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Lijecenje izvanbolniCkih pneumonija
Treatment of Community-Acquired Pneumonia

ZAGORKA BORAS, EMILIJA MARUNICA, VESNA TRKES
Klinika za plucne bolesti ,Jordanovac®, KBC Zagreb, 10000 Zagreb, Jordanovac 104

SA2 ETAK Pneumonija je akutna infekcija pluénog parenhima i vazan uzrok pobola i smrtnosti diljem svijeta. Pojam izvanbolni¢ka pne-
umonija, CAP (engl. Community-acquired pneumonia) odnosi se na upalu plucéa ste¢enu izvan bolnice. Kamen temeljac lijeCenja CAP-a jest
empirijska antibiotska terapija koju treba primijeniti §to je prije moguce, optimalno u prva Cetiri do Sest sati od postavljanja dijagnoze. Razli-
Cita su misljenja i preporuke za empirijsku terapiju CAP-a, a izbor ovisi o tezini klinicke slike, komorbiditetima bolesnika, lokalnoj prevalenciji
patogena i njihovoj ocekivanoj rezistenciji na antibiotike. Sva se vecéa respiratorna drustva slazu da empirijska antibiotska terapija treba biti
primarno usmjerena na Streptococcus pneumoniae Koji je vodeci uzroc¢nik CAP-a. Ciljano antibiotsko lijeCenje treba primijeniti nakon mikro-
bioloske izolacije uzroc¢nika bolesti. Za uspjesan ishod CAP-a empirijska antibiotska terapija treba biti popracena potpornim medicinskim
mjerama. U novije se vrijeme istrazuju i imunomodulatorni lijekovi ¢ija ¢e se uéinkovitost, kao moguce dodatne terapije antibioticima, tek
pokazati.

KLJUCNE RIJECI: izvanbolni¢ka pneumonija, Streptococcus pneumoniae, antibiotici, lije¢enje

SUMMARY Pneumonia is an acute infection of the pulmonary parenchyma and a significant cause of morbidity and mortality world-
wide. Community-acquired pneumonia (CAP) refers to pneumonia acquired outside of hospital. The cornerstone of treating CAP is empirical
antibiotic therapy to be applied as soon as possible, immediately after the assessment of disease severity and the possible expected causes
(within four to six hours of establishing the diagnosis). Recommendations for the introduction of empirical antibiotic therapy for CAP vary,
and the choice depends on the severity of clinical presentation, comorbidities of patients, the prevalence of pathogens and their expected
resistance to antibiotics. All major respiratory societies agree that empirical antibiotic therapy should be primarily focused on Streptococcus
pneumoniae, the leading cause of CAP. The targeted antibiotic therapy should be prescribed after isolating microbial pathogens. For the
successful outcome of CAP, empirical antibiotic therapy should be accompanied by supportive medical treatment. The immunomodulatory
drugs have recently been investigated, and their efficiency, as well as possible additional antibiotic therapies, are yet to be confirmed in treat-
ing community-acquired pneumonia.
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N Uvod
Pneumonija je akutna infekcija pluénog parenhima.

empirijske antibiotske terapije u hospitaliziranih bolesnika
i u svih bolesnika s pneumokoknom pneumonijom (7, 8).

Pojam izvanbolni¢ka pneumonija, CAP (engl. Communi-
ty-acquired pneumonia), odnosi se na upalu pluca ste¢enu
izvan bolnice i vodedi je uzrok smrtnosti od zaraznih bole-
sti u razvijenim zemljama (1). Okosnica lijeCenja CAP-a jest
rana primjena empirijske antibiotske terapije. Odgovaraju-
¢a empirijska antibiotska terapija klju¢na je za preZivljava-
nje bolesnika s teSkim CAP-om (2). Izbor antibiotika ovisi
o mogucéem oCekivanom uzro¢niku, komorbiditetima, teZi-
ni klini¢ke slike, podacima o alergiji na pojedine skupine
antibiotika, prevalenciji patogena i njihovoj rezistenciji.
Vrijedece smjernice sugeriraju da empirijska antibiotska
terapija treba biti primarno usmjerena na Streptococcus
pneumoniae koji je vodeéi uzro¢nik CAP-a (3 - 5). I dalje
je u bolesnika s blagim i srednje teSkim CAP-om otvoreno
pitanje uvodenja dvojne empirijske terapije, kombinacije
-laktama i makrolida u odnosu prema monoterapiji f-lak-
tamom (6). Dosadas$nja istraZivanja na tom podrucju upu-
¢uju na to da bi makrolidi trebali biti sastavni dio dvojne

Antibiotike treba dati Sto prije, preporucljivo u prva Cetiri
do Sest sati. Prema novim istraZivanjima, bolji ishod bolesti
postiZe se ako se antibiotik primijeni u prva Cetiri sata od
prezentacije bolesnika (7, 9). Trajanje antibiotske terapije
CAP-a zahtijeva individualan pristup koji ovisi o uzro¢niku
upale, klini¢kom odgovoru i ev. nastalim komplikacijama
tijekom lijeCenja (10).

ZauspjeSan ishod CAP-a optimalna antibiotska terapija tre-
ba biti poprac¢ena i potpornim (suportivnim) medicinskim
postupcima poput nadoknade tekuéine, korekcije elektroli-
ta, kontrole aritmija, lijeCenja respiracijske insuficijencije,
profilakse duboke venske tromboze i pluéne embolije, pre-
poznavanjailijeCenja ishemije miokarda, lijeCenja hipergli-
kemije i tako dalje. Unato¢ u¢inkovitoj antibiotskoj terapiji
CAP je joS znatan zdravstveni problem. Radi poboljSanja
ishoda CAP-a u novije se vrijeme istrazuju i razli¢iti imu-
nomodulatorni lijekovi ¢ija ¢e se uspjeSnost, kao dodatne
terapije antibioticima, tek pokazati (11).
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Procjena teZine bolesti
Vazni koraci u lijeCenju izvanbolnic¢kih pneumonija jesu
njihovo rano otkrivanje i procjena stupnja teZine bolesti.
Temeljem njegove procjene odlucuje se o mjestu lijeCenja
(dom, bolnica, jedinica intenzivnog lijeCenja), vrsti i putu
primjene antibiotske terapije, stupnju pracenja vitalnih
funkcija bolesnika i ostalih parametara koji pomaZu pri
procjeni klini¢kog odgovora bolesnika na primijenjeno lije-
¢enje (3 - 5, 12). Radi olakSavanja procjene teZine bolesti i
rizika od smrtnog ishoda u bolesnika s CAP-om doslo je do
razvoja razli¢itih prognosti¢kih bodovnih sustava. NajceSce
su u uporabi indeks procjene teZine pneumonije putem PSI
(engl. Pneumonia Severity Index) koji je predloZilo Americko
torakalno drustvo, ATS (engl. American Thoracic Society) i
CURB-65 koji je predloZilo Britansko torakalno drustvo,
BTS (engl. British Thoracic Society). Oba bodovna sustava
imaju dobru osjetljivost i specifi¢nost u predvidanju smrt-
nosti hospitaliziranih bolesnika s CAP-om, ali nisku osjet-
ljivost i specificnost u procjeni potrebe prijema u Jedinicu
intenzivnog lijeCenja (JIL) (3). PSI se sastoji od 20 varijabla
dobivenih temeljem nalaza klini¢kog pregleda, prisutnosti
komorbiditeta, laboratorijskih nalaza i demografskih poda-
taka, a razdvaja bolesnike prema riziku od smrtnosti u pet
klasa (13). Kompleksan je za izracunavanje i time neprikla-
dan za svakodnevnu rutinsku klini¢ku praksu. CURB-65 je
jednostavniji za svakodnevnu uporabu, a s pomocu njega
dobro procjenjujemo stupanj teZine bolesti.

Parametri za njegovo izra¢unavanje jesu: novonastala men-
talna konfuzija, serumska razina ureje = 7 mmol/L, frekven-
cija disanja = 30/min, sistoli¢ki krvni tlak < 90 mmHg ili di-
jastoli¢ki krvni tlak < 60 mmHg i dob = 65 godina (4). Zbroj
pojedinih parametara rezultira 5-bodovnim sustavom s tri
prognosticke kategorije. Prognosticka kategorija O — 1 pret-
postavlja nizak rizik od smrtnog ishoda (za razred O iznosi
0,7%, a za razred 1 3,2%). Kategorija 2 pretpostavlja srednji
rizik od smrtnog ishoda (iznosi 13%), a kategorije 3 i viSe
imaju visok rizik od smrtnog ishoda (razred 3 sa 17%, razred
4541,5% irazred 5s 57%). Bolesnici Cija je teZina bolesti oci-
jenjena kao 0 ili 1 mogu se lijeciti izvanbolnicki, onis 2 i viSe
bodova trebaju biti hospitalizirani, s tim da procijenjenu te-
Zinu bolesti kao 3 i viSe treba lijeciti u jedinici intenzivnog
lijeCenja (slika 1.). Noviji podaci upucuju na to da su CURB-
65 i njegova pojednostavnjena inadica CRB-65 podjedna-
ko dobri za procjenu teZine bolesti i predvidanje rizika od
smrtnosti (9).

Nacela antimikrobne terapije

Preporucena empirijska antibiotska terapija djelotvorna je
u velikom postotku ambulantno lijeCenih bolesnika, sto-
ga prema vrijede¢im smjernicama, mikrobioloSka analiza
respiratornih uzoraka u ove skupine bolesnika nije potreb-
na. To je i najvaZzniji razlog zasSto danas rijetko verificiramo
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SLIKA 1. Procjena stupnja teZine bolesti (CURB-65)

- C - novonastala konfuzija (engl. Confusion)
- U - serumska razina ureje = 7 mmol/L (engl. urea)
- R - broj respiracija = 30/min (eng|. Respiratory rate)

- B - sistolicki krvni tlak = 90 mmHg, dijastolicki < 60 mmHg
(engl. Blood pressure)
- 65 godina Zivota (=65)

/4

ROl bolnicki, JIL
odjelima

- ambulantno

- bolnicki (socijalni
razlozi)

uzro¢nika pneumonije. Preporuceno vrijeme pocetka lije-
Cenja jesu prva Cetiri do Sest sati od postavljanja dijagnoze.
Odgadanje antibiotskog lijeCenja duZe od 8 sati udruZeno je
s poviSenim hospitalnim mortalitetom (7, 14).

LijeCenje je usmjereno prema mogucem ocekivanom uzroc-
niku, a utemeljeno na lokalnoj epidemioloskoj slici s obzi-
rom na prevalenciju uzro¢nika i njihovu rezistenciju (3 - 5).
Streptococcus pneumoniae najéesci je uzro¢nik CAP-a neo-
visno o Zivotnoj dobi, u oko 27,3% slucajeva (15, 16). Drugi
Cesti uzroCnici ukljuéuju Haemophilus influenzae u oko
12%, a takozvane atipi¢ne bakterije (ukljucujuéi Mycopla-
sma, Chlamydia i Legionella spp.) u 22% slucajeva (16). Ne
smiju se zanemariti ni drugi mogudi uzro¢nici CAP-a po-
put aerobnih i anaerobih bakterija iz orofaringealnog po-
drudja u sklopu aspiracijskih pneumonija te respiratorni
virusi. U nekih se bolesnika kao uzro¢nici mogu izolirati
i gram-negativne bakterije (Pseudomonas aeruginosa i En-
terobacteriaceae). U rizi¢ne bolesnike ubrajamo one koji su
u prethodna tri mjeseca lijeCeni antibiotskom terapijom,
starije od 65 godina, prethodno hospitalizirane, lijeCene
kortikosteroidima, imunosuprimirane ili bolesnike bilo
s pluénim (bronhiektazije, KOPB...) i/ili drugim komorbi-
ditetima (Seéerna bolest, kroni¢ne bolesti srca i bubrega,
alkoholizam...). U nekim se studijama pokazalo da su com-
munity-acquired methicillin-resistant Staphylococcus aure-
us (CA-MRSA), kao i influenca A (H1N1) sve ¢eséi uzrocnici
teSkog CAP-a koji nalaZe hospitalizaciju (17).

Uz procjenu moguceg uzrocnika pri odabiru empirijske
terapije CAP-a treba imati u vidu i lokalnu rezistenciju
pojedinih uzro¢nika na antibiotike. Rezistencija je velik
problem pri odabiru antibiotika za empirijsko lijeCenje i
varira prema geografskim regijama. S obzirom na to da je
S. pneumoniae najceséi uzrocnik CAP-a, procjena njegove
rezistencije vazna je za odabir empirijske terapije. Novije
studije pokazuju da je rezistencija S. pneumoniae na peni-
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cilinske antibiotike u svijetu 21%, a na makrolide do 39%
(18). U Republici Hrvatskoj rezistencija S. pneumoniae na
penicilinske antibiotike za 2014. iznosi 23%, a na makrolide
34% (19). Takoder je Cesta i rezistencija M. pneumoniae na
makrolide. Prema novijoj Kanadskoj studiji ona iznosi 12%
(20). Podataka o rezistenciji M. pneumoniae u Republici Hr-
vatskoj zasad nema. Rezistencija S. pneumoniae na penici-
linsku grupu antibiotika i makrolide u posljednje je vrijeme
stabilna. Uvodenje konjugirane pneumokokne vakcine u
djece smanjuje incidenciju invazivnih slucajeva rezisten-
tnih na penicilin, medutim, infekcija serotipovima koji se
ne nalaze u cjepivu u porastu je (16). Isto je tako vazno pri
odabiru empirijske antibiotske terapije procijeniti i fakto-
re rizika od pneumokokne rezistencije. To su bolesnici koji
su prethodna tri mjeseca lijeCeni beta-laktamima, makro-
lidima ili fluorokinolonima, imunosuprimirani, stariji od
65 godina i oni u kojih su prisutni drugi komorbiditeti te
alkoholizam (3).

Izbor empirijske antibiotske terapije

Sva se respektabilna respiratorna i infektoloska drusStva:
ATS, BTS, Americko infektoloSko drustvo, IDSA (engl. Infe-
ctious Diseases Society of America), Europsko respiratorno
drustvo, ERS (engl. European Respiratory Society) i Europsko
drustvo za klini¢ku mikrobiologiju i zarazne bolesti, ESCMID
(engl. European Society for Clinical Microbiology and Infectio-
us Diseases) slazu da odabir empirijske antibiotske terapije za
CAP treba biti temeljen na moguéem ocekivanom uzrocniku,
individualnim faktorima rizika, farmakokinetici/farmakodi-
namici antibiotika, prethodnoj uporabi antibiotika, komorbi-
ditetima, alergiji, prevalenciji patogena i njihovoj rezistenciji
(3 - 5). Empirijska terapija treba biti primarno usmjerena na
Streptococcus pneumoniae Koji je vodeéi uzrocnik CAP-a. Iz-
bor empirijske antibiotske terapije CAP-a i mjesta lijeCenja
(ambulantno, hospitalno na bolni¢kim odjelima ili u jedini-
ci intenzivnog lijeCenja) temelji se na procjeni stupnja teZine
bolesti.

Ambulantno lije¢enje CAP-a u mladih bolesnika bez komor-
biditeta, s blagom i srednje teSkom pneumonijom, obi¢no
se provodi monoterapijom jednim peroralnim antibiotikom
(tablica 1.). Smjernice ATS/IDSA, u tih bolesnika, naglasavaju
potrebu empirijskog lijeCenja antibioticima koji djeluju i na
atipi¢ne uzro¢nike CAP-a, a ERS/ESCMID i BTS takav pristup
lijeCenju prihvadaju kao moguénost (9, 21). Takoder je u toj
skupini oboljelih s CAP-om nejasna pozicija doksiciklina. Po-
jedine studije naglaSavaju prednost uzimanja doksiciklina u
bolesnika alergi¢nih na penicilinske antibiotike, a u odnosu
prema makrolidima i respiratornim kinolonima (22). Predno-
sti navedenog lijeka jesu u sprjeCavanju Sirenja rezistencije
pneumokoka na makrolide, zadovoljavajuci u¢inak lijeka na
atipi¢ne patogene i njegova ucinkovitost poput makrolida i
respiratornih kinolona.

TABLICA 1. LijeCenje izvanbolnickih pneumonija

Skupine
bolesmka s CAP- Farmakoterapija
B-laktam
Ambulantni ili
bolesnici bez makrolid
komorbiditeta ili
tetraciklin/doksiciklin

Ambulantni

bolesnici s B-laktam + makrolid
komorbiditetima @ .
ili

ili rizikom od

bakterijske

rezistencije

Bolesnici
hospitalizirani

respiratorni fluorokinolon

B-laktam + makrolid

na bolnickim il

odjelima respiratorni fluorokinolon
Bolesnici -laktam iv. (poZeljno cefalosporin 3
hospli?ll_lzwam u generacijé)‘/' (pozelj porin 3.
plus

(bez rizika od
Pseudomonas
aeruginosa)

makrolid iv. (poZeljno azitromicin) ili
respiratorni fluorokinolon iv.

Bolesnici
hospitalizirani u
JiL-u

(s rizikom od
Pseudomonas
aeruginosa)

Antipseudomonasni B-laktam iv.
plus

Ciprofloksacin iv./levofloksacin iv. ili
aminoglikozid iv. i makrolid iv.

Vankomicin iv.
Alternativa je linezolid iv. i teikoplanin iv

Rizici od
CA-MRSA

Prilagodeno prema: referencijama 3 i 5

Za ambulantno lijeCenje bolesnika s komorbiditetom ili s povi-
Senim rizikom od infekcije s bakterijama rezistentnim na antibi-
otik, ukljucujudi i rezistentni Streptococcus pneumoniae, DRSP
(engl. Drug-Resistant Streptococcus Pneumoniae) i u onih hospi-
taliziranih na bolni¢kim odjelima smjernice sugeriraju primje-
nu kombinacije makrolida i beta-laktama ili monoterapiju res-
piratornim fluorokinolonom. Put primjene antibiotske terapije
u bolesnika hospitaliziranih na bolnickim odjelima zavisi od
procjene stupnja teZine bolesti i specifi¢nosti samog bolesnika.
StajaliSte o dvojnoj antibiotskoj terapiji u tim skupinama bole-
snika jo$ nije jednoznacno prihvaceno u stru¢nim drustvima.
Dosadasnji su podaci o primjeni monoterapije f3-laktamima u
odnosu prema kombinaciji f3-laktama i makrolida kontroverzni
(9). Naime, neki su autori zabrinuti zbog poviSenoga kardiova-
skularnog rizika u bolesnika koji primaju makrolide i razvoja
rezistencije na makrolide i fluorokinolone (16). S druge strane,
novije studije iz tog podrucja daju prednost kombiniranoj tera-
piji 3-laktamima i makrolidima u odnosu prema monoterapiji
RR-laktamom. Bolesnici s CAP-om, hospitalizirani na bolnickim
odjelima, lijeeni kombiniranom antibiotskom terapijom po-
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stigli su raniju klini¢ku stabilizaciju i imali bolji ishod. Takav se
ishod pripisuje baktericidnom ucinku antibiotika i mogucem
imunomodulatornom uc¢inku makrolida (8, 23).

Bolesnici s teSkom izvanbolnickom pneumonijom, smjeSteni u
JIL, dobivaju antibiotsku terapiju intravenskim putem. Oni bez
rizika od infekcije sa Pseudomonas aeruginosa ili MRSA trebaju
dobiti kombinaciju potentnih antipneumokoknih beta-lakta-
ma (ceftriaksone, cefotaksim, ceftarolin, ampicilin-sulbaktam)
s makrolidom (azitromicin) ili respiratornim fluorokinolonom
(levofloksacin ili moksifloksacin). Bolesnicima s poviSenim ri-
zikom od infekcije sa Pseudomonas aeruginosa, odnosno rezi-
stentnim patogenima (KOPB, bronhiektazije, imunosuprimirani
i oni koji Cesto dobivaju antibiotike) i koji se lijece u JIL-u prepo-
rucuje se primjena kombinacije antipseudomonasnog f3-lakta-
ma (piperacilin-tazobaktam, imipenem, meropenem, cefepim)
s antipseudomonasnim fluorokinolonom (ciprofloksacin ili
visoke doze levofloksacina). U obzir dolazi i trojna kombinacija
3-laktama, aminoglikozida i azitromicina, odnosno respirator-
nog fluorokinolona (3, 10). Empirijska terapija vankomicinom
parenteralno iv. trebala bi biti primijenjena u bolesnika sa sum-
njom na izvanbolnicki steCenu infekciju meticilin-rezistentnim
Staphylococcus aureus, CA-MRSA. To su bolesnici s teSkom Kli-
ni¢kom slikom (bolesnici s nekrotizirajué¢im ili kavitirajuéim
infiltratima ili empijemom). Alternativa vankomicinu jesu line-
zolid i teikoplanin. Linezolid ima prednost pred vankomicinom
u bolesnika koji imaju oSte¢enu bubreznu funkciju. Bolesnici
s CAP-om u kojih se sumnja na infekciju virusom influence ili
kod kojih je potvrdena infekcija tim virusom trebali bi biti lije-
¢eni antivirusnom terapijom, a oni sa sumnjom na aspiracijsku
pneumoniju terapijom za anaerobne uzro¢nike. Bududi da je
CAP i dalje velik zdravstveni problem, a uz to postoji i problem
razvoja rezistentnih sojeva bakterija, u posljednje se vrijeme ra-
zvija nekoliko novih antibiotika, s obeéavajuc¢im rezultatima. To
su antibiotici iz skupine cefalosporina, ketolida i kinolona (17).
Ceftarolin, peta generacija parenteralnog cefalosporina, ima §i-
rok spektar ucinkovitosti prema gram-pozitivnim i gram-nega-
tivnim patogenima i to je prvi odobreni cefalosporin s in vitro
aktivnosti za infekcije MRSA-om. Ceftobiprol, cefalosporinski
parenteralni antibiotik Sirokog spektra koji je ucinkovit protiv
tipi¢nih uzro¢nika CAP-a ukljucujuéi i MRSA. Cetromicin, novi
oralni antibiotik iz skupine ketolida, koji su podskupina makro-
lida, za lijeCenje blagog do umjereno teSkog CAP-a. Solitromicin
iz skupine ketolida jo§ u poCetnim fazama istraZivanja. Nemio-
noksacin, novi nefluorirani kinolon, pokazuje aktivnost protiv
uzrocnika CAP-a, kao i prema DRSP-u. Zabofloksacin, fluoro-
kinolonski antibiotik, u preliminarnim rezultatima za lijeCenje
blagog do srednje teSkog CAP-a.

Prelazak s intravenske terapije na oralnu _

Intravenska se antibiotska terapija primijenjena u hospita-
liziranih bolesnika s CAP-om nakon odredenog vremena
moZe prebaciti na peroralnu. Vecina je tih bolesnika s po-
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voljnim klini¢kim tijekom bolesti (40 — 60%) sposobna za
prebacivanje na oralnu antibiotsku terapiju (tzv. switch to
oral therapy) nakon dva do tri dana lijeCenja. To¢no vrijeme
za prelazak na peroralnu antibiotsku terapiju joS$ nije usu-
glaSeno. Opce je prihvadeno da, prije prelaska na peroralnu
terapiju, mora biti zadovoljena klini¢ka stabilnost bolesni-
ka, povladenje akutnih respiracijskih znakova, sposobnost
peroralnog uzimanja lijekova, normalno funkcioniranje ga-
strointestinalnog sustava i smanjenje broja leukocita u pe-
rifernoj krvi (tablica 2.) (24). Antibiotici izbora za prelazak s
intravenske terapije na oralnu isti su oni kojima je bolesnik
ved lije€en, a ako parenteralno primijenjen antibiotik nema
oralni oblik, moZe se zamijeniti antibiotikom iz iste klase
lijekova. Bolesnici koji su lije¢eni kombinacijom makrolida
i beta-laktama, kod Kkojih je prisutan rizi¢ni ¢imbenik od
DRSP-a trebali bi rabiti visoke doze beta-laktama tijekom
cijelog vremena lijeCenja, a bolesnici bez rizika od infekcije

TABLICA 2. Prelazak s intravenske terapije na oralnu u bolesnika
s CAP-om

I po';;’;’;ka Definicija ‘ Kriteriji
Kriteriji za Povlacenje najvaznijih
ERS/ prelazenje s klinickih znakova bolesti
ESCMID lntrav_enske prlsutn_lh pri prijemu
2011 terapije bolesnika u bolnicu
; na oralnu
antibiotsku
Kriteriji za -T<378°C
klinicku - Otkucaji srca = 100/min
stabilnost - Broj respiracija = 24/min
- Sistolicki krvni tlak = 90
mmHg
ATZS({(I)I;SA - Saturacija arterijske krvi
: kisikom = 90% ili pO,* = 60
mmHg
- Sposobnost peroralnog
uzimanja terapije
- Normalan mentalni status
Klinicki znakovi = - Bez poviSene tjelesne
koji upucuju temperature > 24 h
na odgovor - Otkucaji srca < 100/min
inicijalne - Nestanak tahipneje
empirijske - Klinicka hidriranost i
intravenske sposobnost oralnog
terapije, a koji uzimanja tekucina
dopustaju - Povlacenje hipotenzije
razmatranje - Nepostojanje hipoksije
prelaska na - Poboljsanje broja bijelih
BTS 2009. peroralnu krvnih stanica
antibiotsku - Nepostojanje bakteriemije
terapiju - Nema mikrobioloskih

dokaza za prisutnost
infekcije legionelom,
stafilokokima ili gram-
negativnim enterickim
bacilima

- Funkcioniranje
gastrointestinalnog sustava

*Parcijalni tlak kisika u arterijskoj krvi
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DRSP-om uobicajene doze beta-laktama. Alternativa ovim
lijekovima je makrolid kod bolesnika bez rizicnog ¢imbeni-
ka za DRSP.

Trajanje antibiotske terapije
Trajanje bi antibiotske terapije, prema europskim smjerni-
cama, trebalo biti jednako ili kra¢e od osam dana u bolesni-
ka koji odgovaraju na pocetnu antibiotsku terapiju (24, 25).
Krace trajanje lijeCenja, short course therapy, ima prednosti
u odnosu prema produljenomu lijeCenju, long term therapy.
Tako se smanjuje rizik od razvoja rezistentnih bakterija, ri-
zik od razvoja nuspojava poput gastrointestinalnih tegoba
uzrokovanih s Clostridium difficile, a smanjuje se i rizik od
nazofaringealnog kliconosStva S. pneumoniae rezistentnim
na penicilin. Prema posljednjim smjernicama IDSA/ATS li-
jeCenje CAP-a trebalo bi trajati najmanje pet dana, a prije
prestanka terapije bolesnici bi trebali biti afebrilni 48 — 72
sata i klinicki stabilni. U bolesnika kod kojih nije doslo do
klini¢kog odgovora na inicijalnu antibiotsku terapiju, koji
imaju bakteriemiju, izvanpluéne infekcije ili nekrotiziraju-
¢u pneumoniju trajanje lijeCenja moZe biti produZeno (25).
Svakako duljinu lijeCenja treba prilagoditi svakom bolesni-
ku individualno s obzirom na klini¢ki odgovor i prisutnost
komplikacija.

Pomo¢ u donoSenju odluke kada i koliko dugo lijeCiti CAP
antibioticima te razlikovanje bakterijskih infekcija od viru-
snih ili neinfektivnih bolesti kao Sto je sréano popustanje
moZe biti i odredivanje serumske razine biomarkera. U vezi
s tim pitanjem najviSe obecéava prokalcitonin (PCT). PCT je
marker Kkoji olakSava identifikaciju sistemske bakterijske
infekcije za koju je visoko osjetljiv i koji je Koristan u ranoj
diferencijaciji od drugih neinfektivnih bolesti (npr. sréa-
no popustanje). Jednako je tako koristan kao dobar vodic
kroz lijeCenje antibiotskom terapijom pri donoSenju odluke
kada zapoceti, intenzivirati ili prekinuti lijeCenje, §to u ko-
nacnici smanjuje troSkove lijeCenja i nuspojave. Vrijednosti
PCT-anizZe od 0,25 trebale bi biti cut-off vrijednost za ukida-
nje antibiotske terapije (26).

Potporne i pomocne terapijske mjere u
CAP-u
Da bismo poboljsali ishod CAP-a, potrebno je, uz osnovno
antibiotsko lijeCenje, primijeniti i ostale dostupne potporne
mjere. To uklju¢uje nadoknadu tekucina i elektrolita, lije-
Cenje hipoksije, korigiranje aritmije, lijeCenje respiracijske
insuficijencije (ukljuCujuc¢i prepoznavanje retencije CO,),
profilaksu duboke venske tromboze i plué¢ne embolije, pre-
poznavanije i lijeCenje ishemije miokarda i lije¢enje hiper-
glikemije i anemije.

Sve je vedi broj studija usmjeren na istraZivanje mogucih
pomo¢nih terapijskih mjera koje bi poboljSale imunosnu
reakciju organizma i time poboljSale u¢inkovitost samih
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antibiotika u lijeCenju CAP-a (11). Uporaba kortikosteroida
u lijeCenju CAP-a jos je prijeporna. Iako se zna da je njihov
osnovni uc¢inak antiinflamatoran i imunosupresivan, kor-
tikosteroidi poboljSavaju komponente imunosnog sustava
organizma poput ekspresije receptora slicnog Tollu na ne-
kim stanicama i povecanje razine surfaktanta ukljuc¢ujudi
kolektine i surfaktantni protein A i D. Dosada$nja istraZi-
vanja upucéuju na to da uporaba kortikosteroida u lijeCenju
bolesnika s teSkim CAP-om ipak poboljSava ishod bolesti
(11). Isto se tako provode intenzivna istrazivanja o imuno-
modulatornom utjecaju makrolida koji djeluju na promje-
nu funkcije leukocita, ekspresiju citokina, apoptozu i pro-
izvodnju sluzi. Bolesnici kojima su u antibiotsku terapiju
ukljuceni i makrolidi imaju bolji ishod CAP-a (27). Inhibi-
tori prostaglandina (indometacin i acetilsalicilna kiselina)
poboljsavaju izmjenu plinova u hipoksi¢nih bolesnika tako
Sto inhibiraju pulmonalnu vazokonstrikciju induciranu hi-
poksijom. Za aktivator proteina C (drotrekogin alfa), imu-
noglobuline, statine, antikoagulantnu terapiju te stimuli-
rajuci faktor granulocita nije dokazana dobrobit u lijeCenju
CAP-a (11).

| ZAKLJUCAK

Izvanbolni¢ke pneumonije vodeéi su uzrok smrtnosti od
infekcija u razvijenim zemljama. Unato¢ mo¢nim antibio-
ticima i primjeni dodatne i potporne terapije terapijski su
izazov i u 21. stolje¢u, a vaZan razlog toga jest sve veca po-
java rezistentnih mikrobiolo§kih uzro¢nika. Kada zapoceti
antibiotsku terapiju, kako pravilno odabrati odgovarajuéu
terapiju i duljinu njezine primjene svakodnevna su pitanja
klini¢ara koji se susrecu s lije€enjem CAP-a. Inicijalni kora-
ciu pravilnom odabiru lijeenja jesu procjena teZine bolesti
i promptno uvodenje empirijske antibiotske terapije. Oda-
bir te terapije temeljen je prema najvjerojatnijim lokalnim
mogudim uzroc¢nicima, procjeni faktora rizika i komorbidi-
teta i prema faktorima rizika od postojanja antimikrobne
rezistencije pojedinih patogena. Dobar vodic¢ kroz lijeCenje
antibiotskom terapijom, osim klinicke procjene stabilnosti
bolesnika, moZe biti i odredivanje serumske razine bio-
markera (personalizirano lijeCenje). Procjena duljine anti-
biotskog lijeCenja i vremena prelaska s intravenske terapije
na peroralnu vazna je i radi smanjenja pojave rezistentnih
patogena, nuspojava antibiotskog lijeCenja, trajanja hospi-
talizacije i troSkova lijeCenja. Iako su antibiotici okosnica
lijeCenja CAP-a, terapijske mogucnosti usmjerene imuno-
snoj reakciji domacdina jos su nedovoljno istraZene i pruzaju
veliku nadu u buduénosti za poboljSanje ishoda u lijeCenju
CAP-a. Razvoj nekoliko novih antibiotika iz skupine cefa-
losporina, ketolida i kinolona takoder za sada pokazuje
obecavajuce rezultate.
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