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POPIS KRATICA

JIL Jedinica intenzivnog lijecenja

CDC Centar za kontrolu i prevenciju bolesti (engl. center for desease prevention and
control)

VAT Traheobronhitis povezan s mehaniCkom ventilacijom (engl. ventilator

associated tracheitis)

VAP Upala plu¢a povezana s mehanickom ventilacijom (eng. ventilator associated
pneumonia)

SIRS Sindrom sistemskog upalnog odgovora

MRSA Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus

VRSE Vankomicin rezistentni enterococci

ESBL Beta-laktamaze prosirenog spektra

KBC Klini¢ki bolni¢ki centar

ANOVA Analiza varijance

SAPS I Engl. Simplified Acute Physiology Score

CVK Centralni venski kateter

CRP C-reaktivni protein

MB Mikrobiologija

MR Multiplo rezistentne bakterije

ICU Jedinica intenzivne njege (engl. Intensive care unit)
BD Bolesnicki dani

Bl Bolnicke infekcije



1. Uvod

1. UvOD

Infekcijske komplikacije koje se mogu javiti tijekom lijeCenja teske primarne bolesti ili
poremecaja predstavljaju vrlo vazan problem u suvremenoj medicini, 0S0bito u podrucju
intenzivne medicine. Infekcije dodatno pogorSavaju ionako naruseno zdravstveno stanje
kriticno oboljelih, pridonose nepovoljnom ishodu lijecenja te su Cesto razlogom dugotrajne

hospitalizacije i visokih troskova zdravstvene skrbi.

1.1. Najvaznija obiljezZja i znacenje BI u JIL-u

Infekcije povezane sa zdravstvenom skrbi nazivaju se jo§ nazokomijalne ili bolnicke
infekcije, a pojavljuju se nakon 48 sati boravka u bolnici ili dva tjedna nakon izlaska iz
bolnice. Centar za kontrolu i prevenciju bolesti (CDC) definira bolni¢ku infekciju kao
infekciju steenu za vrijeme boravka u bolnici ako nema dokaza da je infekcija bila prisutna
ili u inkubaciji u trenutku bolesnikova ulaska u zdravstvenu ustanovu (1). Procjenjuje se da je
njihova ucestalost oko 10 %. Uzro¢nici tih infekcija nerijetko su multiplo rezistentni
uzrocnici, a infekcije su povezane s poviSenim morbiditetom, produljenim trajanjem
hospitalizacije i visokom cijenom lije¢enja. Svi su hospitalizirani bolesnici tijekom boravka u
zdravstvenoj ustanovi izlozeni riziku nastanka bolnic¢kih infekcija, a rizik je osobito velik za
kriticno oboljele u jedinicama intenzivne skrbi. Razlog je tomu izlozenost tih bolesnika
brojnim invazivnim dijagnostickim i terapijskim postupcima. Razlikujemo egzogene i
endogene rizi¢ne ¢imbenike odgovorne za pojavu infekcijskih komplikacija tijekom lijecenja
kriti¢ne bolesti. U egzogene rizi¢ne ¢imbenike svrstavamo umetanje stranih materijala poput
endotrahealnih tubusa, urinarnih, venskih i arterijskih katetera te drenova u tijelo. Primjena
krvi i derivata krvi te imunosupresivnih lijekova takoder moze pridonijeti nastanku
infekcijskih komplikacija. Rizik za pojavu bolnic¢kih infekcija povecava se s brojem
(ucestalo$¢u izvodenja) agresivnih terapijskih postupaka i1 duljinom primjene spomenutog
invazivnog pribora. Prolaznu imunosupresiju nastalu u sklopu osnovne bolesti (trauma,
kirurski zahvat), pothranjenost i promjenu prirodne crijevne flore (povezano s primjenom
antimikrobnih lijekova) svrstavamo u endogene rizicne ¢imbenike (2). Rezultati objavljenih
studija upucuju na dva do pet puta vecu ucestalost bolnickih infekcija u jedinicama
intenzivnog lijeCenja u odnosu na druge odjele u bolnici. Prema podatcima istrazivanja
provedenog 1995. godine u jedinicama intenzivnog lijeCenja u 17 zemalja zapadne Europe
bolnicka infekcija utvrdena je kod 21 % kriti¢nih bolesnika. Najbrojnije su bile upale pluca s

udjelom od 46,9 %, nakon njih slijedile su infekcije urinarnog trakta s udjelom od 17,6 % te
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1. Uvod

infekcije krvotoka s udjelom od 12 % (3). Najveci je problem prilikom postavljanja dijagnoze
infekcije razlikovanje povisene temperature infekcijskog i1 neinfekcijskog podrijetla,
razlikovanje infekcije od kolonizacije te odredivanje mjesta i uzroc¢nika infekcije. Sluznica
disSnih putova (prije svega dusnika), povrsina koze, sluznica mokra¢nog mjehura i probavnog
trakta te povrsina kirurSke rane i drugi ozljedom izazvani defekti koze kod kriti¢no oboljelih u
JIL-u Cesto su kolonizirani bolni¢kim mikroorganizmima. Dijelovi medicinskih uredaja, a
osobito strani materijali koji se umecu i odredeno vrijeme zadrzavaju u tijelu poput
endotrahealnih tubusa, venskih, arterijskih i urinarnih katetera i drenova mogu biti

kontaminirani tim uzro¢nicima (4).

1.2. Respiratorne infekcije

Infekcije respiratornoga sustava, o0sobito upale pluca, mogu se ocitovati teSkom
klinickom slikom. Upala plu¢a u jedinici intenzivnog lije¢enja najcesée se povezuje s
prisutnoS¢u umjetnog pomagala za osiguranje diSnoga puta (endotrahealni tubus ili kanila) te
S primjenom mehanic¢ke ventilacije (5). Vecina bakterija dospijeva u donje diSne putove
aspiracijom orofaringealnog sadrzaja pored endotrahealne cijevi, §to rezultira kolonizacijom,
a potom razvojem traheobronhitisa (VAT, engl. ventilator associated tracheitis) ili upale
pluca (VAP, engl. ventilator associated pneumonia) povezane s mehanickom ventilacijom.
Prisutnost endotrahealnog tubusa onemogucuje spontani kasalj i prirodno odstranjivanje
bakterija iz donjih dijelova respiratornog trakta te zahtijeva mehanicko c¢iS¢enje (aspiraciju
traheobronhalnog sekreta). Zbog tolerancije tubusa u traheji Cesto je potrebna sedacija koja
dodatno potiskuje refleks kasSlja (6). Mehanicka ventilacija pridonosi kontaminaciji
endotrahealnog tubusa bakterijama omogucujué¢i im izravan ulazak u plucéa i zadrzavanje u
traheobronhalnom sekretu (5). Mjere za sprjeavanje razvoja pneumonije usmjerene su Na
invazivni pribor, mikroorganizme 1 zaStitu pacijenta. Primjerena pocetna antimikrobna
terapija kljucna je odrednica ishoda lijeCenja pneumonije kod kriti¢nih bolesnika. Vazno je
utvrditi koji su mikroorganizmi naj¢es¢i uzro€nici respiratornih infekcija u nekoj ustanovi. Je
li to Acinetobacter baumannii, MRSA ili Pseudomonas aeruginosa. Savjetuje se ¢im prije
zapoceti antimikrobno lijjecenje usmjereno prema problematiénom uzrocniku prilagodeno
bolesnikovu klinickom statusu (7). Zbog visoke ucestalosti i moguce smrtnosti (u nekim
izvjes¢ima do 30 %) VAP je veliki problem u jedinicama intenzivnog lijecenja. Prema
podatcima francuskog nacionalnog sustava nadzora bolnickih infekcija u jedinici intenzivnog
lije¢enja, u 2010-0j godini je 12,4 % intubiranih pacijenata za boravka u JIL-u razvilo VAP

(8). Za razliku od infekcija mokra¢nog trakta i koze, koje su karakterizirane niskom

2



1. Uvod

smrtno$¢u od 1 % do 4 %, stopa smrtnosti za VAP krece se od 24 % do 50 %, a u specifi¢énim
okolnostima (npr. infekcija visoko virulentnim patogenom) moze dosegnuti 76 % (9).
Uobicajeni kriteriji na temelju kojih se postavlja dijagnoza VAP-a jesu febrilnost (> 38,5°C),
pojava ili pogorSanje dispneje, tahikardija, leukocitoza, gnojni iskasSljaj s visokom
koncentracijom bakterija (> 105 — 6 jedinica koje tvore kolonije [CFU] / ml) u
endotrahealnom aspiratu te pojava infiltrata na rendgenskoj snimci pluca (5, 6). Vecina
klini¢kih studija posvecena je kontroli i sprjeCavanju nastanka VAP-a, dok je malo njih
usmjereno na ispitivanje VAT-a. lako je broj takvih istraZivanja ogranic¢en, njihovi rezultati
pokazuju da je VAT vazan ¢imbenik rizika za razvoj VAP-a, odnosno da u ve¢ini slucajeva
prethodi upali pluca. Sukladno tome, ciljana antibiotska terapija usmjerena na lijeCenje VAT-

a moze poboljsati klini¢ki ishod i sprijeciti nastanak VAP-a.

1.3. Sepsa

Unato€ dostupnosti antibiotika i postupaka potpornog lijecenja, stopa smrtnosti pacijenata
oboljelih od sepse ostaje visoka te se procjenjuje da u najtezim oblicima bolesti pra¢ene
septiCkim Sokom iznosi 30 % do 50 % (10). Jos 1991. godine sepsa je definirana kao
kombinacija infekcije s 2 ili viSe obiljezja sindroma sistemskog upalnog odgovora (SIRS).
Nakon 10 godina usvojena je nadopunjena definicija prema kojoj za dijagnozu sepse nije
potreban dokaz o uzroéniku ako postoji jaka sumnja. Za dijagnozu sindroma sistemskog
upalnog odgovora (SIRS) potrebna su pozitivna dva ili vise znakova: tjelesna temperatura >
38°C ili < 36°C, puls < 90 otkucaja / min, respiracije < 20 / min (ili arterijski pCO2 < 32
mmHg, $to govori o hiperventilaciji) te abnormalan broj leukocita > 12 000 / mma3 ili < 4000 /
mm3 ili > 10 % nezrelih oblika. U kriterije za dijagnostiku jo§ su ukljuceni edem,
hiperglikemija u odsustvu Secerne bolesti, povisen CRP ili povisen prokalcitonin (11).
Koncentracija laktata vazan je laboratorijski parametar za procjenu tezine sepse, ali i dobar
prognosticki marker ishoda iste (12). Kako bismo prepoznali septickog pacijenta moramo
procijeniti vitalne funkcije organa i stupanj disfunkcije organa putem objektivnih znakova kao
Sto su hipotenzija, prokrvljenost, promijenjen mentalni status, acidobazna neravnoteza,
hipoksemija, koncentracija laktata, bubrezna i jetrena disfunkcija te trombocitopenija. Na
temelju tih nalaza treba zapoceti potpornu terapiju bez daljnjeg odlaganja, a ako postoji
sumnja na mogucnost infekcije, odmah primijeniti empirijsku antibiotsku terapiju (13). Prema
tezini infekcije, odnosno stupnju ugrozenosti vitalnih funkcija (stupnju vitalnog rizika) mogu
se izdvojiti sepsa, teSka sepsa 1 septicki Sok. Sepsa se definira kao stanje u kojem pacijenti

imaju blaZe znakove sistemske infekcije, a teSka sepsa definira se kao disfunkcija organa
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1. Uvod

povezanog s infekcijom. Septi¢ki Sok karakterizira prisutnost tvrdokorne hipotenzije koja
slabo reagira na pocetnu nadoknadu tekucine te zbog toga zahtijeva primjenu vazopresora i /
ili ionotropnih lijekova. Rezultati klinickih studija pokazali su da samo teSka sepsa i septicki
Sok utjeCu na prognozu kritiéno oboljelih (14). Unato¢ napretku u boljem prepoznavanju
bolesti, pacijenti sa sepsom heterogeni su i stanje je Cesto tesko za prepoznati, posebno u
ranim stadijima (11). Sepsa moze nastati Sirenjem iz nekog zarista infekcije (npr. upala pluca,
uroinfekcija, difuzni peritonitis ili intraabdominalni apsces kao izvori sekundarne sepse) ili se
oCituje kao primarna bakterijemija koju mozemo povezati s prisustvom CVK-a (15). U
klini¢kim je istrazivanjima kriterij za ukljucivanje septi¢nih bolesnika ¢esto ograni¢avajuci, a
razlicite definicije sepse otezavaju usporedbu rezultata. Vecina epidemioloskih istrazivanja
usmjerena je na pracenje jednog odredenog aspekta infekcije kao §to su bakterijemija,
bolnic¢ka infekcija, upala pluca uzrokovana mehanickom ventilacijom uz sepsu. Iz toga
proizlazi potreba za boljim razumijevanjem epidemiologije i posljedica sepse i sindroma

povezanih s infekcijom kod kriti¢no bolesnih pacijenata (10).

1.4. Infekcije mokraénih putova

Infekcije mokraénih putova Cesta su infekcija kod hospitaliziranih bolesnika. Obi¢no se
javljaju kao komplikacija, a povezuju se s povecanim morbiditetom, ali ne i mortalitetom.
Cimbenici rizika koji su povezani s razvojem tih infekcija ukljuuju poveéano trajanje
kateterizacije, Zenski spol, sustavnu primjenu antimikrobnih lijekova, produzeni boravak u
jedinici intenzivnog lijeCenja, SeCernu bolest te poviSenu razinu serumskog kreatinina.
Najces¢i uzro€nici urinarnih infekcija su Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Enterococcus i Candida albicans (16, 17). Dijagnoza urinarnih infekcija se relativno
jednostavno postavlja na temelju tipi¢nih simptoma koje pacijent opisuje te laboratorijskih
testova na upalne ¢imbenike (leukociti, CRP), analizom urina i urinokulture. Uzorak mokrace
za bakterioloSku analizu uzima se nakon §to osoba barem tri sata nije mokrila. NajceSce je to
metodom Ccistog srednjeg mlaza mokrace, uzimanjem mokrac¢e urinarnim kateterom ili
suprapubicnom punkcijom. Bakterioloska analiza mokra¢e obavezna je prije pocetka
antimikrobne terapije kod trudnica, bolesnika sa Se¢ernom bolesti, kod sumnje na
pijelonefritis, kod rekurentnih i kompliciranih mokraénih infekcija te ako prethodna terapija
nije bila uspjesna (18). Urinarni trakt predstavlja anatomski cjelovitu jedinicu te se infekcija
na jednom dijelu urotrakta lako prosiri na ostale dijelove. Medutim, rijetko se kompliciraju
generalizacijom, pojavom bakterijemije 1 stvaranjem septickih zariSta. Klinic¢ki oblici

infekcije jesu uretritis, cistitis, prostatitis, pijelonefritis te asimptomatska bakteriurija (15).
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1. Uvod

Bakteriurija, ukljucuju¢i i kandiduriju, neizbjezna je pojava kod Katetriziranih bolesnika i
javlja se kod gotovo polovice pacijenata koji moraju imati urinarni kateter dulje od 5 dana.
Asimptomatska bakteriurija predstavlja veliki rezervoar razliitih vrsta rezistentnih
mikroorganizama u svakoj bolnici (17). Rizik za pojavu urinarne infekcije kod kratkoro¢ne
kateterizacije iznosti 5 % po danu, a u slucaju da kateter bude zadrzan do 30 dana, iznosi do
100 % (19). Antimikrobna terapija moze biti korisna u profilaksi uroinfekcije kod kratkotrajne
kateterizacije, ali je povezana s rizikom selektivne kolonizacije s multirezistentnim
bakterijama poput Pseudomonas aeruginosa i drugim gram-negativnim uzro¢nicima.
Redovito pranje ruku i noSenje rukavica tijekom njege kateteriziranih bolesnika te izolacija
onih koji su kolonizirani rezistentnim bolnickim uzro¢nikom moze sprijeciti pojavu i Sirenje

urinarnih infekcija u bolnickoj sredini (20).

1.5. Infekcija kirurskih rana

Procjenjuje se da se kirurske infekcije javljaju kod 2 % do 5 % od 16 milijuna pacijenata
podvrgnutih kirur§kim zahvatima (procjena na 16 milijuna operiranih u jednoj godini). One
¢ine oko 24 % svih bolnickih infekcija (21). Postotak je razlicit 1 ovisi o tipu operacije. Kod
Cistih je zahvata ucestalost infekcija do 3,4 %, a kod necistih seze do 23,7 % (5).

Poslijeoperacijske infekcije predstavljaju velik problem u zemljama u razvoju u kojima
su resursi u zdravstvu oskudni, a broj zdravstvenog osoblja ogranicen (21).

Infekciju mjesta operacije (kirurske rane) tesko je definirati jer ne postoje jasni Kriteriji na
temelju kojih bismo infekciju mogli razlikovali od kontaminacije ili kolonizacije. Rane i lezije
izloZene su kontaminaciji s mikroorganizmima koji se nalaze na kozi 1 sluznicama 1 u okoliSu.
Infekcije kirurSkih rana Cesto zahvacaju samo povrSinsko tkivo, ali neke teZe infekcije mogu
zahvatiti dublje tkivo ili dijelove tijela manipulirane u zahvatu. Vecina kirurskih infekcija
postane jasna tijekom prvih 30 dana od operacije, najceS¢e izmedu petog 1 desetog
poslijeoperativnog dana. Medutim, tamo gdje je koriSten prostetski implantant, kirurSke
infekcije koje utjecu na dublje tkivo mogu se pojaviti i nekoliko mjeseci nakon operacije (22).
Jatrogena ozljeda koze i sluznica, koje predstavljaju anatomsku (fizicku) zastitu od infekcije 1
stresom izazvana depresija imunosnoga sustava ¢ine kirurSkog pacijenta sklonijim razvoju
infekcije. Infekcije mjesta operacije mogu biti razlogom odgodenoga zacjeljivanja rane,
produljenoga boravka u bolnici, izvorom dodatne patnje za bolesnika, a u nekim slucajevima
mogu pridonijeti smrtnom ishodu (21). Uzro¢nici tih infekcija najées¢e su mikroorganizmi s
povrsine koze, ali takoder 1 gram-negativne bakterije. Staphilococcus aureus javlja se u oko

20 % slucajeva, a u porastu je i MRSA. Rezultati nekih istrazivanja pokazuju da su gram-
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1. Uvod

negativni uzrocnici izolirani u 75 % slucajeva inficiranih kirurSkih rana, ukljucujuéi Proteus
mirabilis, Proteus species, Escherichia coli i MRSA-u (5). Na pojavu, odnosno incidenciju
postoperativnih infekcija utjece vrsta kirur§koga zahvata, kompetencija kirurga i opremljenost
i organiziranost zdravstvene ustanove. Najniza je stopa infekcije (manje od 2 %) kod
ortopedskih postupaka kod kojih su moguéi izvori zagadenja najceS¢e u zraku. Operativni
zahvati tijekom kojih je mjesto operacije izlozeno kontaminaciji endogenim
mikroorganizmima (npr., operacije u usnoj Supljini i trbuhu) imaju znatno visu stopu infekcije

(10 % do 20 %) (21).

1.6. Bakterijska rezistencija

Jedan od glavnih izazova s kojima je suofena suvremena medicina sve je ucestalija
rezistencija  bakterija na antimikrobne lijekove (23). Pojava multirezistentnih
mikroorganizama povezuje se s pretjeranim koristenjem antibiotika Sirokog spektra. Rezultati
nekih studija pokazuju da vise od 60 % pacijenata hospitaliziranih u jedinici intenzivnog
lijeenja prima antimikrobni lijek. Poznato je da neki antibiotici imaju povecanu sklonost
poticanju antimikrobne rezistencije. Induktori rezistencije najceS¢e su cefalosporini trece
generacije, vankomicin, imipenem te intravenski fluorokinoloni (24). Multirezistentne
bakterije sve se ¢esce izoliraju iz klini¢kih uzoraka u populaciji hospitaliziranih bolesnika.
Tijekom proteklog desetljeca doslo je do znacajnih promjena u odnosu gram-pozitivnih i
gram-negativnih uzro¢nika. Prevlast gram-negativnih u odnosu prema gram-pozitivnim
bakterijama pripisuje se nedostatku novih antimikrobnih lijekova s uc¢inkom na gram-
negativne uzro¢nike. Medu gram-pozitivnim mikroorganizmima odgovornima za infekcije u
JIL-u osobito su znacajni meticilin rezistentni Staphylococcus aureus (MRSA) i vankomicin
rezistentni enterococci (VRSE). Glavni razlozi visokog stupnja rezistencije gram-negativnih
bakterija jesu nagli porast produkcije beta-laktamaza proSirenog spektra (ESBLs). ESBL
produciraju¢e bakterije poput Klebsiellae pneumoniae, Escherichiae coli te Proteus mirabilis
rezistentne su na cefalosporine tre¢e generacije. Rezistenciju takoder pokazuju Enterobacter
spp., Citrobacter spp., Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter spp. (25). Prema podatcima
iz literature danas je preko 95 % sojeva Staphylococcus aureus rezistentno na penicilin, dok je
25 % Klebsiella pneumoniae rezistentno na cefalosporine (26).
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2. HIPOTEZA

Infekcije u JIL-u mogu nastati kao komplikacija osnovne neinfekcijske bolesti ili
povezano s postupcima intenzivnog lije¢enja. Dodatno otezavaju lije¢enje kriti¢nih bolesnika
te mogu pridonijeti loSem ishodu, ali, suprotno opéem uvjerenju, nisu iskljucivi razlog smrti u
svim sluc¢ajevima. Dio bolesnika umire od posljedica teSke primarne bolesti s infekcijom kao

pratecom pojavom toga stanja.
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3. CILJEVI RADA
Ciljevi ovoga istrazivanja sljedeci su:

a) Utvrditi ucCestalost i specifiCna obiljezja bolni¢kih infekcija nastalih kod kriti¢no
oboljelih za njihova boravka u JIL-u.

b) Utvrditi vrstu i distribuciju uzro¢nih patogena.

c) Utvrditi moguce ¢imbenike rizika odgovorne za pojavu infekcijskih komplikacija kod
kriti¢nih bolesnika.

d) Procijeniti ishode zaraZzenih bolesnika s osvrtom na trajanje lijeGenja u JIL-u i

smrtnost.
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4. ISPITANICI | METODE

4.1. Ustroj studije

Provedeno je istrazivanje retrospektivna studija.

4.2. Ispitanici

Istrazivanje je provedeno na odjelu intenzivnog lije¢enja Klinickog bolnickog centra
Osijek na Klinici za anesteziologiju, reanimatologiju i intenzivno lijeCenje KBC-a uz
odobrenje Etickog povjerenstva za istrazivanja Medicinskog fakulteta Osijek na SveuciliStu
Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku.

Ispitanici su kritiéni bolesnici lijeceni u JIL-u od 1. sijeénja 2013. do 31. ozujka 2016.
godine kod kojih se tijek lijeCenja komplicirao razvojem bolni¢ke infekcije. Kriterij
uklju¢ivanja je klini¢ki i mikrobioloski potvrdena infekcija izazvana multirezistentnim
uzro¢nicima koja podlijeze obvezi prijavljivanja, nastala nakon 2 ili vise dana boravka u JIL-u
I zbog koje je uvedena ili promijenjena postojeéa antimikrobna terapija. Nisu ukljuceni
bolesnici kolonizirani bolnickim uzro¢nicima bez klini¢kih znakova infekcije niti bolesnici s
infekcijom izazvanom endogenim uzroénicima. Pacijenti nisu aktivno sudjelovali kao

ispitanici te je tajnost njihovih podataka ostala u potpunosti zasti¢ena.

4.3. Metode

Za potrebe istrazivanja koristeni su podatci o zarazenim bolesnicima koji su prikupljeni iz
povijesti bolesti i mikrobioloskog protokola u Jedinici intenzivnog lije¢enja Klinike za
anesteziologiju, reanimaciju i intenzivno lijeCenje KBC-a Osijek dobiveni iz pismohrane
odjela.

Bolesnici su razvrstani u kategorije prema dobi, spolu, vrsti patogena pronadenog u
njihovom uzorku, dijagnozi infekcije, duzini boravka u JIL-u i komorbiditetu. Podatci o vrsti
patogena odnose se na izolate bakterija iz uzoraka urina, hemokulture, aspirate traheje, vrh
centralnog venskog katetera, aspirate bronha, bris operacijske rane te nadzorne briseve.

Infekcijske epizode grupirane su po mjestu, vremenu i okolnostima pojavljivanja.
Posebno su se analizirali ¢imbenici rizika koji pridonose ¢e$¢oj pojavnosti infekcija kod
kriticno oboljelih, uklju¢uju¢i Cimbenike na strani bolesnika (tezina osnovne bolesti,
imunosupresija, trauma) i one povezane s postupcima intenzivnog lijeCenja (mehanicka

ventilacija, CVK, urinarni kateter, nazogastricna sonda, tubus, hemodijaliza, perkutana



4. lIspitanici i metode

traheotomija).

4.4, Statisticke metode

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numericki
podatci opisani su aritmetickom sredinom i standardnom devijacijom u slucaju raspodjela
koje slijede normalu, a u ostalim slu¢ajevima medijalnim 1 interkvartilnim rasponom.

Razlike kategorijskih varijabli testirane su x? testom, a po potrebi Fisherovim egzaktnim
testom.

Normalnost raspodjele numerickih varijabli testirana je Kolmogorov-Smirnovljevim
testom. Razlike normalno raspodijeljenih numeri¢kih varijabli izmedu dviju nezavisnih
skupina testirane su Studentovim t-testom, a u slu¢aju odstupanja od normalne raspodjele
Mann-Whitneyevim U testom, a u slu¢aju triju i viSe nezavisnih skupina analizom varijance
(ANOVA), a u slucaju odstupanja od normalne razdiobe Kruskal-Wallisovim testom.
Povezanost normalno raspodijeljenih numerickih varijabli ocijenjena je Pearsonovim
koeficijentom korelacije r, a u slu¢aju odstupanja od normalne raspodjele Spearmanovim
koeficijentom korelacije p (rho). Sve su P vrijednosti dvostrane. Razina znacajnosti
postavljena je na a = 0,05.

Za statistiCku analizu koristen je statisticki program SPSS (inacica 16.0, SPSS Inc.,
Chicago, IL, SAD).
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5. Rezultati

Od 1. sijecnja 2013. do 31. ozujka 2016. godine u Jedinici intenzivnog lijecenja (JIL)

Klinike za anesteziologiju, reanimatologiju i intenzivno lije¢enje KBC-a Osijek, ukupno je

primljeno 2997 bolesnika, od kojih je 207 razvilo infekciju. Realizirano je 14 154 bolesnicka
dana (BD) . Udio bolesnika s infekcijom je 6,9 %, sa stopom infekcije od 15 na 1000 BD

dana. Najve¢i udio pacijenta s infekcijom je 2014. godine, kad je od ukupnog broja lije¢enih

njih 7,51 % imalo infekciju (Tablica 1).

Tablica 1. Broj bolesnika lijecenih u JIL-u, udio bolesnika s infekcijom te stopa infekcija po

godinama
Ukupno Broj (%) bolesnika s Udio bolesnika s Stopa
Godina i edenih Realizirano infekcijom infekcijom u infekcija
pracenja yecent BD dana N ukupnom broju (na 1000 BD
uJiL-u Muskarci ~ Zene  Ukupno lije¢enih (%) dana)
2013. 39 26 65
894 4203 (31.7) (31) (31.4) 7,27 15
2014. 43 30 73
972 4626 (35) (357)  (35.3) 7,51 16
2015. 36 24 60
894 4302 (29.3) (28.6) 29) 6,71 14
2016. 5 4 9
237 1023 4.1) 4.8) 4.3) 3,80 9
123 84 207
Ukupno 2997 14154 (100) (100)  (100) 6,9 15

Srednja je dob ispitanika 65 godina (interkvartilnog raspona od 54 do 74 godine)

podjednako prema godinama, a srednji broj bolesni¢kih dana 16 (interkvartilnog raspona od 9

do 25 dana) (Tablica 2).

Tablica 2. Dob ispitanika i bolesnicki dani po godinama

Medijan (interkvartilni raspon)

2013. 2014. 2015. 2016. Ukupno
Dob 65 62 68 1 65 0,037
bolesnika  (535-74) (49,5 75,5) (56 — 73) (53-77) (54— 74) ’
Bolesnic¢ki 18 15 17 9 16 0.349
dani (8 - 23) (7,5 - 23) (10,3 - 27,8) (4 - 25) (9 - 25) ’

*Kruskal-Wallisov test
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5. Rezultati
U promatranom razdoblju ukupno je 206 bolesnika razvilo infekciju, od kojih je 141
(68,4 %) utvrdena u JIL-u, a 65 (31,6 %) bolesnika infekciju je imalo prilikom dolaska u JIL.

Najveci broj infekcija javio se 2014. godine, od kojih je 51 (69,9 %) nastala u JIL-u, a
kod 22 (30,1 %) bolesnika infekcija je utvrdena prilikom dolaska u JIL (Tablica 3).

Tablica 3. Bolesnici s infekcijom prema mjestu utvrdivanja infekcije i godinama pracenja

Broj (%) bolesnika s infekcijom

Godina pracenja  Infekcija utvrdena .It'lfekcija utvrdena Ukupno
uJiL-u prilikom dolaska u JIL

2013. 45 (70,3) 19 (29,7) 64 (100)

2014. 51 (69,9) 22 (30,1) 73 (100)

2015. 40 (66,7) 20 (33,3) 60 (100)

?soijle%anj - oujak) 5 (55,6) 4 (44,4) 9 (100)

Ukupno 141 (68,4) 65 (31,6) 206 (100)

Bolesnici su vec¢inom bili kirurski, njih 115 (59,3 %). Od kirurskih bolesnika
najzastupljeniji su neurokirur$ki bolesnici, njih 35 (30,4 %), kod kojih je znacajno CeSca
infekcija utvrdena u JIL-u, dok su kirurski — abdominalni pacijenti, njih 13 (33,3 %), znacajno
vise imali infekciju utvrdenu prilikom dolaska u JIL (Fisherov egzakni test, p < 0,001).

Od ukupno 79 (40,7 %) nekirurskih bolesnika, njih 25 (31,6 %) je s neurologije, 8 (10,1
%) s infektologije, 6 (7,6 %) bolesnika s pulmologije i 39 (49,4 %) s ostalih odjela, bez
znacajnih razlika prema tome je li infekcija utvrdena prilikom dolaska u JIL ili je utvrdena u

JIL-u (Tablica 4).
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Tablica 4. Bolesnici prema pripadnosti i mjestu utvrdene infekcije

Broj (%) bolesnika s infekcijom

Pripadnost bolesnika Infekcija utvrdena _Il?fekcija utvrdena Ukupno p*
uJIL-u prilikom dolaska u JIL
Kirurski 76 (57,1) 39 (63,9) 115 (59,3)
Nekirurski 57 (42,9) 22 (36,1) 79 (40,7) ’
Kirurski
Neurokirurski 26 (34,2) 9(23,1) 35 (30,4)
Krursk - 9 (11,8) 13 (33,3) 22 (19,1)
Urologija 0 3(7,7) 3(2,6)
Kirurgija — trauma 15 (19,7) 4 (10,3) 19 (16,5) 0,001
Kardiokirurgija 0 1(2,6) 1(0,9)
\'f;srﬂﬂ?gri; 26 (34,2) 7 (17.9) 33 (28,7)
Ginekologija 0 2(51) 2(1,7)
Nekirurski
Kardiologija 1(1,8) 0 1(1,3)
Pulmologija 4(7,1) 2(8,7) 6 (7,6)
Neurologija 18 (32,1) 7(30,4) 25(31,6) 0,757
Infektologija 7 (12,5) 1(4,3) 8 (10,1)
Ostali 26 (46,4) 13 (56,5) 39 (49,4)

*Fisherov egzaktni test

Veéina bolesnika, njih 122 (59,2 %), imalo je samo jednu infekciju, istodobno dvije

imalo je 67 (32,5 %) bolesnika, a 17 (8,3 %) bolesnika imalo je istodobno tri infekcije

(Tablica 5).

Tablica 5. Raspodjela bolesnika prema broju istodobnih infekcija

Broj (%) ispitanika

Istodobne Infekcija utvrdena Infekcija utvrdena p*
infekcije o Ukupno

u JiL-u prilikom dolaska u JIL
jedna 81 (57,4) 41 (63,1) 122 (59,2)
dvije 48 (34) 19 (29,2) 67 (32,5) 0,744
tri 12 (8,5) 5(7,7) 17 (8,3)
Ukupno 141 (100) 65 (100) 206 (100)

*y2 test, df=2
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5. Rezultati

Najzastupljenije su infekcije: upala pluca, kod 73 (35,4 %), traheobronhitis kod 55 (26,7

%) 1 sepsa kod 38 (18,4 %) ispitanika, no bez znacajnih razlika u odnosu na druge vrste

infekcija (Tablica 6).

Tablica 6. Zastupljenost razli¢itih vrsta infekcije

Broj (%) ispitanika

2016. *
2013. 2014. 2015. (sijecanj—  Ukupno
ozujak)
Pneumonija 26 (40,6) 22(30,1) 23(38,3) 219 73 (35,4)
Infekcija rane 6 (9,4) 2 (2,7) 4 (6,7) 1/9 13 (6,3)
Traheobronhitis 11 (17,2) 31(42,5) 11 (18,3) 219 55 (26,7) 0.004
Sepsa 9(14,1) 10(13,7) 16(26,7) 3/9 38(18,4)
Peritonitis 3(4,7) 2 (2,7) 1(1,7) 0 6 (2,9)
Uroinfekcija 9(14,1) 6 (8,2) 5(8,3) 1/9  21(10,2)
Ukupno 64 (100) 73 (100) 60 (100) 9/9 206 (100)

*y2 test, df=15

Meticilin rezistentan Staphylococcus aureus (MRSA) najzatupljeniji je 2014. godine kod

sepse. Najcesci je uzrocnik Acinetobacter baumanii, kod 180 (87 %) infekcija, najéesée kod

upale pluca, traheobronhitisa i sepse, nesto vise 2015. godine. Klebsiella pneumoniae ESBL

soj uzro¢nik je 31 (15 %) infekcije, najces¢i uzroénik uroinfekcija. Kod 23 (11 %) infekcija

uzro¢nik je Pseudomonas aeruginosa, najceséi uzrocnik uroinfekcija (Tablica 7).
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5. Rezultati

Tablica 7. Raspodjela uzro¢nih patogena prema vrsti (mjestu) infekcije

Broj (%) ispitanika
© S 2 " © = o
S| =| 8| z| 5| 2| =8| ¢
= S 5 g | £ )= 5 | 8 E
> X s (%] = o = °
c £ = & e S @ >
a j= © D € =
[ w
Meticilin rezistentan Staphylococcus aureus (MRSA)
2013. 3/5 2/5 1/6 5/17 2/6 13/37
2014, 1/5 2/5 4/6 8/17 3/6 2/2 20/37
2015. 2/5 1/5 1/6 4/17 1/6 9/37
Ukupno 5/5 5/5 6/6 | 17/17 6/6 2/2 37/37
Acinetobacter baumanii
2013. 21/59 | 10/20 9/40 3/32 | 3/6 6/13 52 (29)
2014, 17/59 4/20 | 24/40 9/32 | 2/6 4/13 1/1 61 (34)
2015. 21/59 6/20 7/40 | 20/32 | 1/6 3/13 67 (37)
Ukupno 59/59 | 20/20 | 40/40 | 32/32 | 6/6 | 13/13 1/1 | 180 (100)
Klebsiella pneumoniae ESBL soj
2013. 3/7 2/3 3/6 1/6 4/8 13/31
2014, 1/7 1/3 1/6 2/6 2/8 7/31
2015. 3/7 2/6 3/6 2/8 1/1 11/31
Ukupno 717 3/3 6/6 6/6 8/8 1/1 31/31
Enterobacter spp.
2013. 1/2 1/9
2014, 2/2 1/2 1/2 4/9
2015. 1/1 1/2 1/2 1/2 4/9
Ukupno 2/2 1/1 2/2 2/2 2/2 9/9
Escherichia coli ESBL soj
2013. 3/6 1/1 4/16
2014, 2/6 4/6 2/16
2015. 1/6 1/1 1/1 1/1 2/6 10/16
Ukupno 6/6 1/1 1/1 2/2 6/6 16/16
Candida spp.
2013. 1/2 1/5 3/7
2014, 2/5 2[7
2015. 1/1 1/2 2/5 al7
Ukupno 1/1 2/2 5/5 7/7
Meticilin rezistentan koagulaza negativnam Staphylococcus aureus (MRKNS)
2013.
2014,
2015. 1/1 1| 22 4/4
Ukupno 1/1 V1| 22 4/4
Pseudomonas aeruginosa
2013. 1/3 2/9 3/23
2014, 1/4 1/1 3/6 3/9 8/23
2015, 3/4 3/6 2/3 4/9 12/23
Ukupno 4/4 1/1 6/6 3/3 9/9 23/23
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Uzro¢nici su znacajno ¢eS¢e izolirani iz trahealnog aspirata bolesnika koji su infekciju
razvili u JIL-u, njih 126 (86,2 %), u odnosu na bolesnike s infekcijom utvrdenom prilikom
dolaska u JIL (Fisherov egzaktni test, p = 0,031), bez znacajnih razlika prema drugim
mjestima izolacije (Tablica 8).

Tablica 8. Uzorci bioloskog materijala iz kojih su izolirani uzro¢ni patogeni

Broj (%) bolesnika s infekcijom

Mjesto izolacije Infekcija utvrdena Infekcija utvrdena Ukupno p*
uJiL-u prilikom dolaska u JIL

Sekret iz rane 15/15 20/20 35/35 -
Trahealni aspirat 126 (86,2) 51 (73) 177 (82,1) 0,031
Nadzorni obrisak 0 2(3,1) 2(1) 0,099
Urin 4(2,9) 1(1,6) 5(2,5) > 0,950
Krv 1(0,7) 0 1(0,5) > 0,950
Likvor 2/8 1/3 3/11 > 0,950
Stolica 3/6 3/3 6/9 0,464

*Fisherov egzaktni test

SAPS 11 score ( Simplified Acute Physiology Score) u trenutku prijema bio je znacajno
visi kod bolesnika s negativnim ishodom lijeCenja (smrt), medijana 58 (interkvartilnog
raspona 46 do 65) (Mann-Whitney U test, p = 0,004), kao i score prilikom otpusta, koji je kod
umrlih 82 (interkvartilnog raspona 69 do 91) (Mann-Whitney U test, p < 0,001) (Tablica 9).

Tablica 9. Vrijednosti SAPS 1l scorea kod prijema i otpusta prema ishodu lijeenja

Medijan (interkvartilni raspon)

prema ishodu lije¢enja p*
SAPS II Premjestaj Smrt
Prijem 49 (32 - 60) 58 (46 — 65) 0,004
Otpust (smrt) 26 (17,3 - 30) 82 (69 - 91) <0,001

*Mann Whitney U test

Traheobronhitis je znac¢ajno dulje trajao ako je nastao tijekom boravka u JIL-u (Mann-
Whitney U test, p = 0,004) (Tablica 10).
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Tablica 10. Medijan broja dana mehanicke ventilacije, dan nastupa infekcije i trajanje

infekcije prema mjestu utvrdivanja infekcije

Medijan (interkvartilni raspon)
Infekcija utvrdena

Infekelja utvrdena prilikom dolaska Ukupno p*
uJiL-u
ulJiL

Pneumonija

Dani mehanicke

ventilacije 11,5 (9,25 - 17,75) 45(2-175) 11(6,75-17,25) 0,222

Dan nastupa infekcije 6 (3,25 -10) 6 (0-7,75) 6(3-10) 0,708

Trajanje infekcije 13 (6,5 - 23,5) 4,5 (2,75 —8) 10,5(4-19) 0,035
Infekcija rane

Dan nastupa infekcije 10 (6 - 67,5) 4(0-5) 5(1,25-16) 0,060

Trajanje infekcije 8(2-18) 8 (4 - 20) 8(3,75-11) 0,557

Traheobronhitis

Dani mehanicke 12(8-21) 6,5(3,25—13,25) 12(7-205) 0,064

ventilacije

Dan nastupa infekcije 8(5-11,3) 0(0-0) 8(3,5-11) 0,001

Trajanje infekcije 10 (6 - 18) 4(3-5) 9(5-15,25) 0,004
Sepsa

Dan nastupa infekcije 7(0-15) 2(0-12) 45(0-12,75) 0,460

Trajanje infekcije 10 (5,5-14,5) 11(3-16) 10(4,25-14,75) 0,806
Uroinfekcija

Dan nastupa infekcije 11 (3-18) 0(0-12) 55(0-175) 0,084

Trajanje infekcije 7,5 (2,75 -145) 9 (4-20) 8(3-14) 0,816

*Mann-Whitney U test

Logistickom regresijom ocijenjen je utjecaj viSe ¢imbenika na vjerojatnost da ¢e se kod
promatranih bolesnika razviti klinicka slika infekcije u JIL-u. Model sadrzi deset nezavisnih
varijabli (dob, SAPS II kod prijema, kirurski zahvat, ET kanila, CVK, urinarni kateter, HG
sonda, hemodijaliza, ventrikulska drenaza, mehanicka ventilacija). Znacenje pojedinih

prediktora u predvidanju pojave infekcije prikazano je Tablicom 11.
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Tablica 11. Predvidanje vjerojatnosti da ¢e se kod ispitanika u JIL-u razviti infekcija —

univarijatna regresijska analiza

Parametar B Standarcjna Wald p vjeroja?r?ysetg 95% Cl
pogreska (Exp B) zaExp B
Dob -0,008 0,012 0,433 0,510 0,992 0,97 -1,015
SAPS Il kod prijema 0,014 0,011 1,58 0,208 1,014 0,992 - 1,036
E(f‘jg'vg‘?;"’]‘)éiiﬁjej”-'“ do 4137 0032 1778 <0,001 0872  0,818-0,929
Kirurski zahvat 1,65 0,497 11,05 0,001 5,216 1,969 — 13,817
ET kanila -1,54 0,443 12,05 0,001 0,215 0,09-0,512
CVK -0,76 1,035 0,539 0,463 0,468 0,062 — 3,554
Urinarni kateter 20,34 40192,8 0 >0,950 6,82 108 0
HG sonda 0,38 0,670 0,321 0,571 1,462 0,393 - 5,439
Hemodijaliza 0,29 0,932 0,099 0,754 1,340 0,216 - 8,321
Ventrikulska drenaza -0,27 1,04 0,067 0,796 0,763 0,099 — 5,909
Mehanicka ventilacija 0,012 0,009 1,549 0,213 1,012 0,993 -1,030
Konstanta -21,5 40192,8 0 >0,950 0

Kao model promatrali smo prediktore kojima je p < 0,100 (kirurski zahvat i ET kanila).
Model je u cijelosti statisti¢ki znacajan (c> = 31,4, p < 0,001), $to pokazuje da moze
razlikovati ispitanike po klinickoj slici infekcije. Model u cjelini objasnjava izmedu 14,1 %
(po Cox & Snell) 1 20 % (po Negelkerke) varijance prisutnosti klinicke slike infekcije, 1 to¢no
klasificira 71,4 % slu¢ajeva. Samo su tri nezavisna prediktora dala jedinstveni statisticki
znacajan doprinos modelu (dani boravka u JIL-u do pojave infekcije, kirurski zahvat i ET

kanila). Najjaci je prediktor kirurski zahvat (Tablica 12).
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Tablica 12. Predvidanje vjerojatnosti da ¢e se kod ispitanika razviti infekcija — multivarijatna

analiza
Standardna Omjer 95% ClI
Parametar B ooreska Wald p  vjerojatnosti
pog (Exp B) zaExp B
Dani boravka u JIL-udo 4 0,035 10,206 0,001 0,895 0,837 - 0,958
pojave infekcije
Kirurski zahvat -0,332 0,356 0,873 0,042 2,123 1,357 — 10,440
ET kanila -1,392 0,406 11,738 0,001 0,203 0,095 -0,434
Konstanta -0,638 0,213 9,013 0,007 0,590

Iz JIL-a je otpusteno / premjesteno 79 (38,7 %) bolesnika, dok je 125 (61,3 %) bolesnika

umrlo, bez znacajne razlike je i infekcija utvrdena u vrijeme dolaska u JIL ili je nastala u JIL-

u (Tablica 13).

Tablica 13. Podjela bolesnika prema ishodu lijecenja i mjestu utvrdene infekcije

Broj (%) ispitanika

Ishod lijecenja Infekcija utvrdena _Ir_lfekcija utvrdena Ukupno *
uJiL-u prilikom dolaska u JIL

Otpust/Premjestaj 53 (37,9) 26 (40,6) 79 (38,7) 0.758

Smrt 87 (62,1) 38 (59,4) 125 (61,3)

Ukupno 140 (100) 64 (100) 204 (100)

*Fisherov egzaktni test
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6. RASPRAVA

Ispitali smo ucestalost i epidemioloska obiljezja infekcija kod bolesnika hospitaliziranih
u Jedinici intenzivnog lijeCenja (JIL) Klinike za anesteziologiju, reanimatologiju i intenzivno
lije¢enje KBC-a Osijek tijekom trogodisnjeg razdoblja. Osobitu pozornost usmjerili smo na
vrstu i distribuciju uzro¢nih patogena i riziéne ¢imbenike koji su odgovorni za pojavu
infekcijskih komplikacija kod kriti¢no oboljelih.

JIL Klinike za anesteziologiju, reanimatologiju i intenzivno lijeCenje jednoprostorna je
12-krevetna jedinica mjeSovitog tipa s relativno visokom zastupljenos¢u kirurSkih bolesnika.
Od 1. sije¢nja 2013. do 31. ozujka 2016. godine u JIL-u je lijjeCeno 2997 bolesnika te
ostvareno 14 154 bolesnickih dana (BD). Bolnicka infekcija utvrdena je kod 207 (6,9 %)
bolesnika, Sto iskazano u stopama iznosi 15 na 1000 BD te je neSto viSe u odnosu na rezultate
presjecnog istrazivanja provedenog 2012. godine u hrvatskim bolnicama, kada je zabiljezen
postotak infekcija povezanih sa zdravstvenom skrbi od 5,7 % (s rasponom od 5,1 % do 6,4
%). S druge strane, prosjek je tih infekcija za europske zemlje 2010. godine iznosio 7,1 %
(27).

Potrebno je istaknuti da smo obuhvatili (promatrali) samo bolesnike s Klinicki i
mikrobioloski (MB) dokumentiranim bolni¢kim infekcijama izazvanima MR uzro¢nicima
koje podlijezu obvezi prijavljivanja. Nisu obuhvaceni bolesnici primljeni u JIL zbog
vanbolnicke infekcije niti oni kod kojih se tijekom boravka u JIL-u javila infekcija izazvana
endogenim dobro osjetljivim patogenima. Prema podatcima iz literature 85,8 % infekcija
nastalih u JIL-u mikrobioloski je dokumentirano. Nasuprot tome, vecina teskih vanbolnickih
infekcija koje zahtijevaju lijecenje u JIL-u nije mikrobioloski potvrdena (10).

Kod vise od tre¢ine bolesnika (31,5 %) infekcija je utvrdena neposredno nakon prijema, a
u preostalih 68,4 % razvila se tijekom njihova boravka u JIL-u. Infekcije ocigledne u vrijeme
dolaska u JIL bolesnici su stekli za boravka na mati¢cnom bolnickom odjelu. Uobicajeni su
razlozi prijema u JIL poremecaj disne i cirkulatorne funkcije nastali koincidentno ili kao
posljedica osnovne bolesti, ne nuzno povezani s infekcijom. Alberti i sur. utvrdili su da je viSe
od 1/ 5 kriti¢nih bolesnika inficirano u trenutku prijema u JIL te da su oni skloniji ponovnom
razvoju infekcije. Utvrdili su da se 50 % infekcija nastalih tijekom boravka u JIL-u javlja kod
bolesnika kod kojih je bolnicka infekcija bila utvrdena u trenutku prijema (10).

Bolesnici kod kojih se javila infekcija bili su starije dobi (medijan 65 s rasponom od 54

do 74 godine), a boravili su u JIL-u vise od 9 dana (medijan 16 s rasponom od 9 do 25 dana),
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Sto je znacajno duze u usporedi s prosjecnim brojem BD-a koji iznosi 5. Rezultati nekih
studija pokazuju da zarazeni bolesnici borave u bolnici oko 16 milijuna dana te da produljeno
lijeCenje znatno povecava ukupne troskove (prosjecno 334 eura na dan) (27).

S obzirom na pripadnost i obiljezja primarne bolesti, medu zarazenim bolesnicima
najviSe su zastupljeni kirur§ki bolesnici (59,3 %), a unutar te skupine prevladavaju oni
podvrgniti neurokirurs$kim intervencijama (30,4 %). Znacajan je udio bolesnika podvrgnutih
vaskularnim (28,7 %), abdominalnim (19,1 %) 1 traumatoloskim (16,5 %) kirurskim
zahvatima.

Kod vec¢ine neurokirurskih, vaskularnih i traumatoloskih bolesnika infekcijske
komplikacije javljale su se tijekom njihova boravka u JIL-u, dok je kod abdominalnih
bolesnika infekcija znatno ¢esc¢e utvrdena za vrijeme prijema u JIL.

Budu¢i da jatrogeno oStec¢enje koze i sluznica i stresni odgovor na kirursku ozljedu
izazivaju prolaznu depresiju imunosnoga sustava, kirur§ki su bolesnici podlozni razvoju
poslijeoperacijskih infekcijskih komplikacija. To su prije svega infekcije mjesta operacije
koje najceSCe izazivaju mikroorganizmi s povrSine koze, ali takoder i gram-negativne
bakterije. Staphylococcus aureus javlja se u oko 20 % slucajeva, a u porastu su infekcije
izazvane MRSA-om. Rezultati nekih istraZivanja upuéuju na povecan udio gram-negativnih
uzro¢nika u infekcijama kirurSkih rana (5). Na pojavu i ucestalost poslijeoperacijskih
infekcija utjece vrsta operacije, kirurSka tehnika te opremljenost 1 organiziranost zdravstvene
ustanove. Kod cistih 1 relativno Cistih zahvata (traumatoloski, neurokirurski, vaskularni)
oc¢ekivana je ucestalost infekcija niza od 5 %, a kod zahvata kod kojih je mjesto operacije
izloZeno visokom stupnju zagadenja ucestolost doseze 10 do 20 % (21). Neke od pridruzenih
kroni¢nih bolesti, kao npr. dijabetes, dodatno povecavaju sklonost razvoju poslijeoperacijskih
infekcijskih komplikacija.

Medu zaraZzenim nekirurS§kim bolesnicima najviSe su zastupljeni neuroloski bolesnici
(31,6 %). Kod dijela tih bolesnika (7 od 25) infekcija je bila utvrdena pri dolasku u JIL, ali se
kod vecine (18 od 25) javila tijekom njihova boravka u JIL-u. Valja istaknuti da su neuroloski
bolesnici u pravilu pomucene svijesti, nesposobni samostalno odrzavati prohodnost diSnoga
puta, cesto nedostatna vlastitog disanja te zahtijevaju endotrahealnu intubaciju ili traheotomiju
i dugotrajnu strojnu potporu disanja. Ovisnost o umjetnom diSnom putu i potreba za
mehani¢kom ventilacijom ¢ini ih podloZnima za razvoj respiratornih infekcija. To se takoder
odnosi 1 na ranije spomenute neurokirurske i1 druge kirurSke bolesnike koji su zbog naravi
osnovne bolesti ili nakon operacijskog zahvata bez svijesti i respiratorno nekompetentni te

zahtijevaju dugotrajnu strojnu ventilaciju.
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Kod vecine inficiranih bolesnika (59,2 %) utvrdena je za njihova boravka u JIL-u jedna
infekcija, 32,5 % bolesnika razvilo je dvije infekcije (dvije vrste infekcija), a kod 8,3 %
bolesnika utvrdene su tri razlicite infekcije. Multiple infekcije bile su utvrdene istodobno (na
razli¢itim mjestima) ili susljedno, jedna za drugom na istom mjestu (recidiv infekcije izazvan
istim ili drugim uzro¢nikom). Kao Sto je ve¢ istaknuto, bolesnici s infekcijom u vrijeme
dolaska u JIL podlozniji su razvoju novih infekcija tijekom lijeCenja. LoSe opce stanje
neovisan je prediktor za pojavu infekcijskih komplikacija i nepovoljan ishod lijecenja
kriticnih bolesnika (10).

Kod promatranih su bolesnika najzastupljenije respiratorne infekcije, kojih je zajedno
62,1 % (upala pluca 35,5 %, a traheobronhitisa 26,7 %). Slijede ih po ucestalosti sepse s
udjelom od 18,4 % te uroinfekcije s udjelom od 10,2 %. Dobiveni su rezultati u skladu s
rezultatima istrazivanja drugih autora. Prema istrazivanju provedenom u 17 zemalja Europe
najbrojnije bolnicke infekcije u JIL-u bile su upale pluca s udjelom od 46,9 %, nakon njih
slijedile su infekcije urinarnog trakta s udjelom od 17,6 % te infekcije krvotoka s udjelom od
12 % (3).

Kod bolesnika koji su infekciju stekli u JIL-u, ista se najcesée javljala potkraj prvoga ili u
tijeku drugoga tjedna hospitalizacije (6. do 11. dan).

Budu¢i da je istrazivanje bilo usmjereno na utvrdivanje incidencije i epidemioloskih
karakteristika infekcija u JIL-u, nije dokumentirana tezina klinicke slike infekcije, prisutnost
znakova SIRS-a, sepse ili septi¢nog Soka i viSeorganske disfunkcije. Prema navodu iz
literature 20 % bolnickih infekcija nastalih u JIL-u lokalizirano je bez znakova generalizacije,
dok je 80 % infekcija pra¢eno sepsom (10). Medutim, izuzevsi tesku sepsu i septic¢ki Sok,
infekcije u JIL-u ne moraju nuzno biti razlogom pogorsanja opéeg stanja i loSeg ishoda.

Uzro¢nici infekcija kod promatranih bolesnika su visokorezistentne bolnicke bakterije
MRSA, Acintobacter baumani, ESBL E. coli i Klebsiella pneumoniae te Pseudomonas
aeruginosa. Spomenuti su mikroorganizmi najcesce izolirani iz trahealnoga aspirata, a nesto
rjede iz obriska kirurske rane, urina ili krvi.

MRSA je potvrden kao uzro¢nik infekcije u 37 infekcijskih epizoda. Najces¢i je uzrocnik
sepse u 2014. godini. lIzoliran je iz trahealnog aspirata bolesnika s pneumonijom i
traheobronhitisom te kod infekcija kirurske rane i uroinfekcije. Acinetobacter baumanii
opcenito je najées¢i uzrocnik bolnic¢kih infekcija. Izoliran je kod 87 % zarazenih bolesnika,
najéeS$¢e iz trahealnoga aspirata oboljelih od pneumonije i traheobronhitisa te iz krvi u
septi¢nih bolesnika. ESBL Klebsiella pneumoniae uzro¢nik je 15 % bolnickih infekcija u JIL-

u, najcesce uroinfekcija. Pseudomonas aeruginosa uzro¢nik je 11 % bolnic¢kih infekcija
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nastalih u JIL-u, uglavnom uroinfekcija, a rjede respiratornih infekcija. Podatci o infekcijama
izazvanima s MRKNS (MRSE) -om nedostatni su jer te infekcije ne podlijezu obvezi
prijavljivanja.

Takva raspodjela uzro¢nih patogena usporediva je s navodima autora ranije spomenutih
istrazivanja (3, 7, 10, 20). Zastupljenost naj¢es¢ih uzro¢nika bolnic¢kih infekcija razlicita je u
razli¢itim podruc¢jima svijeta (varira od zemlje do zemlje), postoje razlike u zastupljenosti na
razli¢itim bolnickim odjelima, izmedu razliCitih JIL-ova, ovisna je nekim obiljezjima
bolesnika (tezina bolesnikova klinickog stanja, mjesto infekcije) i1 strategiji nadzora i
prevencije. Navedeni postupci znacajno utjecu na lokalnu distribuciju rezistentnih
mikroorganizama (28). Vazna je spoznaja da je veéina bolnickih infekcija izazvana
multirezistentnim bakterijama. Rezultati ovoga istrazivanja pokazuju da je rezistentni
respiratornih infekcija (upale pluca, traheobronhitisi). Ocita je povecana ucestalost infekcija
izazvanih tom bakterijom od 2013. do 2015. godine, $to se podudara s globalno sve vecom
zastupljeno$¢u toga uzro¢nika. Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus (MRSA)
endemican je u mnogim zdravstvenim ustanovama i bolnicama te je ¢est uzroénik bolnic¢kih
infekcija.

Spomenuto je da se kod bolesnika s teZze naruSenim opc¢im stanjem moze ocekivati visa
incidencija 1 tezi tijek infekcijske bolesti te nepovoljan ishod lijecenja. Uobicajeno je s
vrijednoSéu SAPS II scorea iskazivati stupanj poremecenosti opéeg stanja ili tezinu bolesti.
Vrijednost SAPS II odreduje se u vrijeme prijema i otpusta iz JIL-a. Rezultati naSeg
istrazivanja pokazuju da su bolesnici s po¢etnom srednjom vrijednosti SAPS II scorea 49 ili
manje prezivjeli ili bili otpusteni iz JIL-a, oni sa srednjom vrijednosti SAPS Il scorea iznad
58 zavrsili letalno. Rezultati ovoga istraZivanja pokazuju da nema razlike u ishodu lijecenja
izmedu bolesnika kod kojih je infekcija utvrdena u trenutku prijema u JIL i onih koji su
infekciju stekli u JIL-u.

Za boravka u JIL-u kriti¢ni su bolesnici izlozeni mnogim invazivnim dijagnosti¢kim i
terapijskim postupcima. Brojna su istrazivanja potvrdila da su mehanicka ventilacija,
prisutnost centralnog venskog katetera, urinarnog katetera, kirurskih drenova, endotrahealnog
tubusa ili trahealne kanile i hemodijaliza egzogeni rizi¢ni ¢imbenici odgovorni za nastanak
bolnickih infekcija (1, 2, 3, 8, 12, 28). U nasem su istrazivanju statisticki najznacajniji
egzogeni rizi¢ni ¢imbenici za pojavu bolni¢ke infekcije u JIL-u izloZzenost kirurskoj
intervenciji, prisutnost umjetnoga disnog puta i dugi boravak na odjelu. Pritom izloZenost

kirurSkom zahvatu ima najviSu prediktivnu vrijednost. Dobiveni rezultati preklapaju se s
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rezultatima sli¢noga istrazivanja koje je provedeno 2015. godine u Indiji. U tom se
istrazivanju uz navedene faktore rizika upozorilo na prisutnost urinarnog katetera i duljinu
boravka u JIL-u (28).

Rezultati novijih istrazivanja opovrgavaju tvrdnju da su infekcijske komplikacije nastale
Rezultati velikog multicentriénog istrazivanja koje su proveli Alberti i sur. pokazuju da je
smrtnost od infekcija nastalih u JIL-u (7,7 %) niza od smrtnosti izazvanih vanbolni¢kim
infekcijama (18,50) ili primarnom neinfekcijskom bolesti (22,7 %) (10).

Istrazivanje je optereceno s viSe nedostataka. Prikazane su iskljucivo infekcije izazvane
viskorezistentnim uzro¢nicima koje podlijezu obvezi prijavljivanja, pa rezultati ne pokazuju
stvarnu ucestalost infekcijskih komplikacija u JIL-u. Zbog manjkave dokumentacije nisu
uzete u obzir infekcije izazvane osjetljivim (endogenim) uzro¢nicima te dio infekcija
izazvanih s MRKNS (MRSE) -om. Nije evaluirana antimikrobna terapija, a vecina je
bolesnika u vrijeme pojave infekcije profilakticki ili preventivno dobivala jedan ili vise
antimikrobnih lijekova. Na temelju rezultata ovog istrazivanja nije moguce procijeniti u kojoj

su mjeri infekcijske komplikacije pridonijele smrtnom ishodu.
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Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljedeci

zakljucci:

Tijekom 2013., 2014., 2015. i prvog tromjesecja 2016. godine bolnicka infekcija
utvrdena je kod 207 (6,9 %) bolesnika lijecenih u JIL-u Klinike za anesteziologiju i

intenzivno lijec¢enje KBC-a Osijek.

Kod 30,1% bolesnika infekcija je utvrdena prilikom dolaska u JIL, a kod preostalih
69,9 % javila se tijekom boravka u JIL-u.

Prevladavaju kirurski bolesnici s udjelom od 115 (59,3%) prema 79 (40,7%) u odnosu
na nekirurske s relativno visokom zastupljeno$c¢u neurokirurskih bolesnika (30,4 %) u

prvoj skupini.

Medu infekcijama utvrdenima u JIL-u najzastupljenije su respiratorne infekcije (upala

pluca i traheobronhitis) s udjelom od 62,1 %.

Najceséi je uzrocnik infekcija u promatranom razdoblju Acinetobacter baumanii (87

% slucajeva).

IzloZenost kirurskoj intervenciji, prisutnost umjetnog disnog puta te dani boravka u

JIL-u uoceni su kao rizi¢ni ¢imbenici odgovorni za razvoj infekcijskih komplikacija.
Izlozenost kirurskom zahvatu najjaci je prediktor bolnickih infekcija u JIL-u.

Visoka inicijalna vrijednost SAPS Il scorea (> 58) upucuje na nepovoljan ishod

lijeCenja.
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8. SAZETAK

CILJ ISTRAZIVANJA. Utvrditi uéestalost i epidemiologka obiljezja infekcija kod kriti¢no
oboljelih koji zahtijevaju intenzivnu skrb te ispitati moguce rizi¢ne ¢imbenike odgovorne za

pojavu infekcijskih komplikacija.
NACRT STUDIJE. Retrospektivna studija.

ISPITANICI | METODE. U istrazivanje je uklju¢eno 207 bolesnika (medijan dobi 65
godina, od 54 do 74) lijecenih u JIL-u Klinike za anesteziologiju reanimatologiju i intenzivno
lijeCenje od 1. 1. 2013. do 31. 3. 2016. godine kod kojih se tijek lije¢enja komplicirao
razvojem bolnicke infekcije. Podatci su prikupljeni iz medicinskih zapisa i statisti¢ki obradeni
pomocu SPSS-a. Obradeni su isklju¢ivo podatci bolesnika inficiranih rezistentnim bolnickim

uzroc¢nicima.

REZULTATI. Bolni¢ku infekciju zadobilo je 6,9 % bolesnika (15 na 1000 BD). U 30,1 %
slucajeva infekcija je utvrdena kod prijema, a u 69,9 % tijekom boravka u JIL-u. Znatan je
udio kirur$kih bolesnika (59,3 %). Najzastupljenije su respiratorne infekcije (62,1 %) i sepse
(18,4 %). Najces¢i je uzrocnik infekcija Acinetobacter baumanii (87 %). IzloZenost kirur§koj
intervenciji, prisutnost umjetnog diSnog puta i trajanje hospitalizacije uoceni su kao nezavisni
prediktori za razvoj infekcija u JIL-u. KirurSka je intervencija najjac¢i prediktor. Visoki

pocetni SAPS Il score (> 58) upucuje na nepovoljan ishod lijecenja.

ZAKLJUCAK. Veéina ispitanika kirurski su bolesnici. Tre¢ina ih je primljena u JIL s
potvrdenom infekcijom, a kod preostalin se infekcija razvila za vrijeme boravka u JIL-u.
Najcesce su infekcije upale pluca, traheobronhitisi i sepse. Pojava tih infekcija povezana je s
invazivnim posupcima, ukljucujué¢i endotrahealnu intubaciju i kirursku intervenciju te s
danima boravka u JIL-u. Dominantan je uzro¢nik bolnickih infekcija u JIL-u multirezistentni

Acinetobacter baumanii.

KLJUCNE RIJECL. bolni¢ka infekcija; JIL; rezistentne bakterije; rizi¢ni faktori; VAP
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INCIDENCE AND EPIDEMIOLOGYCAL CHARACTERISTICS OF HOSPITAL
INFECTIONS IN CRITICALY ILL PATIENTS

OBJECTIVES. The aim of this study was to identify the frequency and epidemiological
characteristics of infections of critically ill patients, who require intensive care and

investigation of possible risk factors responsible for complications of infections.
STUDY DESIGN. Retrospective study.

PARTICIPANS AND METHODS. Study included 207 patients (median age 65 years, from
54 to 74) treated in ICU at the Clinic of anaesthesiology form 1% January 2013 to 31% March
2016 whose treatment was complicated due to a hospital infection. The data was obtained
from medical records and was statistically processed with SPSS. The processed patients were

those affected with resistant hospital infections respectively.

RESULTS. Hospital infection affected 6.9% of the patients (15 to 1000). In 30.1% of the
cases the infection was identified during the admission of the patient, and in 69.9% during the
time spent in ICU. There was a considerable percentage of surgical patients. The most
common infections are infections of the respiratory system (62.1%) and sepsis (18.4%) and
the most common cause is Acinetobacter baumanii (87%). Being exposed to surgical
intervention, the presence of an artificial airway and the duration of hospitalization are
observed as independent predictors for development of infections in ICU. Surgical infection is
the biggest predictor. High initial SAPS 1l score (>58) indicates unfavourable outcome of the

treatment.

CONCLUSION. Most of the respondents are surgical patients. One third was admitted to
ICU with identified infection, and the rest of the patients developed infections during their
stay in ICU. Most common are pneumonia, tracheitis and sepsis. The occurrence of these
infections is connected with invasive procedures including endotracheal intubation, surgical
intervention and with the number of days spent in ICU. Dominant cause of hospital infections

in ICU is multiresistent Acinetobacter baumanii.

KEYWORDS. Hospital infection; ICU; resistant bacteria; risk factors; VAP
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