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v.vs

Respiraéni selhdni zistava jednim z nej¢astéjsich divoda vedoucich k hospitalizaci na jednotkach intenzivni a resus-
citacni péce. Etiologie tohoto stavu je pomérné Siroka, nicméné infekce dolnich dychacich cest prevazuji jako hlavni
vyvolavajici faktor. Souéasti |é¢by respiraéniho selhani je podpora ¢&i ndhrada plicnich funkci pomoci oxygenoterapie,
neinvazivni a invazivni umélé plicni ventilace a dale postupy zahrnujici aplikaci inhala¢niho oxidu dusnatého ¢i pro-
nacni polohu. V pfipadech, kdy tyto metody selhavaji, je nezbytna mimotélni podpora Zivotnich funkci. V nésledujici
kazuistice se vénujeme komplikovanému pribéhu pneumonie u pacienta, jehoz zdravotni stav vyzadoval pfipojeni
na mimotélni membranovou oxygenaci a byl komplikovan rozvojem septického Soku, masivnim krvacenim a renal-
nim selhanim.

Kliéova slova: diseminovana intravaskularni koagulopatie, krvaceni, mimotélni membranova oxygenace, pneumo-
kok, respiraéni selhani, respiraéni syncytialni virus, sepse, uméla plicni ventilace

SUMMARY

Jonas J, Micica S, Pavli¢ek P. Complicated course of pneumonia in a patient requiring extracorporeal membrane
oxygenation

Respiratory failure remains one of the most common reasons leading to hospitalization in paediatric intensive care
units. The aetiology of this condition is quite broad, however, lower respiratory tract infections predominate as the
main triggering factor. 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 positioning. In situations where these methods fail, extracorporeal life support is necessary. In the following
case report, we discuss the complicated course of pneumonia in a patient whose condition required connection to
extracorporeal membrane oxygenation and was complicated by development of septic shock, massive bleeding and
renal failure.

Key words: bleeding, disseminated intravascular coagulation, extracorporeal membrane oxygenation, mechanical
ventilation, pneumococcus, respiratory failure, respiratory syncytial virus, sepsis
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Respira¢ni selhani u déti je jednim z nejcastéjsich davodtt  ve véku do péti let. Syndrom akutni dechové tisné u déti
k prijeti na jednotku intenzivni a resuscitaéni péce. Zaro- (PARDS, paediatric acute respiratory distress syndrome)
ven je celosvétové vedouci pri¢inou umrti, obzvlasté u déti se u pacienttt hospitalizovanych na téchto jednotkach
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vyskytuje zhruba s ¢etnosti 1 az 10 %. Mortalita tohoto syn-
dromu se velmi lisi, a to predevsim v zavislosti na jeho etio-
logii a téz na komorbiditach pacienta. Uvadi se vsak v roz-
mezi17 az 32 %.0

Hlavni pfi¢inou tohoto syndromu jsou akutni pneumo-
nie zpusobené viry, bakteriemi i mykotickymi ¢i parazitar-
nimi organismy. Mezi nejéastéj$i komunitni ptuvodce patii
respiracéni viry, obzvlasté pak respiraéni syncytialni virus
(RSV). Déle se jedna o rinovirus, lidsky metapneumovirus,
adenovirus, parainfluenzu a influenzu. Z bakterii je pak
nejcastéjsim puvodcem Streptococcus pneumoniae. U no-
vorozencu se na vzniku pneumonii podili i Escherichia coli
a Klebsiella pneumoniae, u starsich déti pak Streptococcus
pyogenes, Haemophilus influenzae, Staphylococcus aure-
us, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophilla pneumoni-
ae, Chlamydia trachomatis, Moraxella catarrhalis a Urea-
plasma urealyticum. U nozokomialnich pneumonii véetné
tzv. ventilatorovych pneumonii (pneumonie vzniklé po 48
hodinach od prijeti do nemocni¢niho zarizeni, resp. od za-
héjeni umélé plicni ventilace) se na etiologii podili prevazné
gramnegativni bakterie (Pseudomonas aeruginosa, E. coli,
K. pneumoniae, Acinetobacter spp., Serratia spp.), S. aureus
a zejména u imunokompromitovanych pacientit Candida
albicans.®?

V patogenezi respira¢niho selhani se uplatnuje cela rada
mechanism1, které vedou ke snizeni plicni compliance, zvy-
$eni plicni rezistence, kolapsu alveoltt a narastu ventila¢né-
-perfuzniho nepoméru s poruchou vymény krevnich plynu.
Riziko infekce, resp. komplikovany prubéh pneumonie zhor-
$uji komorbidity pacienta (jina plicni, srdeéni ¢i onkologic-
ka onemocnéni), ale i faktory jako prematurita, nizky vék,
imunosuprese, predchozi infekce jinym agens, koinfekce,
pasivni koufeni ¢i nizky socioekonomicky status rodiny.??

K typickym pfiznaktim pneumonie patri tachypnoe, dys-
pnoe, bolest na hrudi, kasel, horecka, anorexie a letargie.
Se zavaznosti pneumonie dobre koreluje hodnota saturace
krve kyslikem (SpO,) méfenda pulzni oxymetrii. Jeji hodnoty
nizs$i nez 90 % jsou dobrym prediktorem zavaznosti a mor-
tality. K dalsim pouZivanym vyS$etienim patfi prosty snimek
hrudniku, ultrasonografie, poéitacova tomografie (CT),
bronchoskopie. V laboratornich vysetfenich jsou pouzivany
C-reaktivni protein (CRP), prokalcitonin, leukocyty. V ram-
ci mikrobiologickych vySetreni jsou provadéna kultivaéni
vySetieni ¢i diagnostika pomoci polymerazové retézové re-
akce (PCR, polymerase chain reaction), detekce antigent
v mo¢i (S. pneumoniae, Legionella pneumophila) a pomoc-
na sérologicka vySetieni (S. pneumoniae, M. pneumoniae,
Ch. pneumoniae).®™

V terapii se v pripadé bakteridlnich pneumonii uplatniuji
antibiotika, zpocdatku volena empiricky, pri znalosti pato-
genu a jeho citlivosti k antibiotikim pak cilena. Mezi prvni
volbu patfi vysoké davky penicilinu ¢i ampicilinu, u kriticky
nemocnych se doporuéuji cefalosporiny tieti generace, pfi
predpokladu multirezistentnich pneumokoktt nebo multire-
zistentniho zlatého stafylokoka (MRSA) se doporucuji klin-
damycin, vankomycin, linezolid nebo ceftarolin fosamil.>?
K symptomatické terapii jsou pouzivana antipyretika
a adekvatni hydratace, pripadné pii znamkach bronchialni
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obstrukce bronchodilatancia, dle stavu lze zvazit i sekreto-
lytika a antitusika.®® Lé¢bu kyslikem lze provadét nizkoprit-
tokovymi ¢i vysokopriitokovymi systémy. Pti progresi hypo-
xie a/nebo hyperkapnie ¢i dyspnoe je vyuzivana neinvazivni
i invazivni uméla plicni ventilace (UPV). Pfi selhani téchto
metod lze pouzit tzv. rescue postupy, jako je pronacni polo-
ha, inhala¢ni oxid dusnaty, vysokofrekvené¢ni oscila¢ni ven-
tilace, eventudlné je k zajisténi dostate¢né vymény krevnich
plyntt nutné zah4ajit podporu pomoci mimotélni membrano-
vé oxygenace (ECMO, extracorporeal membrane oxygena-
tion).(®®

KAZUISTIKA

Na resuscita¢ni oddéleni jsme prijali z diivodu respira¢niho
selhani pacienta ve véku Sesti let a dvou mésicu. Jednalo se
o chlapce s komplikovanou perinatalni anamnézou, naroze-
ného ve 26. tydnu vicecetné gravidity, s porodni hmotnosti
780 g, nutnosti UPV v¢etné vysokofrekvenéni oscila¢ni ven-
tilace pro syndrom dechové tisné, rozvojem bronchopulmo-
néalni dysplazie (BPD), dale sledovaného na pneumologii
a alergologii pro BPD a pro vyvojovou dysfazii v dispenzarni
péci neurologa, ergoterapeuta, logopeda a foniatra. V chro-
nické medikaci uzival kombinaci inhala¢niho bronchodila-
tans s kortikosteroidem a antihistaminika.

Chlapec byl z domova transportovan zdravotnickou za-
chrannou sluzbou na jednotku intenzivni péce Pediatrické
kliniky pro zhorseni dusnosti pfi tyden trvajicim respirac-
nim infektu a febriliich. Zde byla pro znamky respira¢niho
selhani s tachypnoi 70/min a SpO, 80 % zahajena podpora
pomoci vysokoprutokové nosni kanyly (HFNC, high-flow
nasal cannula). Pfi maximalnim prutoku 35 1/min a inspi-
ra¢ni frakei kysliku (F,O,) 90% dosahovaly hodnoty SpO,
859%. V antibiotické terapii byl podan cefotaxim. Na snimku
plic byly popsany zanétlivé zmény v levém dolnim laloku
plicnim, vpravo bylo patrné homogenni zastinéni celého he-
mithoraxu na podkladu kombinace fluidothoraxu a zanétli-
vych zmén (obr. 1).

Zahy byl chlapec preloZen na nase oddéleni. Pro respirac-
ni selhani byla indikovana intubace a UPV, pro rozsahly flui-
dothorax vpravo (dle ultrazvuku az 6 cm bazalné a 2 cm late-
ralné) byl zaveden hrudni drén, jednorazové bylo vypusténo
150ml zkaleného Zlutohnédého vypotku. Dle kontrolniho
snimku hrudniku doslo k provzdusnéni pravého dolniho la-
loku pri regresi fluidothoraxu, trvalo zastfeni pravého hor-
niho a stfedniho laloku a levého dolniho laloku. Vzhledem
k neuspokojivym krevnim plyntum a indextum s hodnotami
SpO, 85%, parcialniho tlaku kysliku v arterialni krvi (p,O,)
7,7 kPa, hypoxemického indexu (HI) 57 mmHg a oxygenacni-
ho indexu (OI) 34 a vzhledem k agresivité UPV s hodnotami
F.0,100 9% a vrcholovymi inspira¢nimi tlaky (P ) 35 cmH,0
bylo indikovano zahajeni veno-ven6zni mimotélni membra-
nové oxygenace (V-V ECMO). Cestou vnitrni jugularni a fe-
moralni zily byly punkéni technikou zavedeny ven6zni kany-
ly, byla zahajena plna podpora ECMO a UPV byla nastavena
v ultraprotektivnim rezimu (tzv. rest setting mode). Bezpro-
stiedné po zahajeni ECMO doslo k regresi hypoxemie.
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Obr. 1: Vyvoj rentgenového snimku hrudniku. Vlevo snimek pfed intubaci a zahajenim UPV, uprostied snimek pfed ukonéenim V-V ECMO,
vpravo snimek po ukonéeni UPV a extubaci. Popisy a zkratky v textu. Zdroj: Klinika zobrazovacich metod 2. LF UK a FN Motol.

Pomoci PCR metody FilmArray byla v aspiratu z dolnich
cest dychacich detekovana pozitivita RSV, S. pneumoniae
(10°), M. catarrhalis (10°). Antibioticka terapie byla eskalo-
vana o klindamycin. Z dalsiho mikrobiologického vysSetreni
byl uptfesnén podtyp A RSV, kmen 22F S. pneumoniae, de-
tekovana slaba pozitivita rhinoviru a pozitivita pneumoko-
kového antigenu v moci. Vzhledem k detekci MRSA u sestry
pacienta, ktera byla rovnéz prijata na nase oddéleni, byla
treti den provedena vyména klindamycinu za linezolid. Pro
nelepsici se klinicky stav, progresi RTG nalezu na pravé plici
anovou elevaci CRP byla $esty den dle konzultace provedena
vymeéna cefotaximu za meropenem a pro pretrvavajici silnou
pozitivitu RSV byl devaty den do terapie pridan remdesivir.

Od desatého dne se zvysily odpady krvavého obsahu
z hrudniho drénu, pro anemizaci byla nutna opakovana
substituce erytrocytarnim pripravkem, pro koagulaéni po-
ruchu dle rota¢ni tromboelastometrie (ROTEM) a analyzy
desti¢kovych funkci (PFA-200) byly substituovany faktory
VIII s von Willebrandovym faktorem, faktor XIII a nasledné
i rekombinantni aktivovany faktor VII (rFVIIa). Krvaceni se
vyrazné zmirnilo, nicméné kvilli béhu ECMO s nutnosti vy-
sokych otaéek se zvyraznily parametry hemolyzy a zvysily
se hodnoty fibrin-degrada¢nich produktt. Byla proto pro-
vedena vyména ECMO okruhu vcetné oxygenatoru, doslo
ke zleps$eni laboratornich koagula¢nich parametra a regresi
krvacivych projevtt.

Pres opakované bronchoskopické odsavani z dychacich
cest pretrvaval nepfiznivy nalez na pravé plici, nadale trvala
nutnost plné ECMO podpory. Trinacty den byly na provede-
ném CT hrudniku patrné ¢etné objemné hematomy s podily
koagul obklopujici a komprimujici pravé plicni kfidlo. Byla
indikovana chirurgickd revize pravého hemithoraxu, bé-
hem které byla odstranéna ¢etna koagula. Plicni laloky byly
chirurgem popsany jako tuhé, $patné ventilujici, ale bez
znamek rozpadu. Plice byla uvolnéna z ¢etnych fibrinovych
naletit a byly zavedeny dva hrudni drény. B€hem vykonu
byla nutna kombinovana obéhova podpora noradrenalinem
a dobutaminem a pro velké krevni ztraty bylo nutné opa-
kované substituovat erytrocytarni pripravky, solvent deter-
gentni plazmu (SDP) a nasledné byl podan i rFVIIa. Kratce

po vykonu bylo déale vzhledem k vyznamnému krvaceni a ko-
agula¢ni poruse detekované na ROTEM nutné hradit fibri-
nogen a faktor XIIL

Postupné doslo k ¢asteénému zlep$eni parametrii na UPV,
datilo se sniZzovat ECMO podporu. Zaroven doslo k poklesu
zanétlivych parametrtt a 19. den byla antibioticka terapie
deeskalovdna na monoterapii ureidopenicilinem. Nicméné
na kontrolnim CT hrudniku 21. den pretrvaval stacionar-
ni nalez na pravé plici, opét byla patrnd objemna koagula,
navic doslo k ¢aste¢nému zhors$eni nalezu i na levé plici.
Z tohoto divodu byla 22. den provedena druhé chirurgicka
revize s odstranénim koagul, plice nadale nejevila znamky
rozpadu. Vzhledem k moZnosti lepsi drenaze a nutnosti dal-
i revize byla ponechédna thorakostomie. Postupné se darilo
navy$ovat parametry UPV a snizovat podporu ECMO.

K ukonc¢eni ECMO podpory doslo 26. den, kdy byla na ltz-
ku provedena treti revize hrudniku a po odstranéni malého
mnozstvi koagul se podatilo uzavrit thorakostomii. Vzhle-
dem k extrakci ven6znich kanyl byly profylakticky podany
dvé davky teikoplaninu. I pfes to doslo k rozvoji septického
$oku s nutnosti vazopresorické podpory noradrenalinem,
rozvoji diseminované intravaskularni koagulopatie (DIC)
s nutnosti opakované substituce transfuznich pfipravki
a krevnich derivata (erymasa, trombondplav, SDP, kyselina
tranexamova, fibrinogen, faktor XIII i rFVIIa) a souc¢asné do-
$lo k rozvoji renalniho selhani s nutnosti kontinualni veno-
-ven6zni hemodialyzy (CVVHD).

V nésledujicich dnech byl jiz pacient bez krvacivych
projevii, bylo mozné snizovat podporu UPV a davky anal-
gosedace a 34. den byl pacient extubovan. Do 40. dne bylo
pokracovano v podpore HFNC. Pro opakované ataky supra-
ventrikularni tachykardie byl do terapie pfidan metoprolol
s dobrym efektem. CVVHD byla pti dostate¢né renalni funk-
ci ukoncena 45. den.

Do antiinfekéni terapie bylo pro trvajici febrilie a narust
beta-D-glukanu v séru pridano antimykotikum mikafun-
gin, antibiotika byla vysazena 36.—45. den. Nasledné byl pro
nalez Klebsiella aerogenes z hemokultur a vzestup zanétli-
vych parametra do terapie pridan meropenem, dle konzul-
tace od dalsiho dne v kombinaci s amikacinem. Po zlepseni
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klinického stavu byla antimykotika vysazena 49. den, amika-
cin 54. den a meropenem 57. den.

Chlapec byl 53. den preloZen na jednotku intenzivni péce,
kde bylo pokrac¢ovano v dechové a pohybové rehabilitaci, ba-
zalni stimulaci a ergoterapii. Pro nalez pachypleuritickych
zmén vpravo na snimku plic byl do terapie pridan prednison.
Postupné doslo ke zlepseni poslechového i radiologického
néalezu. Rovnéz bylo pokracovano v terapii betablokatorem.
Pti 24hodinovém elektrokardiografickém vysetteni bylo po-
zorovano pouze nékolik desitek izolovanych predc¢asnych
sifovych staht, profil tepovych frekvenci byl na horni hra-
nici normy a provedené ultrazvukové vysSetieni srdce bylo
s dobrou funkei obou komor. Kardiologem bylo doporuc¢eno
v terapii betablokatorem pokracovat do dalsi kontroly. Ul-
trazvukové vysetteni cév bylo bez prikazu trombotickych
zmén. Na standardni oddéleni byl chlapec preloZen 56. den
a v celkové dobrém klinickém stavu byl propustén do doma-
ci péce 68. den hospitalizace.

DISKUSE

Vyse uvedena kazuistika popisuje zavazny pribéh pneumo-
nie u Sestiletého chlapce s nutnosti ECMO podpory, ktera
byla komplikovana rozvojem septického Soku, zavazného
krvaceni a renéalniho selhani.

Pavodcem pneumonie byla kombinovana virova a bak-
terialni infekce zptisobend RSV a S. pneumoniae. Samotny
RSV je velmi ¢astym puvodcem respiraénich onemocnéni,
v¢. pneumonii. Terapie je prevazné symptomaticka a sestava
ze zajisténi adekvatni oxygenace a hydratace. Uimunokom-
promitovanych pacientt lze vyuzit i virostatika (ribavirin,
remdesivir, molnupiravir, favipiravir). U rizikovych skupin
pacient (narozeni v 35. tydnu gravidity ¢i dfive, déti s 1é-
¢enou bronchopulmonalni dysplazii nebo s hemodynamicky
vyznamnou vrozenou srde¢ni vadou) je ve véku do dvou let
pouzivana profylaxe pomoci monoklonalni protilatky pali-
vizumab. Nevyhodou je jeji kratky polocas, a tedy nutnost
aplikace mési¢né po dobu péti mésicti v obdobi zvyseného
vyskytu RSV infekei.®'® S. pneumoniae bézné kolonizuje
sliznici hornich dychacich cest, je vSak ¢astym ptvodcem
infekei, jako je mesotitida a sinusitida, ale i zavazné probi-
hajici pneumonie, sepse ¢i meningitida.

Mezi nejcéastéjsi sérotypy, které zptisobuji zavazna inva-
zivni pneumokokova onemocnéni véetné nekrotizujici pneu-
monie, patfi sérotyp 3 a 19A. Vakciny, které jsou v soucasné
dobé k dispozici, jsou Géinné az proti 23 sérotypuum, véetné
sérotypu 3 a 19A. Zavedeni tfindctivalentni vakciny vedlo
k prechodnému snizeni poétu komplikaci spojenych s infekei
pneumokokem, i ke sniZzeni poé¢tu hospitalizaci. V postvakci-
na¢nim obdobi v$ak pocet hospitalizaci opét vzrostl.®) Fry-
bova et al. ve své praci uvadi nartst incidence nekrotizujici
pneumonie, véetné nutnosti chirurgické intervence. V soubo-
ru pacientt, ktefi podstoupili plicni resekci a u kterych byl
prokazan S. pneumoniae jako vyvolavajici pri¢ina, bylo vice
nez 50 % z nich proti pneumokokum o¢kovano.!

Problematicka je schopnost pneumokoka ziskat a $ifit
rezistenci na betalaktamova, ale i jina bézna antibiotika.(?
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Bakteriadlni a virové koinfekce vedou ke komplikovanéjsim
priubéhtum pneumonii s vy$si Cetnosti hospitalizace, del$im
pobytem na jednotkach intenzivni a resuscitaéni péce, vyssi
¢etnosti UPV, ale i s vétsi mortalitou. Konkrétné incidence
koinfekce RSV a bakterialni (nej¢astéji S. pneumoniae, S. au-
reus a H. influenzae) je udavana mezi 26,3 a 43,6 %.59

Veno-ven6zni ECMO je metodou volby pri potencialné
reverzibilnim respira¢nim selhani, kdy pretrvava vyznamna
hypoxemie a/nebo hyperkapnemie navzdory optimalizo-
vané UPV. V pripadé kombinace respira¢niho selhani se se-
lhanim srde¢nim je pouzivano veno-arteridlni ECMO, které
soucasné nahrazuje funkei plic i srdce. V principu se jedna
o modifikovany mimotélni obéh obsahujici membranovy
oxygenator, ktery zaji$tuje oxygenaci a odstranéni oxidu
uhli¢itého. PIna ndhrada plicnich funkei tak umozni nasta-
vit minimalni (ultraprotektivni) parametry UPV do tzv. rest
setting médu plic, kdy dochazi k minimalizaci nezadoucich
G¢inktt UPV na plicni tkan (tzv. VALI, ventilator associated
lung injury).® Vysledky pouziti V-V ECMO jsou obecné po-
zitivni, u déti se aktualné uvadi preziti 73 %.9 Mezi kom-
plikace, které mohou béhem provozu ECMO nastat, patfi
mechanické komplikace (poSkozeni okruhu vé¢. kanyl, se-
lhani pumpy ¢i oxygenatoru, hemolyza), krvaceni (z okoli
kanyl, krvaceni do centralniho nervového systému — CNS,
z plic a gastrointestinalniho traktu, rozvoj DIC), trombozy
(v okruhu a oxygenatoru, infarkt CNS) a infekce v¢. sepse
s rozvojem multiorganového selhani.’® Kromé hemolyzy,
ktera vznika jako dtsledek fyzického poskozeni erytrocytu
pri pratoku okruhem, dochazi rovnéz k poskozeni trom-
bocytt a vzniku ziskaného von Willebrandova syndromu.
Timto zptsobem se zvySuje riziko krvacivych komplikaci.
Na druhou stranu se okruh, jako cizi material, chova pro-
tromboticky, a u pacientd na ECMO je nutné pouzivat né-
kterou z forem antikoagula¢ni a/nebo antiagregacni tera-
pie (nefrakcionovany heparin, nizkomolekularni heparin,
primé inhibitory trombinu).!® UdrZeni prokoagulaéni a an-
tikoagula¢ni rovnovahy predstavuje vyzvu. Velmi pomocné
jsou v téchto pripadech tzv. bed-side metody vySetteni koa-
gula¢nich parametri, jako napi. ROTEM a PFA-200. S jejich
pomoci je mozné identifikovat poruchu koagulace na tirovni
hemostazy primarni (PFA-200) a sekundarni (ROTEM) a na-
sledné tuto poruchu cilené 1é¢it pomoci transfuznich pri-
pravku a krevnich derivat.(™®

ZAVER

Infekce dychaciho systému mohou vést k zavaznému respi-
ra¢nimu selhani. Soucasti jeho 1é¢by je podpora ¢i nahrada
plicnich funkei pomoci oxygenoterapie a neinvazivni i in-
vazivni umélé plicni ventilace. V pripadech selhani téchto
metod muze byt nezbytné pouziti mimotélni membranové
oxygenace. Na uvedené kazuistice byl popsan komplikovany
prubéh kombinované virové a bakterialni pneumonie u $es-
tiletého chlapce. Zavaznost jeho zdravotniho stavu vyZado-
vala zpoc¢atku umélou plicni ventilaci, nasledné pro dalsi
progresi respira¢niho selhani zahajeni mimotélniho obéhu
s membranovou oxygenaci. U chlapce doslo béhem 1é¢by



k rozvoji komplikaci v podobé septického $oku, zavazné-
ho krvaceni a renalniho selhani. Popsany byly zptisoby
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