na nozo-
komialni infekce souvisi s nozokomialni pneumonii [65].
Celkova mortalita v souvislosti s HAP dosahuje 20-70 %
v zavislosti na patogenu, pfidruzenych faktorech a komor-
biditadch [61,66]. Atributivni mortalita VAP se pohybuje
mezi 13-29 %, u HAP okolo 20 % [67,68]. Faktory spojené
se zvy$enou mortalitou jsou tize choroby (APACHE skoére),
multilobarni postizeni, kavitace, rychle progreduijici plicni
infiltraty, sepse, Sok, kdma, respiracni selhani, ARDS, bak-
teriemie, MDR patogeny a tézké komorbidity.

Zaveér
Pres veskeré pokroky v 1é¢bé a preventivnich opatienich
zlistdva nozokomidlni pneumonie castou a obavanou
komplikaci nemocni¢ni péce. Jeji vyskyt pfilis neklesd,
naopak s rlstem antibiotické rezistence nemocnic¢nich
bakteridlnich kmena stoupéd riziko morbidity a mortality.
Je jisté, Ze tato entita zlstane dlouho vaznym pro-
blémem, s nimz budou nuceni zdravotnici opakované,
a doufejme, ze Uspésné, bojovat.
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