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lzvlecek

Izhodisca. Akutni bronhiolitis je eden glavnih vzrokov za
hospitalizacijo otrok, mlajsih od dveh let. Atelektaza, neu-
jemanje ventilacije s perfuzijo in bakterijske superinfekcije
so zapleti, ki zahtevajo neinvazivno ali invazivno prediha-
vanje. Opredeliti smo Zeleli dejavnike, ki vplivali na pojav-
nost atelektaze pri novorojenckih z akutnim bronhiolitisom.
Bolniki in metode. V retrospektivno kohortno analizo smo
vkljucili novorojencke z akutnim bronhiolitisom, ki so bili
od oktobra 2017 do marca 2018 hospitalizirani na Klinicnem
oddelku za neonatologijo UKC Ljubljana. Razdelili smo jih
v dve skupini: s pridruzeno atelektazo ali brez. Skupini smo
primerjali glede na anamnesti¢ne, klini¢ne in laboratorij-
ske dejavnike.

Rezultati. Zdravili smo 29 novorojenckov z akutnim bron-
hiolitisom, 8 s pridruzeno atelektazo. Novorojencki s prid-
ruzeno atelektazo so dlje potrebovali dodatek kisika v
vdihanem zraku (p = 0,01) in so bili veckrat neinvazivno in
invazivno predihavani (p = 0,017). Veckrat so bili zdravljeni
z antibiotiki (p = 0,004) in imeli radioloske znake pljucnice
(p = 0,008). Skupini se nista razlikovali v delezu nedono-
Senosti, okuzbe z respiratornim sincicijskim virusom (RSV),
porodni tezi in spolu.

Zakljucki. Novorojencki z bronhiolitisom in atelektazo so
imeli pogosteje bakterijsko superinfekcijo in pljucnico.

Kljuéne besede: akutni bronhiolitis, atelektaza, novoro-
jencek, dejavnik tveganja.

Abstract

Background. Acute bronchiolitis is one of the main reasons
for the hospitalisation of children under two years of age.
Atelectasis, ventilation-perfusion mismatch, and bacterial
superinfection can lead to non-invasive or invasive ventilation
support. We aimed to identify the risk factors for the devel-
opment of atelectasis in newborns with acute bronchiolitis.
Patients and methods. The retrospective cohort analysis includ-
ed neonates with acute bronchiolitis who were hospitalised at
the Department of Neonatology, Division of Paediatrics, Uni-
versity Medical Centre Ljubljana in the period from October
2017 to March 2018. The patients were divided into two groups:
neonates with associated atelectasis and without. We reviewed
their medical history, clinical, and laboratory indicators.
Results. We treated 29 neonates with acute bronchiolitis, 8
had associated atelectasis. The group of neonates with ate-
lectasis required supplementary oxygen for a longer period
(p = 0.01) and more frequently non-invasive and/or invasive
ventilation support (p = 0.017). They were more often treated
with antibiotics (p = 0.004) and radiological signs of pneumo-
nia were more frequently seen (p = 0.008). Prematurity, birth
weight, male gender, and respiratory syncytial virus (RSV)
infection were not identified as risk factors for atelectasis.
Conclusions. Neonates with acute bronchiolitis and atelec-
tasis were more likely to have bacterial superinfection and
pneumonia.
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Uvod

Akutni bronhiolitis je posledica viru-
sne okuzbe spodnjih dihal pri otrocih
v prvih dveh letih Zivljenja. Je eden
pogostejsih vzrokov dihalne stiske
pri novorojenckih. Najpogostejsi, v
brisu nazofarinksa dokazan pato-
gen je respiratorni sincicijski virus
(RSV). Najvec bolnikov ugotavljamo
v zimskih mesecih. Bolezen je samo-
omejujoca, zato je zdravljenje zgolj
podporno in simptomatsko. Ob manj-
sem tekocinskem vnosu bolniki pot-
rebujejo tekocinsko zdravljenje, pri
hipoksemiji pa zdravljenje s kisikom.
Opravimo lahko bronhodilatatorni
test s salbutamolom in ob pozitivhem
izvidu nadaljujemo z inhalacijami sal-
butamola. Bolezen s hujs$im potekom
zahteva neinvazivno ali invazivno pre-
dihavanje (1-4).

Virusna okuzba povzroci odmrtje epi-
telnih celic bronhiolov, kopic¢enje vne-
tnih celic, edem sluznice in povecano
nastajanje sluzi, kar povzrodi zaporo
svetline bronhiolov, ujetje zraka in
hiperinflacijo prizadetih delov pljuc.
Vsrkanje ujetega zraka distalno od
zapore vodi v nastanek lokalne ate-
lektaze in ventilacijsko-perfuzijsko
nesorazmerje. Med pogoste zaplete
bronhiolitisa pri novorojenckih uvr-
$¢amo Se bakterijsko superinfekcijo,
premore dihanja in dihalno odpo-
ved. Najvec zapletov pricakujemo
pri nedonosenckih, novorojenckih
s kroni¢no plju¢no boleznijo, novo-
rojenckih s prirojeno sr¢no napako,
novorojenckih z zivéno-misi¢no bolez-
nijo in pri novorojenckih z imunsko
pomanjkljivostjo (2-4).

Ker smo v sezoni 2017/2018 pri kar
30 % na Kliniécnem oddelku za neona-
tologijo hospitaliziranih novorojenckih
z bronhiolitisom ugotavljali pridruze-
no atelektazo, smo v retrospektivnem
pregledu bolnikov Zeleli analizirati
dejavnike, ki bi lahko vplivali na potek
bolezni in na pojavnost zapletov.

Bolniki in metode

V raziskavo smo vkljucili vse novo-
rojencke, ki so bili zaradi akutnega
bronhiolitisa od oktobra 2017 do mar-
ca 2018 hospitalizirani na Klinicnem
oddelku za neonatologijo.

Novorojencke smo retrospektivno poi-
skali v racunalniSkem sistemu Think-
Med na osnovi naslednjih odpustnih
diagnoz: Akutni bronhiolitis, ki ga
povzroca RSV (ICD-10, J21.0), Aku-
tni bronhiolitis, neopredeljen (ICD-
10, J21.9) in Akutni bronhiolitis, ki
ga povzrocajo drugi mikroorganiz-
mi (ICD-10, J21.8). V dokumentaciji
smo poiskali anamnesticne, klini¢ne
in laboratorijske podatke o novoro-
jenckih (datum rojstva, diagnoze,
povzrocitelj, zdravljenje z antibio-
tikom, vrednost vnetnih kazalnikov
(Stevilo levkocitov, delez nevtrofil-
nih granulocitov, delez palicastih
nevtrofilnih granulocitov, C-reaktiv-
ni protein (CRP)), $tevilo dni zdravlje-
nja s kisikom, uporaba neinvazivnega
predihavanja, potreba po premestitvi
v enoto intenzivne terapije oz. pot-
reba po invazivnem predihavanju,
pozitivne kuznine, pridruzene bolez-
ni, kajenje matere, najvisja izmerje-
na telesna temperatura, gestacijska
starost, porodna teza, ocena po
Apgarjevi in pridruzena atelektaza
ali pnevmotoraks). Bolnike smo raz-
vrstili v dve skupini, tj. novorojencke
s pridruzeno atelektazo in novoro-
jencke brez nje.

Podatke smo statistic(no obdelali s
programom SPSS (Statistical Package
for the Social Sciences, version 20.0;
SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Za nume-
ricne spremenljivke smo izracunali sre-
dnjo vrednost in razpon, ker so bile
vecinoma asimetri¢no porazdeljene.
Vrednosti med skupinama smo pre-
verjali z Mann-Whitneyjevim testom.
Za atributivne spremenljivke smo upo-
rabili test x2. Kot statisticno znacilne
smo opredelili rezultate z vrednostjo
p, manjso od 0,05 (p < 0,05).

Rezultati

Od oktobra 2017 do marca 2018 se
je na Klinicnem oddelku za neona-
tologijo zdravilo 29 novorojenckov z
odpustno diagnozo akutni bronhio-
litis. Na rentgenogramu pljuc je bila
atelektaza vidna pri osmih novo-
rojenckih. Pnevmotoraksa ni imel
noben novorojencek. Osem novo-
rojenckov je imelo radioloske znake
plju¢nice. Anamnesti¢ne, demograf-
ske, klini¢cne in laboratorijske
podatke pri obeh skupinah prikazu-
jemo v Tabeli 1. Najpogostejsi viru-
sni povzrocitelj v obeh skupinah je bil
respiratorni sincicijski virus (RSV) (Sli-
ka 1). Bakterijske povzrocitelje prika-
zujemo v Tabeli 1.

Razpravljanje

Atelektaza je pomemben zaplet aku-
tnega bronhiolitisa. Poglobi namrec
ventilacijsko-perfuzijsko nesorazmer-
je, ki je poglaviten razlog hipoksemi-
je otrok z akutnim bronhiolitisom.
Ceprav patofizioloski mehanizem
nastanka atelektaze poznamo, so
dejavniki tveganja za njen nastanek
slabo raziskani. Ker pojav atelektaze
obicajno vodi v poslabsanje klini¢ne-
ga stanja, smo predvidevali, da bodo
dejavniki tveganja za nastanek ate-
lektaze podobni dejavnikom tvega-
nja za hud potek bronhiolitisa. Nasi
rezultati ne potrjujejo, da so nedo-
nodenost, nizka porodna teza, moski
spol in okuzba z RSV dejavniki tvega-
nja za nastanek atelektaze, medtem
ko kajenja zaradi omejitev raziskave
nismo uspeli ovrednotiti. Glede na
rezultate raziskave so imeli novoro-
jencki z atelektazo veckrat pridruze-
no pljucnico in so pogosteje prejemali
antibioti¢no zdravljenje. Rezultati
tudi potrjujejo, da je bil pri novoro-
jenckih z atelektazo potek bolezni
tezji, saj so pogosteje potrebovali
neinvazivno in invazivno ventilacijsko
podporo, ¢as zdravljenja s kisikom pa
je bil daljsi.
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Novorojencki Novorojencki
Kazalnik z atelektazo brez atelektaze p
Stevilo novorojenckov (N) 8 21
spol (N) 5(62,5 %) 10 (47,6 %) 0,198
M
GS (tedni) 40 (32-41) 39,4 (36-41) 0,232
mediana (razpon)
porodna teza (g) 3320 (1580-3950) 3540 (2590-4760) 0,178
mediana (razpon)
NR z GS < 37 tednov (N) 2 (25 %) 2 (9,5 %) 0,297
kajenje starsev (N) 5 6
podatki na voljo 3 (60 %) 3 (50 %)
da
najvisja izmerjena TT (°C) 37,25 (37-38,8) 37,5 (36,5-38,6) 0,414
mediana (razpon)
zdravljenje s kisikom (dnevi) 7 (5-13) 5(0-11) 0,01
mediana (razpon)
najvisji izmerjeni pCO, (kPa) 7,64 (6,43-8,32) 7,00 (3,37-9,84) 0,418
mediana (razpon)
NP (N) 7 (87,5 %) 6 (28,5 %) 0,003
nacin NP (N) 6 (75 %) 3 (14,3 %)
nCPAP 4 (50 %) 1(4,8 %)
nBIPAP 2 (25 %) 4 (19 %)
ZVP
IP (N) 2 (25 %) 0 0,017
RTG znaki pljucnice (N) 5(62,5 %) 3(14,3 %) 0,008
antibioti¢no zdravljenje (N) 7 (87,5 %) 6 (28,5 %) 0,004
CRP (mg/l) 25 (5-147) 5(5-116) 0,216
mediana (razpon)
Stevilo levkocitov (x 10%/1) 10,25 (6,7-19,5) 11,5 (7,1-25,7) 0,962
mediana (razpon)
delez NG (%) 36 (28-59) 33 (11-63) 0,824
mediana (razpon)
delez PNG (%) 2 (0-14) 2 (0-18) 0,71

mediana (razpon)

TABELA 1. ANAMNESTICNI, DEMOGRAFSKI, KLINICNI IN LABORATORIJSKI PODATKI PRI NOVORO-
JENCKIH Z ATELEKTAZO IN PRI NOVOROJENCKIH BREZ NJE.

Legenda: CRP - C-reaktivni protein; GS - gestacijska starost; IP — invazivno predihavanje; M — moski; N - 3tevilo;
NG - nevrofilni granulociti; NP — neinvazivno predihavanje; NR - novorojencki; nBIPAP — neinvazivno vzdrze-
vanje stalnega pozitivnega tlaka v dihalnih poteh na dveh ravneh; nCPAP - neivazivno vzdrzevanje stalnega
pozitivnega tlaka v dihalnih poteh; PNG - pali¢asti nevtrofilni granulociti; RTG - radioloski; TT - telesna tem-
peratura; ZVP - zdravljenje z visokopretocnim kisikom.

TABLE 1. ANAMNESTIC, DEMOGRAPHIC, CLINICAL AND LABORATORY DATA IN THE GROUP OF NEW-
BORNS WITH AND WITHOUT ATELECTASIS.

CRP - C-reactive protein; GS - gestational age; IP — invasive respiratory support; M — male; N - number; NG -
neutrophil granulocytes; NP — non-invasive respiratory support; NR — neonates; nBIPAP - non-invasive Bi-level
Positive Airway Pressure respiratory support; nCPAP — non-invasive continuous positive airway pressure res-
piratory support; PNG — immature neutrophil granulocytes; RTG - radiological; TT - body temperature; ZVP
- Treatment with high-flow nasal cannula oxygen.

RSV je eden glavnih povzrodite-
ljev okuzb dihal v prvem letu zivlje-
nja (60-80 %), sledijo mu rinovirus
(14-30 %), bokavirus (14-15 %), red-
keje metapnevmovirus, enterovirus,
koronavirus in virus gripe (2-8). V obeh
skupinah novorojenckov je bil najpo-
gostejsi povzrocitelj RSV, razlika pa ni
bila statisticno znacilna. Poleg RSV sta
bila v bistveno manj$em Stevilu doka-
zana e rinovirus in enterovirus.

V primerjavi z donoSenimi novoro-
jencki z bronhiolitisom pri nedono-
senckih kot tudi za gestacijsko starost
lahkih novorojenckih pricakujemo
tezjo obliko bolezni (2). Nedonosencki
so bolj nagnjeni k okuzbam spodnjih
dihal zaradi motenega razvoja pljucin
imunskega sistema (5). V naSem prime-
ru je bila porodna teza novorojenckov
s pridruzeno atelektazo nizja, a ne sta-
tisticno znadilno. Stirje bolniki so bili
nedonoseni in dva sta utrpela zaplet
- atelektazo.

Izsledki objavljenih raziskav o poveza-
vi med telesno temperaturo in stopnjo
bronhiolitisa si niso povsem enotni.
Vecina navaja, da so imeli bolniki z
vi§jo temperaturo hujsi klini¢ni potek
bolezni, daljSo hospitalizacijo, ugotav-
ljali pa so tudi vec radioloskih zapletov
(atelektaz, zgostitev) (9,10). V nasem
primeru se je izkazalo, da se novoro-
jencki z atelektazo in novorojencki
brez nje po visini telesne temperature
ne razlikujejo.

Ceprav §tevilne raziskave ne pod-
pirajo zdravljenja akutnega bron-
hiolitisa z antibiotiki, jih Se vedno
pogosto uporabljamo v sklopu bolni-
$ni¢nega zdravljenja bronhiolitisa (11,
12). V nasem primeru je antibioti¢no
zdravljenje prejemalo sedem od osmih
bolnikov s pridruzeno atelektazo. Pet
od omenjenih novorojenckov je imelo
klini¢no in radiolosko potrjeno pljucni-
co, pri dveh od njih (edina bolnika z
invazivnim predihavanjem) pa so v
aspiratu sapnika izolirali bakterijskega
povzrocitelja. Omenjena novorojencka
sta imela pridruzeno tudi okuzbo secil.
Eden je prejemal antibiotik zaradi
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Novorojencki z
atelektazo
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SLIKA 1. VIRUSNI POVZROCITELJI PRI NOVOROJENCKIH Z ATELEKTAZO IN

PRI NOVOROJENCKIH BREZ NJE.

Legenda: RSV - respiratorni sincicijski virus.

vnetja popka, pri enem pa je bil pos-
tavljen klini¢ni sum na sepso. Novo-
rojencki brez pridruzene atelektaze
so antibioti¢cno zdravljenje prejemali
v statisti¢no znacilno nizjem stevilu (6
od 21). Od njih so imeli trije klini¢no
sliko pljucnice, pri enem smo postavili
sum na sepso, eden je imel mikrobio-
losko potrjeno sepso in pri enem smo
sprva ugotavljali mikrobiolosko potrje-
no sepso s pridruzenim meningitisom,
kasneje $e katetrsko sepso.

Povzrocitelji akutnega bronhiolitisa so
virusi, zato so vrednosti vnetnih kazal-
nikov praviloma nizke ali le zmerno
povisane. Izsledki nekaterih raziskav
navajajo, da je povisana vrednost CRP
povezana s tezjo klini¢no sliko bolezni,
daljSo hospitalizacijo in vecjo potrebo
po kisiku. Za vse opazovane kazalni-
ke vnetja velja, da na podlagi visoke
vrednosti potrdimo pridruzeno bakte-
rijsko okuzbo (15-17). Stevilo levkoci-
tov je bilo v obeh skupinah podobno,
medtem ko je bila vrednost CRP visja
pri bolnikih s pridruzeno atelektazo,
a ne statisticno znacilno. Visje vred-
nosti CRP v skupini z atelektazo lahko

Novorojencki brez
atelektaze

enterovirus

rinovirus

rsv

OUT ATELECTASIS.

rsv

FIGURE 1. VIRAL PATHOGENS IN THE GROUP OF NEONATES WITH AND WITH-

Legend: RSV - respiratory syncytial virus.

pojasnimo z vecjim delezem pridruze-
nih bakterijskih okuzb pri teh bolnikih.

Znano je, da je moski spol dejavnik
tveganja za pojavnost bronhiolitisa in
tudi za teZji potek (1, 2). Skupaj smo
obravnavali $tirinajst novorojenckov
zenskega spola in Sestnajst novoro-
jenckov moskega spola. Med novoro-
jencki s pridruzeno atelektazo je bilo
ve¢ novorojenckov moskega spola, a
razlika ni bila statisti¢no znacilna.

Prenatalna kot tudi postnatalna izpo-
stavljenost cigaretnemu dimu je znan
dejavnik tveganja za tezji potek bron-
hiolitisa (1, 2). V nasi raziskavi tega
dejavnika nismo ovrednotili, saj nismo
imeli podatka o kajenju za dovolj veli-
ko Stevilo novorojenckov.

Stevilo dni zdravljenja s kisikom je bilo
pri novorojenckih s pridruzeno atelek-
tazo statisticno znacilno visje kot pri
novorojenckih brez atelektaze. Najvis-
ja izmerjena vrednost pCO, je bila pri
novorojenckih s pridruzeno atelektazo
statisticno znacilno visja kot pri novo-
rojenckih brez atelektaze.

V danasnjem casu je zdravljenje dihal-
ne stiske pri novorojenckih z neinvaziv-
nim predihavanjem Siroko v uporabi.
Temelji na vzpostavitvi in ohranjanju
nizkotla¢ne razpetosti pljuc¢ ob ohra-
njenem spontanem dihanju. Ucinek se
kaze v zmanjsanju dihalnega dela ter
manjsi potrebi po kisiku, endotraheal-
ni intubaciji in invazivnem predihava-
nju. Uporabljamo vec razli¢nih nacinov
neinvazivnega predihavanja glede
na razli¢ne indikacije in glede na to,
kako vesce je osebje pri izvajanju (11,
13, 14). Pri nas ve¢inoma uporabljamo
nosni CPAP.

Glede na izsledke raziskav je pri novo-
rojenckih z bronhiolitisom prisotnost
atelektaze pomemben dejavnik tve-
ganja za sprejem v EIT zaradi potrebe
po invazivnem predihavanju (18,19, 20).

V nasi raziskavi so novorojencki brez
pridruzene atelektaze v bistveno
manjsem Stevilu potrebovali neinvaziv-
no dihalno podporo. Sedem od osmih
novorojenckov s pridruzeno atelekta-
zo je potrebovalno neinvazivno dihal-
no podporo, dva pa sta bila prehodno
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Skupina

Vrsta bakterijske
okuzbe

Bakterijski
povzroditelj

Kuznina

Antibioti¢no
zdravljenje

NOVOROJENCKI Z ATELEKTAZO

1. plju¢nica Streptococcus aspirat sapnika cefotaksim, ampicilin
okuzba secil pneumoniae urinokultura
Escherichia coli
2. plju¢nica / / ampicilin, gentamicin
3. plju¢nica / / ampicilin, gentamicin
4. pljucnica / / ampicilin, gentamicin
5. vnetje popka / / flukloksacilin,
gentamicin
6. pljucnica Escherichia coli aspirat sapnika amoksicilin +
okuzba secil Staphylococcus urinokultura klavulanska kislina
aureus
Enterococcus
faecalis
Staphylococcus
aureus
7. sum na sepso / / ampicilin, gentamicin

NOVOROJENCKI BREZ ATELEKTAZE

1. pljucnica / / ampicilin, gentamicin
2. sepsa Streptococcus hemokultura ampicilin, gentamicin
gallolyticus
3. sum na sepso / / ampicilin, gentamicin
4. meningitis, sepsa Streptococcus hemokultura penicilin G
katetrska sepsa mitis konica katetra vankomicin
Staphylococcus
epidermidis
5. plju¢nica / / cefotaksim,
flukloksacilin
6. pljucnica / / amoksicilin +

klavulanska kislina

TABELA 2. VRSTA BAKTERIJSKE OKUZBE IN IZOLIRANI BAKTERIJSKI POVZROCITELJI 1Z RAZLICNIH
KUZNIN PRI NOVOROJENCKIH, KI SO BILI ZDRAVLJENI Z ANTIBIOTIKI.

TABLE 2. TYPE OF BACTERIAL INFECTION AND ISOLATED BACTERIAL AGENTS FROM DIFFERENT ISO-
LATES IN THE GROUPS OF NEONATES WITH AND WITHOUT ATELECTASIS TREATED WITH ANTIBIOTICS.

endotrahealno intubirana in umetno
invazivno predihavana.

Pomanjkljivosti nase raziskave so
povezane predvsem z retrospektivnim
naborom podatkov in majhnim Stevi-
lom bolnikov. Zaradi retrospektivnega
pridobivanja podatkov vseh dejavnikov
tveganja, kot so kajenje matere, Stevilo
in starost sorojencev, frekvenca diha-
nja ter znaki dispneje in povecanega
dihalnega dela, nismo mogli analizi-
rati. Zaradi majhnega $tevila bolnikov
je posplosenje ugotovitev na celotno
populacijo novorojenckov z bronhioli-
tisom manj zanesljivo.

Zakljuéki

Atelektaza je pomemben zaplet akut-
nega bronhiolitisa, ki pomembno vpli-
va na stopnjo hipoksemije in na potek
bolezni. Rezultati retrospektivne ana-
lize novorojenckov z bronhiolitisom
so pokazali, da so imeli novorojencki
z atelektazo bakterijsko superinfekci-
jo in plju¢nico pogosteje kot novoro-
jencki brez atelektaze.

Ugotovili smo tudi, da so novorojencki
s pridruzeno atelektazo dodatek kisi-
ka v vdihanem zraku ter neinvazivno
ali celo invazivno dihalno podporo
potrebovali dlje kot novorojencki brez
atelektaze.

V prihodnje bi bilo ob velikem vsako-
letnem $tevilu novorojenckov z aku-
tnim bronhiolitisom smiselno zastaviti
prospektivno raziskavo v vec zapore-
dnih sezonah. Z njo bi lahko rezultate
potrdili na ve¢jem Stevilu bolnikov in
bolj natancno opredelili dejavnike tve-
ganja, ki jih v tokratni raziskavi nismo
uspeli analizirati (npr. kajenje starsev,
starost sorojencev, klini¢na slika itd.),
ter opredelili morebitno vzro¢no pove-
zavo s pridruzeno atelektazo.
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