Medical
Youth

Medicinski
podmladak

Mini review article

HEALTHCARE-ASSOCIATED INFECTIONS IN THE INTENSIVE
CARE UNIT

BOLNICKE INFEKCIJE U INTENZIVNOJ NEZI

Aleksa Despotovi¢!, Goran Stevanovi¢ *?, Natasa Mili¢!

''Univerzitet u Beogradu, Medicinski fakultet, Institut za medicinsku statistiku i informatiku, Beograd, Srbija
?Univerzitet u Beogradu, Medicinski fakultet, Beograd, Srbija
? Univerzitetski klinicki centar Srbije, Klinika za infektivne i tropske bolesti, Beograd, Srbija

Correspondence: alexadespotovic21@gmail.com

Abstract

Healthcare-associated infections pose a significant risk for patients and a tremendous
burden on hospitals and healthcare systems. Because they can significantly affect treatment
outcomes, rigorous surveillance and prevention strategies are key interventions against
their occurrence. With the growing problem of antimicrobial resistance, further aggravated
throughout the COVID-19 pandemic, it has become challenging to find viable therapeutic
options. This is particularly the case in intensive care units, where pathogens exhibit the
highest resistance rates. Surveillance of healthcare-associated infections comprises continuous
monitoring of causative agents, infection types, and the degree of antimicrobial resistance.
Such data can inform intervention choices aimed at prevention, but they are critical in
selecting the right empirical and targeted treatment. Alongside clinical, epidemiological,
and microbiological data, economic analyses are an equally important aspect of healthcare-
associated infection surveillance. They provide key insights into the financial burden on

Keywords: hospitals that are responsible for effective preventative measures. Serbia is, according to
healthcare-associated national data, a country with one of the lowest rates of healthcare-associated infections in
infections, Europe, but has one of the highest antimicrobial resistance rates in Europe. These findings
intensive care, point to a need for systemic changes, including more rational antibiotic use and education
antimicrobial resistance, of the general public, but also of healthcare professionals, with the idea of preventing further
prevention progression and impact on treatment outcomes.

Despotovic¢ A. et al. MedPodml 2024, 75(1):19-23 doi:10.5937/mp75-42654

© I .' Editorial board: podmladak.med.bg@gmail.com
The authors declare no conflicts of interest. e-ISSN: 2466-5525



Despotovi¢ A. et al. Bolnicke infekcije u intenzivnoj nezi. MedPodml 2024, 75(1):19-23

Kljucne reci:
bolnicke infekcije,
intenzivna nega,
antimikrobna
rezistencija,
prevencija

Sazetak

Bolnicke infekcije predstavljaju znacajan rizik po pacijente i veliko opterecenje za
bolnice i zdravstvene sisteme. Zbog toga $to mogu znacajno uticati na ishod lecenja, ri-
gorozne mere prevencije i kontrole su klju¢ni vidovi intervencije u smanjivanju njiho-
ve ucestalosti. Usled rastuceg problema antimikrobne rezistencije, dodatno pogorsanog
COVID-19 pandemijom, terapijskih opcija za bolnicke infekcije je sve manje, pogotovu
u intenzivnim negama gde su uzrocnici rezistentni na mnoge antibiotike koji su trenutno
dostupni i u upotrebi. Nadzor nad bolnic¢kim infekcijama uklju¢uje kontinuirano pracenje
uzro¢nika, tipova infekcija, kao i stepena antimikrobne rezistencije. Ovi podaci pomazu u
izboru intervencija za sprecavanje, ali i daju smernice u izboru empirijske i ciljane terapije.
Uz Kklinicke, epidemioloske i mikrobioloske podatke, ekonomske analize su neophodan
aspekt nadzora nad bolni¢kim infekcijama jer daju uvid u finansijsko opterec¢enje na bol-
nice koje su odgovorne za sprovodenje adekvatnih mera. Srbija je, prema nacionalnim
podacima, zemlja sa niskom stopom prevalencije bolnickih infekcija, ali sa jednim od
najvecih indeksa antimikrobne rezistencije u Evropi. Ovakvi rezultati pokazuju da su ne-
ophodne sistemske promene, ukljucujuci i racionalniju primenu antibiotika i obrazovanje
opste populacije, ali i lekarskog osoblja, kako bi se sprecilo dalje Sirenje ovog problema
koji moze znacajno uticati na dalje le¢enje bolnickih infekcija.

Uvod

Bolnicke infekcije (BI) predstavljaju nezeljenu po-
sledicu bolnickog lecenja koja se javlja u svim zemljama,
bez obzira na stepen ekonomskog razvoja. Defini$u se kao

“infekcije nastale kod pacijenta ili osoblja u bolnici ili to-
kom pruzanja zdravstvene zastite u nekoj drugoj zdrav-
stvenoj ili socijalnoj ustanovi” (1). Bolnicke infekcije nega-
tivno uticu na ishod lecenja i produzavaju boravak u bol-
nici, ¢ime povecavaju i ukupne troskove lecenja (2). Svake
godine se skoro 9 miliona BI dijagnostikuje u zemljama
Evropske unije, zbog cega se svrstavaju u najcesce uzroke
smrti infektivnhog porekla u Evropi (3,4). Ne mogu se u
potpunosti eliminisati, ali rana detekcija kroz rigorozne
mere prevencije i kontinuiranog nadzora moze dovesti do
njihovog smanjenja, a samim tim i do smanjenja rizika po
pacijente (5). Najcesce BI su infekcije respiratornog trakta,
infekcije krvi, urinarne infekcije i, sve ce$ce, gastrointesti-
nalne infekcije izazvane Clostridium difficile, ali BI mogu
zahvatiti bilo koji sistem organa (6). Ucestalost tipova BI
varira od zemlje do zemlje i zavisi od vise faktora, a najvise
od izbora mera prevencije, kontrole i uspesnosti njihovog
sprovodenja (7). Strategija za prevenciju i nadzor nad BI
zahteva multidisciplinarni tim mikrobiologa, infektolo-
ga, epidemiologa, farmakologa, bolnickog menadzmenta,
kao i kompletnog zdravstvenog i pomoc¢nog osoblja koje
treba da se pridrzava tih mera. Izazovi vezani za preven-
ciju BI mogu biti strateski, tehnologki ili vezani za ljudski
faktor (tabela 1) (8).

Za kreiranje vodica za lecenje, prilagodenih lokal-
noj epidemioloskoj situaciji, neophodan je i adekvatan
nadzor BI. Moze se desiti i da profil bolnickih infekcija
(tipovi i uzro¢nici) bude razli¢it u intenzivnim negama
u okviru jedne bolnice (9). Lecenje BI, medutim, posta-
je sve teze zbog sve vece rezistencije uzro¢nika na vecinu,
a nekad i na sve dostupne antibiotike. Vise od 5 miliona
smrti svake godine pripisuje se antimikrobnoj rezistenciji
(AMR), sa tendencijom konstantnog porasta (10). Dalje,

pojava vanrednih okolnosti, kao §to je COVID-19 pan-
demija, dodatno smanjuje efikasnost kontrole i le¢enja BI
usled drasticnog povecanja broja pacijenata i obima nege,
kao i povecane upotrebe antibiotika. Tokom pandemije
je potvrdeno povecanje broja BI u bolnicama Sirom sveta
(11,12), $to znacajno otezava lecenje i ukazuje na potrebu
za konstantnim i ucestalim epidemioloskim pracenjem.
Bolnicke infekcije predstavljaju poseban problem
kada se javljaju u jedinicama intenzivne nege (IN), u ko-
jima su stope BI ujedno i najvece. U EU, skoro svaki dese-
ti pacijent u intenzivnoj nezi dobije barem jednu BI (13),
dok studije iz evropskih zemalja pokazuju da ¢ak svaka
tre¢a osoba hospitalizovana u IN dobije barem jednu BI
(14). Postoji vise faktora koji ¢ine BI u IN izazovnim za
kontrolu i lecenje: ¢esce prisustvo faktora rizika, visoka
antimikrobna rezistencija uzro¢nika i ekonomski aspekti.

Faktori rizika za bolnicke infekcije u
intenzivnoj nezi

Pacijenti hospitalizovani u IN imaju tesku klinicku
sliku usled primarne dijagnoze i faktori rizika su u tom
slucaju viSestruki. Pridruzene hroni¢ne bolesti, kao $to su
dijabetes melitus, autoimunske bolesti, maligniteti ili dru-
ga oboljenja koja nepovoljno deluju na imunoloski i meta-
bolicki status, znatno povecavaju rizik za dobijanje BI (15).
Isto tako, lecenje pacijenata u BI zahteva kori$¢enje inva-
zivnih uredaja - urinarnih i centralnih/perifernih venskih
katetera, mehanicke ventilacije i/ili nazogastri¢nih sondi.
Oni su ujedno i glavni faktori rizika za dobijanje BI (16), a
u invazivne uredaje se ubrajaju i mnoge druge invazivne
dijagnosticke i terapijske procedure (lumbalna punkci-
ja, intubacija i sl.). Cesta upotreba antibiotika (posebno
u postoperativnim jedinicama IN) dokazano povecava
rizik za pojavu BI, prevashodno za enterokolitis prouzro-
kovan Clostridium difficile (17). Na kraju, zbog ucestali-
jeg kontakta pacijenta sa zdravstvenim osobljem, c¢ak i
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Tabela 1. Glavni aspekti prevencija bolnickih infekcija. Adaptirano iz (8).

Oblast Strategija Tehnologija Ljudski faktor
plan zastite dizajn bolni¢kih sredina znanje
plan za komunikaciju adekvatno svetlo i ventilacija preventivni uslovi
finansiranje dostupnost opreme za ¢i$¢enje stavovi
dostupnost i stanje laboratorijske e
obuka kori§c¢enje zastitne opreme
opreme
dostupnost zastitne . - -
racunari i povezana oprema higijena ruku
opreme
. . — rukovodenje otpadom i
. . o internet i komunikacione C 1 .
Izazovi definicije slu¢aja bioloskim materijalom usled

operativne procedure i
vodici
pravovremeno donosenje
odluka

transportni sistemi

funkcionalni onlajn sistemi za

mogucnosti "
nege pacijenata

sestrinska nega i izolacija

pravovremena reakcija na

zakazivanje sumnjive slucajeve

elektronski sistem placanja za

smanjenje prisustva pacijenata u

prijavljivanje

ambulantnim sredinama

informisanje

minimalno odstupanje od protokola za prevenciju i nadzor
nad BI znacajno doprinosi riziku za njihov nastanak.

Antibiotska rezistencija uzro¢nika bolni¢nih
infekcija

kapaciteta. U Velikoj Britaniji se taj gubitak “bolnickih
dana” (engl. bed-days) godi$nje procenjuje na skoro mili-
jardu funti (23). Uz sprec¢avanje komplikacija po pacijente,
prevencija i bolja kontrola bolnickih infekcija dovode do
znacajnih usteda po bolnice i zdravstvene sisteme (25).

Mikroorganizmi koji uspevaju da prezive u bolnic-
kim sredinama i, samim tim, izazovu BI znacajno su rezi-
stentniji na antibiotike od onih koji izazivaju infekcije u
opstoj sredini. Epidemioloske studije ukazuju na sve vecu
ucestalost tzv. “multirezistentnih” (MDR) organizama u
IN, rezistentnih na antibiotike iz vi$e razli¢itih grupa (18).
U takvim okolnostima, empirijske i ciljane terapijske opci-
je se smanjuju, ali u slucaju tzv. “ekstenzivno rezistentnih®
(XDR), ili ¢ak “panrezistentnih” (PDR) organizama, koji
su rezistentni na skoro sve ili sve testirane antibiotike, te-
rapijskih opcija u odsustvu novih lekova prakticno nema
(18). Primeri takvih patogena su vankomicin rezisten-
tan Staphylococcus aureus (VRSA) i Enterococcus faecalis
(VRE) (19, 20), kao i karbapenem rezistentan Acinetobacter
baumannii (CRA) i Klebsiella pneumoniae (CPKP) (21,22).

Ekonomski aspekti bolni¢kih infekcija

Bolnicke infekcije znacajno povecavaju troskove
lecenja - dodatni troskovi usled BI u Engleskoj se proce-
njuju na vise milijardi funti godisnje (23), a u Sjedinjenim
Americkim Drzavama (SAD) se godisnji dodatni troskovi
povezani sa BI procenjuju izmedu neverovatnih 96 i 147
milijardi dolara (24). Troskovi mogu biti direktni (dija-
gnosticke ili terapijske procedure, lekovi, materijali) ili
indirektni (vreme zdravstvenog osoblja, lecenje posledica
BI ili smanjenje kvaliteta Zivota) i obe grupe troskova de-
lom nastaju zbog produzenog boravka u bolnici usled BI.
Produzeno lecenje za posledicu ima smanjenje bolnickih

Bolnicke infekcije u Srbiji

Pravilnik o sprecavanju, ranom otkrivanju i suzbi-
janju bolnickih infekcija je zakonodavni dokument koji
definiSe mere nacina borbe protiv ovog problema u svim
zdravstvenim ustanovama u Republici Srbiji (26). Ovaj
pravilnik definiSe okvire i organizaciju epidemioloskog
nadzora, preporucene mere prevencije, neophodne ¢lano-
ve komisija odgovornih za sprovodenje mera, kao i ulo-
ge zavoda za javno zdravlje i republicke stru¢ne komisije.
Uz Pravilnik, Ministarstvo zdravlja Reublike Srbije je, u
saradnji sa Institutom za javno zdravlje Srbije “Dr Milan
Jovanovi¢ Batut’, izdalo i “Definicije bolnickih infekcija’,
prirucnik koji definiSe klinicke i mikrobioloske kriteriju-
me svih tipova BI po sistemima organa (27).

Sto se ti¢e ucestalosti BI u bolnicama i IN, u sklopu
pravilnika o sprecavanju, ranom otkrivanju i suzbijanju
definisana je nacionalna studija prevalencije, koja se od
1997. godine radi na svakih 5 godina. Rezultati poslednje,
“Cetvrte nacionalne studije” iz 2017. godine govore u prilog
¢injenici da je stopa BI u Srbiji ispod proseka EU (28) i da
je prevalencija BI u Srbiji od 4,2% u rangu sa zemljama
kao §to su Austrija (4,0%) i Svajcarska (4,5%) (3). Sto se
tie jedinica intenzivne nege, identifikovana stopa preva-
lencije je 15,9%, $to je iznad proseka evropskih zemalja od
8,3% (13). Uz nacionalne studije prevalencije, podjednako
vazan izvor podataka o BI su izvestaji o zaraznim bolesti-
ma koje izdaje Institut za javno zdravlje Srbije “Dr Milan
Jovanovi¢ Batut” U poslednjem izvestaju iz 2019. godine
najvise stope BI u jedinicama intenzivne nege dostizale su
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cak 34,9%, $to je u skladu sa podacima iz nacionalnih stu-
dija evropskih zemalja (27).

Kada govorimo o najces¢im tipovima BI, u
Republici Srbiji se u svim izvestajima izdvajaju infekcije
urinarnog trakta, pracene infekcijama operativnog mesta,
dok se u zemljama Evrope najces$ce identifikuju infekcije
respiratornog sistema. Uz razli¢itosti u naj¢es¢im tipovima
BI, u Srbiji su Acinetobacter baumannii i Klebsiella
Pneumoniae glavni uzro¢nici BI, dok su Escherichia coli,
koagulaza negativan stafilokok (CoNS), Enterococcus spp.
i Pseudomonas aeruginosa glavni uzro¢nici u zemljama EU
(13).

Ovakav profil uzro¢nika BI delimi¢no doprinosi po-
datku iz poslednje nacionalne studije i godi$njih izvestaja
o zaraznim bolestima koji najvise zabrinjava, a to je veoma
visoka stopa antimikrobne rezistencije na dostupne anti-
biotike (28). Posle Rumunije, Srbija je zemlja sa najvisim
tzv. kompozitnim indeksom antimikrobne rezistencije u
Evropi (3). Kompozitni indeks opisuje stepen rezistencije
najces¢ih uzrocnika BI na glavne terapijske opcije. Jedan
od primera je rezistencija uzro¢nika BI u Evropi na kar-
bapeneme, koja se krec¢e izmedu 7,4% (Finska) i 68,9%
(Rumunija) (3), dok je u Srbiji rezistencija na karbapene-
me detektovana u ¢ak 80,5% slucajeva u poslednjoj studiji
prevalencije (28).

Zakljucci nacionalnih studija i godiSnjih izvestaja
ukazuju na potrebu za sistemskim promenama u merama
prevencije i suzbijanja BI koje se, pre svega, odnose na raci-
onalniju upotrebu antibiotika. Srbija je zemlja sa najve¢om
potrosnjom antibiotika u Evropi (29), a za poboljsanje pro-
blema antimikrobne rezistencije potrebna je edukacija op-
$te populacije, ali i lekara i zdravstvenog osoblja. Izvestaji
takode pozivaju na potrebu za rigoroznim pracenjem BI
kroz viSegodi$nju analizu i uspostavljanje trendova re-
zistencije uzro¢nika koji bi pomogli u sprovodenju mera
suzbijanja i kontrole. Takvih studija je poslednjih godina
bilo malo, sa fokusima na odredene uzrocnike.

Uspesnost mera prevencije protiv Bl umnogome za-
visi od kvalitetnih podataka o tipu BI, uzro¢nicima i pro-
filu antimikrobne rezistencije, ali obavezan aspekt borbe
protiv BI predstavljaju ekonomske analize (30), kako u
drzavnoj, tako i u privatnoj zdravstvenoj zastiti. S jedne
strane, one omogucavaju uvid u dodatne medicinske tros-
kove nastale usled BI i mogu se analizirati prema tipu in-
fekcije, uzro¢nicima ili vrsti intenzivne nege (31). Poznato
je da BI respiratornog trakta nose najvece dodatne tros-
kove koji se mere u hiljadama ili, ¢ak, desetinama hiljada
dolara po epizodi (32,33), dok je dokazano da uzroc¢nici
sa ve¢im stepenom rezistencije na antibiotike nose i vece
ukupne troskove lecenja (34). S druge strane, ekonomske
analize pomazu u izboru mera za suzbijanje i spre¢avanje
BI kako bi se adekvatno utvrdila njihova sveukupna efek-
tnost. Jedan od mnogih primera je australijska nacionalna
inicijativa poboljsanja higijene pranja ruku, koja nije samo
dovela do smanjenja BI ve¢ i finansijsku ustedu (35). U
ekonomskim analizama se mogu koristiti i indirektni pa-
rametri kao $to su godine Zivota korigovane u odnosu na
kvalitet (engl. quality-adjusted life years - QALY) i godine

zivota korigovane u odnosu na nesposobnost (engl. disa-
bility adjusted life-years - DALYs), koji se koriste za pore-
denje efikasnosti intervencija, ukljucujudi i intervencije za
sprecavanje BI (36,37). U Srbiji do sada ekonomske analize
vezane za problem BI nisu sprovodene. Uz sve preporuke
nacionalnih izvestaja, ovakve vrste studija su neophodne
kako bi se problem BI smanjio u $to ve¢oj meri.

Zakljuc¢ak

Bolnicke infekcije predstavljaju znacajan rizik za
pacijente i opterecenje za bolnicke i zdravstvene sisteme
odgovorne za sprovodenje adekvatnih mera prevencije.
Kontrola nad BI zahteva multidisciplinarni tim koji na
institucionalnom nivou mora da vrsi rigorozan nadzor
kako bi se utvrdili tip i uzroc¢nici BI, kao i izbor terapije.
Bolnicke infekcije u jedinicama intenzivne nege cesce su i
rizi¢nije po pacijente zbog ucestalijih faktora rizika. Srbija,
iako ima uporedivu stopu BI sa zemljama EU, spada u
zemlje sa najve¢im stepenom rezistencije na antibiotike.
Ovi rezultati ukazuju na potrebu za hitnim promenama
koje bi sprecile dalje Sirenje antibiotske rezistencije.
Sprovodenje ekonomskih analiza bi omogucilo bolje
planiranje i sprovodenje mera prevencije i kontrole protiv
BI jer bi pokazale stepen opterecenja koji BI izazivaju u
bolnicama i ire - zdravstvenim sistemima, ali bi, pre svega,
omogucile efektniji pristup nezi pacijenata i sprecavanju
nezeljenih posledica nastalih usled BI.
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