ZAVAZNY PROBEH PNEUMONIE S NUTNOSTI MIMOTELNT PODPORY U DVOJCAT
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Pneumonie patfi v détském véku mezi casta infek¢ni onemocnéni. Jejich pribéh
mUze byt nekomplikovany, aviak mohou také vést k respira¢nimu selhani, které
vyzaduje hospitalizaci na jednotce intenzivni a resuscita¢ni péce. Soucasti |é¢by
respira¢niho selhani je podpora ¢i nahrada plicnich funkci pomoci oxygenoterapie,
neinvazivni a invazivni umélé plicni ventilace a dale postupy zahrnujici aplikaci
inhala¢niho oxidu dusnatého, ¢i pronacni polohu. V pfipadech, kdy tyto metody
selhavaji, je nezbytna mimotélni podpora Zivotnich funkci. V nasledujici kazuistice
popisujeme komplikovany pribéh pneumonie u Sestiletych dvojcat, jejichz zdravotni
stav vyzadoval z divodu kritickych plicnich funkci pfipojeni na mimotélni obéh
s membranovou oxygenaci.

Klicova slova: mimotélni membranova oxygenace, pneumokok, respiracni selhdni,
respiracni syncytialni virus.

Pneumonia is a common infectious disease in childhood. Its course may be uncom-
plicated, but it can also lead to respiratory failure requiring hospitalisation in the
paediatric intensive care unit. The treatment of respiratory insufficiency includes
support or replacement of lung function by oxygen therapy, non-invasive and invasive
mechanical ventilation, and procedures such as inhaled nitric oxide or prone position-
ing. In situations where these methods fail, extracorporeal life support is necessary.
In the following case report, we discuss the complicated course of pneumonia in
six-year-old twins whose medical condition required connection to extracorporeal
membrane oxygenation due to critical lung function.
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failure, respiratory syncytial virus.
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Pneumonie je akutni ¢i chronicky zanét
plicniho parenchymu. Soucasné s plicni tka-
ni mohou byt postizeny i dolni cesty dychaci
(bronchitida, bronchiolitida). Dle etiologie Ize
rozliSovat pneumonie na infek¢ni, vyvolané
bakteriemi, viry a mykotickymi ¢i parazitarnimi
organismy, a na neinfek¢ni (dfive oznacované
jako tzv. pneumonitidy), vyvolané fyzikalnimi
nebo chemickymi vlivy. Z epidemiologického
hlediska Ize rozliSovat pneumonie komunitni,
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komialni, vzniklé po 48 hodinach od pfijeti do
nemocni¢niho zatizeni, kam lze zafadit i tzv.
ventilatorové pneumonie, vzniklé po 48 ho-
dindch od intubace a zahdjeni umélé plicni

ventilace (UPV). Incidence je nejvyssi ve vékové
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skupiné 1-5 let, a to zhruba 30-40 nemocnych
na 1000 déti za rok. U déti ve véku do jednoho
roku a déti starsich péti let je pak incidence
zhruba 10-20 na 1000 déti za rok (1, 2). Pfehled
nejcastéjsich plvodcd uvadi Tabulka 1.
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Nejcastéjsi puvodci pneumonif (upraveno dle 1, 2)

Vékova skupina Pavodci
do 2.tydne | Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae
Novorozenci od 2. tydne Streptococcus pneumoniae, S. pyogenes, Staphylococcus aureus, Listeria mono-
i cytogenes
respiracni viry, CMV
do 3. mésice | Streptococcus pneumoniae, Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyticum,
Mycoplasma hominis, Pneumocystis jirovecii
Detido 5 let respiracni syncytialni virus, rhinovirus, lidsky metapneumovirus, adenovirus,
- parainfluenza, influenza, koronavirus
od 3. mésice - —
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Streptococcus pyogenes,
Staphylococcus aureus, Moraxella catarrhalis, Mycoplasma pneumoniae
Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneu-
Déti nad 5 let moniae, Haemophilus influenzae
parainfluenza, influenza
. Pseudomonas aeruginosa, Eschericha colj, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
Nozokomialni infekce ) ) )
spp., Serratia spp., Staphylococcus aureus, Candida albicans

Patogeneze pneumonie je velmi kom-
plexni déj, ktery v kone¢ném disledku vy-
vola zanétlivou odpovéd na patogen, ktera
spolec¢né s dalsimi faktory, jako je napt. pa-
sobeni bakteridlnich enzymu a toxind, vede
ke snizeni plicni compliance, zvyseni plicni
rezistence, kolapsu alveoll a poruse venti-
lacné-perfuzniho poméru. Mezi komorbidi-
ty, které mohou zvysovat riziko infekce, resp.
zhorsovat pribéh pneumonie, patii jina plicni
onemocnéni (cysticka fibréza, kongenitalni
bronchiektézie, plicni sekvestr, primarni cili-
arni dyskineze ¢i plicni hypertenze), vrozené
srdecni vady nebo onkologickd onemocnéni.
Mezi faktory, které vedou ke vzniku ¢i téz$imu
pribéhu pneumonii, patii prematurita, nizky
vék, imunosuprese, predchozi infekce jinym
agens, koinfekce (napt. virem chfipky a pneu-
mokokem), ale i faktory jako pasivni koureni
¢i nizky socioekonomicky statut rodiny (1, 2).

Typickymi pfiznaky pneumonie jsou ta-
chypnoe, dyspnoe, v¢. projevu jako alarni
souhyb, zatahovani mezizebernich a podze-
bernich prostorud a bolest na hrudi, déle kasel,
horecka, anorexie a letargie. Obzvlasté febri-
lie az hyperpyrexie v kombinaci se zimnici,
stfedni az tézkou tachypnoi a lokalizovanym
teridlni pneumonie. Zatimco pro pneumonie
virové jsou pfiznacnéjsi zvysena teplota az ho-
recka, myalgie, sekrece z nosu a oboustranny
difuzni poslechovy nélez (1, 2, 3).

Se zavaznosti pneumonie dobfre koreluje
hodnota saturace krve kyslikem (SpO,) mé&fena
pulzni oxymetrii. Hodnoty SpO, niz3i nez 90 %
jsou dobrym prediktorem zdvaznosti pneu-
monie a mortality. K dal$im vysetfenim patfi

zobrazovaci metody — prosty snimek hrudniku,
ultrasonografie (obzvlasté k hodnoceni pleurdl-
nich vypotkd, ale i konsolidaci) ev. pocitacové
tomografie (CT) k hodnoceni moznych kompli-
kaci (empyém, nekrotické zmény plicni tkdné).
Cennou mUze byt i bronchoskopie s broncho-
alveolarni lavazi, obzvlasté pfi diagnostickych
rozpacich u pacientl $patné reagujicich na
zavedenou antibiotickou terapii (1, 3, 4).

Mezi nejcastéjsi sledované laboratorni pa-
rametry patii C-reaktivni protein (CRP), prokal-
citonin, ktery ma lepsi specificitu pfi rozliso-
véani bakteridlni a virové etiologie, a leukocyty
(leukocytdza nebo leukopenie). V ramci mikro-
biologickych vysetifeni je mozné provadét kul-
tivacni vysetfeni ¢i diagnostiku pomoci poly-
merdazové fetézové reakce (PCR - polymerase
chain reaction) z vytéru nasofaryngu, aspiratu
z dychacich cest, nebo pleuralniho vypotku,
dale je moznd detekce antigent Streptococcus
pneumoniae Ci Legionella pneumophila z modi,
nebo je mozné provadét pomocna sérologic-
ka vysetfeni u infekci zpisobenych S. pneumo-
niae, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophilla
pneumoniae (1).

Kauzalni terapii v ptipadé bakteridlnich
pneumonii jsou antibiotika, v Uvodu volena
empiricky, pfi znalosti citlivosti patogenu
pak cilena. Jejich podani by v nemocni¢nim
prostfedi méla predchazet komplexni mikro-
biologicka vysetieni, véetné odebrani hemo-
kultur. K symptomatické terapii jsou uzivana
antipyretika, dostate¢nd hydratace a kyslik.
Pfi zndmkach bronchidlni obstrukce maji vy-
znam bronchodilatancia. Déle mlze byt dle
stavu zvazeno podani sekretolytik, antitu-
sik, ¢i kortikosteroidi (2, 3). Lé¢ba kyslikem
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zahrnuje nizkopritokové i vysokopritokové
systémy, napt. vysokopritokovou nazalni ka-
nylu (HFNC - high-flow nasal cannula). Casto
se vyuziva kontinudlni pfetlak nosni maskou
(nCPAP - nasal continuous positive airway pres-
sure). Pfi progresi hypoxemie, hyperkapnie ¢i
tézké dyspnoe se pouziva UPV, at uz neinva-
zivni (masky nebo helmy) nebo invazivni. P¥i
invazivni ventilaci je nutné zajisténi dychacich
cest. Pfi selhdni konvenéni UPV s nemoznosti
zajistit adekvatni vyménu plynu lze pouzit
tzv. rescue postupy, jako je pronacni polo-
ha, inhala¢ni oxid dusnaty, vysokofrekven¢ni
oscila¢ni ventilace (HFOV - high-frequency
oscillatory ventilation), nebo je nutné zahdjit
podporu pomoci mimotélni membranové
oxygenace (ECMO - extracorporeal membrane
oxygenation) (5, 6).

Na resuscita¢ni oddéleni jsme v tentyz den
pfijali sourozence, chlapce a divku ve véku
Sesti let a dvou mésicl. Plvodné se jednalo
o téZce prematuritni dvojvaje¢na dvojcata
narozend v 26. tydnu gravidity, s porodni
hmotnosti 7809 a 740 g. Oba po narozeni jevili
znamky syndromu dechové tisné (RDS - respi-
ratory distress syndrome). U chlapce byla nutna
UPV v¢etné HFOV, u divky byla nutna podpora
NCPAP, u obou pak nasledné HFNC. Obéma
byl diagnostikovan mirny stupen bronchopul-
monalni dysplazie (BPD). Divka byla nasledné
sledovédna pouze na logopedii a foniatrii pro
vyvojovou dysfazii. Neuzivala zadnou chronic-
kou medikaci. Chlapec byl sledovan na aler-
gologii (prokazana byla alergie na pyly trav
a stromd a psi srst) a pneumologii pro BPD, pro
vyvojovou dysfazii byl dispenzarizovan neu-
rologem, ergoterapeutem, logopedem a foni-
atrem. Pravidelné neuzival Zddnou medikaci,
pouze pii obtizich uzival antihistaminikum
desloratadin a inhala¢ni bronchodilatans ze
skupiny beta2-sympatomimetik, salbutamol.

Jako prvni byla na nase oddéleni pfija-
ta divka, kterd byla kratce predtim vysetre-
na u svého praktického lékafe pro zhorseni
kasle a dychani pfi tyden trvajicim respirac-
nim infektu, febriliich a opakovaném zvraceni.
Praktickym lékafem byla zaznamenéna hod-
nota SpQ, 80%. Z ordinace byla divka zdravot-
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nickou zdchrannou sluzbou transportovéna na
nejblizsi pediatrické oddéleni. Zde pfi fyzikal-
nim vysetfeni dominovala tachypnoe s decho-
vou frekvenci (DF) 55/min, poslechové byly
oboustranné patrné chriipky, na rentgenovém
snimku (RTG) plic byly popsany oboustran-
né rozsahlé infiltrace, hodnota CRP dosaho-
vala 351 mg/I. Pfes oxygenoterapii maskou
s pratokem kysliku az 251/min pretrvavala
zavazna hypoxie s hodnotami SpO, az 70 %.
Divka byla do 60 minut od pfijeti intubovana
a na UPV transportovana na nase pracovisté.
Pred prekladem ji byl podan cefalosporin tieti
generace (ceftriaxon).

Pfi pfijmu na nase oddéleni bylo pokraco-
véno v UPV. Pro pfetrvévajici hypoxemii byly
parametry UPV navySovany az k agresivnim
hodnotam, nasledné byla divka uvedena do
pronacni polohy. Presto pretrvavala tézka hy-
poxemie, pro kterou bylo indikovdno zahajeni
veno-vendzni extrakorporalni membranové
oxygenace (V-V ECMO). Po zahjeni mimotéIni
podpory doslo promptné k regresi hypoxe-
mie, pokracovéno bylo v pIné podpofe pomo-
ci ECMO, parametry UPV byly minimalni (tzv.
rest setting mode). Pro sklon k hypotenzi byla
pfechodné nutna podpora noradrenalinem.
Na vstupnim RTG plic byly popsany rozsahlé
splyvavé infiltraty v celém pravém plicnim
kridle, zanétlivé infiltraty v levém stfednim
a dolnim poli plicnim a dale fluidothorax vle-
vo, ktery vsak nevyzadoval drenaz (Obr. 1).
Pomoci multiplexniho PCR systému FilmArray
byla v aspirdtu z dolnich dychacich cest zjis-
téna pozitivita respira¢niho syncytialniho viru
(RSV) a Streptococcus pneumoniae (v kvantité
10°). Antibioticka terapie ceftriaxonem by-
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la rozsifena o linkosamid (klindamycin). P¥i
dal$im mikrobiologickém vysetieni byl iden-
tifikovan typ A RSV, kvantita S. pneumoniae
z kultiva¢niho vysetieni 107, pozitivni pneu-
mokokovy antigen v moci a dale byla treti den
hospitalizace hlaSena pozitivni hemokultivace
na multirezistentni kmen Staphylococcus au-
reus (MRSA). Vzhledem k nalezu byla provede-
na vymeéna klindamycinu za oxazolidinonové
antibiotikum linezolid. Od tretiho dne hospi-
talizace bylo mozné snizovat ECMO podporu.
Postupné dochazelo k poklesu zanétlivych
parametr(, zlepsovala se plicni compliance.
Sedmy den byla na RTG plic popséna regre-
se infiltrativnich zmén, zejména vpravo. Byla
ukon¢ena ECMO podpora a bylo pokrac¢ovéno
v UPV s neagresivnimi parametry. Jedenacty
den byla divka extubovana a byla zahdjena
podpora HFNC, kterd trvala celkem tfi dny.
Na RTG plic doslo postupné k regresi nélezu,
pouze pretrvavala subsegmentalni atelektaza
v pravém hornim laloku plicnim. Jedenacty
den byl vysazen linezolid a Sestnacty den
ceftriaxon. Divka byla v klinicky dobrém sta-
vu prelozena patnacty den na standardni
oddéleni Pediatrické kliniky, odkud byla po
deviti dnech propusténa do domdci péce. Pfi
kontrolnim spirometrickém vysetfeni mésic
od dimise byl nédlez hodnocen jako normalni.

Rodi¢ pfitomny s divkou u praktického l1é-
kafe potvrdil podobny zdravotni stavi u jejiho
bratra, se kterym zGstal doma druhy z rodicd.
Do mista bydlisté byla pfivoldna zdravotnicka
zachrannad sluzba, ktera chlapce transportova-
la na jednotku intenzivni péce (JIP) Pediatrické

Vyvoj rentgenového snimku hrudniku u divky
Vlevo snimek pred intubaci a zahdjenim UPV, uprostied snimek pred ukoncenim V-V ECMO, vpravo snimek po ukonceni UPV a extubaci. Popisy a zkratky v textu.

Zdroj: Klinika zobrazovacich metod 2. LF UK a FN Motol
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kliniky. Zde byla pro znamky respira¢niho se-
Ihani (tachypnoe 70/min, SpO, 80 %) zahaje-
na podpora HFNC (pfi maximalnim pritoku
351/minaF,0,90% hodnoty SpO, dosahovaly
85 %), v antibiotické terapii byl podan cefa-
losporin treti generace (cefotaxim). Na RTG
plic byly popsany zanétlivé zmény v levém
dolnim laloku plicnim, vpravo bylo patrné
homogenni zastinéni celého hemithoraxu,
nejspise na podkladu kombinace fluidotho-
raxu a zanétlivych zmén (Obr. 2).

Chlapec byl zéhy pfelozen na nase od-
déleni, byla provedena intubace a zahdjena
UPV, pro rozséhly fluidothorax vpravo (dle
ultrazvuku az 6 cm bazalné a 2cm laterdlné)
byl zaveden hrudni drén, jednordzové bylo
vypusténo 150 ml zkaleného Zlutohnédého
vypotku. Dle kontrolniho RTG doslo k pro-
vzdusnéni pravého dolniho laloku pfi regresi
fluidothoraxu, trvalo zastfeni pravého horniho
a stfedniho laloku a levého dolniho laloku.
Vzhledem k pfetrvévajici hypoxemii a agre-
sivité UPV bylo i v jeho pfipadé indikovéno
V-V ECMO, po jehoz zahajeni doslo k regresi
hypoxemie.

| u chlapce byla v dychacich cestach de-
tekovana pozitivita RSV a S. pneumoniae (10°),
navic ale i Moraxella catarrhalis (10°) a slaba
pozitivita rinoviru. Terapie byla rovnéz roz-
Sifena o klindamycin a néasledné, vzhledem
k detekci MRSA u divky, byla provedena vy-
ména klindamycinu za linezolid. Pro nelepsici
se klinicky stav, progresi RTG ndlezu na pravé
plici a novou elevaci CRP byla Sesty den dle
konzultace provedena vyména cefotaximu
za beta-laktamové antibiotikum ze skupiny
karbapenemu (meropenem) a pro pretrva-
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Vyvoj rentgenového snimku hrudniku u chlapce
Vlevo snimek pred intubaci a zahdjenim UPV, uprostied snimek pfed ukoncenim V-V ECMO, vpravo snimek po ukonceni UPV a extubaci. Popisy a zkratky v textu.
Zdroj: Klinika zobrazovacich metod 2. LF UK a FN Motol
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vajici silnou pozitivitu RSV bylo devaty den
do terapie pfidano antivirotikum remdesivir.

Pro CT nalez ¢etnych objemnych hemato-
mu s podily koagul obklopujicich a kompri-
muijicich pravé plicni kiidlo byla opakované
nutna chirurgicka revize pravého hemithora-
Xu s odstranénim téchto koagul, zavedenim
hrudni drenaze a ponechanim thorakosto-
mie. Postupné dochézelo ke zlep3ovani sta-
vu. Pfi klesajicich zanétlivych parametrech
byla 19. den antibioticka terapie upravena
na monoterapii ureidopenicilinem s inhibito-
rem beta-laktamaz (piperacilin a tazobaktam).
Darilo se soucasné snizovat podporu ECMO
anavysovat parametry UPV. K ukon¢eni ECMO
doslo 26. den. Stav byl déle komplikovén roz-
vojem septického Soku s nutnosti vazopre-
sorické podpory noradrenalinem, rozvojem
disseminované intravaskularni koagulopatie
s nutnosti opakované substituce transfuznich
pfipravkl a krevnich derivat a dale doslo
k rozvoji rendlniho selhdni s nutnosti konti-
nudlni veno-vendzni hemodialyzy (CVVHD).

Postupné se chlapcliv stav zlepsoval, v na-
sledujicich dnech bylo mozné snizovat pod-
poru UPV a 34. den byl extubovan. Do 40. dne
bylo pokra¢ovano v podpore HFNC. CVVHD
byla pfi dostatecné renalni funkci ukoncena
45. den. Do antiinfek¢ni terapie bylo pro tr-
vajici febrilie a ndrdst beta-D-glukanu v séru
pfidéno antimykotikum ze skupiny echinokan-
dind (mikafungin). Antibiotika byla vysazena
36.-45. den, nasledné byl pro nalez Klebsiella
aerogenes z hemokultur a vzestup zanétlivych
parametrl do terapie pfidan meropenem, dle
konzultace od dal3iho dne v kombinaci s ami-
noglykosidem (@amikacin). Po zlep3eni klinické-
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ho stavu byla antimykotika vysazena 49. den,
amikacin 54. den a meropenem 57. den.

Chlapec byl 53. den pfelozen na JIP
Pediatrické kliniky, kde bylo pokrac¢ovdno
v intenzivni dechové a pohybové rehabilitaci,
bazalni stimulaci a ergoterapii. Pro nalez pa-
chypleuritickych zmén vpravo na RTG snimku
plic byl po dobu sedmi dnd podévén predni-
son. Postupné doslo ke zlep3eni poslechového
iradiologického nalezu. Na standardni oddé-
leni byl chlapec pfelozen 56. den a v celkové
dobrém klinickém stavu byl propustén do
domdci péce 68. den hospitalizace.

Vy$e uvedené kazuistiky popisuji zavazny
prabéh pneumonie u Sestiletych pacientd,
dvojcat, s vaznou perinatalni anamnézou re-
spira¢niho onemocnéni. V obou pfipadech
se jednalo o kombinovanou virovou a bak-
teridlni pneumonii. Pavodci byli RSV-A a S.
pneumoniae, u chlapce navic i M. catarrhalis.
Nalez MRSA byl pouze v jedné hemokultuie
u divky, ostatni vySetfeni u divky i chlapce byla
negativni, mohlo se tedy jednat o laboratorni
chybu ¢i kontaminaci vzorku.

Respira¢ni syncytidlni virus je vyso-
ce nakazlivy sezonni RNA virus z celedi
Pneumoviridae, ktery je ¢astym pudvodcem
respiracnich onemocnéni, v¢. infekci dolnich
cest dychacich. U kojenct a starsich osob je
infekce timto virem spojena s pomérné vy-
znamnou morbiditou i mortalitou. Léc¢ba je
pfevazné symptomaticka a zahrnuje hlavné
zajisténi dostatecné oxygenace a hydratace.
U imunosuprimovanych pacient0 je jako vi-
rostatikum pouzivan ribavirin (schvélen pro
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inhala¢ni podani, avsak podavan i peroralné),
nicméné se objevuji prace popisujici mozné
vyuziti virostatik se Sirsim spektrem ucinku
v pfipadé infekci RSV (remdesivir, molnupi-
ravir, favipiravir). V soucasné dobé stale neni
na trhu dostupna ucinna ockovacilatka. U rizi-
kovych skupin pacientt (narozeni v 35. tydnu
gravidity ¢i dfive, déti do dvou let s broncho-
pulmonalni dysplazii nebo s hemodynamic-
ky vyznamnou vrozenou srdecni vadou) je
pouzivéna profylaxe pomoci monoklonaini
protilatky palivizumab. Nevyhodou je jeji krat-
ky polocas a tedy nutnost aplikace mési¢né po
dobu péti mésicd v obdobi zvyseného vyskytu
RSV infekci (7, 8).

Streptococcus pneumoniae (pneumokok)
je grampozitivni fakultativné anaerobni alfa-
-hemolyticky viridujici diplokok, ktery bézne
kolonizuje sliznici hornich dychacich cest.
Nicméné je ¢astym plvodcem infekci, jako
je mezotitida a sinusitida, ale i zdvazné pro-
bihajici pneumonie, sepse ¢i meningitida.
Problematickou se stava jeho schopnost ziskat
a Sifit rezistenci na betalaktamova, ale i jina
bézna antibiotika (9). V souc¢asné dobé bylo
identifikovéno vice nez 100 sérotypU. Mezi
nejcastéjsi sérotypy, které zplsobuji zavazna
invazivni pneumokokova onemocnéni vcetné
nekrotizujici pneumonie, patfi sérotyp 3 a 19A.
V soucasnosti je k dispozici vakcina uc¢inna
proti tfinacti sérotyplm, v¢. vyse zminénych.
Jeji zavedeni vedlo k vyznamnému poklesu
poctu hospitalizaci i po¢tu komplikaci spoje-
nych s infekci pneumokokem (10).

V praxi se ¢asto setkavame s koinfekcemi,

monii, zvysuji jejich morbiditu i mortalitu.
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Prikladem jsou infekce influenzou nebo para-
influenzou, které mohou predchazet infekci
pneumokokem nebo zlatym stafylokokem,
coz zvysuje komplikace a mortalitu (10). Lin
a kol. ve své praci upozoriuji na cetnéjsi vy-
skyt koinfekci RSV a bakteridlni (nejcastéji S.
pneumoniae, S. aureus a H. influenzae), které
obzvlasté u mensich déti vedou ke kompliko-
vanéjsim priibéhdim s nutnosti hospitalizace,
deldim pobytem na JIP a vy3si cetnosti UPV.
Incidence téchto koinfekci se pohybuje v roz-
mezi 26,3-43,6 % (11).

V 1é¢bé bakteridlni pneumonie, resp.
pneumonie virové komplikované bakteri-
alni infekci, se zpocatku doporucuji empi-
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