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Apstrakt

Uvod/Cilj. Vanbolnicki ste¢ene pneumonije (VSP) kod sta-
rih pokazuju specifi¢nu klinicku prezentaciju i visu stopu leta-
liteta u odnosu na mladu populaciju. S obzirom na specific-
nost procene tezine bolesti pri prijemu i njegov znacaj za pra-
vilno predvidanje klinickog toka i ishoda, cilj ovog rada bio je
definisanje progostickih faktora letaliteta. Metode. Ispitiva-
njem je bilo obuhvaceno 240 bolesnika starosti = 65 godina
sa VSP. Kod bolesnika su pri prijemu sagledani demografski
podaci, prisustvo pridruzenih bolesti, parametri fizikalnog
pregleda, radiogram grudnog kosa, laboratorijske analize krvi i
saturacija krvi kiseonikom (SaO»). Primenom multivarijantne
regresione analize identifikovani su karakteristicni prognostic-
ki faktori koji su pokazali statisticku znacajnost u odnosu na
smrtnost. Rezultati. Poremecaj mentalnog statusa, respira-
torna frekvencija = 23/min i prisustvo bilateralnih pneumo-
nickih infiltrata identifikovani su kao najznacajniji prognostic-
ki faktori letaliteta (p < 0,001). Senzitivnost ovih parametara
iznosila je 57,89%, specificnost 100% i tacnost 93,33%. Zak-
lju¢ak. Prisustvo identifikovanih karakteristicnih prognostic-
kih faktora pri prijemu ukazuje na nepovoljan klinicki tok i
ishod vanbolnicki ste¢enih pneumonija kod starih. Starost i
pol nisu znacajno uticali na letalitet.

Kljucne reci:

pneumonija; stare osobe; prognoza; mortalitet;
faktori rizika.

Abstract

Background/Aim. Community acquired pneumonia in eld-
erly has specific clinical aspect and higher mortality in relation
to younger patients. According to specific pneumonia severity
assessment on admission and its importance in proper pre-
diction of clinical course and outcome, the aim of this study
was defining prognostic factors of mortality. Methods. This
study included 240 patients aged = 65 years with community
acquired pneumonia. On admission, demographic character-
istics, underlying diseases, physical symptoms and findings,
laboratory values, chest radiography and oxygen blood satu-
ration (SaOy) were analyzed. Multivatiate analysis was used to
identify characteristic prognostic factors which showed a sta-
tistical significance in relation to mortality. Results. Altered
mental status, respiratory frequency = 23/min and the pres-
ence of bilateral pneumonic infiltrates were defined as the
most important prognostic factors of mortality (p < 0.001).
These factors displayed 57.89% sensitivity, 100% specificity
and 93.33% accuracy. Conclusion. The presence of identi-
fied characteristic prognostic factors on admission pointed
out an adverse clinical course and outcome of community ac-
quired pneumonia in elderly. Age and sex were not signifi-
cantly associated with mortality.

Key words:
pneumonia; aged; prognosis; mortality;
risk factors.

Uvod

Zbog svoje ucestalosti, raznovrsne etiologije, tezine
klinicke slike, a, ponekad, i nepovoljnog ishoda, pneumonija
i danas predstavlja znacajan dijagnosticki, terapijski i prog-
nosticki problem u pulmologiji "% Kod osoba starijih od 65
godina, kao i kod osoba sa pridruzenim bolestima morbiditet
je 2,5-4,5%, a prema stopi letaliteta 16-33% pneumonija
predstavlja Sesti vodeéi uzrok smrti kod starijih osoba .

Radi procene tezine bolesti pri prijemu i, na taj nacin,
predikcije klinickog toka i ishoda vanbolnicki ste¢enih pneu-

monija (VSP), koriste se indeks teZine pneumonije (Pneumo-
nia Severity Index — PSI), prognosticki skor sistem (confusion,
ureq, respiratory rate, blood preasure — CURB), CURB-65 i
CRB-65 pravilo*>. S obzirom na specifi¢an klinicki aspekt
pneumonije kod starijih osoba u odnosu na mladu populaciju,
kao prognosticki faktori letaliteta identifikovani su: afebril-
nost, konfuzija, tahikardija, bilateralni radioloski infiltrati, kao
i prisustvo pleuralnog izliva. U znacajne prognosticke faktore
letaliteta kod starih sa pneumonijom ubrajaju se i PaO, <55
mmHg ili Sa0,<90%, AST > 57 mmol/L, smanjena periferna
perfuzija, azotemija i razvoj Soka ®’.
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Radi $to tacnije procene tezine pneumonije i predikcije
njenog klini¢kog toka i ishoda, cilj ovog rada bio je definisa-
nje karakteristicnih prognostickih faktora letaliteta kod osoba
starosti > 65 godina sa VSP.

Metode

Ova prospektivno-analiticka studija sprovedena je u
Klinici za pluéne bolesti i tuberkulozu u Knez Selu, Klinic¢-
kog cantra Ni8, na 240 bolesnika starosti > 65 godina sa dija-
gnozom VSP, lecenih u periodu od 2005. do 2009. godine.

Po kriterijumima Americkog udruzenja za infektivne
bolesti (Infectious Diseases Society of America - IDSA) * u
ispitivanje su bili ukljuceni bolesnici sa dijagnozom VSP $to
je podrazumevalo: nalaz novog infiltrata na radiogramu gru-
dnog kosa; prisustvo bar jednog od simptoma (kasalj, iskas-
ljavanje, febrilnost) ili prisustvo bar dva od simptoma (dis-
pneja, pleuralni bol, izmenjen mentalni status); auskultatorni
nalaz pluéne kondenzacije i leukocitoza > 12 x10° /L; nasta-
nak infekcije u uslovima normalnog Zivotnog okruzenja; po-
stizanje klinickog oporavka i radioloske regresije na prime-
njenu antimikrobnu terapiju, kao i isklju¢ivanje drugacije
pluéne i vanpluéne patologije.

Kod bolesnika pri prijemu sagledani su demografski
podaci, prisustvo pridruzenih bolesti, parametri fizikalnog
pregleda, radiogram grudnog kosa i vrednosti hematoloskih,
biohemijskih parametara krvi i saturacije krvi kiseonikom
(Sa0,). Stepen fizicke aktivnosti odredivan je koriS¢enjem

prosecnih vrednosti kori§éen je Studentov t-test ili Mann-
Whitney test. Kontinuirane promenljive anlizirane su kao
kategorijske (kada je to bilo potrebno) nakon odredivanja
cut-off tataka pomoc¢u TG-ROC analize. Primenom univari-
jantne analize definisani su znac¢ajni, a primenom Backward-
LR multiple logisticke regresije najznacajniji prognosticki
faktori mortaliteta.

Rezultati

Medu 240 analiziranih bolesnika bilo je 154 (64,2%)
muskarca i 86 (35,8%) Zena, prosecne starosti 73,4 + 5,4 go-
dina. Broj umrlih bolesnika iznosio je 38 (15,8%), dok je
broj prezivelih bio 202 (84,2%).

Iako je broj umrlih muskaraca bio vec¢i od broja umrlih
Zena, letalitet bolesnika u odnosu na pol (muskarci 13,0% :
zene 20,9%) nije se statisticki znacajno razlikovao. Prose¢na
starost bolesnika koji su umrli iznosila je 75,58 + 5,8, a pre-
zivelih 72,96 + 5,24 godine. Ova razlika nije bila statisticki
znacajna.

U ispitivanoj grupi bar jednu pridruzenu bolest imalo je
226 (94,2%) bolesnika. Kao prognosticki faktori letaliteta
identifikovani su: hroni¢na opstruktivna bolest pluca
(HOBP), kongestivna sr¢ana insuficijencija (KSI), cerebro-
vaskularna oboljenja (CVO) i hroni¢na bubrezna insuficijen-
cija (HBI), s obzirom da se letalitet bolesnika u odnosu na
prisustvo ovih pridruzenih bolesti statisticki znacajno razli-
kovao (p<0,011p<0,001) (tabela 1).

Tabela 1

Prognosticki faktori letaliteta u odnosu na pratece bolesti

Pratece bolesti Uku;();)n) broj Bro.l(%r;lrhh StatistiCka analiza
Prelezana v=1,15;p=0,283> 0,05 n,s,
pneumonija 36 (15,0) 10(27.8) OR = 1.81; 95% C1 0,634,683

¥ =13,28; p= 0,000 < 0,001
HOBP 86 35.8) 24 (27.9) %R =3,98;95% CI 1,78-8,51

X =17,71;p=0,005<0,01
KSI 88 (36.6) 22(25.0) %R =2,83;95% CI 1,32-6,10

. . ¥ =0,30; p= 0,586 > 0,05 n,s,

Dijabetes melitus 52 (21,6) 10 (19,2) OR = 1.81: 95% CI 0,68-4.68
Malignitet 10 (4,16) Fisher; p= 0,370 > 0,05 n,s,

Fisher; p= 0,000 < 0,001
Vo 30(12,5) 20(66.6) R =21,33; 95% CI 7,09-58 34
HBI 28 (11,6) 22 (78,6) Fisher; p= 0,000 < 0,001

OR =44,92; 95% CI 14,52-146

HOBP- hroni¢na opstruktivna bolest plué¢a; KSI - kongestivna sré¢ana insuficijencija,
CVO - cerebrovaskularna oboljenja; HBI-hroni¢na bubreZna insuficijencija

skale Karnofsky °, a za odredivanje mentalnog statusa i me-
renje stepena mentalne konfuzije primenjen je test skra¢enog
mentalnog skora (Abbreviated Mental Test Score) *.

Definisanje karakteristicnih prognostickih faktora le-
taliteta kod starih sa VSP izvr§eno je poredenjem analizira-
nih parametara pri prijemu kod preZivelih sa istim kod
umrlih bolesnika. Oni parametri za koje je konstatovana
statisticka zna€ajnost smatrani su prognosti¢kim faktorima
letaliteta.

Tokom statisticke obrade za poredenje struktura koris-
éen je Pearsonov y’-test i Fisherov exact test. Kod poredenja

Dordevi¢ I, et al. Vojnosanit Pregl 2010; 67(5): 364-368.

Analizom parametara fizikalnog pregleda, kao progno-
sticke faktore letaliteta identifikovani su poremecéaj mental-
nog statusa, afebrilnost, tahipneja, tahikardija, hipotenzija i
hiposaturacija, jer je uocena statisticki znacajna razlika leta-
liteta u odnosu na analizirane parametre (P<0,01 i
p<0,001). Primenom TG-ROC analize dobijene granicne
vrednosti iznosile su: za respiratornu frekvenciju > 23/min,
sréanu frekvenciju > 105/min, sistolni pritisak <119 mmHg,
dijastolni pritisak < 70 mmHg i SaO, < 86,63% (tabela 2).

Analiza laboratorijskih parametara krvi ukazala je da se
prosecene vrednosti glikemije, uree, kreatinina i albumina
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Tabela 2

Prognosticki faktori letaliteta u odnosu na parametre fizikalnog pregleda

Parametri fizikalnog Ukupan broj Broj umrlih . .
pregleda %) (%) Statisticka analiza
Poremecaj mentalnog xz =77,70; p= 0,000 < 0,001
statusa 36 (15.0) 24 (66.6) 02R =27,14; 95% C1 10,39-72,73
. ¥ =17,08; p=0,007 <0,01

Afebrilnost 184 (76,6) 36 (19,5) 02R ='6.57: 95% CI 1.47-40.86
Respiratorna frekvencija X =23,17; p= 0,000 < 0,001
(> 23/min) 8033,3) 26 (32,5) 02R =5,94; 95% CI 2,65-13,51
Sréana frekvencija x =49,90; p= 0,000 < 0,001
(> 105/min ) 80(33.3) 32(40.0) 02R =17,11;95% CI 6,33-48,75
Sistolni pritisak ¥ =19,00; p= 0,000 < 0,001
(£ 119/mmHg ) 76 (31.6) 24 (31.5) 02R =4,95; 95% CI2,25-10,96
Dijastolni pritisak ¥ = 15,19; p= 0,000 < 0,001
(<70 mmHg ) 72(30,0) 22(30.5) OR =4,18; 95% CI 1,93-9,13

o ¥ =71,73; p= 0,000 < 0,001
Sa0, (< 86,63% ) 44 (18,3) 26 (59,1) 02R= 22.15: 95% CI 8.91-56.25
Smanjena aktivna x =0,75; p=0,387> 0,05 n,s,
pokretljivost 94(39.2) 22(23.4) OR = 0,68; 95% CI10,30-1,49

Sa0, — saturacija krvi kiseonikom

statisticki znacajno razlikuju kod umrlih bolesnika u odnosu
na prezivele. Primenom TG-ROC analize dobijene granic¢ne
vrednosti iznosile su: za glikemiju > 8,60 mmol/L, ureu
> 13,35 mmol/L, kreatinin >128,92 g/ i albumine
<30,93 g/L (tabela 3). S obzirom na to da se letalitet boles-
nika u odnosu na ove laboratorijske parametre krvi statisticki
znacajno razlikovao (p<0,001), to su hiperglikemija, azo-
temija i hipoalbuminemija definisani kao prognosticki faktori
letaliteta.

Sagledavanjem radiograma grudnog kosa, kao progno-
sticki faktori letaliteta identifikovani su: bilateralni pneumo-
nicni infiltrati i zahvacéenost vise od jednog lobusa pneumo-
ni¢nim infiltratom. Postojala je statisticki znacajna razlika u

letalitetu kod bolesnika u odnosu na stepen radioloske prosi-
renosti (p < 0,001) (tabela 4).

Nakon utvrdivanja znacajnih, odredeni su najznacajniji
prognosticki faktori letaliteta (poremecaj mentalnog statusa,
bilateralne radioloske promene i respiratorna frekvencija
> 23/min) prikazani u klasifikacionoj tabeli modela multiva-
rijatne logisticke regresije (tabela 5). Kao nezavisne pro-
menljive koris¢eni su prognosticki faktori koji su pokazali
statisticku znacajnost za predvidanje letaliteta, a kao zavisna
promenljiva koristen je konacan ishod bolesti. Specifi¢nost
(procenat tacne predikcije povoljnog ishoda bolesti) ovog
modela iznosila je 100%, senzitivnost 57,89%, a ukupan
procenat tacne predikcije 93,33% (tabela 6).

Tabela 3

Prognosticki faktori letaliteta u odnosu na laboratorijske analize krvi

iﬁ:l?;zt(fgike Ukur();;l) broj Broj(;glrlih Statisticka analiza
- p- -
e wwme  mey L Em e
e asmmory 10292 24 (343) ’(‘)2; L
oy 0sH w02 b Smecnoid
Albumini 62 (25.8) 22 (35,5) ¥ =122,28; p= 0,000 < 0,001

(<30,93 g/L)

OR =5,57; 95% C12,53-12,35

Tabela 4

Prognosticki faktori letaliteta u odnosu na radioloski nalaz

Radioloski nalaz Uku}();)r; broj BI‘O_](;)I‘;‘LI‘hh Statisti¢ka analiza
2
: . . = 62,61 p=0,000 < 0,001
Bilateralni infiltrati 48 (20,0) 26 (54,2) 02R = 17.73: 95% CI 7.33-43.70
Zahvacenost vise ¥ = 69,80; p= 0,000 < 0,001
od jednog lobusa 48 (20.0) 27(362) OR = 21,16; 95% C1 8,56-53 44
Pleuralni izliv 34(142%)  10(294%) K = 13%p=025>005ns.

OR =1,76; 95% C10,72-4,23

Dordevi¢ 1, et al. Vojnosanit Pregl 2010; 67(5): 364-368.
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Tabela 5
Klasifikaciona tabela modela multivarijantne logisticke regresije
Promenljiva B SE Wald p
Poremecaj mentalnog statusa 3,314 0,924 12,871 < 0,001
Bilateralne radioloske promene 3,119 0,876 12,662  <0,001
Tahipneja (respiratorna frekvencija > 23/min) 2,437 1,008 5,802 <0,05
Konstanta modela 4,112 0,756 29,590 < 0,001
B - koeficijent; SE — standardna gre$ka koeficijenta; Wald — znacajnost koeficijenta
Tabela 6
Senzitivnost i specificnost modela multivarijantne logisticke regresije
Dobijeno Ocekivano
Povoljan ishod Nepovoljan ishod Tacnost (%)
Povoljan ishod 202 0 100,00
Nepovoljan ishod 16 22 57,89
Ukupno 218 22 93,33

Diskusija

Kod hospitalizovanih bolesnika sa tezim oblicima pne-
umonije i pridruzenim bolestima smrtnost iznosi 5-13%, a
kod ekstenzivnih formi sa komplikacijama kreée se i do
50% °. Visoka stopa letaliteta prisutana je i kod starijih, kre-
¢e se od 9-33%, i posledica je, pre svega, strukturnih i funk-
cionalnih promena respiratornog sistema usled procesa stare-
nja, kao i prisustva prate¢ih bolesti '°. U naSem ispitivanju
utvrdena je visoka stopa letaliteta (15,8%), a s obzirom da
prosecna starost umrlih bolesnika nije zna¢ajno veca od pro-
seCne starosti prezivelih, to godine starosti ne predstavljaju
nezavisni prognosticki faktor letaliteta, Sto je u skladu sa is-
trazivanjima drugih autora.

U studiji koju su izvrsili Kaplan i sar. ' analizom odno-
sa letaliteta i pola kod bolesnika starosti > 65 godina, obole-
lih od VSP, utvrdeno je da muski pol predstavlja bitan prog-
nosticki faktor letaliteta. Medutim, u nasem istrazivanju, iako
je broj umrlih muskaraca bio veéi od broja umrlih Zena, leta-
litet bolesnika u odnosu na pol (muskarci 13,0% : Zene
20,9%) nije se statisticki znacajno razlikovao.

Kod starijih osoba pridruzene bolesti uticu na etiologiju,
klini&ki tok, radioloku rezoluciju i ishod pneumonija >

Restrepo i sar. '* u studiji sprovedenoj na 744 bolesni-
ka, utvrdili su da infekcije pluénog parenhima imaju nepo-
voljan uticaj na tok i ishod HOBP, jer dovode do razvoja iz-
razenije tahipneje, respiratorne acidoze i hipoksemije, de-
kompenzacije srca i smrti. Kongestivna sr¢ana insuficijencija
Cesta je pridruZena bolest kod starijih osoba, a s obzirom na
razvoj tezeg stepena hemodinamskih poremecaja kod obole-
lih od bronhopulmonalne infekcije, ona predstavlja prognos-
ticki faktor loSeg toka i ishoda pneumonije . Mozdani udar
je najcesce neurolosko pratee oboljenje kod starijih osoba i
znacajan faktor rizika u predvidanju letaliteta >. Razvoj hipe-
razotemije i acidobaznog poremecaja krvi u sklopu pratece
hroni¢ne bubrezne insuficijencije, nepovoljno utice na klini-
&ki tok i ishod pneumonije .

Nase ispitivanje ukazalo je na znacajno veéu stopu le-
taliteta kod bolesnika sa pridruzenim HOBP (27,9%), KSI
(25,0%), CVO (66,6%) i HBI (78,6%). Time je, u skladu sa

Dordevi¢ I, et al. Vojnosanit Pregl 2010; 67(5): 364-368.

podacima iz literature, potvrden njihov znacaj kao prognosti-
¢kih faktora letaliteta pneumonija.

Posledica involucije imunog sistema kod starijih osoba
je neadekvatan odgovor organizma na inflamatorni proces, te
su afebrilnost i poremecéaj mentalnog statusa Cesti simptomi
atipi¢nih i dijagnosticki teze prepoznatljivih oblika pneumo-
nije '>. To ima za posledicu neblagovremeno ukljuéivanje
adekvatne terapije te, stoga, prolongiran i nepovoljan klinicki
tok bolesti. Garcia i sar. ', u ispitivanju radenom 2008. go-
dine na 2 457 bolesnika, ukazali su na znacaj ovih parameta-
ra kao prognostickih faktora letaliteta u prvih nekoliko dana
hospitalizacije, $to su potvrdili i rezultati naSeg ispitivanja.

Ubrzana respiratorna frekvencija, tahikardija, arterijska hi-
potenzija (sistolna 1/ili dijastolna) i hiposaturacija pri prijemu Ce-
sti su klini¢ki znaci kod obolelih od pneumonije i znacajni prog-
nosticki faktori u akutnoj fazi bolesti '*"®. Njihov zna¢aj kao
prognostickih faktora letaliteta uocen je i u nasem ispitivanju.
Medutim, dobijene grani¢ne vrednosti koje predstavljaju faktore
rizika veée su u odnosu na vrednosti ispitivanih parametara u
sklopu prognostickih skor sistema koji se primenjuju u klinickoj
praksi. Ova razlika moZe se objasniti time §to je nase ispitivanje
obuhvatilo samo stariju populaciju.

Hiperglikemija (> 14 mmol/L), hipoalbuminemija (< 30
g/L), porast vrednosti uree (> 7 mmol/L) i kreatinina (> 1,4
mg/dL) udruzeni su sa visokom incidencijom komplikacija i
lo§im ishodom pneumonije >''**". U naSem ispitivanju
potvrden je znacaj svih ovih parametara kao prediktora loSeg
klini¢kog toka i ishoda pneumonije. Dobijene su nize granic-
ne vrednosti za glikemiju (> 8,6 mmol/L) i viSe za ureu
(> 13,35 mmol/L), §to je posledica starosne strukture ispiti-
vanih bolesnika.

Iako je samo 20% bolesnika imalo bilateralne radiolos-
ke infiltrate i isti toliki procenat bolesnika zahvatanje vise od
jednog lobusa pneumonijom, uocena je znacajna razlika u
letalitetu bolesnika zavisno od prisustva, tj. odsustva pome-
nutih parametara. Znacaj radioloske prosirenosti pneumonic-
kih promena kao prognostickog faktora letaliteta, nezavisno
od starosne strukture bolesnika, utvrden je i u istrazivanjima
drugih autora '°, a Lim i Macfarlane '* ukazali su na njegov
znacaj posebno kod osoba starijih od 75 godina.
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Klasifikaciona tabela modela multivarijatne logisticke
regresije identifikovala je najznacajnije prognosticke faktore
letaliteta kod starih sa pneumonijom: poremecéaj mentalnog
statusa, bilateralne radioloSke promene i respiratornu frek-
venciju > 23/min. lako je senzitivnost (57,89%) parametara
ove tabele niza nego senzitivnost CURB-65 pravila '’, dobi-
jena je znacajna tacnost (93,33%) u proceni tezine, klinickog
toka i ishoda bolesti '"** 2",
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