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3axeannuya

3axsamyjem ce npe ceeeca mojum menmopuma, 0oy. op Munowy Munocaswvesuhy u
npogh. op Mapxy Donuhy na necebuynoj nomohu y ceaxom mpeHymiy uzpaoe 0OKmopcKe
oucepmayuje, Ha 02POMHO] NOOPUIYLU, MOMUBAYUju U Ha ceum cagemuma. Ilocebno um xeana
HA 02POMHOM CIMPN/bERY KOje CY UMANU 3a MeHe U mpyoy 0a 08adj pao yenedda c6emiocm 0aua,
a Hapouumo Ha éenuxoj nomohu y objasmusarsy HayuHoe paoa.

Ozepomny 3axeannocm oOyeyjem kKameopu 3a Kiunuuky u excnepumenmanny
gapamarxonoeujy, Koja me je ygenay céem HayKe, a eUUMY 3aX8AIHOCH heHOMEHATHOM Npog.
op Cnobooany Jaunkosuhy, na uzyzemrnoj capaowu, be3 uuje nomohu, cagema, cmpnverd,
pazymesarba u 0OCMYNHOCMU Y C6AKOM MPEHYMKY, nomadxcyhu mu 0a ucmpajem, He o6u Hu 6u10
mozyhe oohu 0o kpaja ooz nyma.

Benuxo xeana céum mojum opazum npoghecopuma, Koie2ama u capaoHuyuma Koju cy
ounu deo 0802 nyma.

Ha xkpajy, 6e3 kojux ceée 060 ne bu umano 3nauaj, 3axeamyjem ce mojoj majyu Mupjanu,
nokojrom oyy Kapxy, cecmpu Jenenu, koju cy moj Hajeéehiu ocloHay ceux osux 200uHa, a
Hapouumo mMom 8o/meHom cynpyey bojawny, 3602 npyscene mydasu, pazymesarsa, noopuike u
seuume uncnupayuje oa 6yoem 60.6a c6akoe 0aHa y c6aKoOM nozieoy.

Mapuja Josuuuh



Cakerak

¥YBoa: Pana HeonaTanHa cerca je 00JHMK cerice KOju ce jaBjba Ko HoBopol)eHuaau y npBux 72
caTta HaKOH nopohaja u npaheHa je 3HauajHOM CTOIOM MopTaauTeTa. [{1sb OBOT HCTpaKuBama
je Omna maeHtudukanmja GakTopa pU3MKAa KOJU JOMPHHOCE IMOjaBH CMPTHOT HMCXOJAa KO
HOBOpOl)eHYa 1 ca paHOM HEOHATATHOM CETICOM.

Marepujan u Meroa: VcTpakuBame je CIIPOBEACHO Kao PETPOCIEKTHBHA CTY/Hja IO TUITY
ciy4daj-kouTpona. CTynmjcKy TONMyNnanujy Cy 4YWHWIA HOBOpol)eHa Jema ca paHOM
HEOHATAIIHOM CEIICOM KOja Cy JIeYeHA Y jeAMHHUIN WHTCH3WBHE W MOJYHUHTEH3MBHE HETe Y
WNuctutyty 3a Heonaranorujy, beorpan, Cpouja. ['pymy cinydajeBa cy unHHIA HOBOpoheHUa
KOJl KOJUX je paHa HEOHaTaJHa CEeIca JI0BeJa JI0 CMPTHOT MCXO0/1a, JOK Cy KOHTPOJHY IpyIy
YMHUJIa HOBOpOl)EeHa Jie1ia ca paHOM HEOHATAIIHOM CETICOM Koja Cy mpexkuBena. J{1jarHoCTHIKH
U TEPAIUjCKH MPUCTYI CENTHYHOM CTamy je CIPOBEJCH HE3aBHCHO O]l OBE CTyIHje, mpemMa
BakehM OOJHUYKUM MPOTOKOJIMMA U aKTYSJIHUM BOAMYMMA J00pe mpakce.YTHIaj BETUKOT
Opoja He3aBUCHUX U 30ymYjyhux Bapujabiu Ha TMXOTOMHH UCXOJ] O] HHTEpeca UCIIUTUBAH je
MPUMEHOM YHUBApHjaHTHE U MYJITHBAPHjaHTE JIOTUCTUYKE pETrpecuje.

Pesyararu: Ctynuja je odyxBatuna 136 HOBopoheHUYau ca paHOM HEOHATAIIHOM CETICOM, O]
kojux je 51 mpemunyno (37,5%), noxk je npeocranux 85 HoBopohenuanu (62,5%) npexuserno.
Kao ¢akTopu pusnka Koju Cy JONPHUHENTU M0jaBU CMPTHOT MCXOJa KOj HOBopoheHuaau ca
PaHOM HEOHATATHOM CETICOM HICHTU(UKOBAHU Cy Mama TeJeCHa TeXXUHA Ha ropohajy, ['pam-
HETaTUBHHU Y3POYHHUIIM CEICce, YIOTpeda JBOCTPYKE HMHOTPOIIHE Tepanuje W IMPUMEHa
TpaHc(hy3Hja epUTPOIIUTa TOKOM TPBE HEJleIbe.

3akspyuak: Heonartono3m Mopajy na oOpare MmoceOHYy Haxkmby NPHIMKOM JIeUeHha paHe
HEOHATAJIHE Cerce KOJI HOBOpoheHYaIu ca HEKUM O] HIeHTH(DHUKOBAaHUX (aKkTopa pU3UKa Y
UJby M30eraBama (HaTaTHOT HCXOA.

KibyuHe peun: paHa HeoHaTajgHa cerca, paKTopu pU3MKa, CTyAHja CIy4yaj-KOHTPOJIa.



Abstract

Introduction: Early neonatal sepsis is a type of sepsis that impacts infants within the first 72
hours of their lives and carries a high mortality risk. The aim of this study was to identify risk
factors that contribute to the occurrence of death in infants with early neonatal sepsis.

Material and methods: The research was conducted as a retrospective case-control study.The
study population consisted of newborn children with early neonatal sepsis who were treated in
the intensive and semi-intensive care unit at the Institute of Neonatalology, Belgrade,
Serbia.The case group consisted of infants in whom early neonatal sepsis led to death, while
the control group consisted of newborn children with early neonatal sepsis who survived.The
diagnostic and therapeutic approach to the septic condition was carried out independently of
this study, according to current hospital protocols and current good practice guidelines.The
influence of a large number of independent and confounding variables on the dichotomous
outcome of interest was examined using univariate and multivariate logistic regression.

Results: The study included 136 infants with early neonatal sepsis, of whom 51 died (37.5%),
while the remaining 85 infants (62.5%) survived.Low birth weight, Gram-negative pathogens
of sepsis, use of double inotropic therapy, and application of erythrocyte transfusions during
the first week were identified as risk factors that contributed to the occurrence of death in
infants with early neonatal sepsis.

Conclusion: Neonatologists must pay special attention when treating early neonatal sepsis in
infants with some of the identified risk factors in order to avoid a fatal outcome.

Key words: early neonatal sepsis, risk factors, case-control study.
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1. VBOJ

1.1. HeonatajiHu nepuoa ;KMBOTA M HeroBe Clenu(PuIHOCTH

HeonaTtanau nepuo/ )KMBOTA je Mepuoa NpBuX 28 1aHa )XUBOTa 011 pohema. Moxke ce
MOJICTIUTH HA PAaHW HEOHATAIHU Mepuoj (MPBUX celaM JaHa XUBOTA) U KaCHU HEOHATAITHU
nepuo, a To je nepuoa on 8—28. mana xuBoTa. Cranmapano, TpyaHoha tpaje 10 myHapHUX
mecern unu 280 mana. CBeTCKa 3[paBCTBEHA OpraHu3alja Jae(UHUIEe IPEBPEMEHO poheme
Kao poheme npe HappieHe 37. nenesbe recranuje (I'H) (1). HoBopohenuan koja cy pohena npe
BpEMEHa Ce JlaJbe MOTY MOJICIIUTH y KaTeropuje: 1. kacHo npetepmuncka (34 0/7-36 6/7), 2.
ymepeHo mnperepmuHcka (32 0/7-33 6/7), 3. Beoma pano nperepmuncka (28 0/7-31 6/7) u
excrpemao nperepmuHcka (<28 I'H). [Ipema moganmma CBETCKe 37paBCTBEHE OpraHH3aI]je
npouemyje ce aa je oko 13,4 muinona 6e6a y 2020. roqunu poleHo mpe TepMuHa, a 1a je y
2019. roguam 900.000 HOBOpOheHuaan ympso 300r mocieauiia MpeBpeMeHor pohema (2).
HoBopohenuan koja cy pohena nakon 42. I'H omnocHo oxm 42 0/7 cy mpeHeceHa WU
MOCTTEpPMHUHCKA HOBOpohenuar (3).

VY oaHOCY Ha TejecHy Macy, HoBopol)eHuaa Moke outu maie Teiaecue mace (Low birth
weight — LBW), a to je mopohajua tenecna maca (ITTM)<2500 g, Beoma maje TelaecHe Mace
kaaa je I[ITM<1500 g (Very low birth weigh — VLBW) u exctpemHo Maie TeiaecHe Mace ca
ITTM<1000 g (Extremely low birth weight — ELBW).

HoBopoheHuaa npema 3penocTu U TEIECHOj MacH MOTY OUTH BEJMKa 3a T'eCTAIllHOHH
y3pact (Large for gestational age — LGA). To cy HoBopolyeHuas koja cy uznaa 90 nepreHTuIa
ca ceojom [ITM y oxnocy Ha recraiujy, 10K cy HoBopoheHuas koja cy pohena ca IITM koja
je ucnon 10 meprieHTHA 32 TecTanujy (Miau npeMa HekuM rpadukonnma <2 CJI umm ucmog S.
HepIIeHTIIIa) HOBOPOleHua1 Koja cy Maia 3a recrairony crapoct (Small for gestational age —
SGA). Ona koIl KOjuX TeJeCHa Maca OJAroBapa recraiyju cy HoBopolheHuan onarosapajyhe
tenecHe Mace (Appropriate for gestational age — AGA). ¥V toky TpyaHohe Mory jaeioBatu
paznuuuTy GakTopu OWIIO OJ CTpaHE MajKe, OCTEJHHUIIE UK 300T TpolIeMa Ha HUBOY CaMor
IUT0/1a KOJU MOT'Y JIOBECTH JI0 MHTpAayTepPYyCHE peCcTpUKIIHje Y pacTy roaa (Intrauterine growth
restriction — [IUGR). OBa HOBopoljeHua Koja MOTy OMTH aCHMETPHYHOT WIIK CHMETPUYHOT
3aCTOja y pacTy YMHE MOceOHY KaTeropujy HoBopoheH4Yajn M MOCeOHO Cy OcCeT/bHBa Ha
onpehena crama. MiMajy npeaucno3unujy 3a pa3nuyure 00JeCcTH, Yak U y KaCHHjeM MEePHOAY
KHUBOTA.

Kacuu ¢eranHn M paHM HEOHAaTaJHU IE€PUOJ JKHUBOTA j€ YNpaBo 300T CBOjUX
0COOEHOCTH M jeIMHCTBEHOCTH MEPUOJ Kajga ce Oesie)kM HajBUIIM MOPTAIUTET Yy OJHOCY Ha
OWI0 KOju OpyrH nepuo xkuBota. [lepuHaTtannu nepuoa ce Aedunuiie kao nepuos ox 28. I'H
no 7. nana sxkuBoTa. [lepuHaTalHu MoOpTanUTeT H3pakaBa ce OpojeM ympiux Ha 1.000
KUBOpoh)eHNX, a Mo HEKUM JeduHHIIMjaMa ToJpa3yMeBa CMpPTHH Hucxoa of 20. Henesbe
recranuje 1o 28. nana xuBota (4). HeonaranHu MopTaquTeT ce 0JHOCH Ha Opoj yMpiux y
npBux 28 pgaHa o MoMmeHTa pohema. [locTHaTamHU TEpPHOJ KUBOTA TOApa3yMeBa MEPUO.
HaKOH 28. aHa KUBOTA JI0 Kpaja IMpBe roJuHe kuBoTa. KoHreHuranHe anomanuje u 0oiaectu
KOje Cy yIpYyKEHE ca MpeBpEeMEHUM polhemeM Cy Hajuemnu y3poId CMPTH Y HEOHATaTHOM
nepuony xuBota (4). Undekuuja, Tpayma, nopohajHa acukcuja U MoBpeae YMHE OCTale
y3pOKe CMPTH y OBOM repuoay. Mako kareropuja HoBopol)eHUau Maje TelecHe Mace YHHU
cBera 7—8% cBux nopolaja, oBa rpyna noceOHo JTONMPUHOCH HEOHATATHOM MOPTAIUTETY 300T



crnenuUYHOCTH U HE3peNocTH, jep ce ympaBo >70% HeoHaTallHe CMPTHU JellaBa y OBOj
Kateropuju (4).

1.2. Cnennpuunoctu peranne GuHoJIOTHje M TPAH3MLMOHE IPOMEHe

1.2.1. ®eranna pusnoJioruja

deTyc XUBH y yCIOBHMa pelaTHBHE XHUIIOKCEMHje Ha KOjy je I0O0po amanTHpaH U
npuiarolen. [IpBu 0TKyIaju cpiia MOTY ce perUCTpOBaTH OKo 22. nana recranyje (5). Pazmeny
racoBa Ha IOYETKY TpyaHOhe Bplille )KyMaH4YaHa Keca U IUIaleHTa, a of 10. Henesbe recranuje
IUTAlleHTa Mpey3uMa riaBHy yiory. Llupkymnanuja Ha HUBOY (deTyca je cneunduyna. Oeranna
yha He yuecTBYyjy y pa3meHu racosa. JIo0po okcureHncaHa KpB u3 rpasa a. uterina co6oaHo
yJla3u y miarneHTannu npocrop (6). Kuceonuk nasme omasu y BUIyCHE MIPOCTOPE KOjH CapiKe
Kaluwiape YdjuM chajambeM HacTaje mymuana Bena (V. umbilicalis — UV). 3acuhenoct kpBu
kuceonukom y V. umbilicalis je ox 70% mo 80% u T0 je u HajBeha 3acuhieHOCT KHCEOHUKOM Y
derannoj mupkymnauju (7). Kps u3 v. umbilicalis ce Ha HuBOY jeTpe 0Baja Ha [Ba Jeia: Mambu
70 KOju Hje Ka jeTpu W Bpiu nepdys3ujy jerpe, a ocrarak ojanasd y ductus venosus.
Lupkynanuja yaytap deryca je Tako OpraHH30BaHa J1a je MaKCMMaJlHa UCIIOPYKa KHCEOHUKA
ycMepeHa ka Mo3ry u cpiry. Kps u3 ductus venosus u nome myrsbe BeHe (V. cava inferior) ce
craja y Oim3uHY (DETaTHOT CPIIa, aIu KPB U3 CBAKOT Cy/a ce MOCeOHO ycMepaBa yHyTap caMor
cpua. Cirabuje okcureHucana KpB u3 V. cava inferior yiasu y gecHy npeTkoMopy, craja ce ca
KPBJbY TOpH-€ IIyIJbe BeHe (V. Cava SUPErior) u ycMepara ce y IeCHy KoMopy. Maitu Jieo oBe
KPBH U3 JIeCHE KoMope e y tiyha npeko miyhHux aprepuja, 1ok Behu neo uae npexo ductus
arteriosus o aopre. 3acuhieHOCT KPBU KHCEOHHKOM y aOpTH je oko 60%, a nupKynanuja Kpo3
aopTy Jlajbe ce ycMepaBa Ka a0JJOMUHAIHUM OpraHMMa U JOHEM TSNy Tella MPe HEero MITO Ce
BpaTH y IUaneHTty. bosbe okcurenncana kpB u3 ducCtus VENOSUS ce MPBEHCTBEHO ycMepaBa
npeko foramen ovale y neBy mperkomopy. OBaj A€CHO—JICBH IIAHT YMHU MPUOIIKHO 25%
YKYITHOT MUHYTHOT BOJTyMeHa cpua. OBa KpB ce 3aTUM Mellla ca MajlOoM KOJIMYMHOM KpPBH U3
yhHUX BeHa Ipe Hero mro yhe y acieeHTHY aopTy, a oJatie HUPKYIHUIIe Ka KapOTUIHUM
U KOPOHapHUM apTepujama. Mo3ak u cpie no0Hjajy KpB 4Hja je 3acMheHOCT KHMCEOHUKOM
npuoImKHO 65%, jep BehnHa OBe KpBH MOTHYE 01 00Jbe OKCUT'eHUCaHe KpBU AUCtUS VENOSuUS.

Pa3Boj muryha ce ogBuja Kpo3 pact u cazpeBame (8). Y IpBOM TpUMECTPY OJ1 MPEIHEr
npeBa Hacraje TmyhHu mnynoseak. JloGapuu mymoseiin ce  gene W opmupajy
OpoHxomyaMoHanHe cermeHnTe. Pa3Boj miyha oznBHja ce Kpo3 HEeKoJIMKo (a3a: eMOpHUOHAIHA,
niceyIoTIanyIapHa, KaHAIMKYJIapHa, CaKyJapHa W ajBeoJIapHa Koja ce HacTaBJhba M HAKOH
pohemwa. Pa3zBoj anBeonapHuX IyKTyca NoUMmbe Y 24. HeJleJbU TecTalllje, a CenTaluja cakynyca
nounme y 36. HeAespu recranuje. TokoM oBux ¢aza pa3Boja, enurenHe henvje miyha akTMBHO
Jqyde TedHocT OoraTy xyopuauma (9). OBo noBoaM 10 akyMmyJaluje TEYHOCTH y (eTaTHUM
JMCajHUM IyTeBUMa, YHje je MPUCYCTBO BeoMa BaXKHO 3a HOpMaslaH pa3Boj miyha. Jlamenapna
Tesna ca cyphakTaHTOM PErucTpyjy ce yHyTap mHeymouuTa Tuma 2 oko 20-24. Henesbe
rectarje (10).

CypdaxkranT ce cactoju ox 70—-80% docdonumuaa, 8% nporenHa u 10% HeyTpamTHUX
aunuaa. FberoBa ocHOBHa yiora jecte Jla CMambH HOBPIIMHCKY HAlOH U TaKO CHPEYH KoJiarc
anBeosia, 06e30ehyjyhu anBeomapny cradmmHOcT. Takohe crnpedyaBa jga ce Mai Ba3IyIIHH
nyTeBU HamyHe TeyHolthy oHemoryhasajyhu muxoB komamnc. Yopeao ca pa3BojeM JAHCajHuX



MyTeBa pas3Buja ce W ryhHa Backynarypa. Pa3oj minyhne mupkynanuje nmounsme o 34. maHa
recranuje. 30or cnenuduuHOCTH (eTamHe LUpPKyJIaluje KpB Koja JocmeBa y IuryhHy
HUPKyJIaljy uMma 3acuheHoCcT KUCeOHMKOM oJ mnpubnmxHo 55% (5). OBa ¢eranna
XHUIIOKCEMHja Takol)e JONMPHHOCH CMamely IMPOTOKa KpBU Kpo3 muiyha, a TO IOBOAM 10
CMameHE MPOAYKIIHMje a30T-0Kcuaa 1 npocrarianaunaa 12 (11). Pesynrar je moBumena myhHa
BacKyJiapHa pesucreHyja. [IpBu ¢erannu nucajuu MOKpeTH KOjU Cy BaXKHH 3a pa3Boj Iuryha
peructpyjy ce y 10. Henessu recraruje (12).

®deTtanHa epuTpOIIOe3a ce MPBO jaBjba Yy KymMaHdaHoj kecu y 2. u 3. T'H, nox je ox 5.
HeJlesbe TecTamuje 10 6. Mecela jeTpa NpuMapHO MecTo eputporoese (5), a HaKOH Tora OBY
yJIoTy Ipey3umMa KollTaHa cpx. PenatuBHa xunokcemuja y ¢petycy yruue Ha petanHe Oyopere
Jla TIPOM3BOJIC EPHUTPOIOCTHH, a JAPYTM HAYMH KOjUM (eTyc KOMIICH3Yyje pEITaTUBHY
XUIIOKCEMH]Y je 3axBajbyjyhm KapakTepucTukama U crnenuuyHocTuMa  (eTamHor
XeMOTJIOOMHA, KOjU MMa BUCOK a(pMHUTET 3a KUCEOHHUK M IIOMepa KPUBYJbY OKCHXEMOTTIOONHA
yJIeBO, IITO 3HauM MoBehaHO Mpey3nMame KHUCEOHWKA Y HMHA4e Clladuje OKCUTCHHCAHOM
BaCKYJIapHOM KOPUTY IUTALICHTE.

1.2.2. Tpan3unuoHe npomMeHe

Tpansunmja deryca Ha EKCTpayTepyCHY CPEAMHY jeCTe HAjKOMIUICKCHH]a aganTaimja
KOja Ce jaBJba y )KMBOTY. TH NPBH MHHYTHU Cy IEPHOJ KaJia MOYUbY Ja Ce JCIIaBajy OrpOMHE
IPOMEHE y CBUM OPT'aHCKUM CUCTEMHMa M KaJia HOBOpOh)eHYE NOUHHE pa3MEHY IacoBa MPEKO
wiyha. TpaH3unuja o1 HHTPAYTEPYCHOT Ka EKCTPayTePyCHOM TIEPUOJIy 3aXTeBa MHOTOOpOjHE
Onoxemujcke u (PU3HMOJIOIIKE MPOMEHE KOje Mopajy aa Oyay penaTuBHO Op3e. CBU OpraHcKu
CHCTEMHU Cy YKJbYYCHH y TPaH3UIIMOHE IIPOMEHE, )M TJIaBHE U Op3€ aJanTalioHe IPOMEHE CY
Ha HMBOY nupkymanuje u tuiyha (5). [JIpyre 3HauajHe mpoMeHe JeliaBajy ce Ha HUBOY
EHJIOKPHHOT CHCTeMa W TepMmoreHese. [IpeBpeMeHO polieHa HOBOpoleHYa] MOTY TEIIKO Jia
MpoJia3e Kpo3 OBaj MEPHO]] TPAH3UIIU]€ 300T IbUXOBE HE3PEIOCTH U 300T TOra YeCTO 3aXTEBajy
HEKy BpcTy acucteniuje (5).

Ca nmpBuMm ynaxom, miayhHa BackyjgapHa pe3HCTEHIMja c€ IpaMaTHYHO CMamyje Kao
pe3ynrar usnarama Behoj koHueHTpauuju kuceonuka (13). KnemoBamem nmynuane Bpriie ryou
ce yJora IUIalieHTe Kao OpraHa ca HUICKOM BacKyJIapHOM pe3ucTeHnujom. Jlonasu 1o noehama
CHUCTEMCKE BaCKyJIapHE PE3UCTEHIHje. 300r mopacTa NMPUTHCKA YHYTap JIeBE IMPETKOMOPE
ycnen Beher mpunuBa KpBH y NeBy mpeTkomopy u3 miyha, foramen ovale ce 3arBapa jep
MIPUTHUCAK JIEBE IPETKOMOPE HaJBJIa/IaBa MPUTHCAK y JECHO] MpeTkoMopu. Beha okcurenamnmja
JIOBOAM 110 MoBehaHe akTHBHOCTH KaJlWjyMOBUX KaHana y ductus arteriosus mro pesyntupa
HBErOBUM (DYHKIIMOHAJIHUM 3aTBapameM (14).

Ca pohemeM U NpPBUM yAaxOM J0JIa3W JO 3HAYajHUX NPOMEHa Ha HUBOY Iayha.
Uumhemwe deranne myhHe TEUHOCTH MOYHELE MPe pol)erma U YTIaBHOM CE 3aBpIliaBa JIo 2 caTa
HaKOH pohema. PecipaTopHM enuTes ce Mema O] euTeNa KOjH CeKpeTyje TEUHOCT (aAKTUBHU
TPAHCHOPT XJIOPHJA Y HHTPATYMUHAIHH POCTOP) Y EMUTEI KOjU BPIIN aKTHBHY arlCOPIIIN]Y
TEYHOCTU (aKTHUBHM TPAHCIOPT HaTpujyma y uHTepcTHuujym) (9). OBome nompuHOCH U
MOBHIIICEe HUBOA KOPTH30Jla W XOPMOHa MITHTacTe kiesne. [IpeBpemeHo polena
HOBOpOheHuYa] MMajy MamH BOJIyMeH Iulyha y oJHOCY Ha TeJecHy TeXuHY y nopehemy ca
TEPMHUHCKOM HOBOpONhEHYAIH, Ka0 M OJIOKEHO YKIIamame IUIyhHe TEYHOCTH 300T CMambeHe
pecopmije Hatpujyma (15, 16). Ca moueTkoM aucama J0Ja3u 10 3HAa4ajHUX MPOMEHA y
uTyhHOM KPBOTOKY ca 3aTBapameM CpYaHHX IIAHTOBA.
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Hakon pobhema, nmponsBoama (GeTaTHOT XEMOIJIOOMHA CE€ CMamyje ca IMOCTHU3AmEM
HOPMAJTHUX aIyJATHUX HUBOA XeMOTJoOWHAa y y3pacTy on 4 mo 6 meceru (5). M3noxeHoct
noBehaHOj OKCUTEHAIU]H HAaKOH pol)erba JIOBOIU 10 CMamkhCHha CHHTE3€ EPUTPOIIOCTHHA.

VYcnemHa TpaH3unMja Takohe 3axTeBa AKTUBAIM]y E€HAOKPHHOT CHTEMa |
METa0OJMYKHUX TIPOIleca, a CBE Cca IMJbeM Ja ce 00e30ear aneKBaTaH KPBHU INPHTUCAK U
oMoryhu HeroBo ojpikaBame B 00e30equ craOmiiaH HUBO TIyKo3e y KpBu. OaBajameM 0]
IUTAIEHTE TIPEKUIa Ce TPAHCIIOPT IIIYKO3€ U aMUHO-KUCeNnHa 10 geryca npeko ruianeHte (17).
Jla Ou ce HUBO TIIyKO3€ Y KPBU OJIP’KAa0 HAKOH OJIBajarba O] TUIAIICHTAPHOT KPBOTOKA, H0JIa3H
JI0 TIOpacTa HMBOA KaTeXoJIaMUHA ¥ TJIyKaroHa, a CMamyje ce KoJIMunHa nHCynuHa. [Iporecn
TJIyKOHEOTeHE3€e U TIIMKOTEHONHN3e y jeTpu 00e30elyjy eyrmukemujy, JOK ce He YCIIOCTaBU
J00ap opaJlHM YHOC MJIeKa TOKOM IPBHUX HEKOJIMKO AaHa. KeToHcka Tena u jaktatu 06e3oehyjy
J0JJaTHY EHeprujy 3a Mo3ak. KopTH307 je IJIaBHU pPEryjlaTOpHH XOPMOH HEONXOJaH 3a
HEOHATANHY ajanTaiujy Ha pohemy (18). HuBo xopru3ona mounme na pacre y 30. Henesbu
recraiuje U JOCTHXKE BPXyHaIl 0J]MaX HAaKoH nopohaja. KoMOMHOBaHO /1€jCTBO KOPTHU30Ia U
XOpMOHa INTUTAacTe JKJie3ae omoryhaBa pecopriujy IUIyhHE TEYHOCTH aKTHBAILUjOM
HaTpujyMoBHX KaHana. Koptuzon monpuHocu moBehamy TyCTHHE [ peuenTopa y MHOTHM
TKUBHMMA, peryiuiie ociobahame KarexojgaMuHa, JONPUHOCH (DYHKIIMOHAIHOM Ca3peBarby
peBa, a Takohe MHIYKyje M ca3peBame cucreMa cypdaxrtanra y miayhuma. [loctHaTamHo
nona3u 10 noBehama mpousBolme U ociobahama KaTexojaMHHA, PCHUH-aHTMOTEH3WHA W
Ba30IPECUHA KOjU MMajy Ba)XKHY yJiory y noBehamy MuUHYTHOT BoJyMeHa cpuia (cardiac output).
HcTtoBpemeHno fonasu u A0 noBehama KOHIIEHTpaIje cio00AHUX MacHUX KucenuHa (19).

Ha pohemy, HOBOpoheHuan cy mpekpuBeHa TewHolnhy. Y onHocy Ha Behy meiy,
HOBopoheHue mMma Behy TelnecHy MOBpPINUHY, OFpPAaHUYECHY CIIOCOOHOCT CTBapama TOIUIOTE
MPOIIECOM JIPXTamka U CMalbeHY KOJIMYMHY MTOTKOKHOT MacHOT TKUBa. CBY OBU (PaKTOPH YHHE
Jla ¢y HOBOpoleHUYa [ CKIIOHUja XUTIOTEPMUJHU Y OJTHOCY Ha Behy merry.

1.3. lepununuja cernce y neaAujaTrpujcKoj U HECOHATAJIHOj MOIMYJIALUjH

1.3.1. lepunuuuja cence y neaujaTpuju

TepmuH cerca OTHYE O] TPUKOT ,,6 NYIG” IITO 3HAYM TPYJIUTH, pactanaTtu ce (20).
Cerca je npBu myT jacHO neduHucaHa KpajeM XX Beka.

Cerica je y menujaTpujckoj OMyJIallijy 3Ha4ajaH y3pOK MOPTAIUTETa 1 MOPOUIUTETA.
[Ipema moctojehum nopanmuma Oenexxu ce 2.202 cimydaja HeoHatanHe cernce Ha 100.000
JKUBOpOhEHUX, IITO TpPeACTaB/ba 3 MUJIMOHA CIlydaja Cerce TOJUIIKRE y HEOHATAIHO]
nonynanuju (21).

Cerca je KIMHUYKHA CHHAPOM KOjU HACTaje Kao TOCIIEANIIA TUCPETYIUCAHOT OATOBOPa
nomahuHa Ha wuHpekuujy. Temka cernca je pasnor >8% mpujemMa y CBe MeAUjaTpUjCKe
WHTEH3UBHE HETe M JJUPEKTHH je Y3pOK cMpTH >4,5 muimona aene (21, 22). Tlatodusuonomku
IpOoIeCH Yy CEeICH YKJbYdyjy MH(]Iamalnujy Kao oJroBop Ha MH(EKLHjy Koja Imporpeaupa y
HEKOHTPOJIMCAHH, TUCPETYIUCAHH MTPOLIEC ¥ JIOBOIH JI0 CHCTEMCKOT HH(IaMaTOPHOT Or0BOpPa
(Systemic inflammatory response syndrome — SIRS), a najbe u 10 TUCHYHKIIMjE PA3TUIATHX
oprana c¢ Moryhuomhy mnporpecuje y CENTHYHHM IIOK ca MparehoM MyJITHOPTaHCKOM
mucyHkIjoM (23). YKOIUKO ce He JieuH, a HeKaJl U Mopel] MPUMEHhEHE Tepanuje, MoXe Jia
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nporpeaupa y pepakTOpHH IIOK WK CHHIPOM My aTroprancke nuchyukuuje (Multiple Organ
Dysfunction Syndrome — MODS) ca peciupaTopHOM M HEYpOJIOIIKOM ciaboinhy, IITo je |
Hajuenthu y3poK CMPTH Y TEITKOM CENTUYHOM MIOKY (24).

Jlepununmja cernce y NeAnjaTpUjcKoj MOMyJNAMjU U Jajbe je m3a3oBHa. [locnenma
neUHHIIMja cerice, TEIIKEe CEeTce M CENTUYHOr IIoKa Koi jene je O0asupana Ha KoHceH3yc
nebuHUMju cence MHTepHanMoHANHE TeAujaTpujcke KoHpepeHnuje o cencu (25). Ora
neUHUIM]a je W Jajbe aKTyellHa W IOope] JOHOIICHkha HOBE NeUHHIM]E 32 aayJITHY CEICy
2016. rogune (Cernca-3). To je Tpeha Koncensyc nedunninmja cerce 3a aayiaTHy MOMyIaujy
(26) u onHa je nmedpuHMCaHAa Kao JKMUBOTHO yrpokaBajyha muchyHKIHMja opraHa Koja je
Y3POKOBaHA JUCPETYIMCAHUM OATOBOPOM Ha MH(EKIH]jy, a CENTHYHU IIOK j€ MOTKAaTeropHja
cerce ca MUPKyIaTopHoM, hemujckoMm u MeTaboaudkoM auchyHKujoM. buto je mokyiaja ga
ce Cemnca-3 neduHMIIMja UMITIEMEHTUPA U KOJ Jelle, ajld JI0 Tora joul Huje aouuto. [Ipema
nedbuannju Koncensyc kondepennuje neaujarapa uz 2005. rogune (25), nujarsosa cemnce ce
MOJKE€ MOCTAaBUTH YKOJMKO KOJ MAIMjeHTa MOCTOJH CUCTEMCKU WH(MIAMATOPHH OJTrOBOp Y
NPUCYCTBY WM Kao mocneauna uHpekuuje. SIRS mocroju ako cy mpucytHa HajMame 2 0f
cneneha 4 kputepujyma: pekranHa Temmeparypa Beha om 38,5 °C wmmu mama on 36 °C,
Taxukapauja win Opaaukapaunja (cpeama Gpekseniia cpua Buiie o1 2 SD usnaa HopmanHe 3a
y3pacT y 0JICYCTBY CIIOJbHUX CTUMYITyCa, JIEKOBa WK 00Ja, MM HEOOjalImhiBa Mep3UCTEHTHA
eneBanuja ppekBeHnuje cpua koja tpaje uamehy 0,5 u 4 gaca, unm Opaaukapauja Koa Jaeme
mutale ox ronuny naHa ucnoz 10. mepreHTrIa 3a y3pacT y 0JCyCTBY CTUMYJIAIyje Baryca, oera
OiokaTtopa wiu ypoheHe OonecTd cpua WM MEP3UCTEHTHA JerpecHja (PpeKBeHIlE TOKOM
HajMamke MoJia cara O6e3 apyror objammerma), cpeama (ppekBeHnmja aucama u3Hag 2 SD y
OJTHOCY Ha HOPMaJHy BpPEIHOCT 3a y3pacT WIM MeXaHMYKa BeHTWiIanuja (amu He 300r
HeypoMHIuhHE c1a00CTH HITH OIIITE aHeCTe3rje) ¥ Opoj JICYKOIUTa CHIDKEH WIIH TTOBHUIIICH Y
OJTHOCY Ha HOPMaJTHE BPETHOCTH 3a y3pacT, win Butie o1 10% He3penux hopmu HeyTpoduia.
Cwmarpa ce 1a moctoju nH(pEKIMja YKOJIHUKO je TOKa3aHa IOTBPAOM MPUCYCTBA Y3POUHHUKA, HITH
NPUCYCTBOM KJIMHHYKOT CHHIPOMA KOjH yKa3yje Ha MHQPEKIHjy. Y KIMHUYKO] PAKCH YECTO
¥Ma IpaHUYHUX IallijeHaTa Ko/l KOJUX je TEHIKO ca CUTYpHOIINY MOCTaBUTH UjarHO3Y CETICe.

Panmnja mopena menujatpujckor moka Oujia je Ha ,,TOIUIA ca BUCOKHMM MHUHYTHUM
BOJIYMEHOM CpIla U HHUCKOM CHUCTEMCKOM PE3HCTEHIIUjOM, U ,,XJaJHU~ ca HUCKHUM CPUYaHUM
MUHYTHAM BOJIYMEHOM WM BHCOKOM CHCTEMCKOM pesucTeHnujoM. OBa mojeia ce BHUINE HE
kopuctu. [TokazaHo je 1a He mocToju Be3a n3Mel)y oBe mojiene u CpuaHor UHJIEKCa U CUCTEMCKE
BacKynapHe pe3uctenimje (27).

Bonuuu koju cy 2020. rogune o0jaBbeHH y ckiony Kammname 3a 60pOy mpoTus cemnce
(Surviving Sepsis Campaign (SSC)), a y 4njoj Cy MU3paau yU4eCTBOBAIIM CBETCKO Y IPYKEHe 3a
kputnyny Hery (Society of Critical Care Medicine (SCCM)) u EBporcko yapyxeme 3a
unTeH3uBHy Hery (European Society of Intensive Care Medicine (EISCM)), najy mpemnopyke 3a
CKPUHUHI U JAWjarHo3y cemce (28), nujarHody W Tepamnujy CENTHYHOI IIOKa U OpPraHCKe
nucyHKIMje yapykeHe ca cercoM. CenTUYHM LIOK je JepUHUCaH Kao Tellka HH(pEeKIHja Koja
JIOBOJIM J10 KapAnoBacKyjapHe AucyHkiuje (yKibydyjyhu XunoreHs3ujy, notpedy 3a edemheM
Ba30aKTUBHHM JICKOBUMA WJIM HapyIieHy nepdys3ujy), a oprancka TMCPyHKIIH]ja YApYKeHa ca
cerncoMm JepuHUCAaHA je Kao Tellka MHQEKIHja Koja TOBOAM 0 KapJAHOBAaCKyJIapHE H/WIH
TucYHKIM]e HEKOT APYror opranckor cucrema (28).

Tepamnujy cerce je HEONMXOIHO 3aMO4YeTH oAMax M 0e3 ojJlarama HaKOH MOCTaBJbamba
JjarHose, 300r Yera je BpJIO Ba)KHO 3HATH IIITA CE CMaTpa CENCOM U KaKo ce OHa Ae(uHuIIe.
HNako je y moueTHuM (hazama cerice mOHEKa ]l TEIIKO OCTaBUTH JHjarHO3Y, CaM MCXOJ JeUemha
je TUPEeKTHO MOoBe3aH ca Op3MHOM 3anounmama Tepanuje. [lokazaHo je ga rena Koja Kojux je
OJIJIO’KEHO 3allOYMIbalbe Tepaluje 3a BULIe 0/ 3 caTa 0]l MOMEHTA [0jaBe CUMITOMa UMajy 4
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nyra Behu MopTanuTeT y NeaujaTpHjCKUM jeauHuIlaMa uHTeH3uBHE Here (29). Takohe je
MIOKa3aHOo J1a jeé CBAaKM CaT ojJiarama Teparuje Mep3UCTeHTHOT II0Ka MOBE3aH ca IBOCTPYKUM
noBehameM Mopranurera (30).

Oxo 30-75% peue ca meaujaTpHjcCKOM CEIICOM HEMa HICHTU()UKOBAH Y3pPOUYHHUK
undexmuje (31). OBo je cerca ca HEraTUBHOM KYJITYPOM M OHA MOJKE Ja YKake Ha OJATOBOD
nomahuHa Ha OakTepHjcKe KOMIIOHCHTE WIIM j€ Pe3yNTaT y3uMama XEMOKYITYype HAKOH
3aro4yeTe aHTUHOMOTCKE Teparyje.

1.3.2. lepuHunuja HeoHATAJIHE celice — CIeMU(PUIHOCTH U POOJeM AepuHULMje

W mopen OorpoMHUX Hampenaka y JPYrHMM IOJbUMa y HEOHATOJIOTHJU Kao IITO CYy
Tepanuja pecrimparopHor nucrpec curapoma (PJIC), ucxpana, repanuja miyhHne XxunepreHsuje
U XUITOKCHYHO-ncxemujcke ennedanonaruje (XUE), y mocneamux 30 roanHa HUje ce 3Ha4ajHO
IpOMEHMJIa Tepalyja HeOHaTaIHE Cerce Kao HU Heypopa3BojHU ucxoau (32). Jenan oq OutHUX
pasnora HEHAIpEJIOBamka y OBOM IOJbY HEOHATOJIOTHjE j€ HEIOCTATaK jacHE W IPEIU3He
nedunnnuje. Heonatanna cerca ce pa3nuyuuTo AehUHHIIE Ha OCHOBY KOpUIINEHha pa3InIuTHX
KIMHUYKUX W J1a00paTopujcKux Kputepujyma. HemocraTak jacHe neuHMIIMje HEOHATaIHE
Cerce OTekaBa BeHO MpoydaBame. MukpoOuosnomika nedunumuja cernce jecte aa je 1o SIRS y
NPUCYCTBY TaTOTeHe OaKTepHje Koja je N30JI0BaHa U3 KPBU WM JMKBOpa. HeoHaranHa cerca
TUIIMYHO CE JIeJIM Ha paHy Cercy, Tj. OHYy Koja ce jaBJba y MPBUX 72 cara U Koja je IoBe3aHa ca
BEPTHKAITHOM TPAHCMHCHjOM I1aTOTE€HA OJ MajKe, U KacHy HEOHATAJHY CEICy, KOja HacTaje
HAaKOH 72 caTa W Koja MMa MOTIIYHO Apyradujy eTHosordjy. Kao KIMHMYKM eHTUTeT, paHa
HEeOoHaTaJIHa ceTica je/iHa je o]l Hajuenrhe mocTaBbaHuX AMjarHo3a, a aHTUOMOTHIIN Cy Hajuyenrha
rpyIma JIeKOBa Koja ce Ipenucyje y jelInHuIaMa HeoHaTaJIHe HHTeH3uBHe Here. Kpurepujymu
3a IeANjaTpHjCKy ACPUHUIII]Y CETIce HICY MPOYyYIaBaHH 3a IPEBpEMEHO poljeHy HoBopoheHua T
KOJ1 KOJUX Pa3IMYUTH CTENEHU 3pEeJIOCTH YyTUUY Ha UMYHCKH oaroBop nomahuHa. Kazna je peu
0 TEpPMHMHCKO] HOBOpolheHuaau, paleHa Cy HUCHUTHBamba MNPUMEHHUBOCTU IEIUjaTpPHjCKe
Koncensyc nedpununmje SIRS-a u cence u ycraHoBsbeHO je fa ce KoHceHnsyc nepunumja u3
2005. ronuHe MorJia MPUMEHUTH Ha camo 53% ciydajeBa pane HeoHaTayHe cerce (33), mTo
3HauM Aa je KoHcensyc aeduHumja nenujaTpujcke cernce TeIKo IpUMEmhHBa Ha TEPMUHCKY
HOBOpolheHuas.

[TpoGieMn mpUMEHUBOCTH NeUjaTpUjcKe NeUHULIN]E CeTICe Y HEOHATOIOTHJU TUYY
ce mapameTapa KpBHE CIIMKe, Ka0 M HEKHX CHelU(PUUHOCTH TepMmoreHese. Takolhe, Tokom
TPaH3UIMOHUX IPOMEHA HAaKOH pohema, HOBOpOheHUE MOXKE€ HCIOJbUTH AUCHYHKLN]Y
KapJIMOBACKYJIADHOT U PECIIUPATOPHOI CHCTEMa KOJjU Cy HEUH(EKTHUBHE ETHOJIOTH]E.
[Tenujatpujcka KoHcensyc nedpununmja y3uma y o03up ykynaH 6poj JeyKOIUTa U allCOIyTHU
opoj Heyrpoduia (absolute neutrophil count — ANC). Mako je koMIieTHa KpBHa CIIMKa ca
dopMyioM cTaHaap] y eBallyalldju HOBOpol)eHUYeTa KOJI KOjer Cce CyMmba Ha Cercy, MHOTH
¢dakTopu yTuuy Ha Opoj JIEYKOLMTA U JIEYyKOUUTapHY (opMyiTy KOJl HOBOpoheHueTa, Kao IITO
Cy XUIIepTeH3Hja MajKe, HauuH nopolaja, o1, CTapocT y caTUMa, HAUMH y3UMama y3opka (34).
VYTuiraj recraiioHe CTapOCTH Ha JICYKOIIMTApHY POPMYITY U UHJIEKCE TaKohe ce Mopa y3eTH y
003up. ['opma 1 J0ma TpaHuLIa 3a arcoayTHU Opoj HeyTpoduia o pohemwa y IpBa TpH JaHa
ko1 HoBopohenuamu y nepuoay on 23—42. I'H kpehe ce ox 1.500-41.000/uL, a ox 3. a0 10.
nana on 1.100-15.300/pL (35). Hornik u capagHumm Cy peTpOCIEKTHBHO HCIHUTHBAIH
KOPUCHOCT KOMILJIETHE KPBHE CIMKE U JICYKOLIMTapHUX HHJAEKca (yKymaH Opoj JeyKouTa,
OJHOC He3penux (Gopmu U yKymHHX JieykoruTa (Immature to total ratio-(1/T), ANC) xox Bure
on 200.000 u TepMHHCKE U MPETEPMHUHCKE HOBOpOhEHUAIu M 3aK/bYUWIHM Ja MapaMmeTpu
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KOMILJIETHE KPBHE CJIIMKE HUCY OMJIM JIOBOJbHM 3a UACHTU(DUKAIM]y OHE HOBOpoheHUYa I Koja
uMa paHy WM KacHy HeoHaTanHy cency (36, 37). Y 0B0j CTyauju HABEACHO je J1a KOMIUICTHA
KpBHA CJIMKAa UMa OTPaHUYCHA, ITO C€ HAPOUYUTO OJHOCH Ha JICYKOIUTE Y MIACHTH(HUKAIIUjU
OHE HOBOpoOheHYaTU KOja MMajy paHy HEOHATaaHy cerncy. Mako ce y mpakcu 4ecTo KOPUCTH
NIOMEpamke YIEBO, Tj. CKpeTame Ka He3penuM (opmama Jeykomura 3a HIAeHTH(UKAHU]Y
HOBOpoheHuaan ca cemcom, Opojame wmanosa (He3penux (HOpMH JEyKOIUTa) je Takohe
npoOyieMaTu4HO. Y OKBUPY HHTEPECAHTHOT MCIUTHBaba Koje cy Van der Meeri u capamuunu
CIIPOBEJIH, UCIIUTUBAH j€ CTEIICH Bapujaiuja y opojamy wmanosa on ctpane 750 texaudapa y
Bume oa 100 maGopartopuja y Epormm (38). Cryawja je mokaszajia BEJHMKE BapHjaiuje y
uHTepperanuju Heyrpoduia. OBo je Takohe moka3 orpanuueHor kopuirhema oxHoca I/T 3a
neuHHCAbE CeTice.

[Tenujarpujcka Korcensyc nedunmmmja cence y3uma y 003up U MOBUIIEHY U CHIKEHY
TENIECHY TEMIIEpaTypy Kao jelaH oj TJaBHUX KpHUTEpHjyMa 3a JHUjarHo3y Ccerice.
TepMoperynaruja Ko oapaciux ce 00e30ehyje Ha aBa HaYMHA: META0OTUYKU ¥ MUITHhHOM
aktuBHomhy (mpxramweM). bpaon MacHO TKHMBO Koje je OoraTo BacKyJIapH30BaHO U KoOje ce
CacTOju ce O] BEJIMKOT Opoja MUTOXOHJIPHja M JIMITUTHUX MOJICKYJIa U3BOP j€ 32 TEPMOTCHE3Y
KOJI TEPMHHCKOT HoBOpoheHdera. OppkaBame TeMIlepaType MHOCeOHO je H3a30BHO KOJ
npeBpeMeHo poleHe HOBopol)eHYaau jep OHa HMMAjy CMameHe MOTYhHOCTH TpoayKuuje
TemIiepaType, Behu oiHOC MOBPIIMHE KOKE TPpeMa TEeJIECHO] MacH U PEJIaTHBHO BEIHKY IJIaBy
y OJIHOCY Ha TeJI0, a KOja je 3Ha4yajaH N3BOp I'yOUTKA TOILIOTE YKOJIMKO HUje pekpuBeHa. Koxa
UM je BUCOKO NepMeadHiIHa, ITO JOBOJM JI0 3HAYajHOT TPAHCENHICPMAIHOT I'yOUTKa BOJE.
Hmajy cMambeHO TOTKOKHO MacHO TKUBO, Mamk€ Pa3BHjeHO OpaOH MAaCHO TKUBO, KA0 U CMambCHE
pe3epBe riMKoreHa. 300r (M3MOJIOIIKE HE3PEIOCTH MPETEePMHHCKA HOBOpOheHdYaa Hemajy
CIOCOOHOCT O/Ip)KaBama TEJIECHE TeMIepaType, YCie l Yera lbbUX0BO JICUCHE 3aXTeBa IPUMEHY
MHKY0aTOpa, a XUIOTepMHUja MOKEe IIpe OUTH MOCTeI1Ia HeaJeKBaTHE TePMOpETyIaluje Hero
pesynaTar cernce. HoBopohenuan, HapounTo MpEeTEPMHUHCKA, PETKO UMAjy TEJIECHY TEMIIEPATypy
n3Hax 38 °C,4ak M y CKIOITy Celce W CeNTUYHOr MIOKa, U udemrhe he umaTtu TemmepaTypHy
HECTAOMITHOCT WJIM XUTIOTEPMHU]Y. Y CBaKOJAHEBHO] HE3U MPETMOPYyUyje ce KOpUITheme COHIE 3a
KO’KY 32 ONTHMAJIHY TePMOpETYJalujy, Tako J1a YHyTpalllkbyd TepMOCTaT HHKy0aTopa pearyje
Ha MPOMEHY TeMIlepaType Koxe HoBopoleHuera o0e30elyjyhu ontumanHy temieparypy H
nopen ¢uykryanuja y temmeparypu cpenuHe. OBa cepBO KOHTpOJa TEMIEpaType MOXe Ja
MacKypa XUIOTEPMHJy, XMUIIEPTEPMU]Yy U TEMIEPATypHY HECTAOMJIHOCT KOjeé MOTry OUTH
yapyXeHe ca MHpEeKIHjoM. 300r CBUX OBHX pasiiora Kopumiheme TelecHe TeMmreparype 3a
neurancame SIRS-a je Temko npuMemHBO HA HEOHATAIIHY TIOITYJIAIH]Y.

Takohe, e mocroju KoHcensyc neduHuirja 3a HEOHATAIHY CENCY ca HETaTUBHOM
XEMOKYJTYpPOM, a CTOIA CEeIce ca HEraTUBHOM XEMOKYJITYpoM MHOro je Beha Hero cerca ca
MO3UTUBHOM XeMOKYITypoM. OHa je 6—16 nyta uentha (39).

1.4. EnngeMuoJ10ruja paHe HeOHATAJIHE Celce

Jedunuimja paHe HeoHaTaJ HE Celce je KJ/bydHa Ja Ou ce Moryia pasyMeTH
eMUIEeMHOJIOTH]a HEOHATaJIHE Cerce, Kao W YTUIa] OO0JIECTH Ha HWCXOJI€ M MOPTAJUTET.
Wunuaenna Ttemke cernce ce yaBoctpydmia (ca 4,5 Ha 9,7 cmydajeBa Ha 1.000 pohene
HoBopohenuann) uzmely 1998-2005. rogmue (40). YyecramocT mojaBe cemnce je OOpHYTO
MPOIOPILMOHANIHA TecTaluoHoj ctapocTH (41). Tokom 2010. roguue 7,6 muinoHa nete miahe
0J1 5 rosivHa je yMpIi0, ¥ To Hajuenrhe 30or nHdekuuja ykpyuyjyhu u cency. Heonaranuna cMpT



(cmpT y nipBux 28 nana) ynHu 40% on Tora (42). IlpeBpemeno poheHna HoBopoheHUaa umajy
HajBHIIY HHIUCHIY MopTanuteTa (41, 43, 44). Y CAl-y, 36% HoBopohenyanu ucnon 28. 'H
uMa 0apeM jeHy emu30/y Cerce TOKOM XocmnuTanuzanuje ca 50% yapyeHor MopTaauTeTa
(43). Orpanunuema 1a00paTOPHUjCKUX TECTOBA Y KOMOMHAIIM]U Ca CYNTHJIHUM HeCTIeUU(PUIHUM
KJIMHUYKAM 3HallUMa M CHMIITOMHMA, KOj€ HHAaue WCIOJbaBa INPEBPEMEHO polheHo
HOBOpOheHue, OTeKaBa JIujarHosy.

Ckopaiima MeTa-aHalli3a Npoliehyje HHIUCHIY HeOHATaJIHe Cerce IUPOM CBETa Ha
28,24 cnyuaja na 1.000 sxuBopohene HoBopohenuanu (45). MnimeHa pane HeOHaTaJIHE CeTce
pacTe Kako recranuja onajaa, na je tako 6 Ha 1.000 kox onux koju ¢y <34I'H u 20 ma 1.000 ko
onnx koju cy <29T'H. IIpeBpemeHo pohena HoBopoleHUa ] MMajy BUCOK MOPTAIUTET KOJH j€
MOBE3aH Ca paHOM HEOHATAJIHOM CercoM, Koju uzae u 10 40% kol HoBopol)eHUa I eKCTPEMHO
MaJie TeJlecHe Mace. AKO ce y3Me y o03up TelecHa mMaca Ha polemy, MHIMICHIIA paHe
Heonatanse cerce kox VLBW une ox 9-11 caygajesa na 1.000 (46,47).

I[Ipe yBohemwa nHTpanapraite npoduiakce, MHIMICHIIA paHe HEOHATAJIHE cerce Ouiia
je 3-4/1.000 xuBopohenux (48), a HakOH yBOlewa, HHIHICHIIA 32 OHE pol)eHe y TepMHHY je
0,5/1.000 (49-51).

1.5. @akTopu pu3NKa 32 paHy HEOHATAJIHY CeICy

Kox tepmuHCKe HOBOpOheHuUaaM maroreHe3a je TakBa Jia JOJa3H IO AaCIEJICHTHE
KOJIOHW3anMje W WH(QEKIje MaTepHATHOT KOMIIApTMEHTa ca ¢UIopoM Koja je u3
racTPOMHTECTUHAIHOT TPaKTa WM TeHUTOypHHApHOT nopekia. [Iporec ce nemnraBa Hajyenihe
TOKOM ITOpohaja Kaja J10J1a3u 10 KOJOHU3AIM]j€e, a [TOTOM WHBa3uBHE HH(peKIHje heryca u/mmu
acrupalje aMHHOHCKE TeYHOCTH. Takohe, 3a Heke Oakrtepuje kao mro je Lysteria
monocytogenes 1oy1a3u 10 TpaHCIIAEHTApHOT XeMaTOr€HOT IIHpemka HH(EKIIM]je Ipe MoYeTKa
nopohaja (52).

dakTopu pH3MKa 3a pPa3BOj paHE HEOHATAalTHE CeICce Cy TecTallMoHa CTapocT,
MaTepHajlHa MHTPaaMHUOHCKa HH(EKILMja, BpeMe Tpajamba pYNType IJIOJOBUX OBOjaka,
KoJIOHHM3a1rja Majke ca Streptococcus grupe B (GBS) (53-56). ®akTopu pus3rKa KOju yTU4dy Ha
TO Ja 1M he KOJIOHM3alHWja MpepacTu y OONecT cy: MpeMaTypuTeT, MHBa3UBHE MPOLEIYype,
BEIMYMHA WHOKYJIyMa, BHpYJCHIHMja MHKPOOPraHW3Ma, TEHETCKa MpPeIUCIO3UIINja,
KapaKTepUCTUKE ypo)eHOT UMYHCKOT OATOBOpPa, IPUCYCTBO OJTHOCHO 0/1CycTBO MajunHux 1gG
antutena. Heku ox dakTopa pusmka 3a Koje ce HHje MOKa3ayio Ja Cy HE3aBUCHU (PaKTOpH Cy:
pacha npunaaHoct Majke (49, 50, 57), 6nu3anauka TpyaHoha, MeKOHHjaTHO 000jeHa MJI0/10Ba
Boja (46). KiinHnuka aujarHo3a XOpMOaMHUOHUTHCA CE YECTO KOPHUCTH 3a MJIEHTU(UKALN]Y
HOBOpOheHuYaaM Koja Cy y pU3uKy, Mel)yTuMm camo mana mpomnopuuja Te HoBopoheHuaau uMa
pany HeoHaTanHy cency (55, 58-60). [Iporemyje ce 1a pu3KK 3a paHy HEOHATAIHY CETCy KO
MajKi ca XOpuoaMHHOHUTHCOM m3HOocH 1-4% (61). [la 6u ce jemaH ciydaj JOKazaHe cerce
HOBOpoheHueTa ca (akTopoM pHU3UKa KIMHUYKOT XOPHOAMHHOHUTHCA Jjeuno, 4dak 450
TEPMUHCKE HOBOpOl)eHuaiu Mopa OMTH U3JI0KEHO aHTHOnoTUIIMMA (62).

[IpeBpemena pyntypa memOpaHa (IJIOZOBHX OBOjaka), KOja Ce jaBjba y OJICYCTBY
nmopohaja, Ka0o W MPOAYXKEHa pynTypa mMemOpana (>24 cara) jecy (akTopu pu3UKa 3a
UHOEKIH]y Majke Win geryca, Kao 1 3a IPeBpEeMEHO poheme. PU3nk o1 paHe HeoHaTallHe cerce
ce nosehana 3a 1% ykonHKO MOCTOjU pynTypa IIOJOBUX OBOjaka ayxka oa 18 catu (61, 63).



®dakTopu pU3MKa O] CTpaHe Majke cy u Trposnmia, GBS OGakrepmypuja, kao ¥ momatrak o
IPETXOJHOM JICTETY ca HHBa3MBHOM MH(DEKIMjoM urju je nzazuBad GBS (64-66).

dakropu pu3MKa OJ CTpaHEe HOBOpOheHUeTa Cy: MpeMmMaTypuTeT, mana mnopolajHa
TeJIeCHa Maca, KOHTeHUTAJIHE aHOMalje, KOMIUTMKOBAH Mopohaj, Hu3aKk Amnrap cKop.

[TpeBpemeno polena HoBopoheHUan cy y moceOHOM pu3uKy U umajy 3—10 myra Behy
WHIMJCHIIy HEro TepMHUHCKa HOBOpoheHuYan HopmaiHe TenecHe Mmace (67). bapujepna
GyHKIMja KOXKe ¥ MYKO3€ je CMameHa KOJ IPEeBPEMEHO poljeHe HOBOpoheHUa 1, a OHa YeCTO
3aXTeBajy M HMHTYOAIM]y, Kao W IOCTaBJbalkhbe BEHCKHX JIMHMja INTO TMoOBehaBa PHU3HUK O]
uHpeKmje.

1.6. ETnoJsiornja pane HeoHaTaJIHe cence

[TaToreHu KOju Cy y3pOUHUIIM PaHe HEOHATAIHE CETICe CY Hajdyenhe OHU U3 TEHUTATHOT
TpaKTa.

GBS je najuemrhu y3pounuk mehy TepmunckoM HoBopohenuaau, a Escherichia coli je
Hajuemhu y3povYHHK KoJ mpeBpemeHo polene HoBopohenuamu (51). YV oko 70% ciydajeBa
y3pOUYHHK paHe HeoHaTasHe cerce je Streptococcus agalactiae (GBS) wmu E. coli (50, 51).

Crpentokoke cy ['paM-mo3UTHBHE, KaTajla3a HEraTMBHE HEMOKpPETHE OakTepuje
OoBougHOT WM cepuyHor oOIMKa, MOjaBJbyjy ce y mapy wim nanuuma. Hajehu Opoj je
aepoToJiepaHTHUX aHaepoba. GBS konmonm3yje reHutanHu TpakT xkeHe. CTPENTOKOKe ce Ha
HEKOJIMKO Ha4YWHa MOTYy KJIacH(UKOBAaTH, HAa OCHOBY XEMOJMTHYKUX KapaKTEPUCTHKA,
npucycTBa cnenuuyHor antureHa. [lpema XeMoITUTHYKUM 0COOMHAMa CTPETITOKOKE CE JIeNe
Ha o, B ¥ Y. 0 XEMOJHUTHYKN CTPENTOKOK IPOY3POKYje XEMHjCKE IPOMEHE Y XEMOTJIOOHHY
EpPUTPOIIMTA HA KPBHOM arapy, IIITO JOBOJHU 10 (popMupama 3eJIeHOT MPCTEHA OKO KOJIOHH]E. [3
XEMOJIMTHYKH CTPENTOKOK MPOY3POKYyje CHaKHY XEMOJIM3Y €pUTpOLUTa 10BojAehH A0 jacHOT
IPCTEHa OKO KOJIOHHU]E, JTOK Y CTPENITOKOK HE JIOBOJH 10 IPOMEHE OKO KOJIOHHUje HUTH N3a3HBa
xemonu3y. OBa mojena Ha o, § 1 Y je npBu Kopak y kiacudukaimju. Ceporomka (Lancefield)
kiIacudukanyja ce mpe cBera OAHOCH Ha [3 XeMOJIMTHYKH CTPENTOKOK M JIENTM X Ha OCHOBY //-
cyncmanye (monucaxapuj y henujckom 3uay KOju MMa aHTUT€HCKA CBOJCTBA) y rpymne A—Y.
Knuanukn Haj3Hadajuuje cy rpyrne A u b. GBS je f xemomutnuku crpentokok. HacespaBa
LIEPBUKO-BarMHAJIHU TPAKT ’K€HA U ypeTpaHy MyKO3HY MeMOpaHy MyIIKapala, a Takohe u
TacTPOMHTECTUHAIHN TPaKT. MOXe Cce MPEHEeTH CEeKCYaJHUM ITyTeM, Kao M OJ MajKke Ha
HoBOpoheHue. Bonehu je y3pok MEeHMHTUTHCA U cerice KO HOBOpol)eHuaiu ca BUCOKOM CTOIIOM
Mopranutera. Behuna n3onara je u nasbe ocetsbUBa Ha NEHUIWINMH ' 1 aMIIMIMIINH, KOJU Cy
AHTUOMOTHIH U300pa. AMUHOTIIMKO3HI MOKe OUTH JJ0JIaT y Tepariujy.

E. coli je I'pam-HeratiBHa eHTepu4Ha OakTepHja, Koja je 1eo HopMaiHe Gaope KoJIoHa
KOJI JbY/IM ¥ JKUBOTHEbA, @ MOYKE OMTH NIATOTE€HA U YHYTap M BaH raCTPOWHTECTUHATHOT TPAKTA.
HNma ¢umOpuje koje cy 3HauajHEe 3a aAXEPEHIM]y 3a MYKO3HE MOBpIIMHE, a MOTY OHWTH
NOKpeTHe W HemokpeTHe. Behmna moxke na ¢epmentume naktosy. IlpowsBoam m rac u
KHUCEIIMHY TOKOM (epMeHTaluje YribeHux xujapara. DakynaTaTuBHU Cy aHaepoou,
dbepmentuiy riuykosy. Jlene ce nmpema ctpykrypHuM anturenuma: O, X, K. Anturen O ce
HaJIa31 Ha MOJIMCaxapuaHOM Jemy JUIoNorcaxapuaa. X aHTUreH je (uareJapHu aHTUTEH, JIOK
je K aHTHreH Jokaiau3oBaH y IMOJIMCAaxapuIHO] Karcynu. K/ KancyjgapHU aHTHTEH, KOjU je
XEMHjCKM MJCHTHYaH MojucaxapuaHoj kamcyiau rpyne b Neisseria meningitides, decto je
YIPYKEH ca HEOHATATHOM CETICOM i MEHHHTUTHCOM.
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Hpyre OakTepuje Takohe Mory OMTH y3pOUYHHUIIM paHe HEeOHaTanHe cerice. Ty cranajy
npyre I'pam-nosutuBHe Oakrepuje kao mrto cy Staphylococci, Enterococci, xkao u I'pam-
neratuBHe ecHrepuuHe (Proteus, Salmonella, Serratia) u neentepuune (Pseudomonas
aeruginosa, Haemophilus influenzae). Ocum Gakrepuja, y3pOUHHUIM paHEe cerce MOry OMTH U
[JbMBHIIE U BHpyCH. PaHa HeoHaTallHa cerca 4Ydju je y3podHmk L. monocitogenes macraje
OPUIMKOM  TPAHCIUIALICHTAJIHOI TMPEHOCa HAaKOH JIMCTEPUO3€ MajKe WM  IPEeKo
racTpOMHTECTUHAJIHE M BaruHaiHe ¢uope Majke TOKOM Iporeca mnopohaja (68). Pana
HEOHaTaJlHa cerca Yuju je y3podHuK L. monocitogenes peTko ce jaBiba, ajiv je moBe3aHa ca
BHUCOKHM MOPTAJIUTETOM U 3HAYajHUM IOCIIeIUIIaMa KO pexuBenux (69).

1.7. KiilnHMYKa CJIMKA paHe HeOHATAJIHE cerce

3Haly ¥ CHMITOMH paHe HEOHATAJIHE Cellce Cy CyNTUIHU U Hecneruduunu. YecTo ux
je Hemoryhe pa3nMKOBaTH O] KIMHUYKUX KapaKTEPUCTHKA KOj€ Cy Crienn(pUIHE 3a IPEBPEMEHO
poheme oTexaBajyhm Ha Taj HAuMH TMOCTaB/bAKE JUjarHO3E, HAPOUYUTO Yy MOMyNaldju
IpeBpPEeMEHO poljeHe HoBopoheHuaIu.

Pana HeoHaTasiHa cerica KoJ1 HOBopol)eH4Ya I Koja ¢y 0€3 CUMIITOMA Y IY)KEeM IEpUOTY
je HeyoOuJajeHa. Y mpOCHEeKTUBHO] cTyauju o Bammnanuju Cerca kankynaropa, 1 ox 56.261
HOBOpoheHUa I nMaio je GakTepujeMHjy YIpKoc TOME IITO HUKaJga HUje MCIOJBHIIO 3HAKe
oonecru (70). Y npyroj crynuju Ha 19.320 6eba xoje cy omre 'H>35,8 HoBOopoheHuamn ko
KOjUX je MOTBpleHa paHa HeOHATallHa Cerca je Maso KIMHUYKE 3HaKe 00JIeCTH Ha pohemy WiH
ce 6osect paspuiia ripe 48 catu crapoctu (71). Y npyroj cryauju, 11 ox 53.788 HoBopolheHuan
CBUX rectanuja pazsuiio je GBS pany HeonaraiHy cercy, a o Tora 5 je Oujio ca CHUMIITOMHUMa
Ha pohemy, a 6 je moka3aino 3Hake Oosectu m3mely 6 u 48 catu crapoctu (72).

PazmuunTi Hecnenmm@uuHM 3HAM 3a CENCy KOjU Cy OINWCUBAHH Y Pa3IHUYUTHM
CTyAMjaMa Cy: KapJMOBacKyJapHHU 3HalU (Taxukapiuja, Opaaukapiuja, XUIOTEH3Hja, JOIIa
nepdysuja) (25, 71, 73-81), pecnimpaTopHu 3HANU (amHea, IHjaHO3a, TaxUITHea, MoTpeda 3a
pecnupaTopHOM TOTIOpoM, moBehaHa morpeba 3a kuceonukom) (25, 71, 74-77, 80, 82),
abHOpMaJlHa TeJecHa TeMIleparypa (XUIoTepMHja WK MOBUIIEHA TeJIecHa TeMieparypa) (25,
71, 73, 75-77, 80), 3HaIM oA CTpaHE IEHTPATHOT HEPBHOT CHCTEeMa (JIeTapruja, XUMOTOHH]a,
koHByn3uje (73, 71), mpoGiemu ca xpamemeM (73).

VY mpenopykama koje je u3nao OpuTaHCKM HalnmoHamHM MHCTUTYT 3a M3BPCHOCT Y
obnactu 3apaBctBere Here (National Institute for Health Care Excellence (NICE)) u3 2021.
roguHe (83) HaBoje ce KIMHMYKM 3Hauu Moryhe uHdeknuje. OBU 3HAIM Cy y OBHM
npenopykaMa mojie/beHn Ha ymo3opasajyhe 3nake (red flag) u to cy: anHea, xoHBYy/3Hje,
notpeda 3a KapAHOMYJIMOHAIHOM peaHUMAalLMjoM, MOTpeda 3a MEXaHMYKOM BEHTHIIALIU]OM,
3HAIM MOKa. Y OCTaje 3HAKOBE CIa/1ajy: U3MEHEHO TOHAIIAKE WM PEAKTUBHOCT, HAPYIICH
TOHYC (HIIp. MJIIMTABOCT), IPOOJIEMH ca XpamemeM (HIp. oJ0ujame XpaHe), HEeToJepucame
o0poxka ykipyuyjyhu noBpahame, a0 JoMruHaIHA AUCTEH3U]a, aDHOpMaTHa CpuaHa (PpEeKBEHIIH]a
(Opagukapavja ¥ TaxUKapAuja), 3HAIM PECHHPATOPHOT TUCTpeca (CTemame, peTpakliyje,
TaxuIlHea), XWUIMOKCHja (LIEHTpajdHa IMjaHO3a W HWXKa caTypalyja), Mep3ucTeHTHa TuryhHa
XHIIEPTeH3H]a, )KyTUIa Y MPBHUX 24 caTa, 3HAIM HEOHATalIHE eHIedaonaruje, TemMrnepaTypHa
abHOpMasTHOCT (TerecHa temreparypa ucnon 36 °C wm m3Han 38 °C) koja ce HE MOxkKe
o0jacHUTH CPEIUHCKUM ¢dakTopuma, HEo0jalllkbeHO IIPOY’KEHO KpBapem-e,
TpoMOOIIUTONIEHH]a, aOHOpPMaJlHA  Koaryjiaiuja, HapylieHa  XOMeocTaza  TJIyKo3e
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(XUIOTTTUKEMHja ¥ XHUIIEprIIMKeMHja), Metabonnuka anuao3a (6asuu aeduuut 10 mmol/l win
Behn) (83).

1.8. lujarno3a u qudepeHujaTHa IUjarH03a paHe HEOHATAJIHe cerce

1.8.1. lujarno3a paHe HeOHATAJIHe Celce

3naTHU CTaHAap[ 3a IUjarHO3y CeIce je MO3WTHBHA KYITypa ca WACHTH()HKOBAHUM
MHKpPOOPTaHU3MOM W3 HWHA4ye CTEPUIIHE CpelnuHe, Hajuemhe KpBH M LEpeOPOCIHHAIHE
TEYHOCTH, a pelje U3 IuieypaiiHe WM NepuToHeadHe TedyHocTu. CMaTpa ce Ja HeoHaTalHe
KyJType ca NOBpIIMHA, Y3€THX Ha pol)emy, MpeacTaBibajy KojoHn3anujy. Mako ce kopucre 3a
TecTUpame ePUKACHOCTH MHTpanapTajaHe npoduiakce, KyIType U3 HOCa, YHYTpAIlker yBa,
NePUYMOMIIMKAIHOT M TIEPHUAHAIHOT PETHOHA WM KYJITypa MPOTryTaHe aMHUOHCKE TEYHOCTH
HE OJ[pa)kaBajy MHBa3UBHY UH(DEKIH]y.

TpeHyTHO TOCTYITHHU CHCTEMH 3a KYJITHBUCAE XEMOKYITYpPEe KOPHCTE ONTHMU30BaHE
oOorahene Meanjyme KOju MMajy aHTUMHKpOOHE MHAKTUBUpajyhe cyrcraHie Koje epuKacHo
HeyTpanuiy Hajuemrhe kopumrhene 6era-1akTaMCcKe aHTHOMOTHKE, Kao ¥ reHTaMuIuH. OBakBe
XEMOKYJITYpe IeTeKTyjy Oakrepujemujy Ha HUBOY o1 1 10 10 CFU (colony forming unit) ako
ce MHOKYy/HIE HajMame | mummaurap kpBu (84-87). Ctyauje cy mokasajie Ja HeMa yTHIaja
MHTpanapTaJIHUX aHTHOMOTHKA HA BPEMe 10 MO3UTUBHOCTH XEMOKYJITYpe KO/l HOBOpOheHuan
ca O6akrepujemujom (88, 89).

W nopen nHOBaTUBHUX Ja00OpaTOPH]CKHX TEXHUKA, PE3YJITAT XEMOKYITYpe HE MOXKe
OutH mo3HatT mpe 24 cara U 4ecTo je HeKOHKITy3uBaH. Mana OakTtepujeMuja, Malld BOITYMEH
y3€eTe KpBH, a]MUHUCTpaI1ja aHTUOMOTHKA KOJI MajKe MOTY J1a OTEXa]y IMOCTaBJbambe 0Yy3/1aHe
nujaraose (90).

Kommnerna kpeua ciuka (complete blood count — CBC) je najuemhe xopuriheHu
1ab0opaTOPUjCKU TECT 3a MPOIEHY pU3UKa o7 pane HeoHnartaiHe cence (91). [lokaszana je cimaba
OCETJBMBOCT YKYITHOT Opoja JIEYKOLUTA U JIEyKOLUTapHe (hopMmysie 3a UASHTHUPHUKALN]Y paHe
HEOHATAJIHE CEeTce KOJ| acMMIToOMaTrcke HoBopoheHuamu. Jlepunucame abHopmanHor Opoja
JEeyKOlIMTa, Ka0 M BpeMeHa Kaja je TecT pal)eH yTWdy Ha MHTEpIIpeTalujy pe3yJTara.
Hajnpeunsuuje BpeqHoCcTH aOHOPMAIIHOT CYy 332 €KCTPEMHO HUCKE BPETHOCTH JIEYKOIIUTa U
arnicoyTHU Opoj HeyTpodmia noOujeHuX HakoH 4 carta crapoctu (34). Hopmanan ormcer
He3penux u 3peaux Gopmu geykonuta (1/T) je 0,05-0,27. Koa HoBopohenuaau 'H>37 najsehn
CTENeH BepoBaTHOhe 3a paHy HEOHATalHy cerncy je Ouo ako je Opoj neykornura<5000,
ANC<1500 u 1/T>0,5, a 6poj Tpombo1HTa HIje npeauKkTuBaH (37). YIpKoc OBUM CTyaujama,
aMepHyKe HallMOHAIHE MPENopyKe U Jlajbe 3aroBapajy ynorpedy yKymnHor 6poja JeyKoIuTa u
JeyKouuTapHe GopMyIie y poIeHH PU3HKa O/ paHe HEOHATAIHE CeTice.

L-peaktuBHu npoteun (C-reactive protein — CRP) je npyru Hajuemhe kopuinhen
1a00paTOPH]jCKH TECT KOJU C€ KOPUCTH 3a HACHTU(UKAIIN]Y HOBOpOleHYaIu KOJT KOJUX [TOCTOJU
pusuk of pane cence (91). CRP je jenan on peaktanara akyTHe (pa3e KOjU ce CUHTETHILE y
jeTpH Kao oJIroBop Ha mpouH(pIamMaropHe nutokuue. Jenno mepeme CRP-a y3ero y ucto Bpeme
KaJla ¥ XEMOKYJITypa HeMa CEH3UTHBHOCT 3a paHy HEOHATaJHy CeICy, AOK € CEH3HUTHBHOCT
cepHjckux Mepema HemTo 0osba (92). CRP je moceOHO mpobnemarwuaH 3a yrmoTpedy y
HEMOCPEHOM Tepuoay HakKoH polema, jep pacte Kao OJroBop Ha JApyra yoOudajeHa
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HEOHaTaJlHa CTama Kao IITo ¢y Moapuiie u cephalohematoma u y cramuma deranHor guctpeca
(93).

[TpokanIMTOHMH je peaKTaHT aKyTHe (ha3e Yhju ce mopact jaBsba npe nmopacra CRP-a 'y
uH(DEKIHjH, aJTH TaKOhe pacTe Kao OArOBOp Ha ac(HUKCH]y, pECTUPATOPHU AUCTPEC CHHIIPOM U
nHeyMoTopakc. [IpokaimuToHuH Takohe HOPMaJIHO pacTe W omaja y NMpBUX 48 caTH HaKOH
pohema (94). CTynuje o MpOKaIIUTOHUHY MOKa3aJie Cy MUPOK CIEKTap TPaHUIHUX BPETHOCTH
¥ IpoMeHJbUBE Tiepdopmance tecta (95).

3a nujarHo3y HeOHaTaJHE Cerce KOJ MpeBpeMeHO polheHe HoBOopoheHuaan Moria Ou
MOCITYKUTH KOMOMHAIIMja HEKOJIUKO OMoMapkepa y3umajyhu y o03up u ¢akrope pu3vkKa 3a
uHpeKIu;jy.

1.8.2. ludepeHnujanna 1Mjarno3a paHe HeOHATaJIHe cerce

MHoro je crama Koja ce jaBJbajy y HEOHATaJTHOM IMEPHOAY KHBOTA, a KOja MOTY JIaTH
KJIMHUYKY CIHUKY cence. [IpeTmocraBka a manujeHT KOju MMa KIMHUYKHA CHHJAPOM CIIMYaH
SIRS-y uma GakTepujcKy cercy MoXe Ja UCKJbYYH MOTYHHOCT Ja ce Ha BpeMe IMpeno3Ha U
MOCTaBU AMjarHo3a JIpyrux y3poka xoju umutupajy SIRS u xoju ce mory neuntu. Hapounto
KOJI TIpEeBpeMeHO poljeHe HOBopol)eHYaau, yclie[ BUXOBE HE3PENIOCTH, MOXKE Ja IMOCTOjH
BeJMKU Opoj pasnora 3a Gu3noyomKy HectabuinHocT. OBe pasnore Tpeba y3etu y o03up
noceOHO KOJ OHOT HOBOpoleHueTa Koje 100Mja aHTUOMOTCKY Teparnujy, a Hema moOoJbIIama
HakoH 48 caTu NpUMEHEe eMIMPHjCKE aHTUOMOTCKE Tepamuje. YKOJIUKO je y3eTa aJeKBaTHa
KOJIMYMHA KPBH 32 XEMOKYITYPY M YKOJHKO j€ Haja3 HeraTHBaH, Tpeba TPakuTH Ipyre
HebakTepujcke y3poke SIRS-a y HeonaTtanHoj nomynamnuju.

Ocum OakTepujcke MHPEKIUje, IPYyTH pa3ios3u 3a mojaBy SIRS-a mory Outm BUpycH
(influenza, adenovirus, parainfluenza), risusurie, cimpoxete (Treponema pallidum).

Y  nudepeHumjanHoj  AMjarHO3W  cemce  o0aBesHO  Tpeba  pa3MOTPUTH
KapAMOINYyJIMOHAJIHE y3pOKE KOJU CBOJOM CHMIITOMATOJIOTHjOM MOTY JIMUUTH Ha cercy. Ty
crajajy: CTpykTypHe 6ojectu cpua (ypoheHe cpuaHe MaHe), XeMOJAMHAMCKH 3HadajaH JTyKTYC
(ductus arteriosus persistens—DAP), mnyhua xwuneprensuja, miayhaa xwumoruasuja, PIIC,
TPaH3UTOpHA TaxHUIIHEA HOBOpOheHuUeTa, CHHAPOM acmupalyje MEKOHUjyMa, nujadparmaiHa
xepHuja. Heyposornika crama 1 60J€CTH Kao MTO Cy: eHiedanonarija, HHTPaBeHTPUKYIapHa
XeMmoparuja, cyOrajeiHa XeMmoparvja, HWHTpaKpaHHjajlHa XeMoparuja, ancTUHEHIM]jaJHH
CHHIIpOM HOBOpoheHueTa Takohe Mory umuruparu cency. OJ] TaCTpOMHTECTHHATHHX CTamkba y
0o03up Tpeba y3eTH: CHOHTaHY WHTECTHHAIHY mepdopaiyjy, MajipoTalujy ¥ pasiIndure
aHOMaJlMje TaCTPOMHTECTHHAIHOT TpaKTa Kao INTO Cy: aTpe3dje, MEKOHHWjallHUu WIIeYC,
Hirschsprung-osa 6onect. ¥ mudepenuujainoj qujarHo3u cerce Takohe Tpeda MCKIbYUUTH
ypohene Oonectu merabonu3Ma (opraHcke anuaeMmuje, mnopemeha; nukimyca ypee),
KOHTEHUTAJHY aJpeHallHy  XUIepIUIa3hjy, XEMOJIMTHUKYy OojecTt HOBopoleHuera,
ayronHdiaMaTopHe 60J1ecTy, Kao WITO je HIp. mopemehaj aktuanuje 1L1p5.
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1.9. KapakTepucTuke HMYHCKOT OAroBOpa HoBOpoheHvera

HoBopoheHnuasn cy y pusuky o MOpOUIMTETAa © CMPTHOT MCXOJIa KOJH je TOoCIeauIa
uHpeknuje. VIMyHCKH cHcTeM HOBOpoheHueTa uMMa CBOjeé CHEHM(PUYHOCTH y OJHOCY Ha
rectaijy. Ca jegHe cTpaHE TOCTOjU OdYyBame (eTyca Kao alloTeHCKOT rpadra TOKOM
TpyaHohe, a ¢ Apyre cTpaHe HEONXOJHA j€ 3allTUTa OJ PAa3IMYUTUX MATOreHa y CIOJHHO]
cpenuHM. 3a MMYHCKH CHUCTEM HOBOpoheHueTta He Moke ce pehm nma je nmedexran wim
abHOpMasIaH, HEero J1a UMa pa3BojHE KapaKTEPUCTHKE KaKO IpeMa IreCTalliOHUM HefleJbaMa TaKo
U IpeMa IMOCTHATaIHO] cTapoctu. Kox HoBopoh)eHuaan, a HApoYMTO KOJ OHE Koja cy poheHa
PEeBpPEMEHO, TOCTOjU TOBehaHW PHU3MK pa3BOja Pa3IMUUTHX OAKTEPHjCKUX U BHPYCHHUX
OMOPTYHUCTHUYKUX WHOeKHja. OBa y3pacHO 3aBUCHA OCETJHHBOCT j€ IETMMUYHO MOCIIEINIIA
pa3Boja umMmyHcKor cucrema (96).

[IpenycmoB 3a ycmemHy TpyaHohy je wWMyHoJNOMmIKa TojlepaHija Ha deryc.
Wutepaknuja usmely majke u ¢eryca je ciaoxkeHa W AUHAMUYKA. Pa3nuuuTi MexaHu3sMu
ypoh)eHOT M aJanTHBHOT UMYHHUTETa JONPUHOCE OBAKBOM oaHOCy m3Mmely majke u ¢deryca
ToKOM TpyaHohe. CMameme oapeheHUX ayTOMMYHCKUX OoliecTH TOKoM TpyaHohe (97) u
CKJIOHOCT Ka mH(eKIrjama ca apyre crpane (98) roBope y Ipriior ToMe 1a je TpyaHoha cTame

umyHocympecuje (99).

OrpoMaH 3Hauaj 3a UMYHCKH pa3Boj HOBOpoleHUYEeTa MMa MAaTEpPHATHH MHKPOOHOM.
MartepHanna TpaHcMucHja Mukpoduoma Ha eryc je yauusep3anuu ¢penomen (100, 101). Tauan
MEXaHM3aM Kako MUKpOOHMOM ca MajKke Ipelia3u Ha eTycC jOoIl YBEK HHje TIO3HAT, a OaKTepH]je
IUIalleHTe Hajuemihe oAroBapajy OHUMAa Y OpalHO] MYKO3M MajKe, IITO Cyrepuile Ha
xemaToreHo npexHouemne (102).

3a pa3Boj UMYHCKOT CHCTEMa YJIOTYy MMa W H3Jarame OAKTEPUjCKHUM MOJICKYJICKHM
obpacuuMa in Utero mrTo Mo)Ke yTHI[aTH Ha CcTBapame umyHckor cucrema (103, 104). Hrmp.
u3Jarame MajKe JKUBOTHE-aMa ca (hapMe TOKOM TpyAHOhe je TOBe3aHO ca HIKUM PU3HUKOM 32
aTONUjCKy ceH3uTu3auujy koa aeue (105).

[TocebHO je 3HAuajaH yTHIQ] XOPMOAMHUOHUTHCA HA MUMYHCKH CHUCTEM Yy DPa3BOjy.
Wznarame ¢eryca mHbIaMaMju TOKOM KPUTUYHOT TMEpUOJA pa3Boja MOXKE YTHUIIATH Ha
UMYHCKO Tporpamupame. DeTaqHo u3Jarame XOPUOAMHUOHMTUCY HWHIAYKYje HMYHCKH
oarosop nosonehu mo cuHapoMa ¢eranHor uHdpmamatopaor oarosopa (Fetal Inflammatory
Response Syndrom — FIRS) u o6nukyje ¢erantu tpanckpunuunonu oarosop (106). Knnaudke
kapakrepuctuke FIRS-a cy cucremcka nadnamanmja u nosumen HuBo 1L-6 y dperannoj mrazmu
u apyrux npouHdnaamatopHux 1urokuHa (107). Iocnenune FIRS-a, kao nocnenuna
uH(pramanuje, mory outu omrtehewme Buma (108), nepedbpanna mapammsza (109), xpoHuyna
ryhna 6onect (110). Xopuoamunonutuc ca FIRS-om je nmoBe3an ca moBuIeHUM pU3UKOM OJ1
HekpoTtusupajyher enrepokonutuca (HEK) (111).

VY paHoMm nepuony pa3Boja, ypoheHu UMYHCKH OJATOBOP j€ MPEBACXOIHO CONYOUIIaH U
Mporpeanpa Ka JICYKOIIUTAPHOM OJITOBOPY Y HajbuM (ha3ama pa3Boja. KomruiemeHT uma jeqny
O]l TJAaBHMUX YyJora ypoheHOr MMYHCKOT OAroBopa. UuHe ra peryJaTOpHM HpPOTEUHH H
MOBPIIMHCKY heujCcKU MPOTEeHMHH KOjU peryiauiry MHoroOpojHe ¢yHKuuje, oMoryhasajyhu
OTIIOPHOCT NpeMa OakTepHjaMa, HHTepakLujy u3Mel)y ypoleHor U ajanTuBHOT UMYHHUTETa U
eIMMMHALIM]Y MMYHCKMX KoMmIuiekca W hemmja youjenux amonto3oM (112). Kommonenre
cucTeMa KOMILJIEMEHTa MMajy BEeJMKU Opoj yliora, a HeKe o]l BbHUX Cy: JU3upame Oakrepuja,
OTICOHM3aIlMja MHUKpOOpraHu3Ma, ociiobahame aHa(UIATOKCHHA, YKIakhambe HWMYHCKHX
KOMILIEKca, cTumynanuja b-henujcke nponudepanuje u qudepenunjammje.

13



AKTHBaIMja KOMIUIEMEHTA JIelIaBa ce MPEeKO KIACUYHOT, JEKTUHCKOT U alTepHATUBHOT
nyra aktuBanuje (112, 113). Kiiacuunum myTeMm akTHBHpa c€ KOMIUIEMEHT MPEKO aHTHUTENa
(axkTHBalMja 3aBHCHA O]l aHTUTENA), HAKOH HMHTEpakiuje u3Mel)y aHTHTEIa W aHTHICHA.
[TocToju W aHTUTeH HE3aBHMCHA aKTHBAaIlMja aJTEPHATHBHUM M JIGKTUHCKUM IIyTeM Koja ce
JielllaBa JejIoBUMa MaToreHa, Kao IITO Cy HIIP. eHAOTOKCUHH U TMojucaxapuau o6akrtepuja. 3a
HOBOpolheHue koJ kora HUje nouuio ao mpernacka 1gG on Majke, wiu ra HUje HU OHO CaMO
MIPOU3BEIIO, AITEPHATUBHU U JEKTHHCKHU IYT UMajy IJIaBHY YJOTY 3a MOKpPETamke aKTHUBAIUje
komruiementa (114, 115). AntepHaTuBHH TyT MOXKE€ OWTH KpPUTHYaH 3a Op3U OATOBOP
KOMIUIEMEHTA PaHO Y )KMBOTY. JloNpHUHOC TEKTUHCKOT IyTa Ce UCIIUTY]eE.

Herexradbunna koHuentpaiuja C3 (1% agyntHe Bpeanoctn) u uaxuodutopa Cl (20%
aJlyJITHE BPEIHOCTH) MOXKE C€ JCTEKTOBaTH paHo y TpyaHohu, y 5-6. I'H (116). Beh no 26-28.
I'H, xornentparwmje u C3 u C1 uaxuburopa gocexy 66% agynranx ausoa (117). KomnonenTte
JIEKTHHCKOT TyTa Cy Takol)e HMKe Hero Koj CTapuje Jele U oJpaciuXx, a Kopenamuja usmelhy
MaHo3a Be3yjyher nektuna (mannose binding lectin — MBL) u recranimone crapocTu joun Huje
nerasbHo ucnutana (118, 119). deryc u HOBOpoleHue MMajy cCHIKeHE KoHIeHTpauje C4b
Be3yjyher mporenHa, KpUTHYHOT pPEryiaropa akTHBHOCTH kiacuuHor myta C3 koHBeprase
(120-123). Heke KOMIIOHEHTE KOMIUIEMEHTa IMOBe3yjy ce ca omrtehemeM Mo3ra Ko
npeBpemeHo pohene HoBopohenwdamu (117). AxTHBanMja KOMIUIEMEHTa Ce TIOBeE3yje ca
omrehemeM  KOJ ~ XWUIIOKCHUYHO  HCXEMHjcKe  eHledanonaruje, HeKpoTusupajyher
SHTCPOKOJINTHCA, CHHIPOMa MEKOHH]jalTHE aclupalyje, HHTPayTepyCHE PECTPUKIIHjE pacTa

(124-129).

AnTuMUKpoOHM mpoTenHu W mentuau (Antimicrobial protein peptide — APP) cy
NPUPOJHA AHTHOMOTUIM KOjU JETyjy CaMOCTAIHO WM y KOMOMHAIMjU Cca EHJOTCHHM
nporeMHrMa  (OPOTEMHMMAa  KOMIUIEMEHTa) WJIM  er30reHUM  (KOHBEHIIMOHAJIHHM
aatubuotunmma) (130). Exkcripumupajy ux pasznmuure henuje kao mro cy enurente henuje un
JICYKOLIUTH, a HapouuTo HeyTpodunu. [1nazma konuentpauuje APP pasnuuute cy y oqHocy Ha
recranioHy crapoct. [IpeBpemeno pohena HoBopoleHUan penatuBHO cy nedUIMjeHTHA 3a
pasnuuure APP mTo nompuHocn Mamoj MUKpoOHO] aktuBHOcTH (131). Heku ox APP cy:
JakTo(eprH, MPOTENH KOjH C€ Halla3d y cy3ama, CAIMBHA W HEYTPOPIIHUM CEKYyHIapHUM
rpaHyjaMa 1 MOKe J1a Be3yje rBoxkhe, OakTepuLInAHN IPOTEHH Koju noBehaBa nepmeaOuInTeT
(bactericidal/permeability-increasing protein — BPI) koju ce ekcnpuMupa Ha MYKO3HOM
enuTeNy U NpuMapHUM TpaHyiama HeyTpoduiaa. OmoryhaBa HeyTpanu3auujy eHJ0TOKCHHA U
uMa akTHUBHOCT npema ['pam-HeratuBHuM Oaktepujama. Y APP cnanajy u ¢pocdonunaza A2,
pEaKTaHT akyTHE (a3e Koja MMa CIIOCOOHOCT €H3UMCKOT yOujama [ paM-TIO3UTUBHUX MaToreHa
U 1epeH3uH, MenTU ca MUPOKOM MUKpOoOHOM akTuBHOMIhY (130).

VYpohene mumbpounnne henuje u NK (natural killer) henmuje Baxan cy neo umyHutera.
Hacrajy on 3ajennuukor nuMQOUIHOT MPOTeHUTOpPA U Je(PUHUITY C€ OJCYCTBOM AHTUTECH
cneunuunux b u T henujckux peuentopa. He exkcnpummupajy mMapkepe MHjEIOUIHHUX U
nenaputnaaux henwja (132). Hanaze ce y cinesunu, minyhuma, jetpu, y TuMGHUM YBOPOBHUMA
(133). IIpucyctBo MHC (major histocompatibility complex) wmonekyna kmace 1 Ha
MOTEHITM]jaTHUM TapreT henujama nHIyKYje curaai koju cynpumupa Gpyaknujy NK henmja. Ca
npyre crpane, oncyctBo MHC monekyna kmace 1 Ha Taprer henuju aktuBupa NK henyje,
ociobaha caapkaj NTM3030MaHUX TpaHyida aoBojehu g0 omrehema MemOpane henuje u
uHAYyKIMje nH}aamaropHor oarosopa. OBe henuje ce nMpBo MojaBsbyjy y QeTanHoj jetpu y 6.
['H. ®erycu u HOBOpohenuan umajy cMmameny ¢pynkuujy NK hemmja (134, 135). One cy
He3pelie ¥ ’bUX0Ba IUTOIUTHYKA aKTUBHOCT je cMameHa (136). OBa ¢pyHKIIMOHATHA HE3PEIOCT
JeTMMAYHO MOXe na oOjacHum Texy wuHpekuujy Herpes simplex virusom (HSV) kon
HOBOpOheHuaH.
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[TomumopdonykaeapHu HEYTpOoQ WM IPUCYTHH CY Y paHoj rectaruju. [IporeHutopcke
henuje ox kKojux HacTajy MOTy Ja ce ACTEeKTyjy y derannoj jerpu usmelhy 6-12. IT'H (137).
Paznuke wu3Melhy amylnTHUX ¥ HEOHATATHUX MOJIUMOpP(GOHYKIeapa Cy: Y CHUTHAJHO)]
TPAHCAYKIU]H, aJXC3UjH, CKCIIPECH]H MPOTEHHA Ha MOBPIIMHHU, IATOCKEICTHOM PUTHIUTETY,
y HHTpAalENyJIapHOM aHTHOKCHIAIIMOHOM MEXaHU3My, y CHocoOHOCTH (opMHUpama
HeyTpodumHux Mpeka (138-142). dyHkImoHaIHa pa3inka moJmMopdoHykiieapa Kopenupa ca
CTETIEHOM 3PEJIOCTH U ITOYUHHE JIa Ce CMamyje y IPBUX HEKOJIHMKO Helle/ha HakoH polhema (141).
CucreMcka nH}pEKIIMja KOJl HOBOpoheHdeTa dyecTo je mpaheHa Jy00KOM HEyTPONEeHUjoM 300T
crienu(PUYIHUX PETYIaTOPHUX MEXaHU3aMa KOjU Cy HEOIIXOHH 3a MOOWIHM3AIM]y HeyTpoduia
y ungexuuju (117).

Momnouuth, Makpodaru u aeuaputryane hemuje (Dendritic cells — DCs) cy henuje koje
UMajy CIIOCOOHOCT IpE3eHTOBama aHTHreHa T-nmumdouutuma. Mory ce JeTeKTOBaTH Y
deranHoj jerpu oko 6. I'H, a y nepudepnoj kpsu a0 15. I'H (117). Makpodaru murpupajy y
TKHBO U TaMO OOpaBe Henesbama U MeceriuMa. OBe henuje perynuury nporease, aHTHIIPOTEase,
npocTariananHe, GakTope pacTa, peakTHBHE KHCCOHUYHE MEIIHjaTope, IUTOKUHE U XEMOKHUHE.
MOHOILIMTH MOTY Jia MUTPUPajy U3 KPBU Y TKHBA M HA Ta] HAYUH MOCTA]y TKUBHE JICHAPUTUYHE
henuje. Monouuth, makpocdaru u DCS HOBOpoheHueTa y nmopehemy ca aayiaTHUM MOKa3yjy
Mamby CIOCOOHOCT (parommrose u Jpyraduje MOKpPEeTame CUTHATHOT ITyTa KOjH je YCMepeH Ka
Th2 oxrosopy (143).

AJanTUBHU HMMYHUTET uuHe aHTureH crneuuduunun T-hemwjcku u  b-henujcku
UMYHHTET. Y OJroBOpY Ha crenuduuHy aHTUreH T-henmuje cekperyjy HUTOKHHE W yOujajy
uHunupane henuje wnu tymopcke henuje mporecoM Koju ce Ha3uBa helujcKu mocpeoBaHa
utorokcnaHocT. OBa ¢yrknuja CD4 u CD8 henuja 3aBucu ox T-henujckor pernentopa Koju
npeno3Haje antureHcke nenrtuae Besane 3a MHC monekyne. Hexonuko cybnomynanuja T-
henuja Ha Apyravuju HAYMH MIPETIO3HAje JIUTaH/Ie ¥ UM YIJIOTY KOja BHUIIIE OJroBapa ypoheHom
umynurety. Ty cnanajy NK-T henuje, MAIT henuje (ca Myko3oM yapy:keHe HEPOMEHIbUBE
T-henuje — mucosal-associated invariant T cell) u meke apyre cyonomnynamuje.

Behuna T-henwuja ce pa3Buja y Tumycy. TuMycHU J00YyCH C€ MOTY TIOJICTTUTH Y YETUPHU
Jiena U uayhu of1 crosba Ka yHyTpa TO Cy: cyOKarcynapHa 30Ha, COreteX, KOpTHKOMEeyIapHH
cnoj u menyna. IIporumouuTtu Hacrajy ox auMmdougHux henmuja xomrtaHe cpxu (144).
[upkynumyhn OpoOTHUMOLMT yna3u y THUMYyC. AHra)kOBambeM MOBPIIMHCKOT pelenTopa
IPOTUMOLIUT i€ Y MpaBly pas3Boja T-nuMdornura U Tako ryOM MHMIMJATHU KarauuTeT 1a
nocrane b-henmja, mujenonana wnu NK henuja. Ha taj Haumn nocraje mpo T-henuja koja
Murpupa y cyokancynapau peruos. On we Hactaje npe T-henuja, a morom npoaudepainjom
HacTaje u aymiao no3utuBHa CD4 u CD8 henmja xoja murpupa ka COretex-y rie mouuimbe
peamwxupare TCR o (T-henmjcku peuentop — T-cell receptor) renckux nokyca (117).
[IporiecoM MoO3UTHBHE CeNEKIM]je TUMGOIUTH CE TECTUPA]y A JIU UMajy adUHUTET 3a ajee
MHC xinace 1 unu MHC knace 2. Tumorut kKoju He Mory na Bexxy komruiekc MHC/mentua
Ha KOPTUKAJIHO] emuTeIHo] henuju Tumyca ymupy nporecom amontose (117). Ako Ha 0Baj
HAuuH TeHepully ci1ald WM yMEepeH CUTHaJ MPEeKUBIbaBajy, a ako I€HEpHIy jaKO BEUKU
curHai Takohe ymupy amomto3oM. henuje nmajbe oaniaze y Meayiy, rae mpojasze (GuHaIHy
CeJIeKIMjy Kpo3 Mpoliec HeraTuBHe celekiyje npe Hero mro noctany CD4 wnu CD8 henuje
(117). OsBaj mporec moapa3ymeBa CTBapame TOJEPAHIMje Ha COTCTBEHE MPOTEHHE Kaja ce
3pesid TUMOLIUTH U3JIaKy aHTUTeH crienn(uyHuM henrjama Koje n3axky COlcTBEHe IPOTEHHE.
TuUMOLNTH KOjU MMajy BUCOK aQUHHUTET 32 CONCTBEHE aHTUT'€HE YMHUPY IPOLECOM aroITo3e,
JIOK OHH Ca MHTepMe/IijepHUM HIBOOM aduHHTeTa 1octajy T-perynaropue hemuje (Regulatory
T cells-Tregs) (145). YV emOpuony mnpBe HauBHe, 3pene T-hemuje Mory ce IeTEKTOBAaTH Y
UPKYJIAUju ¥ TuM@ouaHauM opranuma oko 11-12. I'H (146, 147). Jabu mporec cazpeBama
nojipa3yMeBa KOMIUIEKCHY akTuBaiyjy HauBHuX CD4 T-nmumdornura y edexropcke Thl, Th2,
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Thl7 u domuxynapue T-helper hemmje (148-150). Kox HOBOpOheHUaau oBa akThBaIhja je
cyoontumanta (117). Thl oarosop je renepanno npoungpiamatopau. Heonatamuu CD4
mumdoruT He uay y mpasmny Thl momapusaruje 30or yera mocroju ciaabuju Thl oxrosop,
4rMe ce MOXe 00jacHUTH TToBehaHa CKJIOHOCT Ka TEIIKOj U AUCEMUHOBaHOj TyOepKyio3u (151).
[TpeBpemeno pohena HoBOpoheHuan mory mmaru moBehan Thl oxroBop kao pesyarar
usnaramy xopwoamHuonmtucy (152). Y mopehewmy ca oxapaciuma, CD8 T-hemuje
HOBOpOl)eHUYEeTa HMCII0JhaBajy MambU CTETNICH MUTOTOKCHYHOCTH. Y Tmopehemy ca TepMHUHCKOM
HoBopoheHuanu, kouneHTpanuja CD8 T-henmja W3 kpBH mymyaHWKa MPEBPEMEHO poheHe
HOBOpoheHuau je mama (117).

Perynaropue T-henuje umne cyomomynamujy CD4 T-helper numdonura koju cy
3HAUajHU 3a OJp)KaBame ayTOTOJEpaHIMje TaKO INTO CYNPUMHUPAjy aOEpaHTHH WIH
MPEKOMEPHU MMYHCKH OATOBOp Koju je mreraH 3a nomahmua (153). OBe henuje umajy
uMyHocyrnpecuBHu ¢eHotun. Mory ce nponahu y HeoHaramuum TkuBuMa Beh ox 23. T'H, a
HOBOpoheHue koje je poheno 24—-31. 'H uma Behu 6poj henuja Hero TepMUHCKO HOBOpOheHYe
(154). OBaj umbanaHc ce oJprKaBa M KACHH]jE y ICTUECTBY U UMa OJIpel)eHy yIIory y IMyHCKHM
M3a30BHMa KOjU C€ jaBJbajy Koj Ousmier mpemarypyca (117).

b-henuje cy nmumdornutu koju ekcripumupajy b-henujcku penenrop (B-cell receptor —
BCR) xoju ce cactoju o moBpirHCKor |g yapyxeHor ca Iga u [gff ciTHaIHUM MOJIEKylIuMa 1
UToIIa3MaTckoM bpyToH THpo3uH kuHazom (Bruton's tyrosine kinase — BTK). Hakou
aktuBanuje b-nmumdonuTta nonasu 10 KIOHATHE eKchaH3uje Wik TepMmuHanHe b-hemmjcke
mudepeHnnjanrje y aHTureH cekperyjyhy mmasma hemmjy. Cekperyjyha anturena cy aeo
XYMOpPAJIHOT UMYHUTETa W TPYKajy 3aIITHTY MPOTHB MHOTHX IaTOTEHA, HAPOYUTO TOKOM
excrpanenynapae $aze muxoBor mukiryca (117).

Pana ¢a3a pasBoja b-hemuja je antwren He3aBucHa. [Iporenuropu b-hemumja ce
pa3Bujajy y CD19+ nmpo b-henuje koje Hucy npoiie pekoMOrnHaIMjy TeHa 32 UMYHOTTIO0YIIHH.
Pa3oj b-henmja moumme y ¢erTanHOj jeTpH, a MOYETKOM JPYror TpPUMECTpa TecTaluje
HacTaBJba c€ y KOILITaHOj cpkH. TOKOM CBOT HacTaHKa, oBe henuje npBo mposiaze peapaHkKMaH
reHa 3a TelIKe JIaHlle MMYHOrjaoOyinHa. henuje ca HEPYHKIIMOHATHUM peapaH)KMaHOM
Temkux Janana |g momnexy anonto3u. HakoH Tora crenu peapaHXMaH r'eHa JIaKHX JIaHala.
Pesynrar oBux mporeca je komiuieTan b-henujcku penentop Koju je aHTUTeH creluuyal u
caapsxu noBpurHCckH 1gM monekyn (117).

Hespene b-henuje xomraHe cpku Koje Cy YCIEIIHO HampaBWIe TEKaK W JIaK JaHal]
excnpumupajy IgM Ha cBojoj moBpmnHU. TokoMm daze TecTHpama MMYHCKE TOJEepaHIMje
JieriaBa ce Tectupame Hespenux b hennja Ha conctBene anturene. Y oBoj (asu mosxe gohu 10
CEKYH/IAPHOT peapamupama U Taj mporec ce HasumBa receptor editing (117). Axo mporiec
npohe ycmemHo, b-henuja ymasu y mupkynanujy Aa JOBpIIM CBOJy Marypairujy. Behuna
ayTopeakTHBHMX He3penux b-henmuja moxke ga ce TpaHcopmulie y HeayropeakTUBHE henuje
npeko mporeca receptor editing (117). Oune b-henumje koje ocrajy ayTropeakTHBHE ce
SJIMMUHUILY WM TPOLECOM KJIOHANHE Jeleluje, Koja YKJbydyje amonTo3y WM MPOLEcoM
aHepruje, mnocrtajy HeaktuBHe. Koxm ¢eryca, oBu mporecu pa3Boja ToJIEpaHIMje HHUCY
KOMIUIETHH Tako JAa b-henuje umajy KkamauuTeT 3a NpPOAYKIHM]Yy aHTUTENA Koja Cy
MOJIMpEakTUBHA U MOTY J1a ce Be3yjy 3a anonTorcke henuje u komeHcanHe Oakrepuje (155).
Jlasbe caspeBame y 3peily aHTUTeHCKM HauBHY b-henmwjy yksbydyje mnpoliec HeraTHBHE
cenekiMje oHMxX henmuja Koje umajy ayropeaktuas petentop (156, 157).

b-henuje ca nospmmHckuMm IgM cy npucytre no 10. I'H. 3actynssenoct b-henuja 6p3o
pacre, Tako n1a a0 22. I'H nponopuuja b-henuja y cne3unu, KpBH U KOIITAHO] CPXKH j€ CIIMYHA

16



kao kox onpaciux (117). Heonatanne namBHe b-henmmje ce QyHKIIMOHAIIHO pasiuKyjy o1
HauBHUX b-hennja ogpacnux.

Xymane b-henuje npoaykyjy 5 usorunosa antureia (IgM, 1gD, 19G, 1g4 u IgE). 1gG
ce Moke naske noxenutu Ha cyorumnose 19G1, 1gG2, 1gG3 u 19G4, nok ce 194 moxxe moaenuTu
Ha lg4/ u 1g42. Ha cBom myTy ca3peBama, b-hemuje cy y moryhHocTH na oj modeTHE
excripecuje IgM ekcipumMupajy Apyre U30TUIIOBE aHTUTENA, a 0€3 MPOMEHE CICIH(PUIHOCTH.

HMmyHOTIOOY/IMHU Cy XEeTeporeHa rpymna MpOoTEeMHa KOjU Ce€ MOTY JIE€TEKTOBaTH Yy
IUTa3MH, TEJIIECHUM TEYHOCTHMMA, MOBPIIMHH MyKo3a u Ha b-henmujama. 1M nmpkysnwme kao
neHramep, 1ok je 1g4 aumep. UMyHOTI00yaMHM ce cacToje O J1Ba WIACHTUYHA TEIIKa JIaHIIa,
Koja neuHHUITY KOjOj KJIaCH TpHUIIaJia W JIBa WJICHTHYHA Jlaka JIaHIIa KoOja Cy Be3aHa
mucynduaHuM Bezama. Tpu KoMIIleMeHTapHa AetepMuHuinyha pernona GpopMupajy aHTUreH
Be3yjyhe mecto, 1ok [[-TepMuHaIHu perioH o1 ABa Telika Jania popmupa FC peruon (fraction
crystallizable) koju He ydecTByje y aHTUI'€HCKOM BE3MBalby, ald je OUTAaH 3a €PEKTOPCKY
byHK1Mjy uMmyHorinoOynuHa. ['maBHe ynore FC cy: peuentopcku mocpenoBaHa (arouurosa,
[IUTOTOKCUIHOCT 3aBHCHA OJ] aHTHTENA, ocio0ahame nHpIaMaTopHux MeaujaTopa MacT henuja
u 0azo¢uia, peuenTopuMa IMOCPEIOBaH TPAHCIOPT KPO3 MYKO3€ W IUIALICHTY, aKTHBAaIlWja
komiuiemenra (117).

HNmynornodymuu G je rmaBHH THI UMYHOTIIOOynHMHA y cBUM y3pactuma (158). YuHn
oko 70% wumyHornobynuHa konx ojapaciux ocoba. |gG macuBHO mpenasu on Majke U
IpeJCTaBJba U3BOP CBUX aHTUTENA KoJ (heTyca u HoBopohenuera. [lomyxuBoT my je 21 nan, Te
HAKOH polema mheroBa KoHleHTpamnuja 6p3o onaaa. Husou 1gG antuTena koja cy mopekiaoM of
MajKe U OHa TIOPEKJIIOM OJ1 HOBOpOl)eHUETa Cy MO/IjeTHAKO 3aCTYIJbeHA Y y3pacTy 011 2 Mecella,
a 'y y3pacty ox 10—12 mecenu cy ckopo cBa mopekioMm on HoBopohendera (117). Hbuxosa
HajHIDKA KOHILIEHTpAIMja je Y y3pacTy o1 OKo 3—4 Mecella M HaKOH Tora MOYHIbE Jia pacTe.
[IpeBpemeno polena HoBopoleHUaq MMajy HIKE KOHIEHTpaIUje Ha pohemy, a HajHIKE y
y3pacty oj oko 3 mecena (117).

Nmynornobynun M je jequnu koju nopen 1gG Moxxe 1a Bexe U akTUBHPa KOMITJIEMEHT.
Nma nomyxuBoT o 5 nana. [locToju kao meHTaMep Wi XeKcaMep M MMa BHCOK aBUIMTET 32
AQHTUTeH M BUCOKY aKTMBHOCT 3a KoMIIeMeHT. HakoH poljema, leropa KOHIIEHTpalMja HOYHE
na pacre. OBaj IgM je npenMyHCKH U HUJE pe3yJTaT oroBopa Ha antureH. Jlo kpaja 1. rogune
noctuxke oko 60% axyntHe koHueHTpanuje (117).

HmyHornoOynuH 4 He MpoJia3u MJaleHTy U leroBa KOHIIEHTpallKja y KpBH MyITYaHUKa
je 0,5% on konuentpanuje majke (159). Konnenrpanuja je cimyHa U KOJ TEPMHUHCKE U KOJT
nperepmuHcke HoBopoheruaau (160). Uma nmonyxuBot ox 6 nana. CekperopHa IgA antutena
ce MOry JeTeKTOBaTH KOJ HOBOpoheHuYeTa HajpaHuje oj 3. JaHa HAaKOH polhema.
Konuentpanuja pacte Ha 20% anynTHe KOHLEHTpaluje 10 Kpaja 1. roamHe W Jajbe
MIPOTPECUBHO pacTte TokoM anosecteHiuje (117). Yiora oBux anturena y oadpaHu je caMmo
JIeTUMHUYHO MO3HATA, jep cy ocole ca MOTIYHUM HeJoCTaTKoM |gA THITMYHO acCUMIITOMATCKe.

CunTte3a umyHoOrI00ynMHa E mounme Beoma paHo, Herae oa 11. 'H. Konmnentparuja
OBHX aHTHUTEJNIA y KpPBU IYITYaHUKA je HUCKa U YuHU 0KO 0,5% o]l MaTepHaiIHe KOHIIEHTpal1je
(159). Bp3una nopacra je pa3nuuuta u Beha je KoJi OHUX KOjH MPEITUCIIOHUPA]y aJepPTHjCKUM
OosiecTUMa WM KOjH Cy U3NI0KeHH aneprenuma (161).

HNmynorno6ynun D npoussoze mina3ma henuje Hactane ox b-henuja aepoaurecTuBHUX
Myko3a. Maje KOHIEHTpaluje Cy AEeTeKTaOuiIHe y KpBH IyMYaHUKAa W TEPMUHCKE U
peTepMUHCKE HOBOpPOheHY a1 U OBa KOHIIEHTpalrja ce yBehaBa TOKOM IPBE FOMHE )KUBOTA.
IgD ce Besyje 3a 6azodue.
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1.10. Oarosop HoBopohenuyera Ha cency

Wmajyhu y BUIy CIIO)KEHOCT pa3Boja MMYHCKOT CHCTEMa, K0 M HEroBO KOMIUIEKCHO
ca3peBame KO0je je JOCTa 3aBHCHO O] TeCTAI[MOHOT y3pacTa, jaCHO j€ 3allITO MOCTOjU BEIHMKHU
PU3HK 3a pa3BOj pa3IMUUTUX OAKTEPHjCKUX W BUPYCHUX HHQEKIHMja KOJI HOBOpOheHueTa,
HAPOYHTO OHOT KOje j& MPEBPEMEHO pOoheHO.

HIMyHCKM 0JITOBOp HOBOPOEHUYETA Y CETICH 3al0YHhe ypOl)eHOM HMYHCKOM PEaKIHjoM
U pe3ynTaT je u3larama MHQEKTHBHOM areHcy. JlokamHe mMyHcke henmuwje, kao mTO Cy
MOHOIUTH ¥ Makpodard Ccy OJrOBOPHU 3a IMPETNO3HABakEe MOJICKYJIapHUX oOpasarma
yapyxkeHux ca marorenuma (pathogen associated molecular patterns — PAMPS) mpeko
aKTUBaIuje perenropa (pattern recognition receptors — PRRs), yriiaBaom Toll like pereritopa,
anu W Jpyrux uHTpauenyinapuux penentopa (162). PAMPS cy nunomnonucaxapugHu
EHJOTOKCUH ['paM-HeraTuBHHX OakKTepHja W JIMIIOTCHMXOWYHA KHUCEIMHA W TEHTHIOTIUKAHU
suna I'pam-nosutuBHUX Oaktepuja. iIMmyHcku oaroBop 3amouer on ctpane PRRS noBoaum no
NOPOAYKIHMje MPOUH(IAMATOPHUX IUTOKMHA. Y TMOKYIIajy Ja ce amIuuduKyje ypoheHu
UMYHCKH 0JIroBOp cuHTeTulle ce a3oT-okcun (NO), neykoTpujenu, npocrariaHanau, GakTop
akTuBaiije TpomoonuTa (platelet activating factor — PAF), kommuiemenT, npouHdaaMaTopHu
IIUTOKMHU W XEMOKMHHM Kao mrto cy uHtepiaeykmuu (IL 14, IL-6, IL-8, IL-12, IL-18),
unrepdepon y (IFN-y) wmu Tymop nekposuc dakrop anda (TNF o), moBehasa ce BackynapHa
nepMeabMITHOCT U perpyTyjy ce ungiamaropue henuje (163, 164).

KommiemeHT je BakaH 3a ONCOHHU3alMjy, nmoehaBa JeyKkomMTHY arperanujy H
BacKyJIapHU repmeadmiuTeT. Hu3ak HUBO KOMILIEMEHTAa U HEroBa CMameHa (pyHKIMja YHHEe
npeBpemMeHo poleny HoBopoheHuan moceOHO oceTsbMBUM Ha uHOpekuujy (165). Toxom
uHpekuuje nonuMop(doHykiieapy KolTaHe cpxH ce Op30 cmamyjy. [dedbopmubunurer
nosmmMop(doHyKIIeapa je cMameH, 300r yera Joja3d J0 arperaiyje y HMHTPaBaCKyJIapHOM
IpOCTOpPY U cMameHe aujanenese. Kako ce cmamyjy pesepBe IpaHysIOLUTa, TaKO MOYHIbY J1a
ce ocnobahajy Hespene u nuchyukiuonanue Gopme (166).

VY nokyliajy KOHTpoJie HH(IaMaTOPHOT OJIrOBOPa, aHTHHH()IAMAaTOPHH IIUTOKUHU KA0
wro cy IL-4, IL-10, IL-11, IL-13 u tpanchopmuinyhu ¢akrop pacra 6era (7ransforming
growth factor beta — 7GFJp) ocnobahajy ce kako Ou ce cynpummpaia MpOAyKIIHja
NpOoHH(IaAMaTOPHUX IUTOKUHA.

EduxacHoCT MMYHCKOT OJITOBOpa j€ YCKO TOBE3aHa ca OaJlaHCHPAHOM MPOAYKIIHjOM
UTOKMHA. EKCIIeCHBHHM OAroBOp MOKe OWTH IITETaH 3a MHOTE OpraHe, Kao IITO Cy MO3aK,
0yOpesu, mryha, KapAMOBacCKyJIapHU CUCTEM, JeTpa, IpeBa.

[IpexomepHa excrpecrja reHa KOju Cy MOBe3aHU ca heslnjCKUM IMCamkeM Ce jaBJba KOJ
['pam-HeraTuBHe cerce, A0K Ko I'paM-TI03UTHBHE MTOCTOjU MTPEKOMEPHA eKCIpecHja reHa Koju
Cy TIOBE€3aHH ca MUTOTCKUM henujckum nukimycom (167). [IpeBpemeno poherna HoBopoheHuas
ca I'pamM-o3UTHBHOM cerncoM Ioka3yjy Behy ekcrhpecwjy reHa KOju Cy IOBE3aHH ca
OPOAYKIMJOM  [MTOKWHA, NENUJCKUM  NPEKUBJbAaBAKEM U METa0OIMYKUM U
UMYHOMOJYJIATOPHUM oAroBopoM. OBaj exkBUIMOpHjyM wu3Mel)y npouHpIamatopHor Hu
AHTUMH(IAMAaTOPHOT OATOBOpa MOK€ 00jaCHUTH OO0JbM KIMHMYKH OJroBOop Koa I'pam-
no3utuBHe cerce (117).

OxcupatuBHE cTpec ce mpema Sies-y (168) nedunuine kao HepaBHOTeXka H3Mehy
OKCHJaHaca ¥ aHTHOKCHaHaca y KOPHCT OKCHJIaHaca, ITo 10Boan 1o omrehema. Hemormyna
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penyKIHja KHCEOHHKa JIOBOJM JIO CTBapama CJIO0OJHHMX pajJKalla, BEOMa pPEaKTHBHUX
jeaumemna ca eKCTPEMHO KPAaTKUM TOJTY>KUBOTOM, KOja pearyjy ca OKOJIHUM MOJIEKYJIMMa KaKo
6u nocturia craduiaHoct (169). Ciio601HM pauKaIy Halaiajy KpUTHYHE KOMIIOHEHTEe henuje
kao mto cy JAHK, PHK, nporeune, nunuae noBoaehu 10 mpoMeHe HUXOBE CTPYKTYpe U
dbynakuuje. OHM Cy YKJbYUEHH Yy TaTOTEHE3y IMpolleca ucxemuja-penepdysuja u uadiamanmja.
CynpoTHO BHHMa, aHTHOKCHUIATHBHA OJ0paHa yKJbydyje €H3UME Kao IITO Cy CYHEPOKCH[
nu3myrasa (Superoxide dismutase — SOD), karamasa, TIyTaTHOH IE€pPOKCHIa3a M XEM-
OKCHTreHasa. Y aHTHOKcHIaHce Takohe cnanajy u JI-iucrenn, Butamunau A, I u E.

VY 6aKkTepHjCKOj CENCHU MOCTOJU BUIIAK CYNEPOKCHAA U a30THOT OKCHJIA, KOjU 3ajeTHO
JOBOJIE 10 (hopMHparka XUAPOKCUITHUX parKaia, XUIOXJIopa, IEPUOKCUHUTPHUTA, Y3POKYjyhu
okcumaTuBHH cTpec u omreheme (170-172). HepaBHoTexka y KOpPHCT MPOUH(IaAMATOPHOT
craryca he goBecTd 0 MpOWH(MIAMATOPHOT CTama ca AYOOKHMM HapylIaBameM BacKyJIapHE
PEaKTHBHOCTH M TKHBHOT omtehema Koje je kapakrepuctuka SIRS-a (173, 174).

WHdamaTopHu OATOBOpP, OATOBOP HA TEPAINUjy M HMCXOIM HEOHATaJHE CEeIce Ce
pasnuKyjy O aayJiTHE Cerce, all C€ PA3IMKYjy W YHYTap HEOHATalHEe IOomyJanuje y
3aBUCHOCTH O]l T'€CTAI[MOHE CTAPOCTH. Y3POK OBE pa3HMKe je He3peau YpoheHW HMYHCKHU
OJTOBOp Y AaHTHUOKCHUIATHBHU oaOpamMOeHn cucteMm. Ycien ciabuje  pa3BHjeHOT
AHTHOKCHUJIATUBHOT OJI'OBOPA, MPEBpEeMeHO pol)eHa HOBOpOheHYa ] Cy CKIIOHH]a OKCHUIATHBHOM
ctpecy (175). JlogatHo, 4ecTo Cy HM3JIOKCHA BUCOKHM KOHIICHTpaIlMjaMa KHCEOHHKA, INTO
JIOBOJIA JIO BUCOKOT HHUBOA ClI000IHOT TBoXkha, a TO Jajbe JOBOAU JIO MPOAYKIUjE BUCOKO
ToKCHYHMX panukana (175). henuje koje mponmdepuiry Cy jako OCET/BHBE M TOJJIOKHE
arioNTO3H KOja je MHIIyKOBaHA OKCUIaTUBHUM cTpecoM. OBO CBE MOKE J1a MMa KaTacTpodaiHe
MOCIICAMIIC 110 TKMBA KOja ce Op30 pa3BHjajy, Kao mTo cy Mo3ak, ruryha u cpie. To objammana
3HA4YajHO BUCOKY MHIIMJICHILY JYTOPOYHUX TOCIIEIUIIA KOJI IIPEKHUBEIIMX OJ HEOHATAITHE CeTIce,
3a pa3uky of oapaciux (169).

bromapkepy OKCUAATHBHOT CTPeca Y HEOHATAIHO] CETICH KOJU HACTAjy Kao TOCTIe/IHIIA
omrtehema nmporenna, JJHK u nmnuma mory na ce nponal)y y ypuHy mpeBpeMeHO polene
HoBopohenuanu (176-179). Taxohe 3-xj0p THUPO3UH, NPOAYKT peEaAKIHje XUIOXJIOPHE
KHCeNMHE ca PeHMITaITaHMHOM MOYXKeE JIa Ce JICTeKTyje y TeuHocTuMa U TkuBuMa (176). Hujenan
Oromapkep OKCHIaTUBHOT CTpeca 3a cajia HUje YIIao y pyTHHCKY yHnoTpeoy.

1.11. Ilpuctyn HoBopoheHyeTy ca cencom

Kaz je peu o HOBOpoleHUeTy ca CyMHOM Ha paHy HEOHATaJHY CEICY BPJIO j€ Ba)KHO
OJITOBOPUTH Ha TMHUTamka KOME ce aHTHUOMOTCKA Teparuja Jaje, Kajaa je 3aloYrumbeMO, KOJIUKO
Iyro ce Jaje u Kajga je o0yctaBibamo. YecTo ce nemraBa Ja ce KoJ HOBOpoheHueTa koje
MaHudecTyje HecnenudUUHe 3HaKOBE 3a0YHE MMPUMEHa eMITUPU]CKE aHTUOUOTCKE TEparwje.
Pasnor 3a To je uMIbEeHUIIA J1a je cerica CTamke KOje je YAPYKEHO ca BUCOKUM MOPTAJIUTETOM U
MopOuauTeToM. 300r OrpaHWYEHMX JUJarHOCTUYKUX TECTOBAa 3a JIMjarHO3y Cerce
AHTUOMOTHUIIM TIPE/ICTaB/bajy Hajuelrhe MpenrcuBaHe JIEKOBE y MpBoj roguHu xuBota (180,
181). lo 14% xacuHo mpeTepMuHCKEe HOBOpoheHuaaw, kao u 10 90% EeKCTpeMHO He3pele
HOBOpoheHuaau nobuhe nuTpaBeHcke antTuOHoTuKe (182). OBO M3narame aHTUOMOTHIIMMA je
JTUCTIPOTIOPIIMOHAIHO  unibeHUIn  1a  0,5-2% HoBOopoheHuamm Koja Cy TpeThpaHa
AHTUOMOTHUIIMMA MMa MO3UTUBHY XeMOKynTypy (183). Ckopo o6jaBmena AENEAS cryauja
(Antibiotic Exposure for Suspected Neonatal Early-onset Sepsis) nmama je momarak aa je
Me/rjaHa Tpajama Tepanuje 3a paHy cerncy omna 9 naxa, a KoJ HeJoKa3aHe cerce je Owia 4
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nana (183), mTo u majbe HUje y CKIaAy ca Mpenopykama o MpeKuaamy Tepanuje HakoH 36—48
caTH YKOJMKO cerica Huje aokazana. Mamehy 50 u 100 TepMuHCKE M KaCHO NPETEPMHUHCKE
HOBOpOhEeHUYa M ce TpeTupa anTuOnoTUIMMa 3a 1 ciyuaj pane Heonatanse cerce (117). Cae je
Bulle MH(pOpMalMja O YTHIA]y aHTUOMOTHKA KOjU C€ Jajy Y IpBHUM JaHWMA >KUBOTA U
JYTOPOYHUM HEXeJbeHUM edektuma. [[ppumMeHa aHTHOMOTHKA KOJT TS PMUHCKOT HOBOpol)eHueTa
y OpBHM JaHUMa XHBOTA MMa YTHIQ] Ha HEroB MHUKpOOMOM, JIOK C€ HEONpaBlaHa H
NPOJIOHTUpaHa TMPUMEHAa aHTHOMOTHKA NMPBHX HEKOJMKO Heleha JKUBOTA KOJ MPEBPEMEHO
pohenor HoBopoheHuera moBesyje ca pusukom on HEK-a, OpoHxomynMoHaNHE AMCIUIA3Wje
(BITM), xacHe HEeoHaTanHe cerice U cMpTHOT ucxona (184). M3narame aHTHOMOTUIIMMA Y PAHOM
NEPHUOAY KUBOTA CE TOBE3yje ca MOoCcIeanuilaMa y KaCHH]jeM KHBOTY Kao IITO Cy TOja3HOCT,
MpEeANCIIO3UIMja 3a aleprujcke Oonectw, acTMma, nujaberec, lnenujayHa ¥ WHOIAMaTOpHE
Oonectu 1peBa (185-187). MexaHu3Mu Koju JOBOJE JO TMOCIEIUIA Y KACHHU]EM MEPHOIY
YKMBOTA jOII YBEK HUCY pa3jalllkbeHH, alld Ce CMaTpa Jia Cy TO Pa3JIMYUTH UMYHOMOIYJIATOPHH
MEXaHM3MHU Ha HUBOY OCOBHHE I[PEBO-MO3aK, I[peBO-IIyha, IpeBO-KOXa KOjU Cy OMTHHU y
narorenesu Oynyhux natonomkux crama (188, 189). CmameHo H3narame aHTUOMOTUIIUMA Y
paHOM MEpUOaY >KMBOTa MOXE J1a CMambHM PHU3HK O]l HEKHX XPOHHYHUX CTamka KAacHHUje y
xuBoTy. C ipyre cTpaHe MOCTOjU CTpax Jia ce MPOIYCTH JHMjarHO3a Cerce, Kao U CTpax Ja ce
ca TepamujoM He rmodHe Ha Bpeme. CTpax Oj cerce ca HEraTUBHOM XEMOKYITYpOM Takohe
JIOBOJIM JIO TIPOJTY’KEHE TPUMEHE aHTUOUOTHKA.

JyroTpajHa HeompaBaaHa NpUMEHa AaHTHOMOTHKA KOJ HOBOpoOhEeHYaTum Koja Cy
nobujana Tepanujy Kao J1a IMajy Cercy, ajld y OJCYCTBY IMO3UTHBHE XEMOKYIType UMaja je
UCTE AYTOPOYHE MOCIIEANIIC KA0 KOJI OHE HOBOpoheHYaIu Koja cy uMaia jjokazany cercy (190).
Cnuune pesynrare y y3pacty ox 18-22 mecena Ha Bayley ckanu, kao u cliiuHa y4ecTanocTt
nepedpanHe napanuse, omrehema BuIa u ciryxa Ouia je 3abesekeHa Kol HOBOpoheH4Yanu ca
SIRS-oM U HEraTMBHOM XEMOKYIATYpOM W OHHUX ca JokazaHoMm cerncoMm (32). IloBezaHoct
IyroTpajue npuMmeHe antuOmotnka u pusuka onq HEK-a takohe je mosnara. Y jemHoj
MYJATULIEHTPUYHO] CTYAM]H je oka3aHo na pusuk ox HEK-a pacte 3a 7-20% 3a cBaku 101aTHU
JlaH TpUMEHe aHTUOMOTHKA y OJACYCTBY Jl0Ka3zaHe paHe HeoHartanHe cernce (191, 192). Jlyxa
pUMeHa aHTUOMOTHKA Y TIPBOj HEJleJbH MITU YOIIIITEe TOKOM XOCIUTAIU3AlM]j€e je MoBe3aHa ca
BehMM MOPTATUTETOM, YaK M Kaja ce MPHUJIaroIy mpemMa ApYruM MpeIuKTOPIMa HEOHATATHOT
MopOuaurera u Mmoptanurera (193). Tpajawe nnunujanse antuOuorcke tepanuje mehy VLBW
koje je ucrnutuBano y Kanamu (Canadian Neonatal Network) 6ummo je moBe3aHo ca Behum
PU3UKOM KOMOMHOBAHOT MCX0J1a MOPTAJIUTETA U 3HAYajHOT MOPOUANUTETA (TEIIKO HEYPOJIOIIKO
omrehemwe, perunomnaruja npemarypurera-POIl, HEK, kacna cenca, BII/l), mako cmpTtHH
UCXOJ1 HAKOH >7 aHa Huje 61o 3HauajaH (194). ITocToje cTynuje ca Ipyrayujum pe3ynraTuma,
a Koje cy Takolhe ncnuTuBalie Mpoly’KeHy IpUMeHy aHTHOUOTHKA, AeQUHMCAaHA Kao MpUMEHa
>5 naHa y OJACYCTBY IO3UTHUBHE XEMOKYAType. Y jeAHO] CTyAMju, HOBOpoheHuan ca
MOTBpheHOM paHOM HEOHATATTHOM CEICOM je unHmIa 2,3% UCITUTUBAHE TOIYJIAIH]E U KO FbUX
je MocTojao BUIIM NMpHJIAroeHH penaTUBHU PU3MK 32 CMPTHU HCXOJl WIM HEYypOpa3BOJHO
omrehewe koje je Ouno nepuHUCaHO Kao OuaTepaiHo clienuio, omrehemwe ciyxa, joma
rpy0a MoTOpHKa ca 1ian 0e3 repedpaliHe napanuse i ckop <85 na Bayley ckanu y oqHocy Ha
HOBOpOhEeHUA ] Koja Cy Ouiia M3JIOkKEHA MTPOTY’KEHO] TPUMEHH aHTUOMOTHKA, alli HUCY UMaja
Cemncy, Kao M y OJHOCY Ha oHe 0e3 mpoayxeHe mpumeHe antubuortuka (195). Huje O6mmno
pasiMKe y CMPTHOM HMCXOJY WJIM HEypOpa3BOJHOM oITehermy KO OHUX ca U 0e3 MpoayKeHe
nprMeHe aHTUOMOTHKa, a 6e3 moTBpheHe pane HeoHatanHe cerce (195). Kox oHux xon kojux
paHa HeOHATaJHa Cerica HUje MOTBpeHa XeMOKYITYpPOM, MPOAYKeHa IMPHUMeHa aHTHONOTHKA
HUje Ouia yapyKeHa ca JomuM ucxoauma. OBe 1oiaTke HCTPaXUBAYl He HABOE Ka0 KOPUCHE
3a IPOy’KeHY IPUMEHY aHTHOMOTHKA, Beh Kao 0JICYCTBO KOPUCTH.
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Ho cama Huje Ouio CTyauje Koja ToBopu O OeHePUTy NpOIYyKEHE NpHUMEHE
AHTHOMOTHKA Y OJICYCTBY JIOKa3aHE paHE HEOHATAIIHE CETICE.

Y npucycTBY MOTEHIMjaTHOT INITETHOT e(deKTa Ha MHUKpOOMOM M aucOuose 300r
NpUMEHE aHTHOWOTHKA, Ka0 M HEJAOCTaTKa KOPUCTH HHUXOBE NMPHUMEHE Tpeda KPUTUYKHU
NPUCTYITUTH NPOAYKEHO] IPUMEHH aHTUOMOTHKA KOJI eKCTPEMHO He3pesie HoBopoheHYanu y
OJICYCTBY JIOKa3aHE CeIICe, aKO Cy ONTUMAITHO y3€Te XEMOKYJITYPE CTEpPHIIHE.

300r jacHe KOPUCTH TIPUMEHE AaHTUOMOTHKA KOJI HOBOpPOhEHYaTM ca paHOM
HEOHATAJTHOM CETICOM C je/IHE CTpaHe M IITETHOCTH HEOlpaBJIaHe MPUMEHE aHTUOMOTHKA KO
HOBOpolheHuau 6e3 JoKa3aHe paHe cerce, MOCIeAmBIX FoIUHA JOILIO j€ 0 pa3Boja Mpernopyka
¥ CMEpHHUIIA KaJl, KOME, KOJIMKO JIaBaTH aHTHOMOTHKE Y OJJHOCY Ha recTalnjy, (akrope pusznka
U KIIMHUYKO CTame, Ca aKIIeHTOM Jla He MOCTOj! jeIMHCTBEHA CTpaTeruja koja ou omoryhuna
CMambEHO M3JIaramke aHTHONOTHIINMA.

W mopen mpuMeHe MHTpanapTaaHUX AHTHOMOTHKA, y3 CMamemhe MHIUACHIC paHe
HEOHATAJTHE CeIice, U J1aJbe IMOCTOje N3a30BH 3a WACHTU(DHKAIH]Y OHE HOBOpOleHYaIn Koja Ccy
y pusuky on unpexmuje. Iloceban m3a30B mpeacTaBibajy OHa HOBOpoheHuUan Koja cy
UHUINMjATHO 100po, amum HMajy HWACHTU(UKOBaHE (QakTope pH3MKa 300T CTpaxa of
npoIyniTaka TPEHYTKa 3a MHTEPBEHIU]jy U CTpaxa Aa Tepanuja Hehe OMTH Jara Ha BpeMme.
Amepruka akazemuja 3a neaujatpujy (4American academy of pediatrics — AAP) u3nana je
IpEenopyKe U CMEPHHUIIE 32 OCTYNamke ca HOBOpol)eHuatmma Ko/ KOjUX IOCTOJH CyMEba HITH j&
JI0Ka3aHa HeoHatanHa cemnca. OBe Mpernopyke W CMEpHUIE Cy TOAeJbeHE Ha JBa Jena:
cMepHulle 3a HoBopoheHuas koja cy >35 0/7 I'H (196) u ona xoja cy 3a <34 6/7 I'H (46).

AMepuuka akaJeMuja 3a MeaujaTpujy NpeUIake TPH TPUCTYNMAa Kaaa je ped o
TEPMUHCKO] U KaCHO MPETEPMUHCKO] HOBOPOhECHYAM Y IMJbY €Ballyalldje paHe HEOHATal HEe
cerice:

A) Kareropujanna mpoueHa ¢(akropa pusmka: DakTopy pU3MKa y OBUM aJITOPUTMHMA
YKIBYHYjy:

1. 6uno koje HoBopoleHue Koje je 6oaecHo (kaTeropuja 1);

2. Majka ca KIMHHYKOM CIIMKOM XOpHOAMHHUOHHUTHCA (KaTeropuja 2);

3. Majka Koja je kosloHu30BaHa ca GBS-OM 1 koja HUje 100uIa aleKBaTHY UHTpanapTaiHy
npoduiakcy, ca mpoayKEHOM PYNTYpOM IUI0J0BUX oBojaka (Premature rupture of
membranes — PROM) >18 caru unu poljewe npe 37. I'H (kareropuja 3);

4. wmajka Koja je komoHn3oBaHa ca GBS-0M u koja HUje qo0OMIa aIcKBaTHY HHTpANIapTaTHY
npoduiiakcy, anu 6e3 apyrux ¢akropa pusuka (kareropuja 4).

[Tpenopyka je na ce ypaau 1a00paTOpHjCKO TECTUPAE U J1a C€ 3all0YHE aHTUOMOTCKa
Tepanuja 3a kareropujy 1 u 2. 3a kareropujy 3 npenopyka je aa ce ypajau J1abopaTopHjCcKo
TECTHpame, a 3a Kareropujy 4 mnpemnopyka je KiuHuU4ka omncepsauuja >48 catu (196). Kao
OTPaHUYEH-E Y OBOM MPHUCTYIY HABOAM C€ HEJJOCTATAK jacHe JeuHHUIM]je O0IecTH, TemKohe y
MOCTaBJbakhy KIMHUYKE JTUjarH03¢e OOJIECTH, Ka0 M HEIOCTaTaK JaCHUX BOAMYA 3a Je(hUHHCAE
HOpMAaJTHUX ¥ aOHOPMAaJIHMX BPEAHOCTH J1aboparopuje y oBoj nomynauuju (196).

b) MynTtuBapujanTHa mpoleHa pu3Mka: 3a oBaj mozaen kopuuiheHa je koxopra ox 608.000
HOBOpoOheHUaam /1a O ce pa3BHO NMPEAMKTHBHUA MOJIEN HAa OCHOBY OOjEKTHBHHUX IOJIAaTaKa y
TpeHyTKY pohema (57) u pa3BojHUM cTameM y npBux 6—12 catu (197). OGjeKTUBHH MOIAIH
Cy: T€CTaIliOHa CTapOCT, HAJBUIIIA TEJIECHA TEMIIEpaTypa MajKe, MoJAaTaKk O WHTpanapTallHO]
kosloHn3anuju ca GBS-om, tpajame PROM-a, BpcTa u Tpajame HHTpanapTalHe aHTUOUOTCKE
tepanuje. OBaj MPEIUKTUBHU MOJIEN j€ TOCIY)KHO J1a C€ pa3BHje KaJIKyJaTop 3a MPOLEHY
pusuka onx pane HeoHaranHe cerice (Early Onset Sepsis Risk Calculator) ca mpemioxxenum
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KIMHUIKuM anroputmuma (198). Ykomuko je pusuk on pane HeoHartaiaHe cernce >1/1.000
CaBeTyje Ce y3uMame XEMOKYITYpe U KIMHUYKA oricepBaija. Ako je pusuk >3/1.000 caBeryje
Ce 3allOUMbakhe AHTUOMOTCKE Tepamuje y3 MPEeTXOAHO Y3eTy XeMOKYITypy. [Ipennoctu oBor
MoJIeJIa Cy: MPOIIeHA NMpeMa MHAUBUIYATHOM PU3HKY, YKJbYYHBakHE 00jEKTUBHUX TOJIaTaKa, a
HEJI0CTATaK je moTpeda 3a YECTUM OIcepBaIfjaMa HOBOpOheHUa U Koja Cy Y PU3HUKY.

I1) IlpomeHa pwu3Wka TpeMa KIMHAYKAM KOHIWIHMjama (ImocMarpame HOBopoheHuera):
HoBopohenuan koja Ha pohemy u3rienajy 00J1ecHO Win pa3BHjy 3HaKe O0NeCTH y mpBUX 48
CaTH ce TPEeTHUpPajy aHTUHOMOTHUIIMMA UITH TPoJia3e 1ab0opaToOprjCKH CKPUHUHT.

Takolhe ce Mosxe paxuTi 1 KOMOMHOBaWkE OBA TPU CABETOBAaHA MOJIENIA.

Hpyry rpyny HoBopolenuanu 3a xoje je AAP mana npenopyke cy HOBOpoheHuas Koja
cy <34 6/7 I'H (46). Y oBoj rpymnu cy npeBpemMeHo pol)eHa HoBopoleHYa 1 Koja genrhe moajiexy
CKPUHUHTY 32 cercy 300r Beher pu3uka o paHe cernce y 0BOj MOMYJIAIHjH, Ka0 U PEIaTUBHO
BUCOKOT MoOpTaiuTeTa. 300r cinabe NpEeAMKTHBHE BPEIHOCTH JIA0OPATOPHjCKUX TECTOBA
onpeheHor creneHa pecrnupaTOpHE M CHCTEMCKE HECTAOWJIIHOCTH TEIIKO j€ OIPEIUTH
HOBOpolheHuas Koja Cy y OBOj MOMYJNalMjH y PU3UKY o/ HH(peEKuje, y3umajyhu y o63up aa je
recTalroHa CTapoCT MOjeIMHAYHO Hajjauu MPEAUKTOP 3a paHy HEOHATAIHY cercy (46). Y oBoj
rpynu nanujeHara Huje moryhe npumenutu Early Onset Sepsis Risk Calculator. TIpernopyke
AAP cy na ce oBa nomyanuja mpeBpeMeHo polyeHe HoBopoheHua I Moke oienuTH y cieaehe

ABC I'py1IC:

1. IlpBy rpymy unHe mpeBpeMeHO poheHa HOBopoheHua ca mManuM pusznkoMm. OBne crianajy
HOBOpolheHuas Koja cy poheHa U3 TpyAHOha e cy MOCTojaje THHEKOJIOMIKE HHAWKAIIUjE 3a
npeBpeMeHH 1mopohaj, Kao HIIp. IpeeKIaMIiCHja U Apyra HeMH(PEKTHBHA MEIUIIMHCKA CTamba,
HOBOpolheHuas Koja cy poheHa HapCcKUM pe3oM, y3 YCIOB Ja mopolaj HHMje HU MOYeo IMpe
[apCKOT pe3a, Ja HHje WHAYKOBAaH, y3 OJICYCTBO PYNType IUIOJOBHX OBoOjaka. IlpuxBatibuB
MPUCTYI je Aa y OBOj IPyNH HeMa JiabopaTopHujcke o0pajie, HeMa 3aMounbakba aHTUONOTCKE
Tepanyje, y3uMa ce XEMOKYITypa M 3allo4hibe Ce KIMHUYKH MOHHTOPUHT. YKOJIHKO ce
HOBOpOheHUe He MOIpaBJba HAKOH HMHUIMjaJIHE cTabuiaM3aluje, Kao M KOJI OJprKaBamba
CHUCTEMCKE HeCTaOMITHOCTH, IaBarh¢ aHTUOMOTHKA j€ PUXBATIHUBO, Al HE U 00aBE3HO.

2. pyry rpymny y oBoj nomynanuju no AAP uduHe mpeBpeMeHo poljeHa HOBOpoheHuan ca
BUCOKMM pusukoM. OBne cmanajy HoBopoheHuan koja cy poleHa 300r IepBHUKAIHE
WHKOMIIETEHIIM]Ee, MPEBPEMEHOT 3alodynmbama mnopohaja, mpeBpeMeHe pYINType BOJCHaKa,
XOPHMOAaMHMOHMTHCA U UHTPAaaMHHOHCKE HH(EKIUje U/WIIN YKOJIUKO j€ T0CT0jao He0OjalllbeHO
jow ¢eTanHu craTyc npenapranHo. OBje je HajpasyMHHUj€ y3€TH XEMOKYITYpPY M 3al04eTu
AHTUOUOTCKY Teparnujy.

KoHTpoBep3HO nmuTame jecTe KOJIMKO HOBOpoheHuaau Tpeda JeunTH 300T pU3HKa Of
cerce. Y 3aBHCHOCTH OJ] TOT'a KOjH j€ MPHUCTYI IPUMEEH, 0KO 5% 10 20% TepMHHCKE 1 KacHO
IpeTepMUHCKE HOBOpOheHYa iy ce n3axe J1abopaTopujcKuM TecToBuMa, a 5% 1o 10% noduja
HEOHaTajlHe aHTHOWOTHKE 300T pU3MKa O] paHe HeoHaTalHe cemnce. MynTHBapHjaHTHA
MpoIleHa pU3MKa Ou Tpedasio na pe3yaTyje MamhM OpojeM HOBOpoheHuamu koja he ce
EeMITMPHjCKH JIeunTH antuonotunuma (57, 197). IlpouemeHo je na je y rpynu HoBopoheHuaau
['H>35 y3umame xemMokynType onaio 3a 66%, a emnupujcka npuMeHa anTuonoTuka 3a 48%
(Ha 2,6%) y3 kopuutheme MyaTHBapHjaHTHOT NPUCTYIa PU3UKY, y nopehemy ca ynorpedom
QITOPUTMa PU3HWKAa Ha OCHOBY Tpenopyka amepudkor LIeHTpa 3a KOHTpONy W TPEBEHIIH]Y
6onectu (Centers for Disease Control and Prevention — CDC) u3 2010. rogune (53). Hucy
3a0eNeKeH  HEeraTMBHM  YTHIQJU  MYJITHBapUjaHTHOT  MPHUCTyNa  pHU3UKa  TOKOM
XOCHHUTAJIM3alMje UM OTHycTa 3 6onHuLe. [loHoBHM npujemMu y OONHHUILY Y POKY Ol 7 AaHa
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0J1 pohema 300T paHe HEOHATAJTHE ceTice MOTBpheHe XxeMoKynTypom omiu cy petku =~ 5/100.000
nopohaja, 6e3 0063upa Ha MPUCTYIT KOjU CE KOPUCTHO 3a MpoleHy pusuka (70).

W mynTHBapHjaHTHH MOJIENI W TPHCTYIl 3aCHOBAH Ha MOCMATpamy MMajy 3HavajHe
npakTHYHEe HM3a30Be y nopehemy ca kareropujckum mpuctynom. Early Onset Sepsis Risk
Calculator je muzajuupan 3a ymorpeby kox HoBopohenuamu I'H>34. Huje Bamuampan 3a
CeKyHJapHy TMpOLIEHy HOBOpol)eHUasu Koja Cy TpoLEHEHa Kao puU3WYHA MoMohy
kareropujckor mpucrtyma (199, 200).

OHM LIEHTPH KOjU Ce OJUTyuYe Ha TPOIICHY PU3HKA 3aCHOBAHY Ha MIOCMATPamby 3aXTeBajy
MOCTOjambe JOBOJHHOT Opoja kBanupuKoBaHUX ocoba Koje he To CIpoBOIUTH, OAIYKY KaKO
M3BPIINUTH MPOIEHY pU3uKa (ca min 0e3 1adbopaTopujCcKOr TECTUpamka), Ka0 U HaYMHA Ha KOjU
he cepujcku KIMHWYKH Tperyienu Outu crnpoBeacHu. [loTpeba 3a YecTUM KIMHUYKUAM
IpoIleHaMa U MEPEHh¢ BUTAIHUX MTapaMeTapa MOTy YTHIIATH Ha OJHOC MajKe M HOBOpoheHueTa
U Mory j1a noBehajy Tpomkose kao pesynraT nosehanux norpeda u 3a MEIUIIUHCKIM CECTpaMa
U 3a MeujaTprma.

VY anpuny 2021. ronune je NICE u3nao npenopyke koje ce OAHOCE Ha MPEBEHIIU]Y U
Tepanujy HeoHaTamHuxX uHOeknuja (83). Llwp oBor Bomuva jecTe na ce CMamu BpeMe 3a
NpENo3HaBamke U 3al0UNbabe Tepalrje U 1a ce CIpeyr HemoTpeOHa NpUMEeHa aHTUONOTHKA.
Harnameno je 1a Boauy He MOKpHUBA BUPYCHE HH(pEKIHje. Y BOAWTY Ce HABOAU Ja POJUTEIbU
Tpeba na Oyny yKJbY4eHH Y JAOHOIIEHE oainyka. Jlate cy mpemopyke o uH(opMHCamby
poauTesba 0 PU3UKY 3a HHEKIIN]Y KOl HOBOpOh)eHUETa YKOJIHMKO je *eHa kKojonn3oBana GBS-
OM, YKOJIUKO UMa OaKTepuypHjy uiu HHPEKIN]y TOKOM TpyAHOhe, 0 pU3HKy HH(DEKIIIje OBOM
0aKTepujoM y HapeIHOj TPYAHONH, Kao M PU3MKY O] MOoHaBJbaHUX HMHOeknuja GBS-oM kox
HoBopoheHueTa. [Ipenopyke cy nare u 3a mpuMeHy HHTpaNapTAITHUX aHTHOMOTHKA KOju Tpeba
na Oyay JaTh jkeHama Koje uMajy mpeBpeMeHu mopohaj, umajy kosionusamujy GBS-ow,
OakTepuypujy Uil UH(QEKIHN]y TOKOM aKTyeJlIHE TPyAHOhe, YKOIMKO Cy UMalie KOJIOHU3aIHU)y
GBS-om, 6akrepuypujy mim nHPEKINjy TOKOM IPETX01HE TpynHohe, a HeMajy HeraTHBaH TECT
Ha GBS xoju je y3er pexroBarmHamHuM Opucom u3mely 35-37. I'H unm 3-5 Henespa mpe
OYEKHBAHOT TEPMHUHA Mopohaja y aKTyeIHO] TPYyAHONH, WJIM aKo je Majka UMalia MPETXOHO
JieTe KOjeé je MMallo MHBa3MBHY CTPENTOKOKHY OOJecT WIM HMMa KIMHUYKY JUjarHo3y
XOpHoOaMHHOHHTHCA. JlaTe cy W mpenopyke o W300py MHTpamapTalHUX aHTHOMOTHKA, O
MOCTYNIIMMa KaJa IOCTOjU IpEeBpeMEeHa pPYNTypa BOJEHaKa Yy OJHOCY Ha recTauujy u
KOJIOHHM3AIIM]y, aKTOpruMa pU3UKa 3a paHy HEOHATAIIHY CETICY.

dakTop pu3uKa O3HaueH kao ymosopasajyhu (red flag) je cymma wiam motBpheHa
uH(]EKIMja KOJ| IPyror JeTera y ciydajy myiaruruie TpyaHohe. Ocranu non red flag ¢akropu
pH3HKa Cy: MHBa3MBHA CTPENITOKOKHA 0O0JIECT KOJI TPETXOHOT IeTeTa I KOJIOHU3Aalll]ja MajKe
CTPENTOKOKOM, OakTepuypHja U UHQEKIUja y TPEHYTHO] TpyaHOhH, IpeTepMUHCKHU Topohaj
KOjU IpaTu CIOHTaHy pynTypy Boaewaka mpe 37. I'H, morBphena mpeBpemeHa pynrypa
MeMmOpaHa 18 caTtu npe nmpeBpeMeHor polhema uiu Bulle oj] 24 cata KoJ TEPMUHCKOT pohema,
MHTpanapTalHO MOBUIIIEHA TeJleCHa TeMinepaTypa Buia oj 38 °C yKoIMKO IOCTOJU CyMba WK
je noka3aHa OakTepujcka MHPEKIMja, KIMHUYKA IMjarHo3a XOpUOaMHUOHUTHCA. Y OJTHOCY Ha
npucyTHe (hakTope pU3uKa U KIMHUYKE 3HaKe IOHOCH ce cieeha ommyka: koa HoBopoheHueTa
KOje MMa jeaH yno3zopaBajyhu ¢akrop pusuKa Wid yrno3opaBajyhu KIMHUYKY 3HAK WIH JBa
WIA BUIE OCTanuX (akropa pU3MKa WM KIMHUYKUX 3HAKOBA CAaBETYyje C€ 3allOYHHbambe
ynorpebe aHTHOMOTHKA. YKOJIMKO HeMa yIo3opaBajyhux ¢akropa pu3MKa WM KIMHHUYKHX
3HAaKOBa WMJIM j€ MPHUCYTaH jelaH KIMHUYKU 3HAK BOJAUTU ce cieaehum: ma nu je 6e30eqHO
caueKkaTH ca MPUMEHOM aHTHOWOTHKA, J1a U Tpeda J1a MOCTOjH MOHUTOPHHT BUTATHUX 3HAKOBA
U KIIMHUYKKUX KOHAMIHja. AKO je moTpeOHo nmpaheme Tpeba ra HacTaBUTH HajMame 12 catu. 3a
oHe 0e3 pu3WKa W KIMHWYKUX 3HAKOBAa CAaBET j€ HACTAaBUTH ca PYTHHCKOM HeroM. llpe
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3aMoYnbakba TePaIuje MOTPEOHO j€ Y3ETH XEMOKYNITYPY, H3MepuTH ocHOBHU HBO CRP-a kana
Ce 3aMoUrbe Teparija, a YKOINKO KIIMHUYKO CTalke JO03BOJhaBa M YKOJIMKO je 0e30eTHO cCaBeT
je ypamuTte JyMOaiHy MYHKIIH]Y YKOJMKO IOCTOjU YBPCTa CyMIba HA CEICY MM YKOJIUKO
MI0CTOj€ CHMIITOMH U 3HAIM 32 MEHUHTUTHC. CaBerT je /Ja ce He y3uMa PYTHHCKH YPUH, Kao U
Ja ce He y3uMajy OpHCEeBH KOXKE WJIM KyATypa OCHM aKO HeMa KJIMHUYKHX 3HAKOBa 3a
nokanu3oBany wHpeknujy. Takohe cy nmare mpemopyke 3a TOHAIIame 3a JIOKATH30BaHE
UHQEKIHje, OTHOCHO YKOJHMKO IOCTOJH IYPYJCHTHH CEKPET OKa WM 3HAIli YMOWJIMKAIIHE
uHpeKmje.

He mocrtoju wupaeanna crpareruja koja Om omoryhmia mnperno3HaBamkbe MU TadyHY
UACHTU(HUKAIN]Y OHE HOBOpPO)eHYa i ca paHOM HEOHATAIHOM CETICOM.

1.12. CnenuguyHOCTH HEOHATAJNIHE (hapMaKoJIOTH]e

1.12.1. llpunnunu papMaKkoKNHeTHKe KOJ HOBOpoleHUYeTa

300r HemocTaTKa IMojaTaka O KWHETHIM JIEKOBa IMPEeMa TeCTAllMOHOM Y3pacTy KO
HOBOpoleHueTa Koje ce Op30 pa3BHja U ca3peBa, Tepanyja ce y OBOj MOMylalnuju 0azupa Ha
emmupujckoj, off-lable nmpumenn nekoBa. ¥ jeanHuiiaMa WHTEH3MBHE HEre MOCTOjU MMPUMEHA
Beher Opoja JeKoBa KOJ jeIHOT HOBOpOheHYeTa, Ma je TO TMOTCHIUjaTHH Y3POK YECTHX
HE)KEeJbEHHUX peaKiija Ha MIPHUMEHCHE JICKOBE.

dapmMakOKMHETHKA JICKOBA KOJI HOBOPOh)CHYAU je JeIMHCTBEHA U HE MOXKE CE TOOUTH
MIPOCTOM EKCTpAIoJIallijoM pe3ynrara o oapaciux. [loctoje orpomue Bapujanuje mehy camom
HEOHATAIHOM TIOMYJIAIKjoM, ca TeinecHoM macoM ox 500 g 1o mpeko 4 Kg, recraiimoHoM
3penouthy ox 22/23. I'H no npeko 42. I'H u Beoma BapujaOUIHOM MTOCTHATAIHOM cTapouhy
KOja MOXe J1a UJIe U JI0 HeKOJIMKO Mecelu. CBe 0BO YMHH J1a je IPUMEHa JIeKOBa BeOMa M3a30BHA
y OBOj TIOMyJIAIIAJH U Jia KOJI JeTHOT UCTOT HOBOpOheHueTa TOkoM OopaBka y OOJHHIU MOCTOJU
notpeba 3a cramHOM Mo ubUKalKjoM J103e iekoBa. [I[pomMeHe kpo3 Koje mpoiazu HoBopoheHue
Kpajibe Cy jeIMHCTBEHE, a THUY C€ MPOMEHA Y BEJIMYMHU U TEKWHH, CACTaBy TeJIa, MUHYTHOM
BOJIYMEHY cpia u nepdy3uju, MPOMEHH pEHANHE W XemaThdyke (YHKIUje TOKOM BpeMeHa,
IIPOMEHU Yy MeTab0IN3MYy JIEKOBa.

[Ipomene koje ce nemiaBajy KoJ HoBOpoheHueTa yTUdy Ha (apMaKOKUHETHKY
(amcopnuuja, nuctpuOynuja, Meraboiu3zaM M eTUMHHALMja) JIEKOBAa U (papMaKoJUHAMUKY
(>xeJpeHa eUKACHOCT U HEXKEJbEHU eEeKTH).

PacnonoxuBocT Jjeka 3aBUCH OJ 4 TpHUHLMIA: alcCopIlMja, AUCTPUOYLH)ja,
MeTabonu3am U ekckpenrja. OBU MPOILIECH 3aBHUCE OJ1 XEMH]CKUX KapaKTePUCTHKA CaMOT JIeKa,
cacTaBa Tejia, CTeleHa 3peJIOCTH M0jeIMHUX OpraHa U naTo(pu3nooruje came 6oJaecTu.

Arncopnuyja nojapa3syMeBa KpeTame JieKa y CUCTEMCKY IUPKYIIalujy, ITO ce JAeniaBa
npeko MeMOpana. Hajuenthu Buj npumeHe jeka Koja HoBopoleHueTa je MHTpaBeHCKU. Mana
Op3uHa MHTpaBeHCKe MH(Y3Mje, MaJId BOJyMEH MH(QY3Hje, BOTYMEH MPTBOI MPOCTOpa YMHE
OBaj MyT IpPUMEHE U3a30BHUM KoJ1 HoBopoheHueTa (201-203). 3a nekoBe 3a Koje je OUTHA MUK
KOHIIEHTpalyja (Kao INTO Cy aMUHOIJIMKO3WAM) WIM 32 JIEKOBE KOJ KOJUX je BaxkaH
KOHIEHTPALMOHU IPaIjeHT u3Mel)y HUpKynanuje U TKUBa (Kao KOJ MEHMHTUTHCA) OBO MOXKeE
JIOBECTH JI0 CyOOIITUMAITHE Teparuje.
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HHTpaMycKyIapHO JaBame JIEKOBA Ce KOPUCTH y HEOHATOJOTHJU 3a JIEKOBE KOjU Ce
cnopo ocnobahajy (utamun A, K, manmuBusyma0). Ancopriuja jeka HaAaKOH MYCKyJapHe
IPUMEHE 3aBHCH OJ1 IIPOTOKA KPBH KPO3 MHUIIKN, a 3aBUCH U O] 3pEJIOCTH HOBOpOheHUETa U
OCHOBHE 0oJiecTH (XHImoTepmuja, mok). OBaj HAYWH J1aBama Tpebda 1a ce n3deraBa yKoJIUKO je
OTPEOHO BHUIIIEA03HO J1aBakbe JICKOBA.

OpanHo naBame JieKOBa HHUje J0OpPO MPOYYEHO KO aKyTHO OOJECHOT MPEBPEMEHO
pohenor HoBopohenuera. CazpeBame opraHa ce OJHOCH Ha TaCTPUYHU M MHTECTUHAIHHU PH,
MOTHJIMTET, TAHKPEACHY aKTUBHOCT M CEKPELHjy KyuHUX KucenuHa. OpexBeHIja Xpamema
yTH4Y€ Ha OBAj MyT IPUMEHE JIekoBa. MHOTra HOBOpoleHYa 1 MMajy ractpoe3odarycHu pequrykc
U OJITIOKEHO MPaXKIbEehe jKemyla. CBe 0BO MOXe yTULATH Ha OJUI0KEHY allCOpIILHjy U Jajbe Ha
UK KOHIICHTPAIIM]€, Ka0 ¥ TOTAIHY KOJMYHUHY aricOpOOBaHOT JieKa. 300T CMameHOT alliINTETa
y OBOj MOIyJAIMjH JeliaBa ce nmoBehana arncopmiyja KUCEIMHCKU JIAOMITHUX MOJEKYa, Kao
MTO j€ TCHUIWINH, a CMambeHa arcopmiuja ciIabux OpraHCKHX KucenuHa ((pEeHUTOMH,
denobapburTan). Arncopriyja eHTEpaTHUX JEKOBa je Takole HapylleHa y cTambuMma ciaduje
nepdy3uje. Koxg temkor BII/[-a macMBHa MHTECTHHAJIHA BEHCKA KOHIECTHja Y3pOKOBaHA
MOBUIIICHUM MPUTHCKOM JIECHE IMPETKOMOpE MOKe Takohe na cmamu armcopruwjy (204).
bykanna, TMHrBagHa M pEKTaIHA ariCOpIIyja cy Takolhe BapujabuiHe KoJ HOBOpoheHueTa.

Henpensulena arncoprimja MoXxe MOCTOjaTH M 3a TOMUKAIHO aate jekose (205, 206).
Koxa TomukamHO AaTHX JEKOBa MEpKyTaHa arcopIldja je 3aBUCHA O] CTENeHa XHJpaluje U
MOBPIIUHE Ha KOjy Ce MpUMEYje, a OOpHYTO je MponopiuroHanHa Aedpunu stratum corneum-
a. 3aTo OBaKO JaTH JIEK KOJl MPEBPEMEHO pol)eHOr HOBOpoheHUeTa MOXKe JIOBECTH 10 BEIUKE
CHCTEMCKE CKCIIO3HUIIH]E JICKY.

Huctpulynyja jeka ce OJHOCH Ha MpepacHojelny JieKa HaKOH amncopruuje uzMehy
pa3IMYUTHX TEYHOCTH, OpraHa M TkuBa. Ha nuctpuOymujy jneka yruye: mpoTok KpBu, PH u
cacTaB TEJECHHX TEYHOCTH M TKUBA, (PU3MYKE M XEeMHjcKe ocoOuHe Jieka (COmyOMIHOCT,
MOJIeKyJlapHa Maca, CTENEeH jOHHW3allfje) M CTENeH AaKTHBHOCTH TpaHCIOopTepa. YKyIHa
KOJINYMHA BOJIE Bapupa Kol HOBopoleHuaiu pa3nuuure recranuje u kpehe ce usmely 85% kon
npeBpeMeHo poljeHor HoBopohenuera no0 75% kon TepmuHCKOr HOoBOpohendera (207-210).
Canpaxxaj MmacHor TkuBa uzae o 0,7% Koa eKCTpeMHO IpeBpeMeHo pol)eHor HoBopoheHueTa 110
12% xon TepmuHCckor. OBe pa3jMKe YTUYy Ha JUCTPUOYIM]Y XUIPOCOTYOMITHUX (HIIp.
AMHHOTJIMKO3HU/IM, alleTaMUHO(pEH), TUNOGMIHUX (HOp. Nponodoii) U HeMoJapHUX JIEKOBa
(amp. ¢pentanuin). CocoOHOCT Be3WBaa JIeKa 3a MPOTEHHE j€ Mamba y PaHOM MEPHOTY )KUBOTA
300r HMXKE IJIa3Ma KOHIeHTpauuje mnpoTeuHa (anOymuHa) M Mamer aduHureta. Koa
HOBOpol)eHueTa MOCTOjU ¥ KOMIETUTUBHO Be3UBame OMIMpyOrHa 3a JIeK, IITO j€ BaXKHO 3HATH
KaJla MOCTOjH XUMepOuIMpyOrMHEMHUja Koja ce 4ecTo cpehe y HeoHaTallHOj Momynauuju. Y
HajBeheM Opojy cnywajeBa camo cio0ojaH (HeBe3aH) JeK Ipoja3d MeMmOpaHe, HMa
(dapMakoJIOIIKy aKTUBHOCT, MpoOJia3d MeTaboau3aM U TOJJIeKe eNUMUHAIMju. Mepeme
KOHIIEHTpaLlje JIeKa OOMYHO Mopa3yMeBa Mepeme 00e Gppakiuje, U Be3ane u caodoHe. Mako
KOHIICHTpaIlFja Jieka y HEOHATaJIHO] OMYJIaIliju MOXe OUTH HIKa y Tiopehemy ca aaynTHuM
BpPEIHOCTMMA, TO HE 3HAYd Ja 3ampaBo jecre, jep ciaobogHa (paknuja Moxe OUTH
€KBHBAJICHTHA WJIM YaK M BUIIIA.

buotpanchopmarmja je mporec kaaa a0j1a3M 10 KOHBEp3HUje JUMODUIHUX JIEKOBA Y
nojapHe, xuapoduine aepuBare. OB MOJTAPHU MOJIEKYIH CYy OOMYHO MHAKTUBHU, Maja HEKU
MeTabonMuTH UMajy MapuujadHy aKTHUBHOCT. buoTpancopmaiuja Moxe IOBECTH 10
NPOAYKIMje aKTUBHUX MeTa0onuTa (Teo(WINH) MM TOKCHYHHUX MpojayKaTa (KO HpUMEHE
aneraMuHO(eHa). JeTpa je riiaBHU opras 3a 6uoTpaHcpopmalyjy, alnu 1 Ipyrya OpraHu Kao IITo
Cy 1peBa, ruryha u 6yopesu ydecTByjy y Metabonusmy. Kibyuny ynory y 6uorpanchopmanuju
Jeka uMajy eHsumu. OHU ce MOTY TOJENUTH Ha OHE KOjH YYECTBY]Y y HECHHTETCKUM
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peaknujama 1. ¢aze (okcumarnuja, peAyKija, XUAPOIW3a) WM OHE KOJH Y4YECTBY]Y ¥
CUHTCTCKUM peakmmjama 2. ¢ase (ToyKypoHHmanuja, cyidaramnmja, aneTHiIanuja).
MeTtaboauTH KOju Ha OBaj HAUYWMH HACTAjy CE CIMMHHUIINY ITyTeM KY4H, YPHUHA WIA Ha HEKU
npyru HauuH. Takohe, oHM MOTy OWTH TepanujCKh aKTUBHH WJIHM JIOTIPHHETH HEKEJHEHUM
edexTuma.

['maBHU eH3uM KOju je ykibydeH y 1. dasy je muroxpom P450. Hajuemhu muroxpom
P450 cy CYP344 u CYP3A45 uzodopme Koje cy oAroBopHe 3a MeTabonuzam oko 50% yexosa.
Lutoxpom P450 ca3peBa paznuuuTuM TeMIIoM U Ha pa3nuuuT HauuH. [Ipomene y /IHK 3a CYP
Mory OWTH TakBe Jla je MeTaboyi3aM JieKa CMambeH WIM YaK IMOTIIYHO CITMMHHHCAH WU
cynpotHo — Aa je moBehan. IlITo ce Tue ensuma 2. asze cyndaranuja je peratuBHO JO0OPO
pa3BHjcHa, JOK aleTuiIandja u riaykyponuaandja uucy (211-215). Cyndararuja 1eIuMUAYIHO
KOMIICH3Yje TJIyKYypOHHUAALHUjy, KOJ HOBOpOheHUYa u Koja MpHUMajy arneTaMHHO(pEeH, Tako Ja
JOMUHUPAJy cyndaTr-Komyropanu wmetabonutu (213). ['nmykypoHupmanuja je BakHa 3a
MeTaboan3am Mop(drHa 1 areTaMuHo(peHa.

lpyra ¢a3a merabonu3Ma ce JOCTa PA3IMKyje KOJ TEPMHUHCKE WM TPETCPMHHCKE
HOBOpoheHuaau. HoBopoheHuan reHepansHO MMa PEIyKOBaH XEMAaTHYKUA METab0JIM3aM M TO
MOJKE JIOBECTH JI0 TToBehaHe KOHIIEHTpaIHje JIeKa, OJI0KEHOT KIMPEHCa, YKET MOJTY)KHBOTa
OHMX JICKOBa KOjHU 3axTeBajy Ouorpanchopmanujy npe exkckpeuuje (205, 211, 216). Heku
JICKOBU HHJIYKY]Y, HEKM HMHXUOHMpAjy C€H3MME Ia JIaBamke IOjeIMHUX JICKOBA MOXE J0CTa
yTULIATH Ha MeTabonu3am Apyrux jexoBa. diykoHaszon Hrp. umHxuOupa Heke on CYP, a
denobapbuTon nx nHAYKyje. Ha Metabonmsam jiekoBa y jeTpu yTHUYE MPOTOK KPBU KPO3 jeTpy,
TeJIeCHa TeMIepaTypa M CTame OoyiecTH. AKO HOBOpoheHue HEe Moke epHUKacHO ja
MeTaOoJHIIe JIEK, BUCOKE KOHIICHTPAIIH]e aKTUBHOT JICKa MOT'Y JIOBECTH JI0 TOKCUYHOT JIejCTBa
aeka. Y oacycTBy onpeheHux eH3uMa HOBOpoheHUYEe MOXKE J1a KOPUCTH JITSPHATHBHE HAYMHE
MeTabom3Ma JIeKa, Kaja MOTy HaCTaTh METa0OJUTH ca JPYTradyujoM aKTUBHOIINY ¥ TOKCHYHUM
PO HUIOM.

Tokom (aze enumuHanuje, 6yOpes3u Cy IIaBHU MYT €IMMHUHAIM]E 32 HENPOMEHEHE
JIEKOBE WJIM METa0OJUTE MPOIECOM IJIoMepynapHe (uiaTpanvje U peHaJHOT TyOynapHOT
TpaHCHoOpTa (AucTamHa TyOyJcKa pearcopIiyja, IpokcuMainHa TyOyicka cekpenuja). dpyru
NyTE€BU €TMMUHAIIM]E CY XeNaToOWInjapHH MyT, peko koxe U miyha. CteneH rioMmepynapHe
dunrpammje (Glomerular Filtration Rate — GFR) monako pacte HakoH poljemwa, 10K TyOynapHa
byHKIHja pacTe cropHje, 10Bojaehr 10 TioMepysiaapHo TyOymapHe HepaBHOTexe (217, 218).
HcnutuBameM je mokaszaHo jaa ce nojoBuHa amgyntHe GFR moctmxke y 48. I'H (219). OBo
noctHatanHo noBehake GFR Hacraje 300or moBehama MUHYTHOT BOJYMEHA CpIla, CMambCHa
pPEHAJIHOI OTHOpa, pEeAUCTpUOyIMje TNPOTOKAa KpPBM U MpPOMEHa Yy MeMOpaHCKOM
nepMeaOuINTeTy Ha YHYTpallwkoj 06a3anHoj MemOpanu. Ha ennMuHanujy eka takohe yruuy:
XUTIOKCEMH]ja, MPUMEHA He(PPOTOKCUYHUX JIEKOBa, Xumnonepdysuja, Xunorepmuja, 0yopexHa
6onect (220). Cekpenuja JeKoBa y MIPOKCUMAIHUM TyOY/IMMa KOPUCTH TPAHCIIOPTHE CUCTEME
KOJU eJMMHUHUIIY OpraHcke aHjoHe. TyOylcka cekpeluja jeé Mame pa3BHjeHa KOJ
HOBOpOheHuUeTa YMMe MOXKe Ja ce 00jaCHU LYK MOIY>KUBOT HIIP. IEHUIMINHA U (hypoceMuia
(211, 216, 221).

CazpeBame OmMjapHe eTMMUHAIIM]E ce JelIaBa Op30 U TOCTHXKE ayJITHE BPETHOCTH Y
npBoM Meceny (220, 222). Jerpa KOpUCTH YETHPH MEXaHHM3Ma 3a EKCKpEIHjy JIeKOBa:
MeTabonr3aM, eKCKpeldja y JKydHe IyTeBe, ¢ekajlHa elMMHHAIMja W EHTEpOXermaTuIHa
mupKynangja. ExuMunanuja 3aBUCH O NMPOTOKAa KPO3 jeTpy M METAaOOIMYKOr KaraluTera
jerpe. JIekoBH KOjH ce KOH]YTY]y YHYTap jeTpe MOTy OUTH €KCKPETOBAHH Y Kyd, IOTOM OJ|j1a3e
y LpeBa, rae Moxe Johu, cIWYHO OWiIMpyOHMHY, A0 HHUXOBE JAEKOHjyraiuje U IOHOBO
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eHTepoxenaTtuyHe nupkynanuje. HoBopohenuan ca nacydumnujeHimjom jetpe 6u tpedano aa
UMajy MOHUTOPHHT JICKOBA.

Tpancnoprepu UMajy 3HaYajHy YJIOTY Yy MIpey3UMamy WIH YKIamamwy Jieka. OHU MOTy
OWTH Y3pOK M3paXCHHjUX HEXKehbeHuX edekra Ha jekoBa. Tpancmoptep I[I-rmmkonporenH
JIOCTIDKE aayJITHH HUBO y y3pacTy on 3—6 mecenu (223). JemHa ol HEroBUX yliora je
cnpeuaBame ancoprnmuje. Cmamena akTuBHOCT Il-rmukomporenHa mnoBehaBa ONMHOUAHY
koHnenrpanyjy y I[HC-y umme moxke na ce oOjacHum Beha WHIMIEHIIA amHEje KO
HOBOpOleHUYa M KOja Cy H3JI0KeHa onrouanma (223).

['eneTcke BapHjanMje y eH3MMHUMa KOjU METaOOJUIY JIEKOBE MOTY MMaTH yTHUIlA] Ha
IbIXOBY aKTUBHOCT. Bemnke MHTEpHHIMBHIYATHE pa3IMKe MOCTOj€ 32 HEKOJIUKO Pa3IMIUTHX
uzoenszuMma. Ilpomene camo y jemHom Hykieotuay y JHK Mory moBectu mo apyrauuje
CTPYKTypEe NpPOTEHHA JOBOJPHE Ja CMarbH, MOTIYHO HMHAKTHBHINE WM moBeha eH3MMCKy
aktuBHOCT. [Tomumopdusmu jeanor nykieorumaa (single nucleotide polymorphisms — SNP) cy
uaentudukoBanu 3a MHore CYP, a erHuuke Bapujanuje SNP momaxy y mnpeaukiuju
aktuBHOocTH (117). Ilomumopduszam 3a HeoHATamTHH MeTaboIM3aM je JOKYMEHTOBaH 3a
onpeheHe eH3uMe KOjU YYeCcTBYjy y MeToOonmu3My Tpamajnoliia, MopduHa, HMaHTOIpas3oJa,
n3oHuasuaa (224-226). Bapujanuje y MeTabonu3My JICKOBA TEIIKO j€ IMOHEKaJ] UCKIJbYUYHUBO
00jacHUTH reHEeTCKUM (DaKTOpHMa, CTETIEHOM 3PENIOCTH MM HEKUM JPYTUM OocoOMHaMma. 3aTo
je BaXHO Ja ce pa3ymMe JONPUHOC TEHETCKE Bapujalldje y CKIOMy ca3peBamba
dbapMakOKMHETCKUX U (hapMaKOJUHAMCKUX Bapujadiid HEKOT JIeKa.

1.12.2. BoaymeH aucTpulyuuje u KJIUPeEHC JieKa

Bonymen nuctpudymmje (Vd) nedunuiine ce ka0 XUIOTETHYKU BOJYMEH Y KOJH j€ JICK
pacTBOpeH. PauyHa ce nejbemeM yHeTe 03¢ JIeKa ca KOHIEHTPAIMjoM JIeKa Y KpBH M U3pakaBa
ce y l/kg. Tlomaxe y oapeluBamy jkeJbeHOT MTUKaA KOHIICHTpalrje. JICKOBH KOjU UMajy BHCOK
KalaluTeT Be3uBama 3a NpoTerHe 4ecTo nMajy Maiu Vd. Jlek Koju je HeBe3aH 3a IPOTEHHE He
caMo Ja je OHWOJIONIKM aKTUBAaH HEro je JOCTYIaH 3a MeTadojiM3aM W 3a eIIMMHHAIH]Y.
HoBopohenuan tunuuHo MMa BehM mpoleHaT cI00O0IHOTr JIeKa y OJHOCY Ha TOTAIHH 300T
pasliuke y Be3uBamwYy 3a npoterHe. Bucoka KoHIeHTpaiyja omimpyoruHa u c1000JHUX MaCHUX
KHCEJIMHA MOJKE JIa IMa KOMIIETUTHBHY YJIOTY Y BE3UBaKYy JICKOBA 3a MPOTEHUHE Y HEOHATAJTHO)]
MO yJIaIH]H.

KnupeHnc neka je BolTyMeH KpBM M3 KOra ce 11€0 JIeK YKJIOHHM Yy jeIMHUIM BpeMeHa.
[TponopuroHanan je MpOTOKY KPBU M KalalMTeTy OpraHa Ja MeTabOoJIMILy WK YKIIOHE JIEK U3
mupkynanyje. ToTanHu KiIMpeHC OOMYHO peduiekTyje KOMOMHOBAHM KIMPEHC MYITHUILIMX
opraHa ca pa3JIM4uTOM €H3UMCKOM aKTUBHOIINY U Pa3TUYUTHM ITPOTOKOM.

Cacras Tena, peHaliHa, XenaTHyHa PyHKIMja U TaTO(QU3HOIIONIKO CTakhe MOTY J1a YTHIY
Ha KapaKTepUCTUKe (PapMaKOKMHETHKE, HAPOYUTO HA BOJYMEH TUCTPUOYLHje U KIHUPEHC.
HoBopohenuan nmajy Behu mpomeHar excTparenyiapHe TEYHOCTH U TEJIECHE BOAE Y OJHOCY
Ha Behy zgenty. [IpeBpemeno pohena HoBopolheHuan nmajy Hajsehu caapskaj Boae (10, 117). 3ato
XUIPO(UIHU JICKOBU KOjU ce MUCTpuOyHpajy y Boau umajy Behu Vd, a yak u jour Behu kox
npeBpeMeHo polhene HoBopoheHuaau. Onu ca BenmkuM Vd he nmatu HIDKY MUK KOHIIEHTPALU]y
OCHM YKOJIMKO He 1001]jy Behe /103e jep Ha Taj Ha4MH [IpeBpeMeHo pol)eHa HoBopoleHua MoTy
Jla TIOCTHTHY MCTY NMHK KOHIEHTpalujy kao TepMmuHcka HoBopohenwan (10, 117). Takobe,
Benuku Vd he umati oHa HoBopoljeHuan ca acuutecoM miu xuaporcom (10, 117).
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3a nunoduiIHE JIEKOBE, 3a OHE KOJU C€ AUCTPUOYHpajy Y MAacHO TKHBO, IJIa3Ma
KOHIIeHTpalrja he Outu Huxka, Vd Bumiwm, a yak he u enumuHanuja OuTH HapyIIeHA jep je Mambe
JieKa JIOCTYITHO 3a eMMHHANMjy. Beoma Hespena mpeBpeMeHo polheHa HOBopoheHuan numajy
MaJIo MacHOT TKHBa, 1a he 3aro umaru manu Vd u mame he aucTpuOynparu JIEKOBE y MacHO
TKHUBO KaJia je ped O JUNO(PWIHUM JIeKOBUMa (OeH301ua3enuH, (EeHTAHWI), JTOK BEJIMKA
HOBOpOl)eHYa |, OHA KOja Cy pol)eHa ox Majku ca aujaberecom he umaru Benuku Vd u Mamy
IU1a3Ma KOHIIEHTPAIlUjy Jieka 3a oBy rpymy jekosa (10, 117).

OnHM ca MambOM KOHIEHTPAIMjOM NMpOoTerHa he mMaTu BUIIE CIOOOMHOT JIeKa KOjH je
(dapMakoJIOIMIKM aKTUBaH M KOJU ce€ Jakme aucTpuOyupa y mnepudepHa TkuBa. Beha
Iponopurja cI000JHOT JIeKa ce JIaKIIe eTMMHUHUIIE 1 3aTo he OuTH Kpahu MOITyXHUBOT Jieka.
OBO MOke 00jaCHUTH TOKCHYHOCT JIGKOBA MPU HMCTOj KOHIEHTpaIMju. JICKOBU MOTYy MMaTh
Beoma Benuku Vd ako ce Be3yjy 3a MpoTeHHe y nepuepHUM TKUBHMA.

Ha pohemy enumuHanmja jekoBa myteM OyOpera je HeeduKacHa, IITO TOBOIU [0
YCIIOPEHOT KJIMPEHCa U MPOAYKeHor kuBoTa jieka. GFR je 3aBucHa ox nporoka kpu. HakoH
pohema, GFR pacre 3nHauajno mpBux 10 pgama, anm Mame KOJ MNPEBPEMEHO poleHe
HoBopohenuaau (227). OBo Moke JOBECTU O BHCOKE IJ1a3Ma KOHIICHTpallfja Jieka. 3ato je
HEOIXOHO MpuiarohaBame 103€ JeKa y 3aBUCHOCTH O/ TeCTallMje ¥ MOCTHATAJIHOT y3pacTa.
Onu ca omrehemem OyOpera Mory umatu 3HauajHo m3memene Vd u kimupenc. HoBopohenyan
ca HapymeHoM GyHKIHjoM OyOpera MOTy UMaTH U HapyIICH eJIEKTPOJIUTHH CTaTyC KOjU MOXeE
yTuIatd Ha PH, mto nabe yrude Ha jonusanujy mojekyina (10, 117). Akymyrnaiiuja oprancKux
KHCEJIMHA YYECTBYje MPOIIECOM KOMIIETHIIHM]e Yy Be3UBamy 3a aJOyMUH, HapyiaBajyhu Ha Taj
HayrH Vd U TOCTYMHOCT CIIOOOAHOT JieKa. YKOJIHMKO MMOCTOjH KOHIEeCTHja jeTpe WU ciaduja
¢dyHKIHja jeTpe J0Ta3H O aKyMyJIUpamka aKTHBHOT JIeKa 300T CMamkeHOT METa0oIM3Ma JieKa U
CMambEHOT MEeTaboJIM3Ma IIPBOT MPoJia3a. YKOJIMKO IMOCTOJH CPYAHO 000IbEHE MOKE ITOCTOjaTh
KOHTeCTHja jeTpe W cnabuja mepdys3uja OyOpera, ma Cy CBHU JCIIOBH JTUCIIO3WIMjE JIeKa
(ancopriyja, TucTpuOyIHja, MeTaboau3aM U ekckpenuja) Hapyireru (10, 117).

1.12.3. ®apMaKOKHHETHYKH MOJETH

PapMaKOKMHETUYKN MOJIEH OMKCY]y MaTeMaTH4KU oJHOC u3Mel)y 103€e Koja je ata u
KOHIIEHTpallKje jJeKa TOKOM BpeMeHa HaKoH JaTe ao3e. KpuBe KOHIEHTpauuje Jieka-Bpeme
OIUCY]y ANCIIO3UIIH]Y JIeKa M OCHOBA Cy MaTeMaTHYKHUX MOJIeNa.

VYknamamwe BehrHe JIeKkoBa MOXe OUTH OMMCAaHO Kao KMHETHKa MPBOT pela Kaja ce
KOHCTaHTHA MPOMOPIIH]ja WIH MPOLICHAT JIeKa yKJama y jeauHuny Bpemena (Hmp. 50% y jeaHom
MOJIyBPEMEHCKOM MHTEpBally). 3a JeKOBE KOjU MOJIeXKY KMHETUIM IPBOT pefa, ako je BHIIa
KOHIIEHTpaluja, Beha je KONMYMHA YKJIOHBEHOT JieKa Yy BpEMEHCKOM wuHTepBaly. OBo
nojpasymMeBa Ja IOCTOjU EKCIOHEHLMjaTHW NaJl Ha KpUBYJbUM KOHIIEHTpallWja-BpeMe, a
JMHEapHU Ha JIorapuTamcko] ckanu. KuHeTtuky mpBor pefa koJ HOBopoleHueTa umajy HIIp.
TeHTaMUIMH, aMIUIWIAH, GeHooapouToH (10, 117). [TonyXuBOT enmMMHHAIIM]jE KOJ| KHHETHKE
MIPBOT peJia je He3aBUCTaH 0/1 KOHILEHTpalIK]e.

KuneTnka HyaTOT pena je HemnHeapHa KnHeTHKa. OB/ie ce KOHCTaHTHA KOJIMYMHA JIeKa
MeTa0oJHIIe WIK €TUMHUHHUIIE TOKOM BpeMEHa HE3aBHCHO OJI KOHIIEHTpallWje JieKa y KpPBH.
KoncTanrta enumuHanuje je BapujaduiaHa, ca MaJldM IPOLIEHTOM JieKa KOju ce MeTabouiie Ha
MOYeTKY ¥ BehrM JIeloM IPeocTaor jeka Ha kpajy. [1oayKuBOT eTuMHUHaIje je 3aBUCTaH OJ1
no3e neka. Behe mosze mmajy myxu momyxkuBoT. Ha3suBa ce u carypaimoHa KMHETHKA jep Ce
MOXe JECUTH Jia Behe KOJMUMHE JIeKa KOMILJIETHO 3aCUTe €H3MMe MJIM TPAHCIOPTHE CUCTEME
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TaKo J]a € OHU METaOOJHINy W TPAHCIIOPTY]y KOHCTAaHTHY KOJIMYMHY JIeKa. 3a JIEKOBE KOjU
UMajy HyJITy KHHETUKY, MaJlo ToBehame 103 MOXKe JJOBECTH 10 AUCITPONOPIIMOHAITHO BETUKOT
noBehama cepyMcke KoHIeHTpanuje. Kox HoBopoleHdeTa 1ekoBH KOjU MTOKA3y]jy caTypaloHy
KUHETHKY ca TeparujCKuM J103ama cy: Kadeut, GpypoceMu 1, ”HAOMETalNH, HEHUTONH, ETaHOII
u npyre nomohne cymcranie (10, 117).

1.12.4. OnTtumMu30oBame AaHTHOMOTCKEe Tepanuje Ha OCHOBY (apMaKOKHHETHYKHX
NpUHIHIA

Jla Ou aHTMOMOTCKAa Tepamuja y cerncu Ouna eduxacHa Tpebano Ou TO3HABATH:
MaKCHMaJIHy KOHIICHTPAIIM]y JieKa, MOBPIIMHY Uco Kpuee (area under the curve — AUC) u
BpeMe HJIM TpOLeHaT J03HOr HHTepBana (% BpeMeHa) Kaja je KOHLEHTpalHja JieKa U3Ha
MHHUMAaJIHE MHXUOUTOpHE KOHIeHTpamje (minimal inhibitory concentration — MIC).
EdukacHa Ttepamuja mnoapasymeBa ontumusoBamwe: Cmax/MIC (Cmax — wmaxcumanua
konyenmpayuja nexa), AUC/MIC u %T>MIC. AHTUMHKPOOHHU JICKOBH MOT'Y Jia Ce MOojee y
Tpu Tpyne: concentration-dependent killing, time-dependent killing u time-dependent killing
with some moderate persistent effects (10). I'maBHe rpyrne aHTHOMOTHKA KOj€ CY 3aBHUCHE O[]
KOHIICHTpaIUje YKIJbYUy]y aMUHOTIIMKO3HUJE U METPOHMIa30i1. [1omTo aejcTBO reHTaMuIiHa
3aBHCH O] KOHIICHTpaluje, BehoM 1030M moctmke ce Beha MakcuMaliHa KOHIIGHTpaIija Jieka
y masmu (Cmax) u edpukacuuje youjame MUKpOOpraHu3ama. [ eHTaMHUIIMH MMa W 3Ha4ajaH
MOCTaHTUOMOTCKU edeKart, To 3Ha4yH Ja mTo je Beha Cmax, Buiie 6akTepuja je CynpuMUpaHo
HAKOH IIITO C€ HUBO JIeKa CMamu. PexuM 103upama jeTHOM JTHEBHO KOJI OJJPaCIIX j€ IIOBE3aHO
ca OosbuMm edexkrom W MamoM TokcuuHomhy. Kox HoBopoheHueTa wmepeme muKa
KOHIICHTpAIMje M KOHIIEHTPAIKje JIeKa Ipe HapeaHe J03€ j€ MOKEJbHO YKOJIUKO Ce HAaCTaBJha
ca aHTHOMOTCKOM TEpanujoM HakoH nBe jgo3e Jsedewa (10, 117). AHTHOHMOTHIIH KOjH CY
3aBUCHH O] KOHIICHTpAIMje MOTY JIa 3aXTeBajy APyradujy y4ecTallocT JO3Upama Kako Ou ce
ONTHMH30BAJIO BBUXOBO JejcTBO ouyBatbeM Cmax/MIC (10).

I'maBHe kiace aHTHOMOTHKA KOje Cy 3aBHCHE OJI BpeMeHa Cy: OeTa-JaKTaMCKH
AHTUOMOTHUIM (TTEHULWINH, 11e(aIoCOprHu, KapOarieHeM: U MOHOOAKTaM#) U IMHKO3aMUI1
(KJIMHAAMUIUH U JTMHKOMHIMH). EuKacHOCT aMIIUIMIIMHA je TOBE3aHa ca BpPEMEHOM KOJIUKO
ce KOHIIeHTpanuja oapkasa n3Hag MIC-a. 3a aMmuiuimH youjame OYHHE /1a ce JIelIaBa Kaia
je konmentpanuja 2 nyta Beha ox MIC-a (10). [ToBehamwe KOHIIEHTpalMje aMITUIIMINHA Ha 4
nyra Buire o1 MIC-a He cmamyje 6poj Oaktepuja (10). 3a pasauky oa reHTAMHIIMHA, OB3]
AHTUOMOTUK HeMa MOCTAHTUOMOTCKM edekar, ma ce OaKTEepUjCKU pacT MOKE jaBUTH Kaja
KoHIeHTpanuja naane ucnon MIC-a. 3aro OGera-iakTaMCKU aHTHOMOTHIIN 3aXTE€Bajy MHOTO
yemthe go3upame WM JIyrayko BpeMme JaBama MH(py3uje 1a 6u ce oapxao HUBO n3Hag MIC-a
makap 50% Bpemena (10).

['mukonenTuu, OKCa30JIUIUHOHH, (DIyOPOXUHOJIOHH, MOJMMHUKCUHH, JANTOMMIIUH,
AQ3UTPOMULIMH U TUTEUUKIINH Cy IPUMEPH KOHLIEHTPALIN]CKH 3aBUCHUX aHTUOMOTHUKA. Y Oujame
OakTepHja BaHKOMHUIIMHOM j€ HE3aBUCHO OJI KOHIIEHTpaluje. BaHKOMHIIMH MMa CKpOMaH
MOCTAaHTHOMOTCKU e(ekar, TakaB Ja Cy BHUIIEC KOHIICHTPAIlMje IMOBE3aHE ca IMPOIYKECHUM
yOHMjameM Yak M KaJa KoHIeHTpanuja nagHe. tberosa epukachoct je moesana ca AUC/MIC
[IUJBAHUM BPETHOCTHMA.
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1.12.5. HexkesbeHe peakiiije Ha JIEKOBe M Tpelike y MpenucuBamy JeKoBa

QdapmakoauHaMuKa oOjamimaBa OJHOC H3Mel)y KOHIEHTpalMje Jieka y KpBU H
ouoxeMujckux u pusnonomkux edpekara Ha teno (211, 228, 229). [lejcTBo eka Moxe OUTH
WK €(pUKACHOCT UM TOKCUYHOCT.

[IpoyuaBame HEXKEIbCHHX peakidja Ha JIEKOBE o0O0yxBaTa [ETEeKIU]y, MpPOIEHY
Y3pOYHOCTH U TEKUHE HexesbeHe peakuuje. [lo jennoj crynuju, 50% HOBOpOheHuUaan umMaio
je MyIITUIUIC HEeXKeJbeHE Peakilfje Ha JICKOBE, a HeXeJbeHe peakiuje cy ce jaBuie kox 30%
HOBOpolheHuau, a mpeMa jeIHoj Apyroj cTyauju ko1 44% HexeJbeHUX peakiiija Ha JeKoBe 010
je motpeban cremudpuyan TperMaH (230). Y3pomu HeXEehEHUX peakiuja Cy HeI0CTallu
cnenu(PUYHUX HEOHATOJIOMKUX (QopMylanyja JIeKOBa, YecTa MNpPHUMEHA BHILNE JIEKOBA
UCTOBPEMEHO, HE3PEJIOCT OpraHa M (yHKIHja U MPUCYTHOCT OOJIECTH KOje noBehaBajy pus3nk
10jaBe HE)KEJLCHHX peakifja Ha ekose (117).

Hajuenrhe rpermike koje ce TH4y MpeNrCUBamba JIEKOBA, a KOje ¢ MOTY IIPEBEHUPATH CY:
HeaJieKBaTHa /033, JICKOBH KOjU Cy HEaJIeKBaTHH 3a MEIUIMHCKO CTame, HEYCHeX Yy
MOHUTOPHHTY HEXEJbEHUX PeaKiMja Ha JICKOBE, HEYCIeX Y KOMYHUKAIHjH (HIpP. OHUX KOjU
OpIVHHPAJy U OHUX KOjU YYECTBYjy Yy HpaBJbely Tepamuje) u HemoryhHoct mnpahema
KOHIIeHTpanuje jekoBa (117).

1.13. Jleueme cence HoBopoheHyeTa

[{us neuema MHPEKIHjE je epaJuKIfja MaToreHa, MUHUMHU30Balkhe TOKCHYHOCTH H
CIpeYaBamke PE3UCTCHIIMjE MHUKPOOpraHu3aMa. AHTUUH(CKTHBHU JICKOBU CYy jeIAHAa OJ
Hajuenrhux rpymna JeKoBa Koja ce MPOIKCYje HEOHATaIHO] MOMyJalijyu 3a BpeMe OopaBka y
JeIMHUIIN UHTEH3UBHE HETe.

PesynTat xeMOKynType uecTo HHje foctymnal 48 1o 72 cata, a oJylarame Jeuemha paHe
HEOHaTajHe cerce nosehasa pu3MK o1 MopouauTeTa U Mopranurera (231).

Emnupujcka aHTHOMOTCKA Tepanuja OJHOCH C€ Ha MHUIMJATHU M300p aHTUOMOTHKA
JIOK ce 4eKajy pe3ynratu Mukpoouonoruje. basupa ce Ha npensubhamy Moryher y3podHuka
uHdeknuje. Emnupujcka Tepanuja tpeba na Oyae Takpa Aa MOKpUBA IIUPOK CIIEKTap MaToreHa
KOju Mory OutH y3pouHuinu uHpekuuje. llupoko crnekrpanHu aHTHOMOTHUIIM OJHOCE CE€ Ha
NOjeITMHAYHM WM BUIIIE aHTUOMOTHKA KOJU MOCEey]y aKTUBHOCT Ha BEJIMKU OpOj MaToreHa.

[{npana unu feUHUTHBHA Tepanuja ce OHOCH Ha Teparnujy Koja je HubaHO yCMepeHa
Ha crnenu@UUHA TATOTeH HAKOH MHUKpoOumosomke wuaeHTtuukamuje. Kao u emmnupujcka
Tepanuja, OHa ce MOKE CacTOjaTH O]l jeJHOT JieKa WM BHIIE JIEKOBa, alnu He Tpeba aa Oyne
HIMpa CBOJHM CHEKTPOM OJI OHOTA IIITO j€ HEOIXOIHO 32 JIeUerhe opel)eHor maToreHa.

YKOIMKO ce Qyro HacTaBjba ca TEPalHjoM IIUPOKOT CIEKTpa TOCTOjU PU3HK O]
HE)KEJbEHHUX eeKaTa caMor JieKa 1 aHTUMUKpOOHe pe3ucTennrje. OBo HEMOTPEOHO H3JIarame
AHTHOMOTUIIIMAa MOKE JOBECTH JIO HapyliaBama W HW3MEHE y MHKpoOMOMYy IIpeBa
HOBOpOheHuUeTa MITO MOKe MMaTH Ayropouse nocieauie. Kako BehmHa xeMokynTypa jaaje
pesynrar 3a 24-36 catu, peeBaiyaryjy Tepamnuje Tpeba paauTH HakoH 48 caTh. YKOJIWKO
NaToreH HHUje OTKPUBEH W OakTepHjcka WM TJbUBHYHA HHQEKIHMja ce cMmaTpajy Maio
BEpPOBATHHMA, Tepamnujy Tpebda MNpeKHMHYTH Kako Ou ce u30eryio HemoTpeOHO H3iIarame
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antubuotumma. Hakon 48 catu maeanHo Ou OWI0 TOHETH jacHY OJJIYKY Jia JIM Ce Teparnwuja
HACTaBJba, CYy’)KaBa WM TPEKUIA.

VY npenopykama SSC (28) HaBoam ce na je Kopuinheme aHTUOMOTHKA YCKOT CIIEKTpa
HEOITXOJIHO IITO MPE HAKOH J00Mjama Haa3a anTuOnorpama. To je BpJIo BaXKHO jep ce Ha Taj
HAYMH CMamyje TOKCHYHO JICjCTBO JIeKa M W30eraBa HmeroBa MpoayKeHa MPUMEHa. Y KOJIHKO
NaTOreH HHUje H30JI0BaH, CaBETyje C€ JaBamkbe AHTUOMOTHKA Ca Hajy)KUM CIIEKTPOM WIIH
NpecTaHak MpHMeHe aHTHOMoTWKa. Kao jaka mpemopyka y OBOM BOAHMYY HaBOIH C€
HEOIXOIHOCT 3all0YHibaha Tepaluje MTO Mpe, YKOIUKO je Moryhe yHyTap jeIHOTr cara of
Npero3HaBamka 3HaKOBA CENTUYHOT IIOKa, OK Ce Kao ciada Mpenopyka ca MambHM HUBOOM
JI0Ka3a HAaBOJM 3alOYHbabe Tepanuje yHyTap 3 cara, ako MOCTOjU JUC(YHKIMja OpraHa y
CKJIOIY Celice, alll Y OZICYCTBY IIIOKa.

Amepuyka akaaemuja 3a neaujarpujy W CBeTcka 3JIpaBCTBEHA OpraHU3alja
MPEoPydyjy aMIUIUINH WA IEHUIWINH Y KOMOWHAITUU ca TCHTAMUIIUHOM Ka0 eMITUPH]CKY
Tepanujy 3a HOBOpoheHYa ca CyMIOM Ha paHy HeoHaTanHy cercy (63, 232, 233). AMounuinH
nenyje Ha mHore ['pam-nosutuBHe Oaktepuje, ykibyuyjyhu GBS u L. monocitogenes, kao u Ha
Heke ['pam-neratuBHe marorene (234). 'entamunun nenyje Ha Behu 6poj ['pam-HeratuBHHX
Oaktepuja, ykbyuyjyhu u amnuimiui pesuctentHy E. coli (234). Ocrane npenHoctd oBe
KOMOUWHAIIM]€ YKJbYUY]y PEIATUBHO HUCKY IIEHY U BEJIMKO UCKYCTBO Ca OBOM KOMOHMHAIU]jOM
(235). KomOuHanuja aMnumuinHa W TeHTAMHIIMHA OCTaje eMIUpPHjCKa Tepamuja 3a paHy
HEOHATAJIHY CETICY.

1.13.1. AMOUIHJIAH

[TeHuMIMHEM, Kao IITO je aMITUIWINH, PEIATUBHO CY HETOKCHYHH 3a omojuan (235).
Petku HexesbeHH eeKTH YKIbYUyjy alleprujcKe peakiifje, HEyTPOIeHU]y U KOHBYI3HUje KOJ
BEJIMKHX /1032 (236). YIIpKoc MMPOKOj NPUMEHH HHTpanapTaiHe aHTuonoTcke tepanuje, GBS
je u nasee Boaehu y3pok pane HeoHartanHe cerice (53). GBS uzonaru cy ocetsbuBHM Ha Oeta-
JaKTaMCKe aHTHUOMOTHKE, YKIbYUyjyhH MEHUIMINH U aMIUIWINH (237, 238). AMIULININH je
Takole yiek n3zbopa 3a nHdekmje ynju je y3pounuk Enterococcus u L. monocytogenes (239,
240). Tlocroju Tpena mnoBehama cilydajeBa paHe HEOHATaJHE CEMce KOJjU Cy H3a3BaHU
aMITUIINH pe3ucTeHTHUM cojeBuma E. coli (51, 241-243). 36or mmpoke ymoTpede
aMITUIIWIIMHA Ka0 UHTpanapTaine npoduiiakce npenopydene jour oa 1996. roaune, pacre yaeo
nH(DeKIMja Koje cy n3a3BaHe aMITHIIWINH pe3ucTeHTHOM E. Coli, HapounTo mel)y mpeBpemeHO
pohenom HOBOpol)eHUa M ¥ HOBOpO)eHYAIU ca BEOMa MaJIOM TeJICCHOM MacoM (242, 244, 245).
[TponyxeHo Tpajame MHTpamapTajJHe MPUMEHEe aMIMIMIIMHA Tpe polhema Takohe moBehaBa
PU3HUK O] paHe HeOHATAIHE CeTce U3a3BaHe aMITUIIMINH pe3ucTeHTHOM E. coli (246).

1.13.2. 'eHTaMHUIINH

AMUHOTTIMKO3UIM, Ka0 LITO je TeHTaMULMH, MOKa3yjy aKTUBHOCT MpOTHUB ['pam-
HeraTUBHHUX Oaktepuja u 06e30el)yjy cuneprujy ca nenuipuimHuMa npotuB GBS, S. aureus,
eHTepokoka u L. monocytogenes (239, 247). JlonaTHe NpeIHOCTH Cy peTKa PE3UCTEHIMja U
HHUCKa IIeHa y nopehemy ca MHOTMM HOBHjUM aHTHOHMOTHIIMMA (248). Mako mocToju mopact
uH(EeKIMja W3a3BaHUX COjeBMMa AaMIMIWIMH pe3ucteHTHe E. coli, pesucreHnmja Ha
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rentamuie ko E. coli je petka (234). [Toka3ano je na je y 45% unBasusHe E. coli undekuuje

E. coli 6una pe3ucTeHTHa Ha aMIUIWINH, aiau Aa je y 96% Ouila oceTsbrBa Ha TEHTAMUIIMH
(249).

Hajeehu pusunm koj npuMeHE TeHTaMUIMHA CY PHU3WLU OJ OTOTOKCHYHOCTU H
HepoTokcuuHoctu (250). Bucoke 103¢ aMUHOTIIMKO3K/Ia MOTY OIITETUTH CeH30pHE hemuje
IITO JIOBOAM [0 HemoBpaTHOr ryboutka ciyxa (250). HedpoTtokcwmunoct ce 0oOMYHO
MaHu(decTyje Kao peBep3MOMWIIHA HEMOryhHOCT KOHIIGHTpallyje ypHWHA, 3ajeJH0 ca
npoteunypujoM (235). OBH pusunu ce MOTY CMamUTH IpahemeM HUBOA JIeKa y KpPBH.
TOKCHYHOCT ce TIOHEKaJI jaBJba YaK U IPU HUCKUM KOHIIEHTpAIlMjaMa U MPH KPATKO] IPUMEHHU
neka (235). IIpouemweno je ga 1 ox 500 ocoba mma myrarujy mutoxouapujande JTHK koja
noBehaBa pU3UK O]l TYOWTKa CilyXa MPWIMKOM NpPUMEHE aMHUHOTJIMKO3W/a, YaK U Kajga cy
KOHIIGHTpalyje Jieka yHyTap Tepamujckor omcera (251). WuTtepecantan moparak je naa
AMHUHOTJIMKO3MIM MOTY TojavyatH edexat Oyke u3 okonuHe Ha cochlea y pa3Bojy, Tako n1a gak
U HUCKE KOHIICHTpAallMje TeHTAaMHIIMHA MOTY JIOBECTH 10 OTOTOKCHYHOCTH aKO ce Jajy y
OKpYXXelYy ca Bullle OyKe, IITO ce MOHEKAa] JelaBa y jeIMHUIIaMa MHTEH3UBHE Here (252).
Jyropounu mreTHH e(EKTH H3JIaramkba FTeHTAMUIIUHY Y PAHOM KHBOTY OCTajy HEjaCHH.

Takolhe nHTepecaHnTaH MoJaTak KOjH je BE3aH 3a MPUMEHY aMUHOTJIMKO3UAA Y PaHOoj
HEOHATaJ HO] CEelcH, a MOCeOHO KON MpeBpeMeHO poleHe HoBopoheHUaTu je HHUXOB
MOTCHIIMjaTHO Baszoamiatatopau edekar. OBaj edekar aMHHOTIMKO3HMIA j€ TOKa3aH y
MHUOKapay W nepudepHUM KpBHUM cymoBuma (253-255) m cmarpa ce jga MOTHYE OJf
aHTaronn3Ma oBux JiekoBa Ha flux Cat++ mHa henmjckoj memOpanu (254, 256). YV jennom
ucnuTHBamy (257) kopumrhena je 6a3a koja ooyxsata 330 HeoOHATATHUX UHTEH3UBHUX HETa U
HOBOpoheHuas koja cy pohena uamehy 1997-2010. ronuue. Y 0BOj CTYIHjH je TIOKa3aHO 1A je
noBehan pusuk onx orBopeHor ductus arteriosus-a koju je OHO YAPYXKEH ca MPUMEHOM
reHramMuImHa. Taj pusuk je 6uo orpannyeH Ha HoBopohenuan <261I'H u >32I'H. Kaza je ped o
rpymu >32I'H To ce mokJamnano ¥ ca aHUMaJHUM MOJICJIOM Y MCTO] CTYIUjH TJC je TOKa3aH
Behu yTunaj renramunmHa Ha dUctus arteriosus Ko TEpMHUHCKHUX HErO KOJ HMPETePMUHCKUX
mutieBa (257). Behu yTuiiaj reHTaMHIIMHA Ha KUCEOHUKOM WHIYKOBAaHY KOHCTPUKIIH]Y KO
TEPMHHCKE HOBOPOEHYaJM HEro KOJ MPETEPMHHCKE c€ MOKEe 00JaCHUTU HajIpe pa3BOjHUM
pasyinKaMa CeH30pa 3a KUCEOHUK KOju Takole cazpeBajy BpeMeHoM. HoBopolheHuan koa Kojux
je y tepanuju kopunrhen Piperacillin/Tazobactam nmaina cy Mamy motpedy 3a MEIUIIUHCKHM
U XUPYPIIKUM JiedereM oTBopeHor ductus arteriosus-a (258). 3akspyuak je 610 1a, 10K ce He
obaBe Oyayha wHCTpakMBama, H3JIaralkbe aMUHOTJIMKO3UAMMA Yy HYXEeM TMepuoay Tpeda
CHPOBOJUTH CaMO KOJI OHE HOBOpol)eHUaIu KO/l KOje MOCTOj€ jJaCHH JIOKa3H 3a TO.

1.13.3. lIpenopyke NICE-a 3a 1eueme paHe HeoHATaIHe cernce

NICE je y cBojum npenopykama u3 2021. rogune (83) o0jaBHO 1€0 KOjU ce THUE
aHTUOMOTCKE Tepanwuje. YKOJIUKO je JOHeTa O/UTyKa Ja ce MOYHE ca aHTUOMOTCKOM TEPaIlijoM,
caBeT je Ja ce aHTHMOMOTHK Jia YHyTap jeIHOr cara oj JoHomema omnyke (83). Ilo oBum
MpenopyKaMa eMIUpPHjCKa Teparivja mpBor n300pa jecte OSH3WITNCHUITUINH Ca TCHTAMHUITUHOM,
OCHM YKOJHMKO MHUKPOOHMOJOIMIKM TOAALM W MHKPOOMOJIOIIKM HAA30p HE YyKa3yjy Ha
PE3UCTEHIN]Y, TIa j€ HEOMXOAHO YMOTPEOUTH Apyru aHTUOWOTHK. Jlo3a meHuImiInHa je 25
mg/kg Ha cBakux 12 caru. Caser je na Tpeba pa3MOTPUTH NMPUMEHY Ha CBaKMX OCaM CaTh Ha
OCHOBY KJIIMHMYKE CJIMKE, YKOJIUKO j€ HIp. KJIMHUYKO CTambe Beoma Temko. [loueTHa noza
reHramuiaa je 5 mg/kg, a moza moxke Outu 4—7 mg/kg. Jlokasu mojpikaBajy TaBarbe
reHTaMUIMHA y 1034 o1 5 mg/kg cBakux 36 catu y jeanoj no3u. Tpedano 6u kopuctuTu Kpahu
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JIO3HHA MHTEPBAJ YKOJIHMKO j& KIIMHUYKA CJIMKa HOBOpPOEHYeTa TellKka U YKOJIUKO je M30JI0BaHa
['pam-HeratuBHa Oaktepuja. Tpebamo OM MpaTUTH KOHIEHTPALW]y T€HTaMHUIIMHA. Y KOJHKO
MOCTOje J0Ka3| 3a ['paM-HeraTuBHY cency Tpeba J0JaTv joil jeaH aHTHOMOTHK KOJH MMa
aKTUBHOCT Ha ['pam-HeraTuBHE OakTepuje (HIp. ePOoTakCuM), a YKOIUKO je moTBphena ['pam-
HeraTuBHA HH(pEKIMja Tpeda UCKIbYUnTH OeH3uIneHunuauH. [lo oBum npenopykama, CRP 6u
Tpebano u3MeputH HakoH 18-24 cara on 3anmouumama Tepamndje. YKOJIHUKO je Haja3
XEMOKYJITYpe MO3MTHBaH (OCHM YKOJIHUKO je y3pounuk Coagulase-negative staphylococci —
CoNS) caser je ypamutu aymOanHy nyHKujy. IIpemopyke koje ce omHOCE Ha Tpajame
AHTHOMOTCKE Tepanuje jecy Ja ce MPeKUHE ca MPUMEHOM aHTUOMOTHKA HAKOH 36 CaTH YKOJIHMKO
j€ XeMOKyJITypa CTepHIIHA U YKOJIMKO CyMIba Ha CETCy HHje KIMHUYKH jaka, Kao U aKko HeMa
KIIMHUYKKX 3HaKoBa 3a wHGpekujy, a HuBo CRP-a je ymupyjyhu. Ykonumko je mokazaHa
UH}EKIja y 0JCYCTBY MEHHHTUTHCA, MIPETIOpYyKa je J1a Tepanuja Tpaje 7 JaHa WId YKOJIUKO
HHUje J0Ka3aHa HHQEKIHja, Al je MOCTojasa BUCOKA CyMiba Ha CETCY. YKOJIHUKO j€ KIMHUYKO
CTame TaKBO J1a HHje JOLUIO JI0 MOTIYHOT ONOpaBKa, Tpeda HACTAaBUTH ca IPUMEHOM Teparje
Y HaKOH ceJlaM JIaHa WU YKOJIMKO W30JIOBAaHH MATOT€H TO M3KMCKY]jE, Y3 CaBET Jia CE TIOTPAXKH U
CaBeT MUKPOOHOJIOTra YKOJHMKO j€ HEOMXOIHO. AKO ce NMpUMEHa aHTHOMOTHKA HACTaBJba U
HakoH 36 caru, MOTpeOHO je cBakux 24 caTa ypaauTH €BalyallMjy 3a HacTaBaK Teparuje Ha
OCHOBY KIMHHYKE CyMHIbe, Tporpecuje OoyecTH, TpeHyTHOr crama u BpeaHoctu CRP-a.
[Toctoje u npenopyke 3a Meperme KOHLEHTpalrje reHTamuiia (83). YKoIuKo je miaHupaHa
Ipyra 103a, TOTPEOHO je Mpe NaBama JPYyre 03¢ U3MEPUTH KOHIEHTPAIU]y JeKa Y KPBH.
[TpunaromuT HHTEPBAN JO3HMparka UJbajyhu Ja KOHIIEHTpAIH]ja JIeKa HEMOCPETHO Mpe Apyre
nosze Oyme mama ox 2 mg/l, a ako ce naje BuIe O TPH 03¢, IUbATH J1a KOHIICHTpAIlH]ja
HerocpeaHo mpe cienaehe nose oyae 1 mg/l. He tpeba omnaratu cieaehy 103y y UITYEKHBabDY
BPEIHOCTH KOHIICHTPAILlMj€ JIeKa OCHM YKOJHMKO TIOCTOje JIOKa3u HapylieHe OyOpexHe
¢dynkuuje. Bucoke koHIeHTpaluje jeka mpe cienaeche nose cy mosezane ca BehuM pusuKoM oy
HEeKeJbeHNX edekaTa. Mepeme NHKa KOHIEHTpalfje TeHTaMHIMHA Tpeda pasMOTPUTH Yy
cllyuajeBUMa elleMa, MaKpO30MHUYHOI HOBopoleHdera, Heoarorapajyher oaroBopa Ha
Tepanujy, nokazane ['pam HeratmBHe-cerice. 3a ojapehuBame NMUKa KOHIICHTpammje Tpeda
y3UMaTH KpB 1 caT HaKOH JaTOT TeHTAMHIIMHA. Y KOJUKO HOBopoleHue uma [ 'pam-HeratuBHy
CeNCy WM CTapHIOKOKHY MHPEKIIN]Y, pa3MOTPUTH NoBehame 103€ FTeHTaMHUIIMHA YKOJIHUKO j€
MK KOHIIEHTpaIrja Mama o1 8 mg/l.

1.13.4. IloreHumjaaHo Apyre KOMOMHaNMje eMIIMPUjCKUX AHTHOMOTHKA

VY Cochran-ovoj ananusu koja je o0jaBibena 2021. rogune (259) BpiieHa je aHamm3a
Pa3IMYUTHX aHTUOMOTCKHUX PEKUMa 3a paHy HeoHaTalHy cerncy. OBa aHaIn3a OlIEHEHa je Kao
aHanm3a ca Joka3uMa HUCKOr cterneHa curypHoctu (Grade low evidence). ITporewBaHo je et
pa3IMUUTUX KOMOMHanMja aHTHOMOTHKA. BpiieHna cy cieneha nmopehema: aMOMIMINH TUTYC
TFeHTaMUIMH ca OCH3WINECHULIWIMHOM IUTYC TeHTaMUIIMHOM, NMUNEPAIMIINH IJIyC Ta300aKTaM
ca aMMKallMHOM, THKAapLUMUJIMH IUTyC KJIaByJaHCKAa KHCEIMHA ca NUIePaluIMHOM IUIYC
TeHTAaMHUIMH, MUIEepalMINH Ca aMIOUIWIMHOM IUIYyC aMUKalMH U IeTa3uauMm ca
OCH3WITNICHUIIMIIMHOM TUTYC TeHTaMuIlmH. Huje Omio pasnuke y MOPTATUTETy, TEIIKUM
HEXKEJbeHUM Jorahajuma, HOTpeOM 3a LUPKYJIATOPHOM MOJPUIKOM, HE(PPOTOKCUYHOCTH,
HEYpOJIOIIKUM pa3BojHUM omitehemuma, HekpoTusupajyhem enrepokonutucy. Hu y jenHoj
CTYAMjU HUje BpIIEHA MpolieHa MoTpede 3a peCIMPaTOPHOM MOTHOPOM, KA0 M OTOTOKCUYHOCT.
3aksbydak je OMo Ja Cy JOKa3W HEIOBOJbHU Ja OU ce MPEIHOCT Jajia jeTHOM aHTHOMOTCKOM
peXKuMy y oJlHOCYy Ha Japyru. He mocroju cynepuopHu pexxuM Koju OM HaaBIIaAao ocTaje, a
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HABOJIU C€ Jla TOCTOJH MOTpeda 3a BETMKUM PaHJIOMU3UPAHUM KIIMHUYKUM CTyJIMjaMa Koje Ou
MPOLCHUBAJIC PA3IMYUTE AHTHOMOTCKE PEXKUME Y PaHO] HEOHATAITHO] CETICH.

1.13.5. Tepanuja cenTUYHOT HIOKA

[IpenoOMUHAHTHU Y3pOK CMPTH y CENTHYHOM IIOKY je Ba30MOTOpHA mapaiusa (260).
[lenqujaTpujckil CENTHYHHM IIOK j€ YAPYXEH ca TEemKoM XunoBosieMujoM. CympoTHO
OJlpaciMMa, HH3aK CpPYaHM MHUHYTHH BOJYMEH, a HE HHCKa CHUCTEMCKa BacKyJjapHa
PE3UCTEHIIH]a je YApYKEHa ca MOPTAIMTETOM Yy IEAUjaTPUjCKOM CENTHYHOM IOKY (261-265).

Y 2001. rogunu, cBETCKO YIpykeme 3a kpurtuuny Hery (Society of Critical Care
Medicine — SCCM) u EBporicko yapyxeme 3a uHTeH3uBHY Hery (European Society of Intensive
Care Medicine — ESICM) nokpenynu cy Kammamy 3a 60p0Oy npotus cerice (Surviving Sepsis
Campaign (SSC)) 3ajeano ca uatepHanuonaaaum Popymom 3a cercy. [Ipumapau nusb je 6uo
Jla ce M3/1ajy Mpernopyke 3aCHOBaHE Ha JOKAa3MMa 3a peaHuMallljy W TEepalujy maiujeHara ca
cericom. [IpBu Bonmunm cy o6jaBibern 2004. TogrHe ¥ PEBUIMPAJy C€ Ha CBAKE YETHPH TOJIUHE.

VY nocnenmwem Bonudy Koju je o6jaBibeH 2020. roaune (28) o6jaBibeHo je 77 mpenopyka
3a Tepamnujy JAele ca CENTHYHUM IIOKOM U AUC(YHKIIHM]jOM oprana 300T cernce oJ Kojux je 6 ca
JakoM TIpermopykom, 52 ca ciraboM, 9 je okapakTepucaHo Kao HajOoJba Mpakca, a 3a 13 ce Huje
Morjia gaTu npenopyka. [Ipenopyka je ornemeHa kao jaka kKaja je nmoapxana o crpane SSC
TaKo J1a )KeJbeHN e(PeKTH HEKe MHTEPBEHIIM]E WM JIeKa jJaCHO HaJjauaBajy HEeXKeJbeHU edeKar.
[Ipenopyka je onemena kao cmaba kama ce SSC u3jacHMO Ja jecTe 3a Ty MPENOPYKY Y3
HaroMeHy Jia he OHa IMaTH JKeJbeHH edeKaT Koju he BepoBaTHO HajjayaTH HEXKEJLEHU edeKar,
any 300T HeJOoCTaTKa KBAJIMTETHHX JI0Ka3a MM 300T Tora mTo cy pU3UK M OeHeduT ckopo
yjeIHaYeH!, OHa HE MOKe OUTH OllemheHa Kao jaka. OBU CTaBOBU WM MIPEIIOPYKE OJTHOCE CE Ha
nenjaTpujcKy momyianujy oJ HoBopohenuaau ca myHux 37 I'H no 18. ronune xuBoTa.
[Tpemopyke ce He ogHOCe Ha MH(pEKIHUjy Onino na je oHa ca wim 6e3 SIRS-a ykonmko Hema
aKyTHe opraHcke aucynkuuje. Takole, Bpyio BakHa HalOMEeHa Koja ce THYe HEOHATalHe
MonyJaluje je 1a ce Mpernopyke He OJTHOCE Ha MPEeBpEeMEHO pol)eHy HoBopoheHuaI.

Hekwu on mpumepa Hajoosbe mpakce (best practice statement) (28) koju ce HaBoze cy: 1.
UMIUIEMEHTAI{ja IIPOTOKOJIA ¥ BOJMYA 33 TEPAITHjy JIeIle ca CENTHYHUM IIIOKOM MJTH OPTaHCKOM
JTUCOYHKIMjOM YAPYKEHOM ca CemcoM, 2. Y3UMame XEMOKYITYpe TIpe 3alouubama
AHTUMHUKPOOHE Tepanuje, YKOIMKO TO He OJUIake aJMUHUCTpAIMjy aHTUONOTHKA, 3. IpUMEHa
EeMIMPHjCKUX aHTUOMOTHKA IIUPOKOT CIIEKTPa, JeAHOT WK BUIIIE, Kako OM ce MOKpHUo Moryhu
CIeKTap M3a3uBaya cence, 4. Cy)kaBambe eMITUPUjCKOT aHTHOMOTCKOT CIIEKTpa OHOT MOMEHTa
KaJla je MO3HaT MaTOTe€H U HEroBa CEH3UTHUBHOCT, 5. AHEBHA IpOLEHA Jelle ca CENTUYHUM
IIIOKOM ¥ TUC(PYHKITHJOM opraHa 300T cerce u peeBaiyairja aHTHOMOTCKE Teparivje HakoH 48
catu, 6. onpehuBame NyXnHE aHTHOMOTCKE Tepamuje, Ipe CBera mpemMa MecTy MH]eKIuje,
NPUPOJM TATOT€HA, BPEMEHY IMOTPEOHOM 3a CTEPHIIM3ALN]y TIO3HTHBHE XEMOKYITYpE, Y3
MoJaTaK Jla HeMa JI0Kasa Jia je TeXHHA Cerce 3HavyajHa JIeTepMUHAHTA ONTHMAJHOT Tpajama
tepanuje. Behnna ctynuja je mpenioxuia na je kpaha npuMeHa aHTHOMOTHKA MOBE3aHa ca
CIIMYHUM KJIMHUYKMM HCXOAMMa Kao W JyXa HpUMeHa, YKJbydyyjyhM H HeOoHaTajaHy
Oaktepujemujy (266, 267). Umak, moctoje U CTyanje Koje Cy Mokaszajie Ja je Jyka MpuMeHa
aHTUOMOTHKA CYyNIepUOpHH]ja, Kao HIIp. 14 n1aHa aHTUOMOTCKE Tepalyje y OJHOCY Ha 7 JaHa 3a
Tepanujy HeoHaTaHe S. aureus nadekmuje (268).

Heke ox jakux mpemopyka (Strong recommendation) (28) cy: 1. 3amounmame
AHTUMHUKpOOHE Tepamuje IMTO Mpe, Mo MOryhcrBy yHyTap jeAaHOr cara OJf MOMEHTa
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MOCTaBJbama JAMjarHose, 2. yKIamamkbe WHTPABACKYJIapHHUX JIMHH]A 3a KOje C€ YTBPIHU J1a Cy
U3BOp MH(GEKIH]je, 3. 3aroueT ca NpUMEHOM HH(]Yy3Hje, a He MPUMEHUBATH 00JIyce TEUHOCTH
YKOJIMKO HEeMa XHMITOTEH3H]e, 4. He caBeTyje ce pyTHHCKA IPUMEHA HHXAJTaTOPHOT a30T-OKCHA,
5. He TpPUMEHHUBATH MHCYJIMH Ja OM ce OJAprKaia BPEeIHOCT riyko3e ucmon 7,8 mmol/l, y3
HaroMeHY J1a Y MPaKCH MOCTOjH KOHCEH3YC Ja IIMJbaHa BPEAHOCT rimkemuje Oyne ncrox 10
mmol/l, na ce cmarpa 1a je pa3yMHa Tepanuja MHCYJIHHOM YKOJIMKO je BPEAHOCT TIIMKEMU]e
U3HAJl OBE BPEAHOCTH. BpeaHoct rimkemuje kaga Tpeda CKIbYYUTH MHCYJIHHCKY Teparujy
cy 7,8-8,3 mmol/l.

Hexke on cnabujux mpemnopyka (weak recommendation) (28) cy: 1. ummiemenTaiuja
CUCTEMCKOT CKPHUHUHTA KOJ JCIe Koja Cy aKyTHO oOojena; 2. Koa jaene ca AucHyHKIHjoM
opraHa Koja je yJapy>KeHa ca CEIcoM, aju y OJCYCTBY IIIOKa, Tepamnujy Tpeda mouetu Takohe
HITO Tpe, o MOTYheTBY yHYTap 3 caTa 01 IOCTaBJbamka IUjarHose; 3. Iy Koja HUCY UMYHCKHU
KOMIIPOMHUTOBaHA U KOja HUCY y PU3UKY O] TIaTOTe€HA KOjH je MYJITUPE3UCTEHTaH HE CaBeTYje
ce pyTHMHCKa NMPUMEHA eMITMPHjCKe MYITHILIC aHTUMHKPOOHE Tepamuje Koja je ycMepeHa Ha
UCTH MaTOTEH y CBPXY CUHEPTHje, OCUM KaJia MOCTOjU jaKa CyMiba WM je AoKa3zaHa UH(EKIrja
GBS kania npuMeHa eMnupyjcKke aHTUMUKPOOHE Teparije yCMepeHe Ha UCTH IaTOTeH Y CBPXY
CHHEpIHje MOKe OMTH HHIMKOBaHa; 4. HAWKOBaHa je aaMuHucTparmja 10 40-60 ml/kg 6omyca
(10-20 ml/kg o jemHOM GOJTYCYy) TEUHOCTH TOKOM HPBOT cara, TUTPUPAHO IpeMa MapKepuma
CpPYaHOT MHHYTHOT BOJIYMEHA; 5. MPETHOCT C€ Jaje MPUMEHU KPUCTAJIOUIa y OJHOCY Ha
anOymMuH; 6. IPETHOCT Ce Jaje MPUMEHH OalaHCUPAHUX KpucTanouaa y ogaocy Ha 0,9% crnanu
pacTBOp 3a MHUIMjAJIHY CTa0WIM3alujy Jele; 7. He KOPUCTUTU KIIMHUYKE 3HaKe Jia Ou ce
CENTHYHU IIOK CBPCTA0 Kao ‘TOIUIM WM ‘XyiamHu’. Bemuku Opoj cTyauja mokaszao je cimaly
KOpealujy KJIWHUYKE TMPOIEHE Ca CPYaHUM HWHACKCOM M CHCTEMCKOM BacKYJIapHOM
pesuctenijom (269-272); 8. caBeryje ce nmpaherme TpeH1a BpeIHOCTH JIaKTaTa; 9. MpeIHOCT ce
Jaje IpuMeHH enuHedprHa ¥ HOopenuHeDpPHHA Y OJHOCY Ha JIOMAMUH. AKO MAalUjeHT MMa
HeasiekBaTHy nepdys3ujy HakoH npumene 40—60 ml/kg Teunoctu Tpeba moueTH ca JgaBameM
BA30aKTUBHHX JIEKOBA. YKOJHMKO ENMHE(PPUH WM HOpeMUHE(YPUH HUCY TOCTYITHH, TOTTAMHH CE
HaBOJM Kao moryha Tepanuja mzbopa. EmunedpuH ce KOpHCTH Kala MOCTOJU MHOKapaHA
JUMcyHKIMja U HU3aK CpPYaHM MMHYTHU BOJYMEH, a HopenuHe(dpuH na Ou ce mosehana
CHCTEMCKa BaCKyJIapHa PE3UCTEHIMja, Ma Ou n300p 3aBUCHO O]l (U3UOJIOTH]E TMAalMjeHTa U
xeMmoauHamuke. Hema mogaraka o Tome Kaja ce IIOK CBPCTaBa y KaTeropujy pedpakTopHOr.
CBH Ba30aKTHBHU JICKOBU C€ MOTY JaTH Ha repudepHy BEHCKY JIMHHU]Y WIIK HHTPAOCEATHO, aJlH
Tpeba 00e30eIUTH LIEHTPAIHN BEHCKU IpUcTyn mTo mpe; 10. yKonmko mocroju motpeda 3a
BUCOKMM Jl03aMa KaTeXOJaMHHAa MOXE C€ JOJaTH Ba3ONpPeCHH Y3 Jajby THUTPAIH]jy
KaTexosaMHuHa; 11. caBeTyje ce MOKyIIaj HEMHBA3UBHE PECUPATOpHE MOJPILIKE KO JIele ca
aKyTHUM pecrupaToOpHUM aucTpec cunapomom (Acute respiratory distress syndrome — ARDS)
300r cernce, a y 0JICYCTBY jaCHUX 3HAaKOBa 3a MHTyOanujy; 12. Tpeda mpodatu ca mpoOHATOPHUM
MOJIO’KajeM KOJT JIele ca cercoM U temkuM oosimkoM ARDS-a Hajmame 12 catu y TOKy JaHa,
13. npumenutu naxanatopuu azot-okcun (INO) kao Tepanujy cnamaBama Ko pedhpakTopHe
xurokcemuje; 14. He caBeTyje ce ymorpeda I.V. XHAPOKOPTH30HA YKOJIUKO je MpHMEHa
TEYHOCTH WM Ba30NpPECOpPHE Tepanuje aJeKBaTHAa 3a YCIOCTaB/bake XEMOJMHAMCKE
CTaOMITHOCTH, aJl c€ OH MOXKE€ ¥ HE MOpa JaTh YKOJHUKO MPUMEHa TEYHOCTH U Ba3oImpecopa
HUCY JIOBOJBHM 3a YCIIOCTaBJbalkhe€ XEMOJMHAMCKe crTaOwiHocTH; 15. He caBeryje ce
CyIUIEMEHTAIH]ja JICBOTUPOKCHHOM Yy CENITUYHOM MIOKY KO Jelle Koja cy eyrupoumHa; 16.
caBeTyje ce MNpUMEHAa AaHTUMUPETHKA WM TNEPMUCHBHM MPHUCTYN IOBUIIEHO] TEJIECHO]
temneparypu. [loBuieHa remmneparypa je GU3HOIONIKK OJrOBOpP Ha CEICy U OCTaje HejaCHO
Jla JM je TOBHUIIeHa TeMmmepaTypa noOpa (273) wiu wmretHa (274); 17. He cy3npkaBaTH
EHTepaTHy HCXpaHy CaMO Ha OCHOBY IpUMEHE Ba30aKTHBHUX WHOTPOITHUX JieKoBa. EHTepaHa
UCXpaHa HHje KOHTPAWHAMKOBAHA KOJ Jelle Ca CENTHYHHUM IIOKOM HAaKOH aJleKBaTHE
XeMoJuHaMcKke crabunuszanyje; 18. eHrepanHa ucxpana tpeba aa Oyne npedeprpaHu HauuH
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ucxpane. Cadekatu ca MmapeHTEpAITHOM HCXpaHOM NpBHUX cenam naHa. CeKyHIapHa aHalu3a
PEPaNIC crynuje mokaszana je na Cy3lpikaBame Off MapeHTepaTHe HCXPAaHe KOJ| TEPMUHCKE
HOBOpoheHuaau uma o6enedur (275, 276), nako je OUII0 MOBE3aHO ca HEXEJbEHUM e(heKTuMa
Temke xumoriukemuje (275). dyropouno mpaheme HaKOH 2 TOAUHE O] OBE CTYAHjE je
MOKa3aJl0 Jla HE3alouyHbalkhe IMapeHTepaHe HWCXpaHe Henesby JaHa HHje YTUIAIO0 Ha
AHTPOIIOMETPHjCKE MapaMeTpe, 3IpPaBCTBEHU CTATyC, ald je YTHLAJIO Ha MOOOJbIIAmE
oapeheHnx JoMeHa HeYypOKOTHUTHUBHOT pa3Boja (277); 19. He caBeTyje ce Mepeme BOJyMEeHa
racTpuyHuX pesuaya, 20. He caBeTyje ce NpHMEHa CelieHa, Kao HHU CYyIUIEMEHTaIHja
TIIyTaMUHOM, TIPUMEHA aprUHUHA, ITMHKA, BUTaMiHA L[ u THaMuHa; 21. He caBeTyje ce aKkyTHa
Ha/l0OKHa/a AeduumTa BuTamMuHa /| y Tepamuju CENTUYHOT MIOKA. YKOJIUKO CE PETHCTpYje
neunut BUTaMHHA [| BeroBa HagoKHama Tpeba Ja Mie mpeMa CTaHIapJHUM BOJUYMMA,
HE3aBHCHO O] mpucyctBa cerce (278); 22. He caBeTyje ce TpaHc(hy3uja epuTporuTa KOJ
XeMOJMHAMCKH cTabuiHor aerera ykoiuko je Hg>7 g/dl. TIpema TAXI (Transfusion and
Anamia Expertise Initiative) Boguuuma u3 2018. roaune, 32 XeMOJMHAMCKH CTa0HITHO JIETE CE
HoJIpa3yMeBa Jia je cpeliibu apTepHjcku nmputucak (mean arterial pressure — MAP) uznazn 2 SD
HOpMallHe BpPEIHOCTH, Kao M Ja HeMma noTpede 3a moBehameM 1032 Ba30aKTUBHUX JIEKOBA
HajMame 2 cata (279); 23. He caBeTyje ce TpaHcy3uja TpoMOOIUTa caMO Ha OCHOBY BPEAHOCTH
TpOMOOIIMTA KOJ TaIfjeHaTa KOju He KpBape. Y paHJIOMU3UPAHO] KIMHWYKO] CTYAHMJH KOJ
HoBopohenuaau pohenux ucnon 34. I'H nopehena je npumena tpancdysuje TpomOonuTa Ha
BpeTHOCTH TpoMboruTa Koje cy 6ume 50.000/mm® n 25.000/mm? (280). Bume HexXebeHHX
edekata U CMPTHUX HCXoJa je Ouio 3abenexeHO KOA HoBOpoheHuaaw Koja cy aoOujana
TpoMOonuTe mpu BUIIKMM BpeaHoctuMa (280). CMaTpa ce Ja MOCTOjU PU3HK O] CIIOHTAHOT
KpBapema Kaja je BpeaHocT TpombomuTa 10-20.000/mm?; 24. He caBeTyje ce npoduIaKTHUKa
nprMeHa IUIa3Me KOJl Jele Koja He KpBape M ca KoaryJalMoOHHUM aOHOPMAaTHOCTHMA.
[MpopwmiakTuyka mpUMeHa c€ OJHOCH Ha CHUTYyalldjy Kaja IOCTOjH aO0HOpPMalHH TeCT
Koaryjamnuje, ajJd HeMma akTHBHOT KpBapema. OrcepBalMOHE CTyAWj€ TOBOPE Y MPHIIOT
JIOLIUjer UCX0/1a KO OHUX KOju cy mpuMuin miasmy (281, 282). [lojeaune rpyne naimujeHara
Mory uMaTu OeHepHT o mpoduIaKTHUKE MPUMEHE IUIa3Me, Kao IITO Cy OHU KOJ KOjUX ce
perucTpyje noropiiame TeCTOBa KoaryJaluje U KOju ¢y Y BUCOKOM pU3UKY OJ TUCEMHUHOBAaHE
WHTpaBacKyJapHe KoaryJsomnaruje; 25. He caBeTyje ce u3MeHa Iuia3Me Ko JeIe ca CeNTHIHUM
mIoKkoM 0e3 MyJATHIIE Opraicke cinabocTh  yIapyKeHe ca  TpOMOOLUTOIEHH]OM
(Thromocytopenia-associated multiple organ failure — TAMOF), mok ce He MOXXe HHU
CaBeTOBaTH HU HE CAaBETOBATU M3MEHa IJIa3Me KOJ| CENTUYHOI IIOKa KOjU je YApPYXKEeH ca
TAMOF. TAMOF je wndmamatopHu (EHOTUIT CENICOM MHIYKOBaHE OpraHCKEe TUCHYHKITHjE
KOjU ce Npe3eHTyje Kao HOBa I0jaBa TPOMOOIMTONEHH]E€ M pa3BHjeHa MYJITUIUIA OpraHCKa
muchynkuuja (283, 284); 26. moryha je 3amena OyOpexHe (YyHKIMje 3a MPEBEHIIH)Y
npeonrtepehema TeUHOIThY KOJA [elleé ca CENTHYHUM IIIOKOM YKOJMKO HE pearyjy Ha
PECTPUKIIM]Y YHOCA TEUHOCTU U AUYpeTcKy Tepanujy. He moctoje nepunutiBHE cTyauje koje
roBOpe y MPWJIOT TOME Ja je 3ameHa OyOpekHe (yHKIHje 00/ba y OJJHOCY Ha OTpaHUYaBAKE
TE€YHOCTHU U MPUMEHY AUYpEeTHKa; 27. He caBeTyje ce pyTHHCKa IpUMEeHa UMYHOTJIOOyIMHA KOJT
JIeTle ca CENTUYHUM IIOKOM WJIM OPTaHCKOM JMC(YHKIIHJOM Yy CKIIOITY CETice, Maja MOjeIHHN
MaIUjeHTH MOTY UMaTH KOPHUCT O] MpUMEHE MMYHOTJIo0ynuHa. MyITHIIEHTpUYHA CTYyIuja
MpPUMEHE MOJMKIOHAIHUX UMyHOrjaoOynuHa koi 3.493 HoBOpolheHuaau ca CyMHOM HIIU
JIOKa3aHOM CETICOM HHje MOKa3alia 3HauajHy pa3liuKy Y MOPTAIUTETY U TJIABHUM HEXEJbEHUM
ucxonuma (82).

Hucy ce wmorne wm3marm mnpemopyke 3a (28): 1. ymorpeOy mnakrara y MHIBY
cTpaTH(UKalMje Aele y rpyrne OHUX Koja Cy y BUCOKOM PHU3UKY y OJIHOCY Ha OHY KOja Ccy Y
HUCKOM PHU3WKY 32 CENTHYHH IIOK; 2. I[MJbaHE BPEIHOCTH CPEIIET apTEePHjCKOT MPUTHCKA.
[Tpenopyka je na MAP tpeba na Oyne usmely 5. u 50. nepuentmiia unu u3Haj 50. nepreHTuna
3a y3pact. [IpuxBatibrBe UJbaHe BPETHOCTH MOTY OUTH U HIKE, aKO CY IPYTH XEMOIHHAMCKA
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napameTpu (MEHTAJIHU CTaTyc, nepdysuja, 1uypesa, JaKkTaTh) y modospmamy. Kaga gupekTHo
meperse MAP-a HHUje M3BOIJBHBO, MEPEHE CHCTOJIHOT TNPUTHCKA j€ NPUXBATIBUBO, JOK
MPETXOHA Mperopyka 1aa ce Iujba nepdy3uoHu npurucak (pasnuka MAP-a u nenrpamHor
BEHCKOT MIPUTHCKA) HUje BUIIE MoapkaHa (285); 3. mpuMeHy Ba30aKTUBHUX JICKOBA YKOJIUKO
HeMa IUTacupaHe [eHTpalHe BEHCKE JUHH]e, Y3 HAlIOMEHY /1a ce y MPaKCH TO palu; 4. 1o/1aBame
MHOIMJIATaTOpa KOJI JIeE ca CENTUYHUM IIOKOM U CPYaHOM TUC(YHKIUJOM U TIOpE]] IPUMEHE
JIPYTUX Ba30aKTUBHUX JICKOBA; 5. HHTYOAIM]y OHE JeIe KOja uMajy pePpakTOpHHU IIOK HAKOH
pUMEeHe TEYHOCTH, Ka0 M KaTeXOJIAMUHCKU PE3UCTEHTHHU IIOK, MaKO C€ Y MPAKCH TO YECTO
panu. Bucoku Meraboinuku 3aXTeBU 3a pedpakTOpHU IIOK Ha KOje yKasyje MpOorpecuBHA
JaKTUYHA anuzo3a u end-oprancka nucyHKIMja MOTY ce YOIaXHTH PaHOM WHBAa3MBHOM
MEXaHHYKOM BeHTHIanujom (286-288); 6. mpuMeHy BHCOKO(DPEKBEHTHE BEHTHIIATOPHE
NOTIOPE Y OJHOCY Ha KOHBEHIMOHAJIHY MEXaHWUYKYy BEHTWIALHjy; 7. IHMJbaHy BPEIHOCT
KaJI1jyMa, Tako Jia Ou Tpedasto ubaTH HOPMAIHU OIICET BPEJHOCTH; 8. paHy XUIIOKAIOPU]CKY
TPOUUKY EHTEpaIHy HCXpaHy y3 noBehame /10 MyHE SHTepalHe MCXpaHe WIN paHy IyHY
EHTEepaJIHy HUCXpaHy KOJ CENTHYHOI IIOKa KOJ Jelle KOoja HeMajy KOHTpauHAMKAlHje 3a
EHTEepaJIHy UCXpaHy. Y Ipakch OOMYHO ce 3al0YUIE EHTEpalHa UcXpaHa HaKoH 48 caTu KoJ
OHMX KOjHU HEMajy KOHTpauHIuKaluje u moBehaBa ce MOCTENEHO JOK ce He MOCTUTHY
HYTPUTUBHU IIMJbEBHU; 9. MJbaHE BPEIHOCTH XEMOTIIOOMHA KOJ XeMOJAMHAMCKH HEeCTaOMITHE
nerie.

AMEpUYKH KOJIEH 3a JIeUeHe Y KPUTUYHO] MeAUIMHY n3ao je 2017. romuHe mapamerpe
wimanuke mpakce (Clinical Practice Parameters) 3a XxeMOOWHAMCKy MOIPIIKY Y
NIeINjaTPUjCKOM 1 HEOHATaITHOM IIOKY (285), a Koje cy 3acHOBaHe Ha npenopykama u3 2014,
roguHe, Koje Ccy Hajmorpaama mnpenopyka u3 2002/2007. romune. Ilpemopyke cy
KJIacu(UKOBaHE Kao MPENopyKe MPBOT CTENEHA U TO Cy jake MPENOpyKe, U MPETOpyKe IPyror
CTeleHa, a To cy cinabe npenopyke. Ha ocHoBy kopuithene aureparype npernopyke Mory Outu
HUBOA A M OHE Cy 0a3upaHe Ha KOHTPOJHMCAHUM PAaHIOMHU3UPAHUM CTYAHjaMa U MUHUMYM
JeAHOM MeTa-aHaJlM30M, Ipenopyke HHMBoa b koje cy Oa3upaHe Ha paHIOMU3MPAHUM
KJIMHUYKUM CTyAHjama, npenopyke HuBoa Ll koje cy 0a3upaHe Ha KOXOPTHHM CTyAMjama U
CTyAMjaMa ciy4aj-KOHTpOJIa U Ipenopyke HuBoa [ koje cy 0a3upaHe Ha MUILJbEHY eKcliepara
U NpuKazuma ciyuaja. OBe npernopyke cy JepuHucaHe 3a MeInjaTpujCKU IIOK U OJBOJEHO 3a
HeoHaTamHM oK. Kaja je pey 0 HeoHaTaaIHOM IOKY, OHE C€ OJHOCE W Ha TEPMHUHCKY M Ha
npeBpemMeHo poheHy HoBopoheHuas.

OBne ce HaBoau (285) na HeOHAaTaNHU CENTHYHM LIOK Tpeba pas3IMKOBATH OJ
KapauoreHor moka. CBako HOBOpol)eH4Ye KOJi KOI IMOCTOjM IIOK Ca XelaTOMEraiijoM,
[I1jaHO30M, IIIyMOM, Pa3IHYUTHM NPUTHCIMMA HA TOPHHUM H JOHBHM EKCTPEMHTETUMA WIIN
nyJceBHMa 3axTeBa MpHUMEHY MH(]Y3Mje MpocTarjaHIuHa JOK Ce HE MCKJbYYH KOMIUIEKCHA
KOHTE€HHUTaJ HA cp4yaHa MaHa. [locTymum Koju ce HaBOJE Kao HEONXOTHH y MPBOM CaTy O]
TPEHYTKa M0jaBe KIMHUYKUX 3HAKOBA Y HEOHATAJTHOM IIIOKY Cy O3HaY€HM Kao HUBO Jjoka3za 11]
U TO Cy: OJApXaBame JAMCAJHUX IyTeBa, OKCHIEHAalljeé W BEHTWIAluje, OOHaBJbame
LUpKYyJalyje, oJpXaBame LUPKYyJalMje M IMJbaHUX BPEAHOCTH cpyaHe (peKkBeHIHje, a
Kpajiu LIMJb Tepanuje (HuBo Joka3a 111) 6u Guo: kanuaapHo BpeMe Mymhemha UCIOJ 2 CEKYHIIE,
TOILTM eKCTpeMuTeTH, Auype3a Beha ox 1 ml/kg/h, onpxaBame HopMaHe BPETHOCTH TIIYKO3€,
KaJIlMjymMa, KPBHOT TPHUTHUCKA W MEHTAJIHOT CTaTyca, pa3jhKka y Mpe U IOCTIYKTaTHO]
UPKYJIaUju Mamwa o1 5%, catypauurja 95%. HaBoau ce na kputuuHo 060s1€10 HOBOpoheHue
MO>KE€ UMaTH BeoMa Op3 Taj] CUCTOJIHOT U TNJaCTOJTHOT MMPUTUCKA 300T Yera je moTpeOHO CTATHO
npahemwe. Ha Bpeme ypalena unrydaruja 1 3armodera MexaHu4yka BeHTUIalMja 6u Tpebao 1a
CMam€ JIMCajHU Harmop u oMoryhe HajO0Jby OKCcUTEHAIH]y U iepy3ujy. DapMakoomke Mepe
IpY UHTYOAIMjH IOpe]l aJIeKBaTHE Tepanyje TeUHOLINYy yKIby4yjy IPUMEHY aTpOIHHA Kako Ou
ce CIpeumia XeMOJAMHAMCKHM 3HayajHa Opamukapauvja. Mopoun, nponodorn, 6apburyparu,
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BUCOKE J103¢ OCH30/Ma3enuHa MOTY JOBECTH JIO XCMOJIUHAMCKE HECTaOMIHOCTH, T€ CE HE
caBeTyjy. Y OBHM IpernopyKaMa HapouuTO KOJ| IPETEPMUHCKE HOBOPOl)eHUau ce He caBeTyje
UHTpaoceannu npuctyn (HuBo npernopyke 1/1). Illto ce Tnue Gosyca TEYHOCTH, MOXE CE aTH
10 ml/kg y3 npaheme eBeHTyalHOT pa3Boja xermaToMmeraiuje U nosehanor aucajuor pana. o
60 ml/kg ce moxke natu u y ipBoM caty. Kao npBu u300p Ba30aKTHBHE MOTIOPE MPETHOCT Ce
Jlaje JomaMuHy, aii Tpeba y3eTu y 003Hp BeroB yTHIlaj Ha IiryhHy BacKynapHy pe3UCTECHLIN]Y.
Kombunaruja mamux mo3a momamuHa (<8pcg/kg/min) y3 mobyramun (mo 10pcg/kg/min) ce
MOYKE JIaTH, a YKOJIMKO HeMa OJIroBopa, Tpeda aatu enunedput y no3u oxa 0,05-0,3ucg/kg/min
(auBO mokasa 111).

Haxon mpBor cara (uuBo mpenopyke 111), oBme ce naBogu (285) na cy uuIJbeBU
ollp)KaBame Tepdy3uje, KPBHOT IPHUTUCKA, IICHTpPAJTHE BEHCKE caTypalyje KUCCOHHKOM
(Central venous oxygen saturation — Scvoz) usnazn 70%, Cl (cardiac index) usnan 3.3 I/min/m?,
IPOTOK KpO3 ropmy Inyiuby Beny usHam 40 ml/kg/min. Kpajmwu Tepamnujcku 1uibeBU (HHBO
nokasa 11) cy ucTH Kao M HaKOH IMPBOT caTa y3 JI0/aTaK 3a BPEIHOCTH Scvoz, MPOTOKA KPO3
ropmy mymby Beny, Cl, onpxxaBame HOpMmanHux BpenHoctu INR-a, omcycTBo necHo-neBor
[IaHTa, TPUKYCHHUIHE pErypruranuje, caabocTu JECHOT Cplia, HOPMAJIHOT aHjOHCKOI rara.
['yOuTak TEYHOCTH M MIEP3UCTEHTHA XUITOBOJIEMH]a 300T KalMIapHOT JIMKA MOXKE JIa CE HACTaBU
nanuMa. Kpucranouau cy tepanuja u3bdopa ako je Hg>12 g/dl. Tpaucdysuja epurporura ce
MOXxe jgath ako je BpemHoct Hg mama ox 12 g/dl. luyperturm Cy HHIAMKOBaHH KO
XHUIEepBOJeMUYHNX manujeHara. llto ce TWdye XeMomWHAMCKe MOJPIIKE IIETOJHEBHA,
niecToyacoBHa MH(y3HUja MeHTOKCU(UIMHA MOXKE Ja ce Ja 3a peBep3ujy moka koja VLBW 6eba.
[Ipumena neHTOKCM(WIMHA Yy TEpanuju Cerce MOAp)KaHa je ca MaJIMM HHBOOM JOKasa jep
yTHYE HAa MOPTAJIMTET M AYKUHY Xocmurtamusainuje u ox crpane Cochrane-a (289). Koa
TEpPMHHCKE HOBOpol)eHUYa 1 Koju MMajy nep3ucTeHTHyY miyhny xuneprensujy, INO tpebda natu
y no3u ox 20 ppm. HopenuuedpuH Moxe OUTH O KOPUCTH KO pedpakTOpHE XUIIOTEH3H]E,
amu Scvoz Tpeba nma ce oapxku m3Han 70%. XUOPOKOPTHU30H C€ MOXKE JIOJIaTH aKO TOCTOjU
aZpeHanHa uHCypUIMjeHIrja, Koja ce qeduHuIIe Kao MUK KopTu3ona HakoH npumene ACTH
koju je <18 pg/dl, wnu 6azamau xoptuzon <4 pg/dl wmu O6azamam xKoptuzoa <18 pg/dl ako
1ocTOju nmoTpeda 3a MHOTPOITHOM IOJPIIKOM. YKYIHO Tpajambe apTepHjcKOr YMOMUIMKAIHOT
Karerepa Tpeba OrpaHUYMTH Ha 5 1aHa, a BEHCKOT yMOMJIMKanHOr Karerepa Ha 14 nana. Kaga
1OCTOjU pedpakTOpHU MIOK Tpebda HCKIbYYUTH HECENTUYHE Y3pOKe IIoKa (KOHM€HHTATHE
cpyaHe aHOMallkje, ypoheHe rpemike MeTabosim3ma, KpuTHuHO Benmku ductus arteriosus,
THEYMOTOpAKC, MepuKapaHy edys3ujy, ryOuTaKk KpBH, XHIIOapeHaTH3aM, XUTIOTHPEOHIU3aM).
Kana ce cBe To uckspyun u3oop je mpumena ECMO (Extracorporeal membrane oxygenation)
(auBoO gokaza 1L1).

Tpeba umatu y BuAy JAa Cy y CENTHUYHOM IIOKY HPUHIUNM (hapMaKOKHHETHKE
HapyIleHH, IITO ce oriiesa nmopehameM BoJTyMeHa JUCTPUOYIIHje 300T MpUMEHEe MoHeKa  Behe
KOJIMYMHE TEYHOCTH M KalWIapHOT Iypema, CMAmbEHEM KIMpeHca aHTHMOMOTHKa 300T
HapyllIeHe peHaJlHe W XemaTHuHe nepdys3uje M opraHcke auchyHkuuje, npucycrsom Behe
KOJINYMHE HEBE3aHOT JieKa 300r XUMoaadyMHHEMH]je, IITO J0BOIHU U 710 MOoBehaHOT KIMpEeHca.
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1.14. Panu HeOHATAJIHU MEHUHTUTHUC

1.14.1. EnugeMuoJI0oruja, eTHOJIOTHja, MaToreHe3a

MenunruTuc ce Hajuemrhe jaBjba y HEOHATATHOM MIEPUOTY )KUBOTA, Ca MHIIUACHIIOM O]
npubmmxao 0,3 Ha 1.000 xuBopohenux y passujeHum 3emsbama (290, 291). Mauunenna je
BepoBaTHO U BuIia, jep 30% mo 70% Ocba Hema yuurbeHy JymOanHy nyHkimjy (51, 292).
CwmpTtHOCT 300r MeHuHTHUTHCA je m3Mely 10% u 15% xox tepmuncke HoBopoheruanau (293) u
no 25% xox mpeBpeMeHO poheHe HoBopoheHuamu (294). YuecTasocT MEHMHTUTHCA KOJ
acHUMIITOMaTCKe HoBopoheHuaau ca ¢akropuma pusuka 3a wuHpekuujy (295-299) u
IpeBpeMEHO poljeHe HoBopoleHUaau ca pecnupaTOpHIM AUCTPECOM, allk Oe3 IPyrux 3HaKoBa
cerice (300-302) je u3y3zerno nucka. [1a unak 20% no 30% HOBOpoOheHUaAM cCa KyITYpOJIOLIIKH
JI0Ka3aHOM paHOM HEOHATAJHOM CEIICOM MMa HCTOBPEMEHO H OakTrepujcku MeHuHrutuc (303,
304), nox 15% no 38% HOBOpoheHUagM ca MOTBphHEHMM MEHMHTHTHCOM HMa HETaTHBHY
xeMokynTypy (292, 303, 305-307). 3aro HeraTMBHa XEMOKYJITYpa HE MOXK€ HCKJbYYUTH
MEHMHTHTHAC. YKOJHMKO ce JyMOalHa MyHKIHja paad caMo KoJ HoBopoheHuera ca
0akTepujeMHjOM MOXKeE Ce JECUTH J1a Ce He IOCTAaBU JIMjarH03a MEHUHTUTHCA.

Kao m Heonaramna cerca, ¥ HEOHATaJIHH MEHUHTUTHC CE€ MOXE TpeMa BpPEMEHY
jaBJbama MOJCIUTHU Ha paHH (OHAj KOjU C€ jaBJba y MPBUX 72 caTa )KUBOTA) M KACHU HEOHATAIIHU
MEHHHTUTHC. PaHU HEOHATaTHN MEHHHTUTHC HACTAj€ BEPTUKATHOM TPAHCMICH]OM NAaTOT€HA U
MOBE3aH je ca KOMIUIMKaIjama nopohaja u TpyaHohe.

Hajuemhu y3pouHuIM paHOr HEOHATAJTHOT MEHUHTUTHCA Cy Kao M KOJI paHe
HeoHaraiHe cerice GBS u E. coli. GBS je Hajuemrhu y3pok MEHHHIHTUCA U Y3POYHHK j& Y OKO
40% paHOT HEOHATATHOI MEHUHTUTHCA. | paM-HEeraTUBHYU €HTEPUYHHU OAIMIIH CY Y3POUHUIIH Y
oko 30-40% ciydaja HeOHATATHOT MEHUHTHTHCA, a E. COli unnm oko 50% I['pam-HeraTuBHUX
u3onata (51, 308, 309) u Hajuewhu je y3pOUHHMK paHOT HEOHATaJIHOT MeHUHruTHca kox VLBW
(309, 310). Behuna cojesa E. coli koju cy y3pounuim menunrutuca uma K1 anturen. [pyru
3HAuYajHU Y3pouHMIM MeHuHrutHca mel)y I'pam-neratuBHuM Oaktepujama cy: Klebsiella,
Enterobacter, Citrobacter u Serratia.

Knuanuka nujarHoza MEHHHTUTHCA KOJ HOBOpoleHdeTa Moxe OMTH TeIllKa, jep Cy
3HAIM YECTO CYNTWJIHU M HECTeNU(PHYHU M KIMHHYKA CIUKA j€ CIMYHA PAaHO] HEOHATAJIHO]
cericu. YecT Hana3 je TeMmIeparypHa HECTaOMJIHOCT M jaBiba ce y 60% HoBoOpoheHuaau ca
MeHuHruTucoM (10). Jpyru dectd HEypoOJIOIIKM 3HALM Cy: HUPUTAOMIHOCT, MoBpahame,
Jerapruja, ociabJbeH TOHYC M KOHByN3Wje. BehnHa HoBOpoheH4anu uma NyHy, ajlud HE U
HaneTy (oHTaHeNly U 0JICYCTBO MEHHUHI€AIHUX 3HaKoBa. OcTanu 3HaAIM Cy: claduje y3uMame
00poKa, peciupaTopHU JAUCTPEC, alHea, Aujapeja.

N3narame He3penor Mo3ra, HapouuTo Oene mMace, WH(pIAMATOPHUM MEIMjaTopuMa U
[IUTOTOKCUYHUM ollTehemruMa je moBe3aHo ca BehuM pu3ukom o1 abHOPMaTHOT KOTHUTHBHOT
u MoTopuykor pas3soja (311), 36or yera cy VLBW noBopolenua ca MEHUHIUTHCOM o1 BehrM
PHU3HKOM O] HeypoJIONIKOT ommTehema y mopehemy ca HoBopohenuyanu 6e3 nadpekmnuje (312).
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1.14.2. IlmjarHo3a paHOT HEOHATAJIHOT MEHHHIHUTHCA

KynTtypa nukBopa je 3maTHu CTaHaap/] 3a Jujarno3y MeHuHruruca. Hajuenthu pasnosu
3a omyiarame JymOanHe nmynkuuje (JIII) jecy pusuim oa KOMIUIMKalMja caMe WHTEPBEHIIN]E
(313-318) wu kapauwopecnupatopHa HecradbuiaHoct VLBW y Ttoky mnpouenype (292).
[TocraBspame qHjarH03¢ MEHUHTUTHCA YTUYE HA JICYCHE M MPOTHO3Y, jep YTHUYEC Ha TYKHHY
Jeyera, Kao U M300p aHTUOMOTHKA KOjU UMajy O0Jby MEHEeTpalujy y LEHTPaTHW HEPBHU
cucrem (319, 320).

HcnutrBama cy nokasaia Ja 10 CTepHIN3alije MCHHHIOKOKa Y THKBOPY MOXKe JJohH y
pPOKy of1 2 cara, a THEYyMOKOKa y poky ox 4—10 caru ox moderka tepanmje (321). Tymaueme
pe3ynTara JJMKBOpa MOKe OMTH M3a30BHO, jep je 3HavajaH Opoj HoBopoheHyaau Beh M3II0KeH
MHTpanapTaTHIM WIA eMIIMPHjCKUM aHTUOMOTHIIMMA TIpe yunibeHe tymbanne mynkuuje (305,
321, 322). Kyntype auKBOpa MOTY OHMTH ,,JTa)KHO HEraTUBHE” KOJ HOBOpOoheHYa i poh)eHuX 01
MajKu KOje cy aHTHOMOTHKE TpuMalle HHTPANapTAIHO, jep MHOTH aHTUOMOTHIIN JIOCTIEBAjy Y
¢deranHy nupkynanujy. MHTpamapTaaiHo JaTh aHTHOMOTHIIM MOTY OMETaTH pacT OakTepuja u
JIOBECTH J0 JIaKHO HeraTMBHHX Hamaza (53, 305, 323). Koimko je moHeka TEeMKO TyMadyuTH
HaJIa3 JJMKBOPA U OMPEICIIUTH CE 3a MpaBy aHTHOMOTCKY TEparujy rOBOPH YUEHCHUIIA Ja KaJia
MIOCTOjH M3JI0KEHOCT aHTUOMOTHIIMMA U KaJia je 100WjeH HeraTHBaH Hajla3 KyAType JIMKBODa,
TO MOXE JIa yTUYE JIa CE ONPEICITMMO 32 OHE aHTUOMOTHKE KOJH HE ITPOJIa3e XeMaTo-CHIlehaIHy
Oapujepy. CympoTHO, MOKEe JOhHM 70 HEMOTPEeOHOT MPOIyKaBama JICUCHa aKO Ce HE MOXKE
UCKJbYYUTU MOTYhHOCT GaKTepHjcKOT MEHUHTUTHCA.

PedepenTHr mapameTpy OUTOJNOMIKOT M OMOXEMHjCKOT Hajla3a JIMKBOpA W OHH KOjH
yKa3yjy Ha HEOHAaTaJIHU MEHUHTUTHC Cy MpeIMeT MHOTHMX MCHHUTHBama. Ha oBe BpemHOCTH
yTH4Ye HEKOIHMKO (pakTopa Kao INTO Cy TecTalMjcKa CTapoCT, MOCTHATAJIHA CTapoCT H
usnoxkeHoct antuOuotnnuma (324). IIpoceuan Opoj JieykoIuTa KOJ 3/ApaBe, MPEBPEMEHO
pobeHe nm TepMuHCKe HoBopoheHuamu y Behunn cryaumja je <10 hemuja/mm?® (292, 306, 325-
328). Konuenrtpanuje nporenHa y JMKBOPY KO HEMH(PEKTUBHE TEPMUHCKE HOBOpOheHYaH je
obuuno <100 mg/dl, nok nmpeBpemeHO poljeHa HOBOpOheHYa MMajy HEIITO BUIIE BPEAHOCTH
Koje BapHpajy ca recranyjckoM 3penomrhy (327-330). KonueHnrpanuje riykose y JUKBOPY KOJ
HOPMOTJIMKEMUYHE U HenH(puupane HoBopoheHuaau je oonuno uzmehy 70% u 80% HuBoa y
cepyMy (63) 6e3 3HauajHUX paziuka u3mely npeBpeMeHo polheHe HoBOpoheHUa Il U TEPMHUHCKE
HoBOpohenuanm (327, 331). Bpeanoctu cy Hike kKo HoBopoheHuaan ca MeHUHTUTHCOM (306).
VY nocajanimyUM HCOUTHBAaKUMA je TIOKa3aHa ciada MO3UTUBHA MPEAUKTUBHA BPETHOCT Opoja
JIEYKOIIUTa, TPOTEMHAa W HUBOA TJIyKO3e 3a nujarHo3y MeHuHrutuca (4%—10%) u xon
npeBpeMeHo poheHe u ko TepmuHcke HoBopoheruaau (306). Hujenna nojennHauHa BpeIHOCT
13 OMOXEMHU]JCKUX U IUTOJOMIKUX Hajla3a JIMKBOPa HUje KOPUCHA 32 UCKJbYUYHBAE JIUjarHO3€
meHuHrutuca (307). IlpucycTBo HOpMaiHOT Hallaza LUTOJIOTHje U OMOXEMHje JHKBOpa He
UCKJbY4yj€ MEHUHTHTHC.

Tpaymarcka nymbOanHa nmyHKI#ja ce jaBiba y 10 50% cnyuajeBa (331, 332) u tana je
TyMadewe Opoja JICyKOLMTa y JIMKBOPY KOJ HOBOpoleHYaau H3JI0KEHHX aHTHOMOTHUIIMMA
temko. Kana y nmukBopy mocroju sumre og 10x10%1 epurpormTa, 6poj IeyKomuTa y TUKBOPY
uMa TeHJEHIH]y Ja OyJe HWKU HEero IITO je peajHo, MacKupajyhu mpaBy JEyKOLMTO3Y U
nujarao3y meauHrutuca (333). Iloctoju HauMH 1a ce ypaau npeaukimja opoja JeyKomuTa Ha
OCHOBY HaJla3a epUTPOLIUTA Y IUKBOPY U epuTpornura nepudepue kpsu. Ha taj Hauns ce noduje
npeaBuhern Opoj JeykoruTa y JukBopy. Mako oBaj mpemBuhenu Opoj mpenemyje Opoj
JIEYKOLIMTA KOJU MOTHYY U3 nepudepHe KpBH, a MOTLEmYje Opoj JISYKOIMTa U3 JIMKBOPA, OJTHOC
TOOMjeHUX JICYKOLIUTAa y JIMKBOPY M mpeasuleHor Opoja JEyKOoIUTa MOXE MoMohwm y
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UaeHTU(UKAIM]N ClTy4ajeBa MEHUHTHUTHCA YIPKOC TpayMaTCKoj JiyMOanHo] myHKuuju (332,
334, 335).

1.14.3. Jlym0ajiHa NYyHKIHja Y IN/bY AUjATHOCTHKE PAHOT HEOHATAJTHOT MEHMHTUTHCA

HcnutuBama Cy moKaszaja Jja c€ MEHHHTUTHC MOXE jaBUTH KOJ HOBOpolheHuanu ca
HEraTUBHOM XEMOKYJTYPOM M Koja Cy KIMHHMYKH TOTIyHO 100po (323). Cmarpa ce aa je
6e30eqH0 m3octaButu pyTuHCKY JIII Kox HOBOpoheHuanu Koja cy KIMHHYKHA 100pO, a mox
oricepBaijoM cy 30or marepHanHux ¢akropa puszuka (336). Takohe, ommarame wunm
u3zocraBibame JIII M3 eBanyanuje paHe HEOHATaJ HE Celce KOJA TpeBpeMeHo polene
HoBopohenuaau ca PJIC-om kama mocToje 3HAIM KOjU OJroBapajy HEMH(DEKTUBHOM CTamby j€

pasyMHO.

Hajuemhu pasnor 3a omnarame JiymMmOanHe MyHKIMjE jeCTe KapJAHOBACKyJIapHA HWIIH
pecriuparopHa HectaOmiHOCT (292). Mako cy cTyauje Ha )KUBOTHEaMa MoKa3alie MOBE3aHOCT
usmely msBohema JIII Tokom OakTepujemMuje W KacHHjer pa3Boja mMeHuHrutuca (337, 338),
OTICEepBAIMOHE CTYAMje KOJ HOBOpoheHuamu u jaere Hucy oBo motBpamwie (339, 340). 3ato
cTpax oj KacHHje WH(eknuje He Ou Tpebamo ma Oyme wm3roBop 3a HemsBohewme JIII kox
HOBOpoleHueTa ca CyMIBOM Ha OakTepHjeMujy jep Cy MOCIEAUIIE O] HEeIUjarHOCTUKOBAHOT
MeHUHTHTHCA Behe o MOryhHOCTHM MEHMHTrealHe WH(EKIUje HAKOH H3BOhema JrymOamHe
nyakiuje  (341). Crpax oa nayMmOanHOr eNHMAypaJHOT amcieca ©  BepTedOpanHor
OCTEOMHUjeNIUTHCA je¢ MOryhu pasior 3a ojjiarame JIyMOaliHe MyHKIM]je, jep je TOoKa3aHo aa
MOCTOjU PU3HMK OJ] OBUX KOMIUIMKAalMja KOJA IMpeBpeMeHo poheHe HoBopohenuanu (315) ca
MOCTXEMOpAarnyHuM  xujporedamycom. Takohe, pu3MK OF TPAHCTEHTOPUjAIHE WA
Tpancopamunanne xepuujanuje HakoH JIIT (316, 317, 342) kao pe3ynrar MOBHILEHOT
WHTpPAKpPAaHWJATHOT TPUTHCKA, MaJa pETKe y HEOHAaTAIHOM mepuoay 30or mnosehane
KOMILTHjaHCe KOCTH]y JI00ame U MocTojama oTBopeHux (onrtanena (343, 344), unnu na ce
aym0anHa NyHKIMja WM ojajaxe wiu He wu3Boau. O30mspHa kommiuukauuja JIIT xox
HOBOpPOheHUYaM KOja MOXKe M3a3BaTH TEIIKe HEYPOJIOIIKE MOCeANIe Kao ITO je Maparviertja
(345) je uaTpamemyIapHO WK SMHUIypaTHO KpBapeme. OBa KOMIUTHKAIIM]a ce jaBJba Hajuelrhe
y npucycTBy koarynonaruje (343, 346) wnu ycnen nmospeze conus medullaris kox mpespemeHo
pohene HOBOpohenuaau (347). Xumnokcemuja TokoM u3Bohema JIII Moxke ma ce jaBu kon
HOBOpPOheHuYaM HapOYMTO KOJI mpeBpeMeHo poleHe HoBopoheHuanu (348, 349). Maxko ce nax
pO:2 jaBspa KO cCBaKOT OJ1 TpH Hajuenthe kopunthena nmonoxaja 3a JIIT (6ouna durekcuja, 60uHa
eKCTeH3Hja U yCIIpaBaH I0JI0%kKaj), HEKH ayTOpH IMPernopydyjy yCnpaBaH WM MOIUGUKOBAHU
dekcuoHn ToNIOkKa] ca ekcteH3ujom Bpara (313, 350) jep je cMameme OKCHIeHaIje
Haju3paxeHuje y GIEKCHOHOM I0JI0XKa]y.

TpomOoruTonIeHNja je 3HaYajaH (paKkTop pU3MKa 3a CIIUHAIIHY Xemoparujy (351), anu He
II0CTOj€ Tpernopyke Koje ce ofHoce Ha Oe3benan mpar Opoja TpomOouuta (352). la Ou ce
CMamHO0 PU3HK O] KpBapema 300T u3Bohema TymOaIHe MyHKITH]e, TPOMOOIIUTOIICHU]a CE MOXKE
KopuroBat TpaHchysmjom TpomOommra mnpe JIII. Ocum y ciydajeBEMa  TemIKe
tpombonuronenuje (<50x109/JI), uzBoheme JIII ko HOBOpoheHUau ca TPOMOOIIUTOTICHH]OM
je BepoBatHO 0Oe30emHo (336). He mpenopyuyje ce usBoheme JIII-a ykomumko moctoju
nH(]EKIMja Ha MECTY MOTEHIIMjaIHOT M3Bohema JIyMOaIHE TYHKIIM]€ jep MOCTOjU PU3HK O]l
octeomujenutuca (353-355). JIIT rakohe Tpeda o10kUTH KOJT TEIIKO OosiecHe HoBOpoheHuau
KOja Cy KapAHOpeCHpaTOPHO KOMIIPOMUTOBAHA, jep M3BOheme JymOanHe MyHKIHMje MOXKe
JONPUHETH XUIIOKCEMHJU U JJaJbeM KIMHWYKOM noropiamy (356). NICE cmepuune u3 2010.
TOJMHE 3a IMpero3HaBame, AMjarHO3y M Jieuermhe OaKTepHjCKOT MEHHHTHTHCA KOJ Jelle
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npenopy4yjy oaiarame JII1 1ok roq cy KOHTpanHIuUKaIje mpucyTHe, a oaarame JII1 He cme
Jla OJUTIOKY 3al0uMbarbe aHTUOHOTCKE Tepanuje (357).

[TonaBsbame JII1 y ToKy Tepammje koI HOBOpoheHYeTa ca MEHHHTUTHCOM je Takohe
yecTo npeamMeTt aedate. Heku cmarpajy aa je HeonxoaHo nonassbame JII1 ko cBux manujeHara
24 no 48 caTu HaKOH NIOYETKA Tepalrje aHTHONOTUIIMMA KaKO OM Ce TIOTBP/IUIIa CTEPUITH3AIIN]a
JMKBOpa, jep je OAp)KaBame IO3MTHBHOI Hajlaza KyJAType JUKBOpa U TIOpel HIpUMEHE
aHTUOMOTHKA MTOBE3aHO ca BehuM pU3UKOM O] KOMILIUKaIuja u Jiomrer ucxosa (358). [Tocroje
npenopyke 3a noHassbame JIII xama je mpBa KynTypa JHKBOpa HEraTMBHA, alld Kaja Hema
KJIMHHYKOT ¥ JJabopaTopujckor mobdossimama (359-361). NICE mpernopyke u3 2010. roause He
npenopyuyjy JIII npe npekuaa tepanuje ako je HoBopoheHue KIMHUYKK 100po (357). 3ato
noHasJeame JII1 TokoM neuema Tpeda na Oyzae pe3epBrCcaHO 3a OHE CIy4ajeBe KaJla H30CTaHe
KJIMHUYKY OATOBOP Ha TEpaIujy U modospiname 24 10 72 caTa HAKOH 3all0YHbamba Tepanuje, a
HE TIpenopydyje ce PYTHMHCKH Ha Kpajy Jieuermha paju IMOTBPAC H3JIeYeHha OaKTEPU)jCKOT
meHuHTHTHCA (336).

1.14.4. Tepanuja paHor HEOHATAJHOT MEHUHTUTHCA

[To mpenopykama xoje je m3nao NICE u3 2021. ronune (83), yKOIHMKO MOCTOjU CyMEba
Ha paHU MEHMHIMTHUC 32 HOBOpPOhEHYa]] Koja Cy XOCHHUTAIM30BaHa y jeJMHHUIIaMa HHTEH3UBHE
Here, a IMaToreH je W3 HEKOI pasjiora HEeNO3HaT, Tepamuja u3bopa je aMOKCHIMINH M
nedotakcuM. AKO ce TIoKaxke Ja je y3pouHuK ' pam-HeraTuBHa OakTepuja TpeOa MPEKUHYTH
NpUMEHY aMOKCHUIIMJIMHA U HACTAaBUTH ca MPUMEHOM IieoTakcuma. AKo je y3pouHuk [ 'pam-
NO3UTHBHA OaKTepuja Tpeba HACTaBUTH TePaIHjy ca aMOKCHIIMIMHOM U 11€()OTaKCUMOM JIOK C€
Yyekajy ICQUHUTUBHU pE3YJNTaTH Y3 CaBeT Ja je TOTPEeOHO MOTPAKUTH MHIIBCHE
MHUKpoOHOoIIora. YKOJIMKO je KyATypa JuKBopa no3utuBHa Ha GBS, Tepanuja tpeba na Oyne
oensmmenuiine 50 mg/kg cBakux 12 catu HajMame 14 naHa U TEHTAMUIMH y J03U Of 5
mg/kg cBakux 36 caTu, a fajbe q03¢ Mpuiaro)aBaTu Ha OCHOBY KIIMHUYKOT CTaka U Ha OCHOBY
HHBOA T€HTaMUIIMHA. Tepanuja TeHTaMHUIIMHOM Tpaje S5 AaHa. AKO Cy KyJTypa JUKBOpa WU
XEMOKYJITypa TO3MTHBHM Ha Lysteria monocytogenes tpeba MpeKUHYTH Teparujy
11e()OTaKCUMOM M HACTABUTHU Ca aMOKCHIIMIIMHOM U T€HTAMHIIMHOM.

1.15. IIpeBeHIMja paHe HEOHATAJIHE CeIICe

Toxom 2019. u 2020. ronune, Amepuuka akaaemuja 3a neaujarpujy (AAP) (362) u
Awmepuuku Konell 3a akymiepcTBo u runekonorujy (American College of Obstetricians and
Gynecologists — ACOG) (363) uzganu cy pa3inuyure, ajld yjeJHaueHe BOIUYE 3a IPEBCHIIN]Y U
Tepanujy Ko TpyIHHUIAa U HOBOpoheHuaau Koja cy y pusuky og GBS Gonectu. 3ajenHo oBu
BOJMYH 3aMemy]y Boauue lleHtpa 3a koHTposy um mpeBeHIMjy Oonectu u3 2010. roguHe
(Centers for Disease Control and Prevention — CDC) (53).

CDC je nana npse o0jaBsbeHe KoHCceH3yC cMepHuIle 3a npeBeHnnjy nepunatanie GBS
oomectu 1996. ronune (364). Tana je mpenopyka Ouia Wi yHHBEP3aTHU CKPUHUHT TPYIHHUIIA
Ha GBS u3mely 35. u 37. I'H u anmMuHHMCcTpanyja MHTpanapTaiHe aHTUOMOTCKe MpoguIakce
(MAII) sxenama ca MO3UTUBHUM pe3yiTatuMa ckpuHuHra Ha ['bC, unm npumeHa KIMHUYKHAX
daxTopa pusuka 3a nepuHatainy GBS Gonect u yrBphuBame nnaukanuja 3a npumeny MAII
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(364). CDC je peBuaupao ose cmepuuiie y 2002. roquHu Ha OCHOBY aKTHBHOT Haa3opa. Tamga
je TOoKazaHo Ja je MpPUMEHa MPEHATAHOT CKpUHUHTAa Ouia edukacHuja y mopehemy ca
NPUCTYIIOM 3aCHOBAaHMM Ha MpoleHH ¢akTopa pusuka. CBe OBO je jJajbe MOTBphEeHO Yy
pesunupanum cmepuumama u3z 2010. CDC-a (53, 365, 366). ¥ 2017. roguau, CDC
npeycMmepaBa nepuHaranny npeseHnujy GBS 6onectu na ACOG u AAP. Capaamom uzmehy
ACOG u AAP nacrane cy axypupane cMmepHuiie o0jaBibere y jyny u jyiy 2019. ronune ca
nonatauM pesusrjama ACOG-a u3 anpuia 2020. rogune (362, 363).

MarepHanHa UHTpanapTajiHa aHTHOMOTCKA NMpo(duiIakca 3aCHOBaHA HA aHTEHATATHOM
ckpunuHry Ha GBS ocTaje riaBHM NPUCTYI NPeBEeHIIUjH. Bpeme CKpUHHMHTa ce IMOMEpHIIO ca
35 0/7 I'H na 36 0/7-37 6/7 I'H (363). [leanumnuH, aMIuuInH 1 1e(a3oIuH ce MPEnopydy]jy
3a mpoduIakcy, ca KIMHIAMUIIMHOM W BaHKOMHUIIMHOM KOjU Cy PE3€pPBUCAHU 3a CIIydajeBe
3HaYajHEe aJepruje Ha MEHUIIMH KoJ Majke. TpyaHuiama ca MOAATKOM O ajepruju Ha
NICHUIIWJIMH CaBEeTYyje ce Jia ce Ypaau KOKHO Tectupame (363). MHTpanapraiHa aHTHOMOTCKA
npodunakca je epukacHa 3a npeBeHujy pane GBS 6onectu. OBa Tepanuja Hema yTuiaja 3a
npeseHnujy kacue GBS 6onectu.

[Tpema nomanuma Cjenumenux Amepuukux Jpxasa, usmely 10% u 30% tpynuuna je
KOJIOHM30BaHO BarnHAIHO U pektanHo GBS-om (363). [pubmmxuao 50% cBux HOBOpoheHuaan
pohennx on Majku Koje cy kojoHuzoBaHne GBS-om he u cama OuWTH KOJIOHU30BaHA TOKOM
nopohaja y oJIcyCTBY MPEBEHTUBHUX Mepa, a o] Tora, 1% 1o 2% he pa3BuTH HHBa3UBHY 00JIECT
(363).

[IpernocraBsba ce na MAII moxe na cnipeun GBS Oonect Ha 3 HaunHa: 1) cMambembeM
MaTepHanHe konoHusanuje GBS-om, 2) cnpewaBamem (¢erTanHe WIM HOBOpOheHAUKe
KOJIOHH3AIIM] € MOBPIIMHA U CITy30K0Xka U 3) TOCTH3akheM HUBOA JICKa y KPBU M3HA]] MUHUMAITHE
uHxuouTopHe KoHieHTpanuje 3a GBS ko HoBopohenuanu (367, 368).

Cryauje cyrepumly Ja ce ONTUMAJIHM OCHE(pHUT IOCTIKE Kaja ce ICHUIMIIMH,
aMITMIJIMH WK 11e(ha30linH MpUMEbY]jy HajMambe 4 cata pe pohema. OBakBa HHTpanapTaiHa
npUMeHa aHTUOMOTHKA je MpOo(QMIAKTHYKa, INTO 3HAYM Ja NpuUMeHa Tpeba Ja NpeKHHe
natoreHe3y GBS pane Oosectu. OBO ce pasiuKyje Of aJMHHHCTpAIUje WHTPAMAPTATHUX
aHTUOMOTHKA JaTUX Y CBPXY Jieuera Majke U (heTyca Kajja HOCTOjU CyMiba Ha HHTPAaaMHUOHCKY
uHpekunj)y wiu je oHa mnorBpheHa. IIpopunakThuko naBame aHTHOMOTHKA Ha OCHOBY
anteHaTanHor GBS BarmHamHo-peKkTaqHOr pe3yiTara KyJAType jecTe OCHOBa IepUHaTalHe
npesennje GBS 6onern xox HOBopolheHuera.

[TomTo cy ckopamima enuIeMHOJIONIKa HCTpakKWBama IoKazana aa ce BehuHa
ciyuajeBa GBS pane 6osectu perucrpyje Koa TepMUHCKE HOBOpoheH4a i poheHux o1 MajKu
ca HETaTUBHHUM IpeHaTaTHUM cKkpuHUHTOM (369, 370), monwio je mo oxpeheHux mpomena y
nocieamuM npenopykama. Kopenamuja usmel)y pesynarara aHTeHaTallHe KyJAType BariHaJIHO-
pexranHor Opuca Ha GBS um craryca konoHm3aruje y TpeHyTKy mopohaja je Gospa mTo je
aHTeHaTaJlHa KYyJITypa y3eTa Oyinxke y oJJHOCY Ha BpeMe nopohaja. [Toctaje Hemoy3gaHa ako je
MIPOIILJIO BUIIIE OJ1 5 HEJlesba 01 y3uMama y3opka. [Tomrro ce MAII nmpenopyuyje cBuMa xeHama
ca IoYeTKoM npeBpeMeHor nopohaja (npe 37 0/7 I'H), noa npenopyka ACOG-a (363) je na je
OTNITUMATHO BpEeMe 3a aHTeHaTaTHu CKpuHUHT u3Mel)y 36 0/7 u 37 6/7 nenespa recraije yMmecTo
panuje npeanoxenux 35 0/7 I'H. Tako, oBaj HOBU BpeMEHCKH OKBUp mIpeaBuba 5 Hezdesba
MpOo30pa 3a BAIMJIHE PE3YJITATE KYJATYpE KOjU YKIbyuyje poheme 1o 41 0/7 Henesba recraiyja.

Kpo3 cucremcke npernene u meta-ananu3y u3 2016. ronuHe je mokazaHo Ja >KeHe ca
kononu3anujom GBS-om TokoMm TpymHOhe MMajy mporiemeH pusnuk o1 50% KoJoHH3aIuje y
HapenHoj Tpyauohu (371). Ha ocroBy oBora, ACOG 2020 npenopy4yje 1a ce HHTpanapTaiHa
npoduirakca pa3MOTPH 3a KEHE Mpe pa3Boja MHTpanapTATHUX (hakTopa pu3rKa 3a HHDEKIH]y,
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aKko cy ymnuie y mopohaj ca mernosHatum GBS craTycoMm ako ce 3Ha je Ja je y MPEeTXOHO]
Tpyanohu nocrojana GBS xononusanuja.

HNako no 10% tpymHuna ngaje mojatak O ajepruju Ha MEHUIUIMH, npaBa IQE
IOCPEI0BaHa MPEOCETIHUBOCT MOXKE Ce UCKIbYUUTH y BuIie oa 90% ciydajeBa (372). ACOG
2020 naje HOBE CMEpHHUIIE 3a KIIMHUYKO OpehuBamkbe HUCKOT U BUCOKOT PU3HKA 3a aHAPHUIIaKCy
Ha TICHUIWIMH 3aCHOBaHy Ha aHaMHE3W, Kao W HICHTU(UKAILM]y Telke, anu perke honlgE
oCpeI0Bane peakiyje, kao mrto je Stevens-Johnsonov cuuapom (363).

BankomunuH je aHTHOMOTHK M300pa 3a KEeHEe ca MOTBPHEHOM W HEeNmoTBpheHoM, anu
BHUCOKOPH3MYHOM MOTYhOM aneprujckoM peakifjoM Ha NMEHWIMJIMH Yy CIydajeBUMa Kaja je
keHa konoHm3oBaHa GBS ormopuum Ha ximmumamuiuH (363). ACOG 2020 mpemopyuyje
U3MEHE y JaBamby BaHKOMHIIMHA TPYAHUIIAMA M TO C€ OJHOCH Ha yrnoTpedy 71033 3aCHOBAHHX
Ha TEJIECHO] MacH Koje ce Jajy y Kpahum UHTEpBaIMMAa paad ONTHMHU30Bamba
TpaHcIutaleHTapHor Tpancdepa jeka (363). Y ACOG 2020 ce Takohe HaBOu mojaTak ja je
TpaHCIUIaleHTaTHa (PapMaKOKWHETHKA U (hapMaKoIMHAMHKA BAHKOMUIIMHA HEjacHa.

Jena poheHa o1l Majku ca JMjarHO30M XOpPMOAMHUOHHUTHCA Cy 10 Behum pu3rkoMm 3a
pany HeoHaTayHy cency. [locTaBpame oBe qujaraose je npoodsiematuano. ACOG je omHeaBHO
YMECTO TePMHUHA XOPHOAMHUOHHUTHUC YBEO TEPMHH ,,MHTpaaMHHOHCKa uHpeknuja” (373).
ACOG nymm xiacudpukanyjy MHTpaaMHUOHCKE WH(EKIUje Ha Ne)UHUTHBHY M CYCIIEKTHY
(363). Tako ce AepUHUTHBHA AWjarHO3a HHTPAAMHHUOHCKE HH(QEKIIMje MOCTaBJba HAKOH
aHaM3e aMHUOHCKE TEYHOCTH W/WIIM KYNIType, WIM HAKOH XHCTOMNATOJIOIIKOT TIperjena
nocresprne. CyMmba Ha HHTPaaMHUOHCKY HH(EKIU]y ITOCTOJH KaJla ce KOJ MajKe BepU(UKyje
uHTpanapTanHa temreparypa Beha ox 39,0 °C, wiu temneparypa majke ox 38,0 °C-38,9 °C
KOja ce jaBJjba y KOMOWHAIMjU ca JICYKOIMTO30M MajKe, THOJHUM HCHETKOM u3 rpiuha
Mmarepuie win ¢petamrHoM Taxukapaijom (363). ITox n3010BaHOM IPO3HUIIOM MajKe CE cMaTpa
temneparypa koa majke o 38,0 °C-38,9 °C 6e3 mpuapyxeHux 3Hakoa. OHa Takohe moxke
yKazath Ha pa3Boj wuHTpaamHuoHcke wuH(peknuje. ACOG mpemopydyje aBame
MHTpanapTaJIHUX aHTUOMOTHKA KOJI CyMHbe, KOJ TOTBpl)eHe HHTpaaMHHOHCKE UH(EKIN]je WiIn
KaJia OCTOjJW U30JIOBaHA IPO3HUIIA MajKeE.

Jlok ce He MmojaBM Heka JApyra Mepa koja he 6uTH ajekBaTHa WM M 00Jba 3aMeHa 3a
npoQMIAKTHYKY TMPUMEHY AaHTHOMOTHKA, WHTpalapTajlHa INPUMEHa aHTHOMOTHKA OCTaje
HajeUKacHU]je CPeICTBO 3a MIPEBEHIU]y paHe HeoHaTanHe GBS undexuuje.
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2. [lnsbeBM U XHIIOTE3e CTyAHje
2.1. lImbeBHu cTyauje

[ubeBu cTyamje cy OWim Ja ce yTBpJe MOTCHIUjaIHU MPEIUKTOPH CMPTHOT HCXOJa
KOJl HOBOpOeHUaM ca paHOM HEOHATAIHOM cerncoM. Ca MoceOHUM OCBPTOM j€ MCIUTHUBAH
yTUIAj TPEeBpeMEHOr poljela M HUCKE TEJIeCHE Mace Ha poljery Ha CMPTHU HMCXOJ KOJ
HOBOpOheHYaaM ca paHOM HEOHATAIHOM CElCOM. Y3POYHUK paHe HEOHATaJTHE CEeIce KO
NPUTIAJHAKA W3 KCIUTHBAHUX Tpyna je HWHACKTH()HUKOBAaH, a TOTOM je aHaJM3HMpaHa
Yy4eCTajoCT.

BpenHocTH mojenmMHMX ~OMOXEMH]CKMX MapKkepa Cy aHaJIM3UPaHH, Kao W
YATPAcOHOTPa)CKM HAJIA3M U ITIOKAa3aTeJbl XEMOJIMHAMCKOI CTama KOJ| HOBOpOheH4Yaau ca
CelcoM KOJ KOjHX je JOLUIO IO CMPTHOI MCXO/a OJHOCHO HEOHayTca ca CelcoM Koja Cy
npeXxuBesa OOJTHIYUKO JICUCHE.

Takole je ncnuTHBaHa MOBE3aHOCT KAPAKTEPUCTHYHUX MPEHATATHUX CTamba MajKe ca
PHU3UKOM O] HEXKEJLEHOTI MCX0/1a KOJI HOBOpOl)eHUa iU ca Cercom.

2.2. Xunorese

[Toctoju 3HauajHa Kopenanuja u3Mehy oapeheHux aHanu3upaHux (akTopa U JIOIIer
MCX0J1a KOJI HOBOpOh)eHUa/ 1M ca paHOM CETICOM.

[TpeBpemeno pohena HoBopoleHYa X 1 HOBOpOheHuYa | Mase TeJeCHEe Mace Ha pohemy
ca paHOM HEOHATAJIHOM CEIICOM M0 BehuM Cy pU3UKOM OJ1 CMPTHOT UCXOJa.

[ToreHnujamHyu y3pOYHULM paHE HEOHATAIHE CEICE M BUXO0BA YUECTAIOCT Pa3IHUKY]y
ce KOJ| MPUMaJHUKa U3 UCITUTUBAHUX IpyTIa.

[TocToju curHu¢ukanTHa Be3a u3Mel)y BpelIHOCTH MOjEMHUX Ja0OpaTOPHjCKUX U
KJIMHUYKUX TIapaMeTapa, Kao M yITpacoHOrpa)CKMX Hamasza KojJ HOBOPOhEHUYaIu ca paHOM
CeIcoM M JIETAJIHOT UCX0/1a; MTOCTOjH 3HauajHa Be3a n3Mel)y mapamerapa Koju Cy Moka3aTesbu
XEMOJMHAMCKOT CTamka U HEKEJBEHOT HCX0/1a KOJ HOBOPOl)eHYa I ca paHOM CETICOM.

Opnpehena nmpeHataiHa cTamka Majke 3HayajHO yTHUY Ha MOpacT pU3MKa O JETaTHOT
UCX0Ja KoJl HOBOpO)eHUYa M ca paHOM CETICOM.
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3. Marepujaa u Mmetojae

3.1. Bpcra cryauje

OBO HCTpaXMBame je OMJI0 peaTM30BaHoO 10 THITY CTYAH]j€ CIIy4aj/KOHTpoJa ycahene y
PETPOCHEKTUBHO-TIPOCTIEKTUBHY KOXOPTHY CTYAHMjy. Y HCTpaKuBamby Cy Yy4YeCTBOBAiA
HOBOpol)eHUaJy ca paHOM CelcoM Koja Cy JieueHa Ha OJleJbelhbMMa HWHTCH3UBEHE U
noJyuHTeH3uBHEe Here MHctuTyra 3a HeoHaronorujy y beorpamy. JujarHOCTHYKH H
TEpanujcKu MPUCTYI CENTHYHOM CTamy je CIPOBEIEH HE3aBHCHO OJ OBE CTyAHje, ImpemMa
BakehrM OOJHMYKMM MPOTOKOJIMMA M aKTYeJIHHM BOJMYMMA J00pe Mpakce Be3aHUM 3a
HEHTpaJHy TEMaTHKy OBOI MCTpakuBama. llomanu cy mpHKyIJbaHU MPOCHEKTUBHO, alld U
AHATM3UPAHU PETPOCTICKTUBHO, U3 UCTOPHja O0JIECTH MalijeHaTa. 3a OBO HCITUTUBAE ITOCTOJU
carnacHocT Etuukor ogbopa MucTuTyTa 32 HEoHaToNorujy y beorpany.

3.2. llonyJanuja Koja ce HCTPaKyje

HcrpaxkuBame je MHTErpUCalo JIBE TPYIe WCIUTAHUKA: TPYIy clydajeBa, KOjy Cy
YUHWIA HOBOPOhEHYA ] ca paHOM CETICOM KOJ KOJHX je JIOILIO JO CMPTHOT MCXOJa, U TPYITY
,»KOHTpOJIa®, KOja je 00yxBaraia HEOHATYyCe ca CEIICOM KOja Cy MPEKUBENIa OOTHUYKO JICUCHE
¥ KOja Cy OTITyIITeHa U3 OOJTHHIIE Kao U3JieueHa. Y CTYNHUjy CYy YKIJbYUSHH MalljeHTH KO KOJUX
je mocTaBJbeHA IUjarHo3a y CKJay ca IpUCyCTBOM PEJICBAaHTHUX KPUTEPHjyMUMa ehuHuCcamba
Celce Kao W TMO3UTHBHUM HAaIa30M XEMOKYJIType W/wiu JukBopa. CiydajeBH M KOHTPOJIC
CY,,MEUOBaHH " 10 TOJY. Y CTYAHjU Cy yYeCTBOBaJla HOBOpOlEHYA]] JICUCHA Ha OJICJbeHhHMa
HEOHATAJIHE UHTCH3WBHE U MOJIyUHTEH3UBHE Here MHcTUTyTa 32 HeoHaTosoTH]y ¥ beorpany
KOja Cy HcIymaBaii cieqehe kpurepujyme 3a yKIby4nBambe:

1) aujarHocTUKOBaHa cernca y npBa 72 yaca *KUBOTa,
2) MO3UTHBHU Hajla3 XeMOKYJTYpPE U/ WA JTUKBOPA.

Kputeprjymn 3a HCKJbyuyMBame€ NalMjeHTa W3 KIMHUYKOT HCHHUTHBaWka Cy OMiIH
cienehu:

1) npucycTBO Majop KOHI€HUTAJIHUX aHOMAJIH]a,
2) HenoTIyHa METUIIMHCKA JOKYMEHTAalH]a,

3) moBpeaa MpoTOKOJIa CTYIH]E.

3.3. Y3opkoBame

Y crymmju je xopumheH T3B. ,,3TOJHH Yy30paK, OIHOCHO YKJbYy4€Ha Cy CBa
HOBOpol)eHYaJ ca paHOM CENCOM JIeYeHa Ha O/eJbelhy HEOHATaJHE WHTEH3UBHE U
NOJIyMHTEH3UBHE Here y IHCTUTYTY 3a HEOHATOJIOTH]y Y 1e(UHUCAHOM BPEMEHCKOM IIEPUOTY.
Kako 61 ce cMamno yTHIIa] CKIIOHOCTH UCTpakMBaya, y30pak je 0o KOHCEKyTHUBaH, Tj. Y bera

46



Cy VILIW CBU TAIlMjEHTH KOjU MCIYHaBajy KPUTEPHjyME 32 YKIbYUHUBAE, JICYCHH Y MIEPUOTY
01.01.2012. 1o 01.01.2020. roxune.

3.4. Bapuja0.ie Koje ce Mmepe y CTYAUjU

3.4.1. 3aBucHa BapujadJa:

CMpTHH HCX0[l, YTBphEeH Ha OCHOBY yBHUa y UCTOpH]jY OosiecTn

3.4.2. He3aBucHe Bapujao.e:

VY OKBHpY UCTpaKMBamba UCIIUTHBAIIM CMO YTULAj cliefehnx He3aBUCHUX BapHjadin Ha
3aBHCHY Bapujaliry o] HHTepeca:

1. Haunn nopohaja - mpupoaHu UK ONEPATUBHUM MTyTEM
2. BpeMe pynType IUIOf0BUX OBOjaKa
3.IpenaranHa npuMeHa KOPTUKOCTEPOHIA

4 MuxpoOuiomke aHanmse Majke (HajgasM IEPBHKAJIHMX, BarMHalHUX  OpHCEBa,
YPUHOKYJITYpE)

5. Tpynuoha: nmpupoiHa WM je ocTBapeHa MeToama BanTenecHe omtonme (BTO)

6.Tenecna maca Ha polemy, oaroapajyhe mace 3a teiecny n100- AGA (enr. Appropriatefor
gestational age), mase 3a recraiynony n106- SGA (enr. small for gestational age), Benuka 3a
recranony 100- LGA, (ewr. large for gestational age)

7. Apgar score y 1. u 5. Munytry
8.I'ecraninona Henesba Ha polemby

9.BpeanocTtu TenecHe TemrepaType Ha MpUjeMy Y UHTEH3MBHY WM MONYWHTEH3UBHY HETY
WNHcTuTyTa 32 HEOHATOIOTH]Y

10.ITpumena cypdakranTa

11.BepuduxoBanu MUKpOOUOJIONIKY Y3pOUHUK paHe HEOHATAJIHE Cerce

12.11360p u nykMHa IpUMEeHe aHTUOMOTHKA MPONUCAHOT MAIMjeHTY 32 JIeYeHE Cerce
13.IlpuMeHa MeXaHWYKE BEHTHIIAILIM]€ M BPCTa PECITUPATOPHE MOTIIOpe HOBOpoheHueTa
14.Bpennoctu nakTaTa, Cpell-er apTepujCKOT MPUTUCKA U IUype3e HoBopoheHueTa

15.1aunujamHa  XeMaToloOmKH W OMOXEMHJCKH IMapaMeTpu O] HHTepeca: BPEAHOCTH
JIEYKOIIUTa, TPOMOOIIUTA, JEeyKOoIuTapHa ¢opmyna, Kao U OJHOC He3penux (opMu mpema
YKYITHOM Opojy HeyTpodmia, CRP

16.BpennocT TacHUX aHaiW3a W anuao-O0azHor craryca— PH, BpemHocTn OukapOoHaTa
(HCO:3), 6a3nor excieca (BE)

17. Yarpaspyunu Hana3 [{HC-a
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18.Pagnorpadcku Hama3 cpua u miyha

19.Ilpenatanna crama/bonectd Majke (XpoHHUHE OONECTH U OOJIECTH M CTama MOBE3aHa ca
TpyIHOhOM).

CBe HesaBuCHE Bapujabie cy yTBpheHe YBHUIOM y MEAMIIMHCKY JOKYMEHTAIH]y
(amamHe3Hm nmcT HoOBOpolheHuera, OTHycHAa JNHCTa W3 TOPOJWIMINTA W MEIUIUHCKA
JIOKyMEHTAIIM]ja U3 UcTopuje 6osectd HCTUTYTa 32 HEOHATOJIOTH]Y).

3.4.3. 30ymyjyhe Bapujao.e:
VY uctpaxuBamy cy HcutuBane cienehe 30ymyjyhe Bapujaoe:

1. Crapoct majke

2.TTon

3.IlpuMeHa peaHMMAIMOHKMX MePa Mo poherby

4 Tlpoceyan yHOC NPOTEHHA U JIMIH/IA IIPEKO MapEHTEPAIHE HCXPAHE

5.IlpocedHe BPEAHOCTH TIMKEMH]€E, EIEKTPOJIUTA M IIPOCEYaH YHOC TIIYKO3€ MHTPABEHCKH
uzpaxen y mg/kg/min

6.Bpeme moueTka Per 0S yHoca, TOIEpHCame 0OpOKa M IIPOCeYaH BOIyMEH OOpOKa KOjH
TOJICPHIIIC

7.Bpennoct OMOXEMHjCKMX MapameTapa: ypea, KPEaTMHHMH, HPOTEHHH, alOyMHH |
OonnmupyOuH

8.BpcTa u npoceuHe BpeHOCTH HHOTPOIIHE HOTIIOPE

Cgse 30ymyjyhe Bapujabie cy yTBpheHE YBHUAOM Yy MEAHUIIMHCKY JOKYMEHTAIHU]y
(aHaMHE3HM JHCT HOBOpoheHuera, OTmycHa nMCTa W3 MOPOAMIMIITA M MEAMULMHCKA
JOKyMEHTal1ja u3 uctopuje 0osiectu MIHCTUTYTA 32 HEOHATOJIOTH]Y).

3.5. CHara cryauje v BeJJM4MHA Y30pKa

Bennuuna rpyna je oapeheHa Ha ocHOBY ciefehuX MOYEeTHUX Mapamerapa: CHare
crynuje on 80%, BepoBaTHohe rpemike nmpeor tumna (o) o 0,05 3a TIBOCMEPHO TeCTUPAHE HYIITE
xumnoTese T-TecToM 1 MUHUMAJIHE Pa3iIuKe y TeIECHO] Macu Ha pohemy n3mel)y kommapupaHux
rpyma oj uctpaxkuaukor uatepeca o 0,82 Kg, y3 crangapany aesujanujy mepema ox 0,64 kg
(374). I'pyne cy ¢opmupane kao 1Ba myra Behm Opoj KOHTposia y OJHOCY Ha CiIydajeBe.
[Tomazehu on oBuX mapamerapa, Ha OCHOBY mporpama G - power 3.1.2 mpow3wiasu Ja je
noTpeOHO yKymHO 38 manujeHara.
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3.6. CraTncTn4yka 00pajaa noaaTaka

[MpukyrybeHH TOJAIM O OCHOBHUM KapaKTEPUCTHKAMa WCIHUTAHUKA CY aJIeKBaTHO
YHETH y KOMIIjyTepcKy 0a3y mojaraka, a MmoToM cy oOpalleHM W TNpHKa3zaHH MeTojama
JCCKPUTITHBHE CTaTUCTHUKE. 3a KOHTHHYaJHE Bapujadiie je KopuirheHa Cpelliha BPEIHOCT +
CTaH/ap/HA ICBHjallHja, a 33 KaTeropHrjcKe Bapujadie yuecTanoct (MpoueHTn). 3a oapehuBame
HOPMAJTHOCTH pacIojielie HyMEpHYKHX Mojaataka je kopumihen Kolmogorov-Smirnov wu
Shapiro-Wilk Tecr.

CrynenroBum T-TecToM 3a HE3aBHCHE Y30pKe je oapehiBaHO MOCTOjamhe CTAaTUCTUIKU
3HaYajHe pa3iuke m3mel)y yrnopehuBanux rpymna y BpeIHOCTUMAa KOHTHHYaJTHUX BapHjaOIin 1Mo
YCIIOBOM Ja j€ pacrojeiia HOpMajiHa, JOK je Yy CYNpPOTHOM KopuiiheH Hemapamerapcka
anrepuatuBa Mann-Whitney U tecr.

[Topehemwa nzmely kareropujckux Bapujadiu je ypaheno kopumhemem y 2 Tecta (Wiu
Fisher-oBum TecToM TauHe BepoBaTHONE KO/ MaJie yUECTAIOCTH 0jeIUHUX KaTeropuja).

Paznuka je cmarpana cratucTuuku 3HadajHoM 3a p<0,05. Vtuuaj Beher Opoja
Bapujadiii Ha UCTIMTUBAHHU TUXOTOMHH UCXOJ, Kao U Mel)ycOOHa MHTEpaKIja MOTCHIIN]THUX
MPEIUKTOPCKUX BapHjabiu, je ucnuraHa OMHapHOM JIOTUCTUYKOM PETPECHjoM, a PE3YITaTH je
npUKa3aH y BUAY CHPOBOT H npriiarohexor ognoca mancu (Odds Ratio — OR) ca npumnaajyhum
95% unTepBaiOM NOBEPEHA.

Craructnuka oOpaja mojaaraka BplieHa je ymorpedom SPSS codTepckor makera
Bepauja 18 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, US). PesynraTu je npukaszan tTadbeiaapHo u rpadudkm.
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4. Pesyaratu

4.1. OcHOBHE KapaKTepUCTUKE TPYIHULIA

VYKyIHO cy 3a moTrpede OBOI MCTpaKMBama perpyroBane 133 TpymHUIlE MpocedyHe
crapoctu 30,545,7 roguHa. OCHOBHE KJIMHUYKE KapaKTEPUCTUKE TPYJHUIIA MPUKAa3aHE CY Y
Tabemnu 1.

Tabena 1. OcHOBHE KIIMHUYKE KapaKTEPUCTUKE TPYIHULIA

Bapmujaoia bpoj (%)

Hauun 3aueha
[puponuu 114 (85,7%)

AcucTtupaHa penpoayKIiuja
Bpoj dperyca
JennomonHa Tpyanoha
Bumeroana TpyaHoha
Bpoj nperxonnux nopohaja

O~ wWNDEFEO

Hcropuja npexkuna tpyanohe

19 (14,3%)

96 (72,2%)
37 (27,8%)

59 (42,7%)
51 (38,3%)
13 (9,8%)
5 (3,8%)
4 (3,0%)
1 (0,7%)

Ha 27 (20,3%)
He 106 (79,7%)
IIperehu npeBpemenu nopohaj
Ha 36 (27,1%)
He 97 (72,9%)
IIpeBpeMeHo nmyname MJI0I0BUX OBOjaKa
Ha 33 (24,8%)
He 100 (75,2%)
IMaTosioruja aMHHOHCKE TEYHOCTH
Ha 26 (19,5%)
He 107 (80,5%)
Yporenuranne HH(peKIUje/XOPMOAMHHOHUTHC
Ha 39 (28,3%)
He 94 (70,7%)
Xuneprensuja
Ha 24 (18,0%)
He 109 (82,0%)
Aujaderec Mmeautyc
Ha 5 (3,8%)
He 128 (96,2%)
Hymeme y Toky TpyaHohe

Ha 12 (9,0%)
He 121 (91,0%)
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4.2. Kapakrepucruke HoBopohenuaau

4.2.1. KnuHUYKe KapaKkTepucTuKe HoBopoheHuaaun

YKynmHO je OBUM HCTpakuBambeM oOyxBaheno 136 HoBopolheHUamu ca paHOM
HEOHATATHOM CETICOM, O] Kojux je mux 51 (37,5%) ympio (ciydajeBu), I0K je mpeocTaiux 85
HoBopohenuaau (62,5%) npexuseno (koHtpose). Kaga cy y nuramwy HOBopoheHa nena u3
rpyIie ciiy4ajeBa, BbUX 2 je yMpIIo TOKOM IPBOT JaHa, 4 TOKOM apyror aaHa, 14 tokom tpeher
nana, 10 TokoM yeTBpTOr NaHa, 14 TOKOM NETOT JaHa, OK je TOKOM IIECTOT M CeIMOT JlaHa
yMpJI0 10 jeqHo HoBopolheHo aere. HoBopoleHue u3 rpyre ciuydajeBa Koje je HajayxkKe KUBEIO
NPEMUHYJIO je JBajieceTor naHa. HajBakHHWje KIMHHYKE KapaKTepHCTUKE HOBOpoheHuamn
npukaszane cy y Tabemu 2. Huje Ouino craTHCTHUYKM 3HA4YajHE pa3nuke u3mel)y nBe rpyme
HOBOpoleHaIu y MorJieAy HaunHa mopohaja, moia, ABO u Rh cucrema kpBHEX rpyma.

Tabena 2. OCHOBHE KJIMHUYKE KapaKTEpUCTHUKE HOBOpOheHUYau

Bapujaoaa

CayuajeBu (n=51)

bpoj (%)

KonTpoJie (n=85)

bpoj (%)

Bpeanocr
CTATHCTHYKOT
lgpennoct

Ha4vun nopohaja

Barunamau nopohaj 27 (52,9%) 38 (44,7%) _ o
Tlapcku pes 24 (47,1%) 47 (55,3%) 12 =1,993;p=0,369
IToa

Myr1iku 28 (54,9%) 51 (60,0%) _ o
JKeHcKn 23 (45,1%) 34 (40,0%) 12 =0,163;p=0,686
ABOcucrem

KPBHUX Ipyna

A 23 (46,0%) 34 (40,0%)

B 8 (16,0%) 11 (12,9%) e

1B 2 (3.0%) 6 (7.1%) x2 = 1,383, p=0,710
0 15 (30,0%) 34 (40,0%)

Rhencrem kpBHEX

rpyna

Rh- 8 (15,7%) 11 (12,9%) VY

Rh+ 23 (84,3%) 74 (87,1%) 12 =0,042; p=0,622

p*- BpenHOCT BepoBaTHOhe
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4.2.2. OCHOBHE AHTPONOMETPHjCKE KapaKTepuCTUKe HOBOpPoheHUaau Ha pohemy

HajBaxxHuje aHTPONOMETpPHUjCKE KapaKTEpPUCTHKE HOBOpOoheH4agu Ha pohemy cy
npukazane y Tabemu 3. VYV mopehemy ca KOHTPOJTHOM TpynoM, HOBopoleHuam w3 rpyme
cllydajeBa Cy UMajla CTATUCTUYKHY 3HA4YajHO MAmbe BPEAHOCTH TEJIECHE TeXHHE U ATrap ckopa
y npBoM MuHYTY. Takohe, mely cinydajeBuMa je OMO CTaTHCTHYKM 3Ha4dajHo Behu ymueo
HOBOpOheHUaaM ca eKCTPEMHUM M BeOMa PaHUM IPEMATYPUTETOM y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY
rpyiy HoBopolheHYaIu.

TaGena 3. OCHOBHE aHTPOIIOMETPHjCKE KapaKTEPUCTHKE HOBOpoh)eHUYa I Ha pohemby

CayuajeBu (N=51) Kontpose (n=85)
Cpenma Cpenma
BpeanocT+SDY(oncer) Bpeanocr+SDY(omcer)

Bpeanocr
CTATHCTHYKOT
TecTa M
p’BpeanHocT

Bapujaona

TesecHa TeKUHA 882,8+372,2 1660,9+721,1 U=507.500;
ua nopohajy (400-2850) (650-3600) p=0,000"
Tepmun
nopohaja®
Exerpemn 38 (74,5%) 19 (22,4%)
pPEMATYPHUTET
Beowa pann 12 (23,5%) 26 (30,6%)
IpEeMaTypUTET
YMepenu 2=43,368;
HpeMaTI;pI/ITeT 0 (0%) 15 (17,6%) XpZO,OOO*
Kacrn 0 (0%) 18 (21,2%)
pEeMaTypUTET
Panu TepmuH 1 (2%) 5 (5,9%)
[TyHu TepMuH 0 (0%) 2 (2,4%)
Crenen passoja’
SGA 7 (13,7%) 12 (14,1%)
AGA 43 (84,3%) 70 (82,4%) 12=0,867; p=0,285
LGA 1(2,0%) 3 (3,5%)
Ionaepaanu 2,2+0,4 2,2+0,3 U=2109,500;
HHIeKC (1,2-3,3) (1,3-3,0) 0=0,794
Anrap ckop y
NPBOM MHHYTY
8-10 1(2,0%) 21 (24.7%)
47 16 (31,4%) 41 (48,2%) xzi(2)46(2)g§;
03 34 (66,7%) 23 (27,1%) =0

1SD- crampapmna neBujaumja; 2p- BpemHoCcT BeposatHohe; *Excrpemum mpemaryputeT-nopohaj mpe 28.
HejzieJbe recraiyje, Beoma panu npemarypuret- nopohaj uamely 28 0/7 u 31 6/7 Henesbe recTanmje, yMepeHu
npeMatypuret- nopohaj usmely 32 0/7 u 33 6/7 Henelbe recTanyje, KACHA peMaTypHuTeT- mopohaj nuzmehy
34 0/7 u 36 6/7 HepeIbe TecTanyje, paHu TepMUH- Topohaj n3mely 37 0/7 u 38 6/7 Hepelbe recranmje, MyHA
TepMuH- Iopohaj usmely 39 0/7 u 40 6/7 nenemwe recranmje; *SGA(small for gestational age)- manu 3a
recrarujcky crapoct, AGA (appropriate for gestational age)- oxrosapajyhu 3a recramujcky crapoct, LGA
(large for gestational age)- Benuku 3a rectanujcky CTapocT; *-CTATUCTUYKU 3HAYAJHO
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4.2.3. OcHOBHe KJIMHUYKEe M OMOXEMHjCKe KapaKTepHCTHKe HOBOPoOheHYAaW TOKOM
XOCHUTATU3ALMjE

CBa HOBOpOl)eHa Jiena cy umajia JujarHo3y paHe HEeOHATallHE Celce W CBa Cy MMaja
NO3UTHBAH OAKTEPHjCKH Hala3 XxeMOKynType. Kana cy y nuramy y3podHUIH CeTice, MOKa3ano
ce na cy I'pam-HeratuBHe OakTepuje OWJIe CTATUCTUYKH 3HAYAJHO YEHINHM Y3pOYHHK Cerce y
rpynu HOBopoheHUa u Koja cy ympia y nopehemy ca KOHTpoJIHOM TpyrnoM (92,5% Hactpam
52,9%;%2=20,642, p=0,000"). C npyre crpaHe, HoBopol)eHUa y KOHTPOIHO]j TPYIH Cy HMana
CTaTUCTHYKM 3HA4ajHO Behe BpeAHOCTH TenecHe TeMIlepaType Ha mpHujeMy y nopehemy ca
npeMuHyioM HoBopoherom merom (36,15° C+0,54° C macnipam 35,52°C+0,80° C; U=1035,500,
p=0,000). BpemHocTH HajBaKHHjUX OHOXEMHUJCKHX M JPYrUX KIMHUYKHX I1apaMerapa
HOBOpONEHYA U 10 TaHMMa XOCTIUTaIN3allje mpuka3anu cy y Tabemama 4-10.

Tabena 4. HajBaxHuju OMOXEMH]CKH U APYTH KIMHUYKH MapaMeTpyu HOBOpOheHUaau TOKOM
IPBOT JlaHa XOCIUTAIN3aL]e

ITapamerap

CnyuajeBu (N=51)

Cpenma BpegnocT=SD?

(omcer)

Kontpoue (n=85)

Cpeama BpegnocT=SD?!

(omcer)

BpeaHocTt craTucTHYKOT
TecTa U p? BPEHOCT

IIpoceyna BpeaHocT

pH xpBH

7,26+0,11;(6,86-7,48)

7,32+0,08;(7,07-7,46)

U=1407,500; p=0,001"

IIpoceuyna BpexHocT
0a3HOTI eKcleca
(mmol/L)

-6,35+3,78;(-21,2 10 -
2,67)

-4,64+2,73;(-12,0 110 -
1,57)

U=1494,500; p=0,002"

HCO3 (mmol/L)

20,12+3,32;(9,3-28,0)

20,79%2,42;(13,0-26,3)

U=1856,000; p=0,161

pCO3(kPa)

6,42+2,81;(2,50-22,60)

6,1825,10;(3,10-51,0)

U=1777,500; p=0,080

pO2*(kPa)

5,8321,80;(2,20-12,60)

6,01+1,27;(2,80-10,20)

U=1871,000; p=0,183

IMpoceuna BpeaHOCT
FiO2° (%)

49,7+15,6;(27,0-100,0)

44,6+13,8;(21,0-85,0)

U=1745,500; p=0,058

IIpoceuna BpegHOCT
cucroanor KIT®

51,84+10,87;(26,00-

59,06+11,71;(42,00-

U=1335,000; p=0,000"

i 83,00) 92,00)

H;:.?%ﬁggr?gﬁ? 25,61:£9,46:(8,00-59,00) 31’2416?66(?6516’00_ U=1278,500; p=0,000"
mmHg '

e Tt 36.8740,65,(15,00-65,00) e U=1222.500; p=0,000°
Jeyxomnru (x109L)  19,36+10,96;(4,30-68,90) 20’42191258;(3'60' U=2107,500; p=0,787
TpomGounrn (x10%L) 181’78?38:63;)(49'00' 209,0522;,,32;)(88,00- U=1694,500; p=0,021"
Xemor:o6un (g/L) 169’86232133;)(88'00' 182’3325232:33;)(86'00' U=1684,000; p=0,030"
Anbywmnn (/L) 25.82+5,03:(12,00-42,00) 30’51152'?56519'00' U=1026,500; p=0,000"

I'ityko3a (mmol/L)

11,00+10,1;(1,70-43,00)

6,23£3,93;(0,70-24,30)

U=1607,500; p=0,018"

Hatpujym (mmol/L)

135,10+4,42;(124-146)

134,77+4,86;(122-144)

U=2069,000; p=0,827

Kaaujym (mmol/L)

4,8521,07;(3,30-8,60)

5,00+1,03;(3,20-9,30)

U=1865,000; p=0,249

Kaauujym (mmol/L)

1,19+0,14;(0,90-1,59)

1,16+0,12;(0,79-1,41)

U=1789,500; p=0,134

1SD- cranpapana aesujauuja; 2p- BpeHocT BeposatHohe; 3pCO,- napuujanuu npurucak CO; y apTepHjCKOj KPBH;
4pO2- mapumjanuu nputucak O, y aprepujckoj kpsu; °FiO2- (paxuuja ynaxmyror kuceonuka; °KII- kpBHM
MPUTHUCAK; *-CTATUCTUYKY 3HAYAjHO
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TabGena 5. HajaxxHMju OMOXEMHUJCKH U APYTH KIMHUYKH TTapaMeTpH HOBOpoheHYaan TOKOM
JPYTOr J1aHa XOCIUTaIN3aIHje

ITapamerap

CayuajeBu (n=49)
Cpenma

BpeanocT+SD! (omcer)

KonTtpoue (N=85)
Cpenma
BpeanocT+SD!
(omcer)

Bpeanoct
CTATHCTHYKOT TECTA
u p? BpeHOCT

IIpoceuna BpegHoOCT
pH xpBu

7,23+0,12;(6,72-7,39)

7,33%0,07;(7,13-7,43)

U=1042,000; p=0,000"

IIpoceyna BpeaHocT
0a3HOr ekcueca

-7,36%3,82;(-19,0 o -

-3,96+2,39;(-11,2 no

U=961,000; p=0,000"

(mmol/L) 2,50) 0.90)

HCOs (mmol/L)  19,63+3,17:(9,1-24,5) 21'52*22613;(14'8' U=1388,500; p=0,001"
pCOZ(kPa) 6.5712.07,(3.60-16,00) _ 567+1.19:(3.60-8.9) _U=1519,000; p=0,006"
00,*(kPa) 5311,11,(2,58-8,60) _ 548+1,03,(2,60-8.56) _ U=1896,000; p=0,207
ITpoceyHa BpeaHoOCT ) i 38,9£14,8;(21,0- _ o x
S 49,4+17,6:(24,0-100,0) 1060) U=1514,000; p=0,005

Ipoceuna BpeaHoOCT _ ] , ]
cucroanor KITI° 53371;2’38’)(30’00 61’56123%5’)(15’00 U=1162,000; p=0,000"

(mmHg)

Ipoceuna BpeaHoCT
nujacrosnor KIT°®

26,44+7,84;(8,00-

34,80+8,49;(16,00-

U=928,000; p=0,000"

(mtio) 42,00) 52,00)
IIpoceuna BpegHocT ) ) ) .
cpenmer KIT° 38,38+8,57;(18,00 47,19+7,89;(32,00 U=927,000; p=0,000"
61,00) 70,00)
(mmHgQ)
17,97+10,14;(4,70- 18,01+11,35;(4,80-
9 1 ’ 1 1 1 ) 1 1 - [
Jleykountu (x10°/L) 47.70) 67.80) U=2057,000; p=0,996
TpomoouuTn 192,67+95,99;(38,00-  200,86+64,09;(75,00- _ Lo
(x10%/L) 694,00) 361,00) U=1756,000; p=0,159
149,57+23,46;(99,00- 172,64+23,46;(122,00- _ L "
XemoroouH (g/L) 195,00) 224,00) U=1100,500; p=0,000
iykosa (mmol/L)  13,96:+9,9:(1,00-44,00) 7’41J—’f2'2016§1’60' U=891,500; p=0,000"
Hatpujym (mmol/L)  135,02+5 55;(125-148) 13443?254)6;(119' U=1840,000; p=0,404

Kanaunjym (mmol/L)

5,57%1,29;(3,30-10,70)

4,8610,96;(2,80-7,50)

U=1313,500; p=0,001"

Kajuujym (mmol/L)  1,10+0,18,(0,74-153)  1,06+0,13;(0,74-1,38) U=1880,000; p=0,453
Bunupyoun 76,91+28,29 (17,00- 88,97+34,51 (27,00- o
(umol/L) 139,00) 229,00) 1764,000; p=0,100

1SD- crannapana aesujauuja; 2p- BpeHocT BeposatHohe; 3pCO,- napuujanuu npurucak CO; y apTepHjCKOj KPBH;
4pO2- mapumjannu nputucak O, y aprepujckoj kpsu; °FiO2- (paxumja ynaxmyror kuceonuka; °KII- kpBHM
NPUTHCAK; *-CTaTHCTHYKU 3Ha4ajHO
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TaGemna 6. HajpaxxHMju OMOXEMHUJCKH U APYTH KIMHUYKH MapaMeTpH HOBOpoheHYa W TOKOM
Tpeher nana xocnuTanu3amyje

ITapamerap

CayuajeBu (n=35)
Cpenma

BpeanocT+SD! (omcer)

KonTtpoue (N=85)
Cpenma
BpeanocT+SD!
(omcer)

Bpeanoct
CTATHCTHYKOT TECTA
u p? BpeHOCT

IIpoceuna BpegHoOCT
pH xpBu

7,1620,12;(6,80-7,40)

7,32+0,07:(7,15-7,46)

U=374,500; p=0,000"

IIpoceyna BpeaHocT
0a3HOr ekcueca

-9,96+4,52;(-22,0 110 -

-3,85+2,22;(-9,3 110

U=307,500; p=0,000"

(mmol/L) 2.67) 1,00)
HCOs (mmol/L)  18,21+3,27:(10,5-24,4) 21'78*227’,15‘);(16'7' U=625,500; p=0,000"
pCO(kPa) 7.22+1,62,(4,30-11,60) _5,04%1,75,(3,309,25) __U=984,500; p=0,000"
007(kPa) 5,66+1,54:(3,00-10,50) > *L0%@ST- 1597 000; p=0,373

11,50)

IIpoceuna BpeaHocT
FiO,° (%)

61,4+23,7;(21,0-100,0)

39,1+17,1;(21,0-93,0)

U=817,000; p=0,000"

IIpoceuna BpegHocT
cucroanor KIT®
(mmHg)

52,98+12,33;(32,00-
86,00)

63,73+9,57;(47,00-
88,00)

U=817,500; p=0,000"

TIpoceyna BpeHOCT
nujacrosnor KIT°®

25,64+9,53;(7,00-

35,92+8,50;(20,00-

U=688,500; p=0,000"

ki) 49,00) 62,00)
Ipoceuna BpeaHOCT _ ] _ i
cpenmer KIT° 37'661%3%33’)(14’00 48’4%7863636;34’00 U=703,000; p=0,000"
(mmHg) ' '
Tpombomua 143,13+75,33;(30,00- _ 196,08+77,87,(44,00- . _ -
(X10°/L) 323,00) 388,00) U=1091,000; p=0,001
127,50+32,81:(62,00- _ 166,5026,51;(114,00- . _ —
XemoroouH (g/L) 199,00) 253,00) U=630,500; p=0,000
I'myko3a (mmol/L) 11’7422%3;)(2’30_ 6’1li:é5;'6§1’10_ U=764,000; p=0,000"
Hatpujym (mmol/L)  136,05+8,65:(120-167) 137’151;2'6?)7;(123' U=1240,000; p=0,268

Kaaujym (mmol/L)

5,32%1,01;(3,00-7,40)

4,78+1,14;(2,70-8,40)

U=961,500; p=0,011"

Kananujym (mmol/L)

1,15+0,18;(0,75-1,52)

1,14+0,14;(0,83-1,45)

U=1394,000; p=0,710

Ypea (mmol/L)

9,73%2,49 (5,20-16,80)

6,43%3,61 (1,20-18,9)

U=668,500; p=0,000"

Kpeatunun
(mmol/L)

95,41+25,91 (49,00-
166,00)

74,89%21,63 (23,00-
161,00)

U=842,000; p=0,000"

Bunanpyoun (p
mol/L)

104,83+38,69 (45-198)

133,59+36,58 (40-259)

U=924,000; p=0,000"

1SD- cranpapana aesujauuja; 2p- BpeHocT BeposatHohe; 3pCO,- napuujanuu npurucak CO; y apTepHjCKOj KPBH;
4pO2- nmapumjanuu nputucak Oz y aprepujckoj kpsu; °FiO2- (paxuuja ynaxmyror kuceonuka; °KII- kpBHM
MPUTHUCAK; *-CTAaTUCTUYKH 3HAYAjHO
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TaGena 7. HajaxxHMju OMOXEMHUJCKH U APYTH KIMHUYKH TapaMeTpH HOBOpoheHYa W TOKOM
YEeTBPTOT JaHa XOCIUTAIN3ALIN]e

CayuajeBu (N=25) KonTtpouae (n=85) Bpennoct
Cpeama Cpenma CTATUCTUYKOT

IMapamerap BpegnocT+SD! BpegnocT+SD?! TecTa u p’
(omcer) (omcer) BPeIHOCT

IIpoceuna

Bpeanoct pH 7,10+0,14,(6,80-7,37) 7’3212’223(7’16_ U:}gz’ggp;
KpBH ’ =5,
Bpeﬂllf;’ccf';gi‘mr -12,506,29;(-25,0 to  -3,19+2,83;(-9,3 510 U=207,000;

excreca (mmol/L) -1,37) 3,23) p=0,000
_ 15,7515,59;(10,5- 22,21+2,60;(15,9- U=333,000;
HCO3 (mmol/L) 23.80) 28,7) 0=0,000"
7,26£1,79;(4,40- 6,08+1,27:(3,44- U=767,500;
3
pPCOz(kPa) 11,90) 8,90) 0=0,002"
5,81:0,94:(4,00- U=511,500;
4 . _ ’ ’ ’ ’ ’ ’
pO2*(kPa) 4,62+1,14;(2,50-6,90) .30) 020,000"
IIpoceuna
BpeIHOCT 52,20+14,00;(25,00-  64,56+9,90;(42,00- U=576,500;
cucroanor KIT® 81,50) 87,00) p=0,000"
(mmHg)
IIpoceuna
BpeIHOCT 24,67+11,53;(10,00-  37,09+9,54:(18,00- U=470,500;
nujacroanor KII® 48,50) 63,00) p=0,000"
(mmHg)
Bpe;}[{g‘c’:ec‘;)‘gmr 37,34+13,25;(18,00-  48,63+8,76:(28,00- U=588,500;
KIE® (mmkHo) 62,50) 72,00) p=0,000
JleykouuTn 17,65+19,72;(2,40-  12,42+7,61;(2,90- U=1006,500;
(x10%/L) 106,00) 47,80) p=0,744
TpomGounTH 99,48+51,13;(22,00-  182,23+83,64;(42,00- U=448,000;
(x10%/L) 202,00) 418,00) p=0,000"
X 6 (L) LL7-23%32,88,(58,00- 161,44£25,90;(77,00- U=315,500;
evor:106un (g/L) 180,00) 219,00) 0=0,000"

1SD- crannapauna nesujanmja; 2p- Bpemnoct BeposatHohe; *pCO,- mapuujanuu nputucak CO2
y aprepujckoj kpBu; ‘pOz- mapmmjamau nputucak Op y aprepujckoj kpBu; °KII- KpBHE
HNPUTHUCAK; *-CTaTUCTUYKHU 3HAYAjHO
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Tab6ena 8. HajpaxxHMju OMOXEMHUJCKH U APYTH KIMHUYKH TapaMeTpH HOBOpoheHYa W TOKOM
MIETOT JIaHa XOCITUTAIIN3AaIIN]e

CayuajeBu (N=11) Kontpose (n=85) Bpennoct
Cpenma Cpenma CTATHCTHYKOT

IHapamerap BpegnocT+SD! BpegnocT+SD! TecTa u p?
(omcer) (omcer) BPeIHOCT

IIpoceuna

ppexnoct pH  7,1040,20;(6,60-7,44)  7,34+0,07:(7,19-7,49) U=150,500;
p=0,000
KpBH
Bp;;f(‘)’ff‘ggjmr 11,24+6,29:(-21,0 no  -2,41+3,45:(-10,0 110 U=166,000;
excueca (mmol/L) 4,00) 5.70) p=0.000
_ 17.6043,94,(11,0-  22,84%3,29;(17.2- U=239,000;
HCO:" (mmol/L) 24.67) 33.7) 0=0,000"
pCOZ(kPa) 8’161231’?654’30' 5,78+1,06:(3,97-9,30) Ugjg,%'gfp ’
POA(kPa)  456+2,01:(2,31-9,39) 5,90+0,86:(4,00-7,75) ugzsggggo ’
IIpoceuna
BPETHOCT 54,56+17,55/(26,00-  66,99+10,83:(46,00- U=410,000;
cucroanor KIT® 87,00) 99,00) p=0,006"
(mmHgQ)
IIpoceuna
BPETHOCT 24,75+13,56(6,00-  39,20+9,78:(22,00- U=298,000;
nujacroanor KII® 48,00) 71,00) p=0,000"
(mmHgQ)
IIpoceuyna
BPETHOCT 30,20+15,01;(17,00-  51,28+10,45:(33,00- U=369,000;
cpemmer KIT® 67,00) 86,00) p=0,002"
(mmHgQ)
TleyxonuTH 13.60£10,30;(4.40- __ 13,388,32;(L,90- U=701,500;
(X10%/L) 33,10) 49,50) 0=0,740
TpomGowntsn _ 70,25£27,55,(3L,00-  183,51£100,62;(24,00- _ U=134,500;
(x10%/L) 134,00) 456,00) p=0,000"
Xemornoonn  117,20+32,35(65,00- 159,65222,18,(105,00- _ U=196,000;
(/L) 179,00) 211,00) p=0,000"

1SD- cranmapnHa neBujammja; 2p- BpemHocT BeposaTHOhe; SpCO,- mapuujanan nputicak CO;
y aprepujckoj kpBu; ‘pOz- mapumjannu nputucak Oz y aprepujckoj kpBu; °KII- KpBHM
MPUTUCAK; *-CTAaTUCTUYKHU 3HAYaJHO
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TaGena 9. HajaxxHMju OMOXEMHUJCKH U APYTH KIMHUYKH TapaMeTpH HOBOpoheHYa W TOKOM
HIECTOT JJaHa XOCIHUTAIH3aIHje

Cayuajesn (n=10) KonTtpoue (N=85) Bpeaunocr
Cpeama Bpennoct+SD!  Cpeama Bpeanoct+SD!  crarmermukor Tecra u

Mapamerap (oncer) (omcer) p® BpeaHoCT

IIpoceuna BpenHocT

7,28+0,14;(7,05-7,41) 7,34+0,07;(7,16-7,52) U=179,500; p=0,493
pH xpBu
IIpoceyna BpegHOCT i " ) ..
0a3HOr eKcueca 3,926,64;(-13,30 xo0 1,563,90:(-9,5 mo U=164,000; p=0,329
5,80) 10,30)
(mmol/L)
HCO3s (mmol/L) 21,38+4,80;(16,57-29,27)  27,04+28,76;(17,7-45,8) U=142,500; p=0,168
pCO23(kPa) 6,56+1,77;(4,77-9,10) 6,05+1,14;(4,13-9,75) U=192,000; p=0,690
pO2*(kPa) 5,55+1,48;(3,87-7,25) 5,93+0,96;(3,70-9,24) U=194,000; p=0,680

IIpoceuyna BpeaHocT
cucrounor KIT® 53,22+6,71;(47,00-61,00)
(mmHg)
IIpoceuyna BpeaHocT
nujacroanor KIT° 26,33+7,42;(19,00-37,00)  38,96+9,73;(20,00-62,00) U=64,500; p=0,004"
(mmHg)
IIpoceyna BpegHOCT
cpeamer KIT® (mmHg)
1SD- crannapana aesujauuja; 2p- BpeHocT BeposatHohe; SpCO,- napuujanau npurucak CO, y apTepHjCcKOj KPBH;
4pO2- napuujanau npurucax O, y aprepujckoj kpeu; *KII- KpBHM MPUTHCAK; *-CTATUCTHYKM 3HAYAjHO

67,83+10,88;(45,00-

94,00) U=61,500; p=0,004

38,58+7,32;(33,00-48,00) 51,66+9,82;(34,00-79,00)  U=61,000; p=0,004"
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Tab6ena 10. Hajaxxauju OMOXEMH]CKH U IPYTH KIMHUYKH IMTapaMeTpu HOBOpoheHUIaIu TOKOM
CeIMOT JIaHa XOCIUTaIN3alHje

Cayuajesu (nN=9) KonTtpoue (N=85) Bpeaunocr
1 1
Mapamerap Cpeamwa BpeaHocT+SD Cpeamwa BpeaHocT=SD CTaTl/lcle/l‘lK()l" TecTa U
(omcer) (omcer) P’ BpeaHoCT
Hpoceuna spensoct 7,26+0,12;(7,06-7,35) 7,35+0,06;(7,19-7,49) U=84,000; p=0,047"
pH xpBu
IIpoceyna BpegHOCT i " ) o
Gasmor ekemeca 4,94+6,13;(-13,60 mo 1,05+3,93;(-8,5 mo U=115,000; p=0,179
2,10) 10,00)
(mmol/L)
HCOs (mmol/L) 21,20+5,10;(13,50-26,30)  24,18+3,84;(18,0-37,7) U=126,500; p=0,269
pCO23(kPa) 6,16+1,10;(4,59-7,30) 6,00+1,20;(3,70-9,04) U=159,000; p=0,664
pO2*(kPa) 4,96+1,61;(3,00-7,13) 5,75+0,94;(3,90-8,22) U=129,000; p=0,292
IIpoceuyna BpeaHocT . )
cucroamor KIT®  51,60+9,97;(36,00-61,00) 67’641115’1'9&;39'00 U=40,500; p=0,004"

(mmHg)
IIpoceuyna BpeaHocT
mujacroanor KII® 23,40+9,86;(8,00-31,00)
(mmHg)
IIpoceyna BpegHOCT
cpeamer KIT® (mmHg)
1SD- crannapana aesujauuja; 2p- BpeHocT BeposatHohe; SpCO,- napuujanau npurucak CO, y apTepHjCcKOj KPBH;
4pO2- napuujanau npurucax O, y aprepujckoj kpeu; *KII- KpBHM MPUTHCAK; *-CTATUCTHYKM 3HAYAjHO

39,68+10,33;(15,00-

65,00) U=37,500; p=0,003

36,20£9,52;(21,00-45,00)  51,93+9,95;(28,00-74,00) U=36,000; p=0,003"

Kontpomnna rpyma HOBopoheHYa I je MMajia CTaTHCTUYKH 3HadajHO Behe BpeqHOCTH
TEJIECHE TEKUHE TOKOM CBAKOT OJ MPBHX YETHPH JaHa XOCHUTAIM3aldje y mopehemy ca
HOBOpol)eHUaMa ca paHOM HEOHATaJTHOM cercoM Koju cy npemunynu (Tabemna 11).

TaGena 11. TenecHa TexxnHa HOBOpOl)eHUAAM TOKOM NMPBUX YETUPHU JaHA XOCTIUTAIN3ALIN]E

CayuajeBu (N=51) KonTpoJie (N=85) Bpeanocr
Cpeama Cpeama CTATUCTUYKOT
Han BpeanocT+SD! BpeanocT+SD! TecTa u p°

XOCHUTATU3ALMje (omcer) (omcer) BPeIHOCT

Tenecna Texxuna (y rpaMuma)

. 853,17+253,50;(370-  1632,51£693,61;(665- U=545,500;
pBH 1400) 3565) p=0,000"

862,49+235,89;(418- 1605,05£678,90;(620- U=468,000;

Apyru 1365) 3605) p=0,000"
Toch 848,34+226,68;(450- 1581,11+674,55;(620- U=380,500;
pehn 1330) 3570) p=0,000"

Qeropra 638,11+419,36;(423- 1583,96+698,75;(640- U=330,000;
1240) 3530) p=0,000

1SD- cranmapmuaa neBujanmija; 2p- BpenHoCT BepoBaTHOhe; *-CTATHCTHUKK 3HAYAjHO
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KoHByn3uje TOKOM mpBe HEAe/he J>XKUBOTA Cy OWJe 3HadajHO demhe y Tpymu
HOBOpoh)eHUaan Kkoja cy mpemMuHyia y mopehemy ca KOHTposHOM rpyrnom (y2=23,946;
p=0,000) (I'paduxk 1).
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KoHTponHa rpyna (n=85) Fpyna cnyuajesa (n=51)

I'padux 1. IIpucycTBO KOHBYII3Hja TOKOM IIPBE HENlEJhE KUBOTA

C npyre crpane, Huje npuMeheHa CTATUCTUYKM 3HAa4yajHA pasivKa y TUCTPUOYLMjU
u3Mel)y KOHTpOJIHE TpyIe U TpyIe ciiydajeBa KajJa je y MUTamy NpUCcycTBO nmopemehaja kao
IITO Cy IHEYMOTOPAKC/IIHEYMOMEINjaCTH]yM/IIyJIMOHAPHU HWHTEPCTULUJYMCKH eMduzem
(x2=3,132; p=0,077) (I'padux 2).
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I'padux 2. [IpucycTBOo mHEYMOTOpaKca/THEYMOMEAN]aCTHjyMa/HHTEPCTUIIN] YMCKOT
emdr3zema TOKOM IpBE HeJeJbe )KUBOTA
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4.2.4. OcHOBHE TepanujcKe Mepe ClipoBeieHe KO HoBopoheHuan

CBa HOBOpoheHa jgena ca paHOM HEOHATAJTHOM CEICOM KOja Cy YKJbY4YEHa Y OBO
UCTpaXUBame cy Jo0uIa JBOCTPYKY aHTHOMOTCKY Tepanujy. [lopexa Tora, Benuku 6poj aetie je
npuMuo HOYNpoQeH 3a 3aTBapame AYKTYC apTepuo3yca, cyp(akTaHT, HHOTPOIIHY Tepanujy,
Mepe pecrnuparopHe Noapiike, QoroTepanujy, TpaHchy3uje epUTpoluTa, TpaHchys3uje
Tpombo1HTa, TpaHcys3uje miazme, XpaHbUBE MaTepHje U APYre BUIOBE TEpaIHje.

VY nopehemy ca KOHTPOTHOM TpyrnoM, Mel)y HoBopol)eHOM JIeroM Koja cy ympia Omiio
je 3HauajHO BHILIE OHMX KOJ| KOjUX Cy IPUMEEHE Mepe peaHuMalje Ha pohemwy (x2=17,047,
p=0,001) (I'pacuxk 3).
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I'padux 3. Ilpumena mepa peaHnMalyje KoJ HOBOpoheHYaIu TOKOM XOCIHUTaIU3alnje
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VY nopehewmy ca KOHTpOTHOM TpynoM, Mel)y HoBopol)eHOM Jie1ioM Koja cy ympiia 0o
je 3HaYajHO BHIIIE OHUX KOJ KOjUX Cy NpuMemheHu iyhau cypdakrantu (x2=4,859; p=0,027)

(I'padux 4).
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I'padux 4. [lpumena muryhHux cypdaxranara KoJ HOBOpol)eHYaIn TOKOM XOCITUTATU3AIIH]e

CnuyHo, y nopehemy ca KOHTPOJTHOM TIpyrnoM, Mel)y HOBOpohEeHOM JeloM Koja cy
yMpIia OWJI0 je 3Ha4ajHO BUIIIE OHUX KOJ KOjHX je IPUMEHhEeHA IBOCTPYKAa HHOTPOITHA Tepanuja
(x2=45,093; p=0,000) (I'paduxk 5).
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I'paduxk 5. Ilpumena nBocTpyKe HHOTPOITHE TEPAMHje KO HOBOpoh)eHIa I TOKOM
XOCITUTAIHU3AIIH]e

C npyre crtpaHe, HHUje OWJIO CTAaTHCTHYKH 3HA4YajHE pa3lIUKe y IUCTPUOYIHjU
HOBOpOheHuUaau Koja cy mpumana uOympodeH 3a 3aTBapame AYKTyC apTreproszyca meby
KOHTPOJIHOM M rpyrnoMm ciydajesa (¥2=0,926; p=0,336) (I'paduxk 6).
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I'paduk 6. [Ipumena nbynpodeHna 3a 3aTBapame TyKTyC apTepro3yca Koa HoBopoheHe nere

Cnu4HO, CTATUCTHYKY 3HAYajHa Pa3linKa u3Mel)y KOHTPOJIHE TPYIIE U TPYyIIe CayvajeBa
HUje yOueHa HU Ha mpuMmepy cuposeaeHe ororepanuje (x2=1,405; p=0,236), Oynyhu na je
OBaj TepanujCcKu MOCTYyIaK CpoBeaeH Ko Behune HoBopohene aeue y ooe rpyne (I'paduk 7).
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I'padux 7. Ilpumena goroTepanuje Koa HOBopoheHe aere

Kana je y nuramy nHUIIMjaTHA aHTHOMOTCKA Tepariija, cBa HOBOopoleHa Jiera ca paHoM
HEOHATAJTHOM CEICOM Koja Cy Omia yKJbydeHa Yy OBO HCTPaXHUBamke Cy J00Hjana jelaH oj
cnenehnx  aHTHOMOTCKUX  pekuMa  Jedewma: (1)  ammumuiuH+TeHTamMunuH,  (2)
aMITAIIIMH+aMUKaIH Wik (3) aMmmumuinH+MepornieneM. Huje youeHa cTaTuCTHYKY 3HAaYajHA
paznuka u3Mely KOHTpOJHE MU Tpyme clydajeBa MO MHUTAky HHHUIMjATHOT aHTHOMOTCKOT
pexuma (x2=2,091; p=0,352) (I'padux 8).
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I'paduk 8. MannujamHa aHTHOMOTCKA TEparuja Ko HOBOpoheHe jiere

C npyre cTpaHe, MOKa3ajlo ce Jja Cy TOKOM IpBe HeJllesbe JKUBOTa HOBOpoheHa nena u3
rpyne ciydajeBa 3HadajHo uermrhe noOujama tpancdysuje miazme (y2=18,549; p=0,000),
eputpouurta (¥2=53,394; p=0,000) u tpombommra (¥2=29,530; p=0,000) y nmopehemwy ca
HOBOpoheHOM jertoM u3 KoHTposHe rpyme (['padurm 9-11).
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I'padux 9. Tpancdysuje mnazme ko HOBopoleHe Jierie TOKOM MPBe He/lebe
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I'padux 10. Tpauncdysuje eputporuTa Ko HOBOpoheHe Aere TOKOM MPBE HEeIbe
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I'padux 11. Tpancdysuje TpomOonKTa KO HOBOpO)EHE JIelie TOKOM MpBE HEAeIbe

Kana je y muTtamy yHOC T€YHOCTH M XPaHJBUBHUX MaTepHja, MOTYNHOCT €HTepaiHOT
yHOCa TOKOM MPBOT JaHa XOCIUTalIn3aluje je Ouiaa CTaTUCTUYKY 3HauajHO Beha y KOHTPOJIHO)]
rpymnu HoOBopoheHuaau y nopehemy ca rpymnom cirydajeBa (x2=10,542; p=0,000), c 063upom na
je entepannu yHoc O6uo moryh kox 24,7% (n=21) HoBopoheHUanu W3 KOHTPOJIHE TpyIe
HacnpaM cBera 2% (N=1) HoBopoleHe aene u3 rpymne ciaydajeBa. TOKOM XOocHmUTalIU3aIMje ce
noBehaBao 6poj HOBopoheHe ziete y o0e rpyre Ko Koje je 0miio Moryhe ocTBapuTH EHTEpaTHU
YHOC XpaHJbUBUX MaTEpHja, aJIA j€ MOTYNHOCT €HTEPATHOT YHOCA XPAaHJPUBUX MaTepuja Ousa
CTaTUCTHYKHU 3HaYajHO Beha y KOHTPOJIHO] TpYIH HOBOpoheHuaau u Tokom apyror (x2=18,136;
p=0,000) u Toxom Tpeher nana xocnuranuzaryje (¥2=41,231; p=0,000). M3mely koHTpOIIHE
rpyne u rpymne ciy4yajeBa HUje OMJIO CTAaTUCTHUYKU 3HAYajHE pas3lIMKe y MOrJeny KOJMYMHE
YHETE TITyKO3€ M IPOTEHHA 110 KHIIOTpaMy TeJIeCHe TeKUHE TOKOM MTPBOT, Ipyror u Tpeher naHa
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xoctutaym3anyje (Tadena 12). C apyre crpane, HoBopoheHe 6e0e kKoje Cy KaCHHje MPEeMHUHYIIE
cy noOujane cTaTUCTUYKHU 3Ha4ajHO Behe KOJIMYMHE TEYHOCTH IO KIJIOTpaMy TEJIECHE Te:KUHE
TOKOM TIPBOT, IpYror u Tpeher nana xocnuranu3anuje y nopehemy ca KOHTPOITHOM TPYIIOM
HoBopohenuaau (Tabena 12).

TaGena 12. YHOC XpaHJbUBHX MaTeprja TOKOM IpBa 3 JaHa XOCIHUTAIU3AIN]e

CiayuyajeBu KonTtpoue Bpeanocr
Cpenma Cpeama CTATUCTUHYKOT TeCTa

BpegnocT+SD! BpegnocT+SD! u p? BpeaHOCT
(omcer) (omcer)

YHoc nporenHa (g/Kg TeiecHe Texxunne)

0,5020,59 0,38%0,48 U=1871,000;
Aan (0-3.30) (0-2,00) 0=0,160

an 2 0,83%0,52 0,79+0,55 U=2004,500;
(0-2,20) (0-2,30) 0=0,581

an 3 1,2740,89 1,10%0,63 U=1488,500;
(0-4,50) (0-2,40) 0=0,487

YHoc rayko3e (mg/kg/min)

5,10+1,28 5,05+1,24 U=2148,000;
Aan 1 (1,00-8,70) (0,80-8,40) p=0,930

4,88%1,10 4,87+1 21 U=2110,500;
Han 2 (2,70-6,80) (0,80-7,40) 0=0,947

5,34+1,10 5,36+1,48 U=1517,500;
Jlan 3 (3,60-8,20) (0,60-8,70) p=0,593

YHoc Teunoctu (Ml/Kg TesiecHe TexkuHe)

an 1 99,00+17,14 85,60+17,14 U=1142,500;

(58,00-156,00) (13,00-139,00) 0=0,000
125,12+43,78 96,82+9,95 3} -
Jlan 2 (45,00-211,00) (15,00-159,00)  Y=231,000;p=0,000
154,7941,37 114,2828,37 3} —
Jlan 3 (102,00-304,00) (15,00-178,00)  ©~007,000;p=0,000

1SD- cramnapnua nesujaruja; 2p- BpeaHOCT BepoBaTHONE; *-CTATHCTHUKM 3HAYAjHO
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4.3. @aKkTOopU pU3MKA 32 MOjaBy CMPTHOI MCXO0Ja KOJ HOBOpoheHuaam ca
PAaHOM HEOHATAJIHOM CEICOM

Pesynratu perpecMOHMX aHATMTUYKKX METOJIAa KOjU YKa3yjy Ha MPEAUKTOPE CMPTHOT
UCXO0/a KOJI paHe HeOHATaJHe cernce npukazanu cy y Tabenu 13. Bapujabne koje cy Tectupane
y MYJITHBApUjaHTHO] JIOTHCTHYKO] PETPECHOHO] aHadu3W Ouiie Cy: TeJleCHa TEeKHHA Ha
nopohajy, mpocedna pH BpeaHOCT KpBH TOKOM MPBOT JJaHa, TEJIeCHA TeMIIepaTypa Ha IpujemMy,
NpUMEHa JBOCTPYKE HHOTPOIHE Teparmuje, MPUCYCTBO KOHBYJI3Mja TOKOM IIPBE HECJbe
KHUBOTA, TpaHC(Y3Hje epUTPOLIUTA TOKOM IMPBE HEMEIhE KUBOTA, TpaHCOY3H]je TIa3Me TOKOM
NpBE HENEeJbe )KUBOTA U Y3POUHHIIM cerice. Pe3ynratu mocienmer Kopaka MyJITHBapHjaTHE
noructuuke perpecuje (Cox & Snell R square=0,546, Nagelkerke R2=0,746, Hosmer—
Lemeshow Chi-square 9,268, df = 8, p = 0,320,) cy nokasainu 1a cy (pakropu pu3nKa 3a mojaBy
CMPTHOT MCXO0/1a KOJI HOBOpOl)eHYaan ca paHOM HEOHATAJTHOM CEICOM Maja TeJeCHA TeXHHA
Ha nopohajy, [')paM-HeraTUBHH y3pOUHUIIM CEIiCe, TPUMEHA IBOCTPYKE HHOTPOITHE TepaIuje u
TpaHCc(y3Hje epUTPOIINTA TOKOM IPBE HEJEIbE KUBOTA.

Tabena 13. [IpenukTOpH CMPTHOT UCX0/1a KOJ paHE HEOHATAJIHE CETICe

daxkTop pu3HKa MyJaTuBapujaHTHa

JOTHCTHYKA perpecuja
Cipos OR! ca 95% C|2  1puaarohenu’ OR" ca 95%

3 BpeaHoCT CI*
P~ Bp 03 BpeaTHOCT

YHuBapujanTHa
JIOTUCTHYKA perpecuja

TeecHa  TekMHA  HA 0,996 (0,995-0,998) 0,998 (0,996-1,000)
nopohajy p=0,000" p=0,046"
IMpoceuna pH BpexHocT 0,001 (0,000-0,067) 0,010 (0,000-3,334)
KPBH TOKOM NPBOT JaHa p=0,001" p=0,121
TesecHa Temmeparypa Ha 0,212 (0,107-0,421) 0,641 (0,265-1,552)
npujemy p=0,000" p=0,324
IMpumena JABOCTpYKe 16,400 (6,857-39,222) 9,186 (2,451-34,432)
MHOTPONHE Tepanuje p=0,000" p=0,001"
IIpucycrBo  KOHBYJI3Hja 6,824 (3,144-14,812) 2,126 (0,621-7,283)
TOKOM  INpBe  Helebe p=0,000" p=0,230
KHBOTA
Tpancoysuje epurpouura 33,648 (10,866-104,198) 5,279 (1,147-24,290)
TOKOM  TpBe  Helebe p=0,000" p=0,033"
KHBOTA
Tpancdysuje niazme 5,730 (2,582-12,717) 1,290 (0,320-5,198)
TOKOM  NpBe  Hexe/be p=0,000" p=0,721
JKHBOTA
Y3pouHHUIlH cemnce 10,444 (3,455-31,569) 7,071 (1,147-43,584)
p=0,000" p=0,035"

'OR- oxmmoc mancu; Cl- uATEpBan MOBepema; “P- BPEJHOCT BepoBaTHOhE; *-CTATHCTHUKH
3HavajHo; [Ipuarohen —npunarohapame M3PBIIEHO 32 MPOCeUHY pH BpPeIHOCT KPBH TOKOM
IPBOT JlaHa, TEJIECHY TeMIIepaTypy Ha MpHjeMy, IPUCYCTBO KOHBYJI3Hja TOKOM IIPBE HEAEIbE
KHUBOTA U TpaHC(y3Hje TUIa3Me TOKOM MPBE HeJleJbe KUBOTA
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5. Auckycuja

Cerca je KIIMHUYKH CUHAPOM KOJU HACTaje Kao MOCIeIUIa TUCPEryIMCaHoT OJroBopa
nomahuHa Ha wHpekuujy. [Tocnenmpux roquHa HEOHATAIHA CETca je MPEeIMET MHTEH3UBHUX
npoy4aBama, KaKO ca aclekTa eTHOJNOrHje W (akTopa pU3HMKAa KOjU JIONPUHOCE HHECHOM
jaBJpamy, TaKO W ca acleKTa u3pajae oJroBapajyhux cmepHUIla M BOAWMYA 32 HHEHO
JIMjarHOCTUKOBAHE U JICUCH-E, a CBE Ca IUJBEM M000JbIIakha IPOTHO3E i CMAHEHha YIECTATIOCTH
daranHor ucxona. inak, u nmopea OrpoOMHUAX NMOMaka y JPyTuM MOJbHMa Y HEOHATOJIOTH]H YHjU
cMO cBeonH nocneamux 30-ak roanHa, MoXke ce pehu 1a ce Tepanuja HeOHATAIIHE CETice HUje
3Ha4ajHO npoMeHmIa. CIeCTBEHO TOME, y4eCTaJOCT JIOMMX MPOTHOCTUYKHUX Napamerapa u
napameTapa HeaJeKBaTHOT pa3Boja Jele Koja Cy NMPEeKHBEIa HEOHATAIHY CENCy U Jajby Cy
BUCOKH (42). YuecTanocT HEOHATallHE Cerce je OOpPHYTO MPOINMOPIHMOHATHA TeCTalliOHO]
crapoctu (45, 46, 47). Ilpema Hekum momanmma, TokoM 2010. roauHe npemunHyno je 7,6
MIIMOHA Jlenie Milalje o1 5 roguHa u To Hajuenthe 30o0r uHpexnuja ykpydyjyhu u cency. On
tora, 4ak 40% oOBe Jele je MPEeMHUHYJIO Y HEOHATATHOM IepHoay (TOKOM MpBUX 28 paHa
XKHUBOTA) (42). JIoCTyITHYU eN1IEMHUOIIONIKY MTOAAHN YKa3yjy /1a MHIIUICHIIM]a HEOHATAIHE CEeTICe
u3Hocu oko 28,24 cmydaja Ha 1.000 xwuBopohene nmemne (45). IlpeBpemeno pohena
HOBOpOl)eHYa ] MMajy BHCOKY CTOITy MOPTAJIUTETA KOjU CE MOBE3yje ca paHOM HEOHATATHOM
cericom (u 10 40% ko ELBW). Ako ce y 003up y3Mme TerecHa Maca Ha poljerby, HHITHICHIIH]a
pane HeoHartaiHe cernce ko VLBW HoBopohenuaau ce kpehie ox 9—11 ciryuajeBa na 1.000 (46,
47).

VY 1muiby MOKyIIaja NMPEBEHIM]E U CMAbEHa HEKEJbEHUX HCXO0Jla paHe HEOHaTallHe
cerce, MPETXOJHUX IoJIMHA Cy MHTEH3UBHO MPOYYaBaHHU U JIOKyMEHTOBAaHU (DAaKTOpU pU3HKa
KOjH JIOIIPUHOCE T10jaBH paHE HEOHATAJIHE CETICe, Ko IITO Cy TeCTAalMOHa CTapOCT, MaTepHAIHA
WHTpaaMHUOHCKA HH(EKIKja, BpeMe Tpajama pynType Im1o10BuxX oBojaka, GBS kononuzanuja
Mmajke (53-56), mpemaTypuTeT, HHBa3HBHE NPOIEIype, BEIMYMHA WHOKYIyMa, BHPYJICHIIH]jA
MHUKPOOPIraHu3Ma, TeHeTCcKa IPeAUCIIO3UIIM]ja, KapaKTepPUCTHKE YPOheHOT UMYHCKOT OJIr0OBOpa,
NPUCYCTBO OJHOCHO 0jcycTBO MajumHuX |QG aHTHTENa, XOPMOAMHHOHUTHC KOJI MajKe.
MarepHanHa WHTpamapTajJHa aHTHOMOTCKa mpoduiakca 3acHOBaHa Ha aHTEHATaJHOM
ckpuHuHTY 32 GBS KoMmoHM3anujy ocTaje riaaBHA MPUCTYT PEBEHIHjH HeoHaTaHe cerice. [pe
yBoljewa HHTpanapTaiHe npoduiacke HHIHUCHIM]ja paHe HeoHaTanHe cerce Ouna je 3—4/1.000
xKuBopoheHux (48), 10K je HakOH yBolema OBOI MOCTYIKa MHIIMJIEHIIMja HEOHATAJIHE CEeTce
KoJ TepmuHCcKe HoBopohenuanu 0,5/1.000 (49,50). C apyre cTpaHe Ba)KHO je HATJIACHTH i Ce
84% cMpTHUX UCXOJIa KOJI HOBOPOEHUAIM ca CercoM Moxxe cripedutH (375).

PesynTtartu Hamer uctpakuBama Cy MoKa3aiu Ja Beha TelecHa Maca HOBOpoheHuaau
Ha polemy cMamyje PH3UK O]l T0jaB€ CMPTHOT HCXO/Ja KOJ paHe HEeOHaTajHE Cerce.
OuurnenHo je aa ce yuyectajocT (patanHux ucxoja nmoBehaBa Kako ce cMamyje mopohajHa
TelecHa Maca W oOpHyTo. Tako je mpoceyHa TelecHa Maca y TpyNH ciydajeBa Ouia
882,8+372,2 rpama, A0K je y KOHTposHO] rpynu Oumma 1660,9+721,1 rpam. o ciauuHuMX
3aKJby4aka JIOLUIH CY U ayTOPH IPYTUX CTyAM]ja KOjU Cy ITpoydaBaiu (hakTope pu3HKa 3a 1ojaBy
CMPTHOT MCXOJIa KOJ paHe HeOHAaTaJIHe Cerce.

VY mera-aHanus3u Koja je ooyxsaruia 240 cTyauja, HajBUILA CTONA CMPTHOCTH of 24%
Ouna je 3a0ere)xeHa K01 HoBopoleHuaIu Koja Cy nMaiia Beoma Maiy tesecHy macy (<1.500 g),
JIOK je MHIU/ICHIIM]a Oriia HajMarba KO/l OHMX HEeOHaTyca uuja je mopolhajHa TenecHa Maca Ona
usHan >2.500 g (375).
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Caununo, ESma Erbu u capaguuiu cy crnpoBenu CTyAHjy Koja je oOyxsarmia 3.291
HOBOPONEHO JIeTe Koje je JICUeHO y jeAMHUIM nHTeH3uBHE Here y McranOyny y Typckoj (376).
Cpenma nopohajHa TenecHa Maca HOBOpoheHYa I y OBOj CTyauju u3Hocwuna je 1.417,4+759,1
g. Kao mocnenuna pane nian kacHe HeOHaTaIHE cerice, Kol 24 HoBopolene 0ebe y 0Boj CTyAujU
JIONIIO je J0 TOjaBe CMPTHOT MCXoja. Pe3ynraTw HHXOBOT HCTPaKMBamba yKasyjy Aa Cy
CTaTUCTHYKU 3HA4YajHU (PaKTOpU pH3UKa 3a M0jaBy (haTaTHOT MCXO0Ja KOJ paHe HEOHATal HEe
cerice Mayia nopohajHa TenecHa maca, IpUMEHa MEXaHMYKE BEHTHJIAIM]E W TapeHTepaHa
ucxpana (376).

Y MyJITHIEHTPHUYHO] KOXOPTHO] CTyauju Kojy cy cmposenu Daniel K. Benjamin u
capagHUIM, a Koja je oOyxBaruna 5.947 HOoBopoheHuamau tenecHe Mace <1.250 rpama
(HOBOpOheHua Beoma Masie TEeJIECHE Mace) MOKa3aHo j€ J1a j€ CTola MOPTAIMTETa 3HA4YajHO
Beha kon HoBopohenuamm ca cencom (377). Takohe, mMoxke ce KOHCTaTOBaTH Jia KOJ
HOBOpOhEHYa M KOja Cy MaJie TeJIECHE Mace IMOCTOjH IIecT IyTa Behr pu3uK 3a GaTaJlHU UCXOT
ox cerice (378).

3HavajaH (aKTOp pU3HMKA 3a MOPTAIUTET KOJ paHe HEOHATalHE cerce Takohe je
npemarypureT. HoBopohenuan, Hapounto oHa koja cy polena mpeBpeMeno, y nosehanom cy
PU3UKY 32 pa3BOj pa3IMYUTHX OAKTEPUJCKUX M BHUPYCHUX OMOPTYHUCTHUYKUX HMH(EKIHja, a
PHU3UK O]l MOPOUIUTETa U CMPTHOT MCXOJa KOju je mocieauina uHdpekiuja je Takohe Behu.
HmyHcku cucteM HOBOpoheHUeTa MMma CBOje Crenu(UYIHOCTH Yy OJHOCY Ha TeCTalHjy U Te
pa3BOjHE pas3iIMKe MOCTOje KaKO y OJHOCY Ha T€CTALMOHE HEAEJbe CTApPOCTH, TAKO M Y OTHOCY
Ha TOCTHATAJHY CTapoCT. 300T CIIOKEHOCTH pa3BOja MMYHCKOTI CHCTE€Ma, Ka0 U HEroBOT
KOMIUIEKCHOT Ca3peBama jacHO j€ 3alliTO IOCTOjU BEIUKH PHU3UK 32 Pa3B0j PasIMUUTHX
0aKTepHjCKMX M BHUPYCHHX HH(]EKIHja KoJI HOBOpol)eHYaau, HApOYUTO OHHX KOja Cy
peBpeMeHO poheHa. Y HalleM HCTpaKMBamwy je MOKa3aHO Ja IMOCTOjU jaka Beza u3Mehy
nmpeMaTrypuTeTa M TojaBe Temike cerice, oOyayhu ma je gak 93% HOBOpoheHuUaam Koje cMO
VKJbYUWIIN Yy UCTpakuBame poheHo mpe 37. Hexesnbe recranyje. Takohe, y rpymnu ciydajeBa je
peructpoBan Behu Opoj OHHUX KOju Cy eKcTpeMHO He3penu (<28 I'H), kao u oHuX Beoma paHo
pohenux (<32 I'H) y onHOoCy Ha KOHTpoJHY rpymny. KoHauHo, mokaszaHo je Ja je mpeBpeMeHo
poheme moBe3ano ca nmoBehanuM puU3MKOM 01 TIojaBe (paTaTHOT UCX01a KOl HOBopoheHuaau ca
pPaHOM HEOHATAJIHOM CEIICOM.

CanuHo objanimere je 1aTo y MPOCHEeKTUBHO] KOXOPTHO] CTYAMjH Koja je 00yXxBaTuia
172 noBopohena aerera ca cerncom. HoBopolheHuan koja cy Ouiia eKCTpPEMHO Majie TeJIeCHE
mace (TenecHa Maca ucrof 1.000 rpama) umana cy Hajeehy cromy moptanutera (65,7%) (379).
OBa rpymna HoBOpoheHuaau, Koja cy mo mpaBmiy polheHa mpe 29. Henesbe recraiyje, Mo
noBehaHUM je PU3MKOM 3a I0jaBy U APYTHX MATOJOMIKMX CTama 3a Koje je J0Ka3aHo Jia Cy
yapyxkena ca Behom cromom moptanutera (380). To Moke OuTH objalmbeme U 3a (haTaaHu
UCXOJ y TPYIU cilyyajeBa y oBoj ctyauju. KoHntponHa rpyna HoBopol)eHUa Iy y 0BOj CTYIUJU
je umala CTaTUCTHYKM 3HauyajHO Behe BPEIHOCTH TeleCHE TeXKHMHE TOKOM CBAaKOI OJ MPBUX
YETHpH JlaHa XOCHHUTalu3aluje y nopehemy ca HoBopol)eHUagmMma ca paHOM HEOHATaIHOM
cerncoMm Koju cy npemunynu. [Ipema pesynaratuma oBe cTynuje, MOpacT y TeJIecHO] Macu of 1
rpama cMamyje pU3uK 07 CMPTHOT HCXOa KOjH je YApYyKeH ca cercom 3a 0,2%.

[IpenukTop CMpPTHOr MCXOJa y Hallo] CTyAMjU je Ouila U IpHUMEHa TpaHc]ysuje
epuTpounTa. Pe3ynraTi Haler HCTpakMBama Cy MOKa3alld Ja Cy TOKOM MPBE HeeJhe JKUBOTA
HOBOpOheHa Jena W3 Tpyme ciydajeBa 3HauajHo dYemhe poOujanma TpaHcdys3uje IIazMe
(x2=18,549; p=0,000), eputponuta (32=53,394; p=0,000) u TpomGonuTa (¥2=29,530; p=0,000)
y nopehemy ca HOBOpOheHOM JEIIoOM U3 KOHTPOJIHE rpyme. Takohe cy HoBopoheHuas u3 rpymne
CllydajeBa TOKOM CBHX TPBHUX I€T JiaHa XOCIUTAIN3AIN]e UMajla CTATUCTUYKH 3HAYajHO HIKE

69



BPEIHOCTH XEMOTJIOOMHA IITO je W OWO TJAaBHMU Pasjior 3a MPUMEHY TpaHchy3uja y Tpymu
CiIy4ajeBa.

Hopwmaistan >kMBOTHH BeK aayaTHUX epuTponnta je 120 nana. JKHBOTHH BEK epUTPOIIATA
TepMUHCKOT HOBOpoheHuera je 60—80 nmana, a xox ELBW je 30-50 nmama (10). ITpumena
TpaHchy3Hja y jeIMHUIIAMa WHTCH3MBHE HEre ce JIPACTUYHO NPOMEHWIa mnocienmux 40
roguaa. CegamaeceTux U ocamzeceTux rogauaa 20. Beka NaKJbUBO Cy MEPEHU TYOULIU KPBU U
TpaHcdy3uja ce MpUMemnUBaIa OHOT MOMEHTa Kaja Ou tv ryouru 6mmu 10 ml/kg u sehu (381).

Jucperynainmja opraHCcKUX CUCTEMa, KOja je TJlaBHa KapaKTepUCTHKa cerice, cpehe ce u
Ha HUBOY henuja, opraHena u cucTeMa KOju Cy YKJbYYEHH Y I0CTaBY U MOTPOIIY KHCEOHUKA,
a HapouyuTO Ha HUBOY eputponuTa (382-388), mutoxonapuja (389-392) u MukpompKyammje
(393-396). 3aro cy morpebe 3a Tpanchysujama eputponuta nosehane y cerncu. [{upkymnanuja
EpUTPOIINTA Y CETICH CE JICNIaBa Y OKBUPY TUC(YHKIIMOHATHE MUKPOIIUPKYJIAIH]j€ Y3 H3JIarame
EpUTPOIIMTA Er30I'€HUM M €HJOT'€HUM PEaKTHBHUM KHCECOHWYHUM jeIUI-CHHMa KOja HacTajy
Kao OJIrOBOp OpraHu3Ma y ckiiony 6opOe mpoTuB MH(EKIUje U Y CTamby XUIOKCH]je, IITO Ce
HApOUYUTO BHl)a y CENTUYHOM HIOKY. Y YCIOBHMA CEIice, HeKa TKUBA, KA0 U EPUTPOLIUTH KOjU
Cy 3aT€UCHHM Y MHUKPOLHMPKYJAIMjA OBUX TKUBA, W3JI0KCHU Cy 3HAYAjHO] XHUITOKCHJH ILTO
JIOBOJM IO OKCHAATUBHOT CTpeca Ha HUBOY eputpouuta (397) m cMamyje HUXOBY
anTHokcuaatuBHy crnocooHnoct (398). Cemca wuma 3Hauyajan edekar Ha MOPHOIOTH]jY
€pUTPOIINTA, KA0 U HAa IbUXOBY arperanujy. Y CencH rmocToju maj XeMoriio0nHa, XeMaTOKpUTa
u Opoja eputporuTta. [Iporpecuja ka MynTHOpPranckoj AMCPyHKIHjU Koja ce Buha y CENTUIHOM
HIOKY, TpaheHa HUKOM JOCTAaBOM KHCEOHHKA W PAlHMIHUM MaJ0M y Opojy mupkyaumryhux
EpUTPOIIMTa W XEMOTJIOOMHA Cy pa3jio3W 3a NPUMEHY TpaHCc]ysuje KOJ TEPMHHCKE U
npeBpeMeHo poljeHe HOBOpol)eHUYaIU ca CEIcoM, Y IHJbY MPEBEeHIIMje CMPTHOT nexoza (399).

[Torpeba 3a Tpanchy3ujoM pacTe Kako omnaja recramnmja. Pe3ynratu jenHe cTyamje Koja
je cupoBenena y Kananu cy mokasanu na yak 66% HoBopohenuyanu y3pacra 23—-29. I'H npumu
Makap jeaHy TpaHc(dy3ujy epuTpoIUTa TOKOM OopaBka y jenuuuim nateHsuHe Here (400).
XeMmornoOuH A, koju he mpeBpemMeHo pol)eHo HOBOpol)eHue MPUMHUTH ITyTeM TpaHchy3Hje, uma
HIKK aUHUTET 3a KUCEOHWK M BehM KamamuTeT Ja ociiobaha kuceoHuk, mrto omoryhaBa
u3Nlaramkbe He3penux TKuBa Behoj KOHIEHTpallMju KUCEOHWKAa, Y3pOoKyjyhu Ha Taj HauyumH
omTteheme eHoTeNna KHCEOHNYHUM CI0001HNM paaukanuma (401). YV Hamem UcTpakuBamy y
IpyIH cily4yajeBa je peructpoBaH Behu 6poj oHUX KOju cy ekcTpeMHo He3penu (<28 'H), kao u
oHUX BeoMa paHo poheHux (<32 I'H) y ogHOCy Ha KOHTpOJIHY TpyIly, Ia je ¥ morpeda 3a
TpaHcdy3ujoM epuTpounTa Onia Beha.

OcumM Tora, y cercH MocToju U jaTporeHu ryourak kpeu. HoBopohenyan koja cy panuje
poheHa, kao U OHa Koja cy Temiko OosiecHa umahe u moBehanu ryOuTaK KpBU 300T CTATHUX
noTpeda 3a aHaiauM3ama M J1abopaTopujcKuM MpahemeM MpUMEeHe Teparuje. Y MojeuHUM
CTyAMjaMa je MOKa3aHo Jla ce€ TOKOM IPBUX 6 He/lesba XOCHUTAIM3alMje OBU Iyounu kpehy y
orcery oz 11-22 ml/kg HenesbHO, mTO je ekBUBaJICHTHO ca 15—30% tmpkyumnyher BogymMeHa
(402). Rosebraugh u capaauuim cy ciposenu uctpaxuBarmbe (403) kako OM UCITUTATHA KOJTHKH
cy Ounu jarporenu ryoury kpsu kox ELBW y npBux 28 mana >xuBorta. Pesynratu muxoBor
UCTpaXXHBama Cy MOKa3aiH Aa oBaj ryourak mznocu 60 ml/kg, ox dera ce Beh Tokom mpBor
nana ryou oko 10 ml/kg. Ipyra ckopaiima cTyauja je mokasaia Ja je KyMyJaTHBHH TyOUTaK
KPBH KOJI eKCTPEMHO He3pesie HoBopohenuaau (oHux koju cy pohenu npe 28. 'H) 6uo 30 ml/kg
y npBux 28 maHa, ca ryoutkom kpBu ox 2,7 ml/kg mpeor mama (404). Y cryauju Kojy cy
cnposenu Mimica u capagauny je mokaszano ga cBakux 10 ml/kg ryourtka kpBu nmosehasa Opoj
tpancdysuja 3a 0,66, ceakux 10 maHa MexaHWuKke BEHTHIAIM]e ToBehaBa Opoj Tpancdysuja 3a
0,59, a nubepanHu KpUTepHjyMu npuMeHe TpaHcysuje eputporura nosehasajy osaj 6poj 3a
0,55 (405).
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Bume ox 90% mnpeBpemeHo poheHe HoBopoheHuaau he pa3BUTH aHEMU]Y
npematypureta (406) koja je yapyxkeHa ca ¢paTaTHHUM HUCXOJOM YKOJHKO j€ MPHCYTHA Cerca
(379). Cxopo 90% HoBOpoheHuaau Koja cy TenecHe mace ucno 1.000 g hie y mpoceky mpumuTu
net TpaHcdy3uja epUTPOIIMTA 3a BpeMe BbUXOBOT OopaBka y 6onHuwm (407). YV cryauju koja je
cripoBesicHa y 16 Oomaumna y bpasuny um koja je oOyxBatuna 4.283 mpeBpemeHo poleHe
HOBOpOheHYA M je MOKa3aHo J1a HOBOPOleHYa 1 ca CercoM Koja Cy BeoMa Malie TeJIECHE Mace
3,22 nmyra gemhe mob6wujajy tpancdysuje epurporuta (408). Iuss mpumene TpaHcdysuje
EpPUTPOLINTA Yy CEICH jecTe 0oJha OKCUTCHAIMja OpraHa, KOju C€ Yy CElCH, a HApOUYUTO
CENTUYHOM IIOKY, Beh Hanaze y oapel)eHOM CTeneHy XHIIOKCH]e.

HoBopohenue koje je aneMuyno he 1oOuTH agynTHU XeMOTJIOOWH Kpo3 TpaHchy3ujy
EPUTPOIINTA, KOJU CE 0 KapaKTEPUCTHKaMa 3HA4ajHO Pa3jIuKyje oJ (eTaTHOT XeMOIJIOOrHA.
Ac¢unuter XeMoriobruHa 3a KHCEOHHK j€ TOJ YTHULAjeM pa3iIuYuTUX (Dakropa Kao INTO Cy
temneparypa, pH, nputrcak CO; (pCO2) u kouuenrpanuje 2,3-nudocdormumepara (2,3-
Bisphosphoglycerate — BPG). V ciyuajy agyntHor xemorioouHa ahuHUTET 3aBucu o PH, y
00pHYTOj je Kopenaluju ca TeJIeCHOM TeMIepaTypoM U KoHueHTpauujuom 2,3BPG. derannu
XEMOTJIO0OMH MMa BUIIM apUHHUTET 32 KUCEOHUK. Y HOPMATHUM (DU3HOJIOMIKUM YCIOBUMA U
Hiwkem PH, moBehan ammauter cMmamyje apuHUTET XemorioOuHa 3a kuceoHuk (Bohr-os
edekar) momepajyhu KpuBy AMCOIMjaIlMje XeMOTJI00MHA Ha JIECHO IITO 3HAYH JIa J0JIa3u JI0
OJIAaKIIaHOT ocsio0ahama KUCEOHHKA. ATYITHH XeMOTJIOOMH MMa HIDKH aDUHUTET 32 KUCEOHUK
y OHOCY Ha ()eTaJIHH, IIITO 3HAYM Ja JaKIIe ociiobalha KHCEOHUK y TKHBUMA, AJIH U J1a CIaduje
npey3ruMa KHCEOHHK M3 Ba3jlyXa Ha HMBOY ajBeo-KamuiapHe memOpane. [locroje mokas3u aa 'y
CETICH JI0JIa3| JI0 TIOMepama KpHUBe auconujanuje kuceonuka yneso (409-412) u na 3anpaBo
Joja3u 10 mnoBehama aguHUTETa XEMOTJIOOMHA 33 KMCEOHHMK. TayaH MexXaHH3aM 300T KOr
JI0JIA3H JI0 pa3Boja OBOT peHOMEHA HUje pa3janimkeH. Takole, ocTaje HejacaH edekar Koju cerca
uma Ha koHuentpanuje 2,3BPG (413). Kox kpuTuyHO 000J€IMX M CENTHYHUX MallMjeHaTa
anunemMuja, xumnodocharemMrja 1 IpuMeHa KpBHU Koja caapxu mamwe 2,3BPG cy dakropu koju
JIOBOJIE 0 TOMepama KpuBe qucolidjanrje kuceoHuka HaneBo (410), mosehaBajy adunuter
XeMOTJIOOMHA 3a KHUCEOHUK M CMamby]y ociobahame kuceoHuka. bpojHe ekcriepuMeHTante u
KJIMHUYKE CTYyAMje Cy yKas3ajle Ha CMameH HUuBO epurpouutHor 2,3BPG koa KpUTHYHO
obonenmmx centuuHux mnamujerara (409, 413, 414). Aummnemuja cMmamyje adUHUTET
xeMmorso0uHa 3a kuceonuk (Bohr-os edexkar), anu Tokom Bpemena nuxuodupa cunresy 2,3BPG,
IITO Ce CYNMPOTCTaB/ba BOhr-oBom edekry. ¥V cerncu MUKpOIMpKYITaliija MOCTaje HapylieHa, a
IuQy3MoHa TUCTaHIA 3a KUCEOHHK ce rnoBehaBa 300r ryOuTka (yHKIMOHAIHE KalluJIapHe
ryctune (395, 396), na je nomepame KpUBe JUCOILIM]AlIN]€ XEMOIJIOOMHA HAJIEBO IITETHO.

Tpancdysuje epuTporuTa y HEOHATAIHO] TIOMYJIAIlMjU Ce TIOBE3Y]Y ca CTalkbhMa Koja Cy
cama mo cebOu yapyxkeHa ca momuM wucxonom kao mro cy HEK, BIIJl, xao wu
WHTpaBEHTPHUKYJIApHA XeMOparuja, na je u 6eHeur Koju ce oueKyje oj npuMeHe TpaHcdysuje
cmameH (406).

Christensen u capaguuim cy 2012. mokasanu Ja IOCTOjH MOBE3aHOCT wu3Mely
MHTPABCHTPHUKYJIApPHE XeMOparuje u mpuMeHe Tpancdysuje y npBoM aany xuBota (415). Uctu
ayTopu Cy OBE€ pe3ylTaTe NOTBPAWIM U KaCHHJe y MYITHLEHTpUYHO] cTyauju. OBa
MYJITULIEHTPUYHA CTyAMja je Ouja CIpoBeJ€HAa HAKOH yCBajama MPOTOKOJA 32 MPUMEHY
TpaHcy3uja, KOjU Cy MOAPa3yMEBAIM PECTPUKTUBHU)E KPUTEPUJYME 3a JaBame TpaHcy3uje
epuTpouuTa. Y 0BOj CTyAUjU je 3abeyiekeH maja mpuMeHe TpaHcdysuja eputporura 3a 75%
HAKOH yBOleHa HOBUX MPOTOKOJIA, a HCTOBPEMEHO je 3a0eieXeH U 1aJl UHTPABEHTPUKYIJIapHe
xeMoparmje ca nperxogHux 17% Ha 8% (416). OBa Be3a usmelhy mpumene tpanchysuje u
WHTPAaBEHTPHUKYJIApHE XeMOparuje Huje oka3zaHa, HUTH je OTBpheHa y IpyruM MpOTOKOIUMA.
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Besa usmelyy npumene tpancdysuje u HEK-a ce nazusa TRAGI (transfusion related
acute gut injury) wmu TANEC (transfusion associated NEC) u cymupana je y paay u3 2012.
rogune (417). Hexonko MexaHH3aMa je MpeaaokeHo Kao Moryhe o0jalimberhe 3a MOBE3aHOCT
npumene TpaHncysuje u pazsoja HEK-a: 1. penepdysujcka moBpena 30or tpancdysuje, 2.
UMYHOJIOIIKA PeaKIifja ¥ MoBpea HHTECTHHATHE MYKO3€ KO0ja je TPUIepOBaHa IIMTOKUHHMA,
(dbparMeHTOBaHUM EPUTPOIIUTIMA U CIIO00THUM XeMOTIIOOMHOM, 3. TpaH3UTHA ME3EHTEpHjaTHA
HCXeMHja HaKoH TpaHcdysuje. PerpocniekTrBHa oricepBalioHa CTyuja je yka3aia Ha 3Ha4YajHH
MopacT KoHIleHTpamuje npouHQiamatopaux nutokuna (1L-14, IL -8, IFN-y, IL-17, MCP-1, IP-
10, ICAM-1) y pa3nu4uTiM BPEMEHCKUM HHTEPBAIMMa MEpeHha HAKOH PUMEHE TpaHchy3uje
KOJI IpeBpeMeHo poheHne HoBopoheHuaau ucnoz 32 Henesbe recraiuje (418).

[Ipumena Tpancdys3uje epuTpouunTa je rmoBe3aHa ca BehuM MOPTAIMTETOM HE3aBHCHO
on cemnce. Crynuja crnpoBeneHa y bpaswiny je ucnuTHBaia yApyKEHOCT MOpTalUTETa ca
npuMeHoM TpaHcdysuje eputpounta Koz 1.077 nHoBopohenuanu ca texxunom ucrnoxn 1.500 g.
Haxon npunarohasama 3a apyre koakrope, pelTaTUBHH PU3HK 32 I10jaBy MOPTAIUTETa je OHO
1,49 Behu mely HOBOpoheHuaau Koja cy noOuia HajMame jeqHy TpaHcy3ujy epuTporuTa y
npBux 28 mgana xuBora (419). YV oBoj cryauju 574 noBopohenuera (53,3%) je moOuno makap
jenny Tpancdys3ujy TOKOoM OopaBka y OonHunu, a 0poj Tpancdysuja je OMo BHUIIKU KOJ
HOBOpOheHYa M KOja Cy MMajia paHy HeOHaTanHy cency (2,5 + 3,6 versus 1,2 + 2,2, p<0,001)

Cem Tora, Tpanc(y3uje epuTpoLnTa Ce MOBe3yjy ca BehuM prU3HKOM 3a M0jaBy JIOIIUX
HEYpOpa3BOjHUX Mcxoaa. Hekommko crynuja ce 0aBHIIO MpOydYaBambeM MOBE3aHOCTH u3Mely
Opoja 1 BoyMeHa JaBamba TpaHc(]y3nja epuTporuTa u HeypopasBojHux ucxona (420-423), npu
4eMy Cy pe3yJTaTd OBUX CTY/IMja YKa3aJid Ha 3HAYajHO JIOIIHje HEYpOpa3BOjHE UCXOJIE Y TPYITH
ELBW noBopolhenuaau koja cy mobujana tpancdysuje eputponura (420).

TpaHnchyHIOBaHU SPUTPOIIMTH CAIPKE M TIPO U aHTUMH(DIAMATOPHE MEIHUjaTOPe KOjH
MOTY UMaTH MOTEHIIN]aJIHO 3HAYajHY yJIOTY Y MaTO(PU3NOIOMIKIM MIPOLIeCUMa KOjU AOIIPHHOCE
KOMOPOUANTETY TEPMHUHCKE, a HApOYHTO NpeBpeMeHo polene HoBopoheHuamu. CBe OBO
MocTaje joll 3HauajHuje Kajia ce JAajy Behe KoInYinHe OBUX €pUTPOIINTA, OTHOCHO Kaja MOCTOj!
Beha moTpeba 3a mnpumenom TpaHcdysuje (424). Tpaucdysujom moOCpeIOBaHA
umyHomoxaynammja (transfusion-related immunomodulation — TRIM) omnucan je u mo3Har
deHomMeH. XeMonHu3a epuTpOoLUTa Ce jaB/ha TOKOM 4yBama M CKIQJWIITEHA, Ka0 M HAKOH
IbUXOBE TNPUMEHE M MOXE JOBECTH 10 cMamema PH, moeehama nakrara, ociobahama
MHKpOTIAPTUKYJIa M aKyMmysaiuje cioboauor xemorinoouna (Hb), xema u roxha (425, 426).
I'Bokle ce masbe Moke Hahu Be3aHO WM HeBe3aHO 3a TpaHchepun (non-transferrin-bound
iron-NTBI) wiu kao mabuiHo miasma reoxhe. Xemonn3a epuTponnTa Koja ce jaBjba MOXKE
HApYIIUTH HOpPMaJlHE CHTHAJTHE MpPOIeCe TOKOM Koaryiainuje, Kao W Yy BacKyJapHOM H
UMYHCKOM cuctemy (426-428).

V Hamoj cryauju Beha crona mopranureta Mel)y HoBopoheHOM JierioM Koja cy yerhe
nobujana TpaHcdy3uje epUTpPOIMTa MOXKE Ce 00jaCHUTH pa3BOjeM M HEKUX O] KIMHUYKHUX
CTama Koja cy nosehaia pu3MK 3a CMPTHU McxoJ. Jpyru Moryhu pa3inosu 3a HexxesbeHe eexre
HAKOH ITpUMEHE TpaHC(y3Hje MOTY OMTH MOBE3aHU ca aKyMyJIallijoM OMOaKTUBHUX CYIICTAHIN
WIM TIPUCYCTBOM aJWTHBAa y KpBU JoHOpa (406). Mehytum, y HEKuUM cTyaujama HUje
3a0enexeHa 3HAYajHA pa3jiuKa y MOPTAIMTETY M MYJITHOPTaHCKo] AUCHYHKIUjH u3Mehy
HOBOpOheHuYaaM Koja Cy ImpHUMaa CBeXe KpBHE MPOJYKTE U OHUX KOja Cy MpHUMaia cTapuje
kpBHe npoaykte (399). Takolhe, moryhe je 1a je caMo KIMHUYKO CTame MalfjeHara Koju Cy
OuIIM y TpyTIU CiTy4ajeBa OMII0 3HaUajHO TeXe, ca 3HAUajHO BUILE H3PAKEHUM Ja00paTOpujCKUM
W KJIMHUYKUM 3HalMMa aHemuje, 300r dera cy oBa HOBOpoheHa nema yenthe 3axteBaia
npuMeny TpaHcdysuja. Ko manujenara koju cy Teko o00JeNn U jJaTporeH! r'yOuTaK KpBU je
Behu mTo Takohe Tpeba nmaTH y BUy, 1a je MoTyhe /1a je CTeneH aHeMH]e y TPYIH CTy4ajeBa,
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a caMHM TUM U TIoTpeda 3a mpuMeHOM TpaHcdy3Hja eputponnTta 6muna eha. CBa HoBopoheHuas
U Yy KOHTPOJIHO] M y TPyNH CIIydyajeBa Yy HAIleM HCTPaXHBaWky Cy MpUMaia agyiITHU
XeMOTJI00MH, anu je Moryhe /1a cy HeraTuBHEe 0COOMHE OumIie HarjaleHuje y TpyIu ciydajeBa
HEro y KOHTPOJIHO] TpyHH 300T TEeKHHE KIMHUYKOI CTama y IpynH ciydajeBa. llpumena
TpaHc(dy3Hja epUTPOIMTA CE TIOBE3Yje ca JOMHUJUM MCXOJUMa Y MHOTUM CTYIHjaMa, ca jOII
YBEK HEJIOBOJbHO 00jallIlbeHUM MaTO(PHU3HONIOMIKIM MEXaHU3MUMa KaKo J0 TOra J0Ja3H, na je
Moryhe na je IoCToja0 M3paKEHWJU HETaTHMBHU YTHUIA] NpPUMEHE TpaHchysHje y Tpynu
ciydajeBa. Ca apyre cTpaHe, rpyma cliydajeBa UMaia je MPOCEYHO Mamy TEJIECHY Macy, a
CaMHMM THM M )XHBOTHH BEK epuTpoIuTa kpahu, mro takohe, camo mo cedbu, Moxe OUTH pasior
3a gemthy npuMeny TpaHcdy3uja epurponuTa. 300r KOHTPOBEP3H KOje ce Mory nponahu y 1o
cajga 00jaBJbeHUM HCTpaXMBamHUMa, OYEKyje ce aa Oyayhe, moOpo Au3ajHUpaHE KIMHHYKE
cTyauje, Ae(pUHUTUBHO UCTIMTAJy IPUPOIY Be3e u3Mel)y mpumMene TpaHcdysuja epuTpoLuTa U
10jaBe CMPTHOT MCXO0/1a KOJI HOBOpOl)eHYa 1 ca paHOM HEOHATATHOM CEIICOM.

Streptococcus grupe B (GBS) je najuemthu y3pouHuk paHe HeoHaTaiHe cerce mehy
TepMHHCKOM HoBopohenuaau, a Escherichia coli je wajuenthu y3pounuk koj mpeBpeMeHO
pohene HoBopohenuamu (51). Y oko 70% ciydajeBa y3pOYHHUK paHE HEOHATAIIHE CEICE je
Streptococcus agalactiae (grupe B Streptococcus-GBS) wmu E. coli (50, 51). ITomamu u3
autepatype ykasyjy ga wMely I'pam-neratuBHuM y3pounuituma, Escherichia coli,
Klebsiella spp. u Pseudomonas spp. y3pokyjy 1/5 1o 1/4 cBux ciy4ajeBa paHUX HEOHATATHUX
cericu mupoM cBeta. Takolhe, Bepyje ce Ja OBU y3pOUHHUIY U3a3uBajy 1/4 cBux ciydajeBa KacHe
HEOHATAJIHE Celce y 3eMJbamMa ca MalldM U CPEIbUM JOXOTKOM, OJHOCHO 1/7 ciyuyajeBa
MCHUHTUTHCA ¥ KACHE HEOHATAJIHE Celce Y 3eMJbaMa ca BUCOKUM J0XoTKoM (429). Kana cy y
NUTAaKkY Y3POYHHUIM CEICEe y HAIlleM HCTPaXHBamy, MOKa3alo ce na cy ['pam-HeraTuBHE
OakTepuje OWiie CTATUCTHYKH 3HAYAjJHO YelThH y3pOUHUK Cerice y TPy HOBOpoheHUa I Koja
cy ympia y nopehemy ca KoHTpoiaHoM rpynoM (92,5% nacopam 52,9%; 42=20,642, p=0,000).

Nmyncka onOpana Koja HOBOpoleHYeTa, KIMHMYKH CHMOTOMH M MATO(QH3HOJIONIKH
OIrOBOp Ha OakTepHjcKy WHGEKIHUjy Ce pa3uKyjy KOA TEPMUHCKE M IPETEPMHUHCKE
HOBOpOheHuaaM 300T y3pacHO-3aBUCHOT ca3peBama UMyHUTeTa. Pa3Boj cerce je MHOTO Opxxu
KOJ1 IpeTepMuHCcKe HoBopohenuaau (430).

Pesynrati w3 nuTepaType Cy pasiMUMTH KaJa je y IHUTamy IOBE3aHOCT U3Mehy
y3pOUHHKA paHe HEOHATAJHE Celce M MopTajauTeTa. Y CTYIHUjH Koja je cripoBeieHa Ha 2.386
VLBW HoBopohenuanu, cMptHu ucxop je 3abenexen kox 100 ox 504 HoBopohenuanu ca
cericoM (19,8%). CMpTHH HCXOJ c€ 3HAYajHO PA3IUKOBAO Y 3aBHCHOCTU O] TOra Jia Ji je
n3asuBau Owmna ['pam-mosutuBHa win ['pam-HeratuBHa Oaktepuja. Kong HOBOpoheHuamu ca
I'pamM-HEraTUBHOM cercoM 3abenesxeH je MopTanuTet o1 38,2%, 1ok cy cBa HOBOpoheHuas Koja
cy uMainia ['paM-TI03UTHBHY U TJbUBHYHY cercy npexkusena (431). Cnuvnu mogany, ca HeITo
HIDKAM MOPTAJIMTETOM 3a ['paM-HEeraTMBHY cemncy 3a0€lIe)KeHM Cy M Yy JE€IHO] KOXOPTHO]
CTyAMjU Koja je cripoBezieHa y LlIBenckoj u koja je oOyxBaTtuiia nepuon oa 10 roauHa, rue je
3a0enekeHa KyMyJIaTUBHA MHIMIeHIMja 3a [ pam-HeraTuBHy cerncy oa 0,35/1.000 ;xuBopohene
Jere, 0K je MOpTalIuTeT y ToKy xocnuTanuzanuje 6uo 30/107 (28%). Ilocrojao je 2,2 myra
BehM pU3MK O CMPTHOT MCXOAa TMpe OTIyCTa W3 jeIUHHIIE WHTCH3WBHE HEre y TpyIH
HOBOpOheHuUaaM Koja Cy MMasa JoKa3aHy |'paM-HeraTHBHY cercy y mnopehemy ca rpynom
HOBOpONEHYaIM KOJI KOJUX je TIOCTOjajla CyMba Ha CeTICy, ajli OHa HHUje JI0Ka3aHa, u 4,8 myra
Behu pu3MK 3a CMPTHH MCXO/1 y OJJHOCY Ha HOBOpoheH4Ya1 Koja HUCY Ouia nHpuuupana (432).
Kao rnaBum pasznor 3a Behu Opoj cMpTHHX Hcxona Koj ['paM-HeratuBHe cerce HaBOAU Ce
yemha rojaBa CeNTUYHOTr IIOKA M HeJlocTaTak ajiekBaTHe Tepanuje (433). Y cTyauju ciyyaj-
KOHTpOJIa Koja je o0yxBaTuiia nepuoj o1 27 roguHa, ydecraiaoct ['paM-HeratuBHe cernce Koja
je O6una u3a3BaHa MYJITHUPE3UCTEHTHHUM cojeBUMa I'paM-HeraTMBHHX OakTepHja y OJHOCY Ha
ykynaH 0poj ['pam-HeratuBHUX cerncu Oumna je 66%. Patanau ucxon je Ouo 3HavyajHO Yemhu
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Mel)y HoBopoheHuaanma KoJ KOjUX je cernca Ouia nM3a3BaHa MYJITHPE3UCTEHTHHUM COjeBHUMA
OakTepHja y OHOCY Ha Y4ECTAJIOCT CMPTHOT MCXOZAa KOJ CeIlce YWju Y3pOUHHIU HHUCY Ouie
myntupesuctentre [ 'pam-nerarusue 6akrepuje (33% nacnpam 20%). Takole, y ucrpaxxkupamy
koje cy crposenu Daniel K. Benjamin u capaHuI MOPTAIUTET MpEe OTIIYCTa je OMO BHIIN
KaJa je Y3pOYHMK HEeOoHaTaliHe cernce Ouna ['pam-HeratmBHa OakTepuja. MopTramuTeT je
uzHocno 19% (on 161 HoBopohenuera ca I'pam-HeraTuBHOM cercoMm), 8% (on 854
HOBOpoOleHuUeTa ca CerncoMm 4uju je y3pOuHUK Koaryja3a HeraruaH ctaduiokok), 6% (ox 169
HOBOpOheHuYaaM I7ie je Y3pOUHHK Heka Apyra [ 'paM-nio3utuBHa Oakrepuja) u 4ak 26% (ox 115
HOBOpoheHuaau ca kanauaeMujom) (377). Mehyrum, pe3yaratu cTyauje y Kojoj je aHaTu3upaH
pesynrat kynrypa gooujenux ox VLBW HoBopohenuanu uz 313 jeauHnila MHTEH3UBHE HETE Y
nepuony ox 1997-2010. ronune cy npyrauuju. [lokazano ce na je croma MopTanuTeTa Ouia
ciryHa Mel)y HoBopoh)eHOM JieroM KOJ KOjHX je paHa HeoHaTaJlHa cerica y3pokoBana ['pam-
O3UTHUBHUM, [ paM-HeraTuBHUM OakTepujckuM y3poununuma u Candida spp. (24,7%, 28,0%
u 28,0%) (434).

CnunuHo pe3ynTaTuMa Halle CTyauje, pe3yaraTu cryauje (435) kojy cy cuposenu Lynn
Peters u capagHuiy Cy Mmokasajid Ja je CTolla CMPTHOCTH Omia HajBuina kox Acinetobacter
cerice U u3Hocuia je 67,7%. Y ToM ucTpakuBamy Koje je o0yxBatuio 327 HoBopoheHuaau
croma cMpTHOCTH je Omina 58,2% kana je y3pounuk Klebsiella u 58,3% kana je y3podHuk
Pseudomonas, a kao jenuHH TPEIUKTOP CMPTHOT UCXOJa HABOAM CE MYJTHIUIA aHTHOMOTCKA
pesucrennurja. Kox Acinetobacter cerce, cenTUYHHM 10K je MIaBHU (HaKTOp KOjH JOMPUHOCH
CMpPTHOM ucxoy (436).

Cge uemha nojaBa aHTUMHUKPOOHE pe3UCTEHLHUjE je 030MJbaH KIMHUYKH IpoOIeM y
MOCIICABHM JISIICHUjaMa | TJI00aiHo qonpuHocH ca mpuoimkHo 214.000 cayvaja HeoHaTamHe
cmpta roquimse (51). Ilpema ckopamimemM CHCTEMCKOM Iperiiey, aHTHOMOTCKA Pe3UCTEHIH]a
ca HEaJeKBaTHOM EMITMPHjCKOM TEpanujoM je 3HavajaH (akTop 3a pacTyhy mpeBaleHIH]jy
I'pam-HerartuBHe cerce ko1 HoBopohenuanu (437). Cmamena ynorpeda HeaJeKBaTHE IPUMEHE
aHTHOMOTHKA OMiia OM HajBOKHUJU KOPAK y CMamkekhy aHTUMHKPOOHE pe3ucTeHIyje. Bennkn
j€ M3a30B CMamUTH MPUMEHY aHTUOMOTHKA, OJHOCHO M3/BOJUTH OHY HOBOpOheHuYas Koja je
OosnecHa, adu HeEMa Celcy W Npu ToMe He mnoBehaTtu Opoj CMPTHHX cllyyajeBa OJ paHe
HeoHartanHe cerce (438, 439).

VY HameMm ucTtpaxupamwy Moryha ofjamimema 3a cefaMm nyra Behu pusMk 3a (aTaiHu
ucxon kox ['pam-HeraTMBHE Cerice OJHOCE Ce Ha M300p eMIHUPUjCKE Teparuje, MOCTOjame
MYJITUPE3UCTEHTHUX Y3pOYHMKA pPaHE HEOHATaJHE CEeIce, Ka0 M pa3B0j CENTUYHOI IIOKAa Y
WCIIUTUBAHO] MOMYJIAIIH]H.

CenTHYHY LIOK je MaTO()U3HONIOIIKO CTAkE KOj€ TIOBOAM 710 HeaJeKBaTHE LIMPKYIaliyje
u nepdysuje TkuBa Ao0BoAehN 10 TKHBHE XUIIOKCH]€ Ca aKyMYJIallljOM TOKCUYHUX CYIICTaHIIH,
JMCEMUHOBAaHE HWHTpaBacKyJlapHe KoaryjlomaTtuje W  MYJITHOPraHcke JUcC(YHKIH]je.
Mexanu3am XeMOJIMHaMCKe c1aboCTH Koja ce Buha y CENTUYHOM IIIOKY je TIpeaMeT jaedarta.
3anouume (aronuTozoM ['pamM-nmo3uTHBHUX MM [ paM-HEraTUBHUX MHUKpOOpraHu3ama Hu
ocnobahameM eHJI0 U er30TOKCHHA Y IupKyianujy. Kaga eHnoTokcuHu pearyjy Kao aHTUT€HU
TO JOBOJM JI0 MPOAYKIMje aHTUTENa M aKTUBaIMje KoMmIuieMeHTa. PopMHUpaHH KOMILIEKCH
O0uBajy omcoHusoBaHu. Jlomasu a0 ocimobahama xucramMuHa, OpaauKWHWHA, CEPOTOHWHA H
IpocTarjiiaHivHa KOju JIOBOZE A0 KamnujapHe BazoAujatauuje, omtehema eHporena u
noBehama rmepMeaduIINTeTa, MTO JTOBOIH J0 OJUTaCKa TEYHOCTH Y HHTEPCTUIIM]ATHU TIPOCTOP
U CMameha HUpKynuiryher BodyMeHa, a KOMIEH3aTOPHO J10J1a3H JI0 TaXuKapuje u nosehama
CpYaHOT MHHYTHOT BOJlyMeHa. To Ha mouyeTKy omoryhaBa Ja KpBHH IPHTHCAK OCTaHE
HOpMaJlaH y IMpPHCYCTBY BHCOKOI CpPYaHOT MHUHYTHOT BOJIYMEHA, i Ha Kpajy J0Ja3zu [0
pa3Boja Temke xunorensuje. C apyre cTpane GakTopu KOjU TOMPUHOCE J1aJbeM Pa3BOjy IIOKa
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Cy MHUTOXOH/IpYjaJTHa MHXHOUIIM]a ¥ CMamheHa IOCTaBa KMCEOHUKA 300T JIOIIE XeMOUHAMUKE,
nosehame apuHUTETa 32 KUCEOHUK KOjH HAjBEpPOBATHHjE HAcTaje 300T CMameHE aKTUBHOCTU
2,3BPG na nuBoy epurpouuta u Hapymena ¢pyukiuja Na*-K* mymne na nusoy hemuje mro
IoBOaM 0 yiacka TeuHoctn y hemmje. IlepudepHa Ba30OKOHCTpHKIMja KoOja TpaTH
Ba30/IMJIATAIlM]y HacTaje 300r eKcIeCHBHOT ocioOahama enuHeppuHa U HOpenuHEDpHUHA,
JJaJbeT CMAmCHOT CHCTEMCKOT BEHCKOT [Feturn-a mro JOBOAM O CYIpecHje MUOKapIHe
(GYHKIIHjEe ¥ CMambelha MUHYTHOT CPYaHOT BOJTyMEHA. 300T cllabe OKCUTEHAIU]e TKUBA JA0JIa3H
JI0 aKTHBAIIMj€ aHAepOOHOT MeTa0oIu3Ma TIIyKo3€e U moBehama HUBOA JIaKTaTa. Y J1aJbeM TOKY
JI0JIa3  JI0 CMamkeHe KOMIWIMjaHce Turyha 300r KOHTECTH]e, CMameHE IPOJYKIIH]je
cypbakraHTa ¥ T0jaBE MHKpoaTeliekTra3a. 300r CMameHEe AaKTUBHOCTH aJCHO3HH-
tpudocdaraze, cMamEeHOr BEHCKOT [Feturn-a cMameHe MHOKapIHE KOHTPAKTHJIIHOCTH W
CMameHOT KOPOHAPHOT MPOTOKA J10JIa3U A0 JACNpecuje MHOKapaa. XHUIIOTIUKEMHja C€ YeCTO
BHuha y CeNTUYHOM IIOKY M HacTaje 300T €HJA0TOKCEeMHje KOja JOBOJU J0 JENPECHje eH3nuMa
HEOIXOJIHUX 3a TIIYKOHEOTeHe3y. AJpeHalHa XeMopardja Koja ce BuUha KOJ maljeHara ca
CEeNTHUYHUM IIOKOM je BEpOBAaTHO pe3yaTaT MUKpoemOonuzaiuje koja je yapyxena ca JMK-
oM, Masia ce Hajuenrhe Buha kox MeHUHrokokHe cerce (440).

CenTHYHY IOK KOJ MMalldjeHaTa CBUX Y3pacHUX IpyIia HOCH ca COOOM MOPTAIIUTET Of
40-70% (441-444). Pano mpeno3HaBame CENTUYHOT IOKA j& KPUTHYHO, KA0 M MPOMIITHO
3aMouHbakbe Tepanuje Kako Ou ce Crpeyuia nporpecrja ka upeBep3ndmIHoj U pedpakTopHO]
¢da3u moka Koja ce Ha Kpajy 3aBpiaBa (aTarHuM ucxoaoM. OBO IIPEICTaB/ba BETUKHA H3a30B
HApOYHUTO KOJI HOBOPOhEHYA ! KOja Cy y TPAaH3UIIMOHO] (a3 y IPBUM JTaHMMa )KUBOTA KaJia ce
3HAIM CENTHYHOT III0KAa MOTY TpeKJIanaTu ca (U3HOJIONIKAM IPOMEHAMa KOje C€ jaBJbajy 10

pohemy.

Weil je mpennoxuo akponnm BUII-TIC 3a Tepanujy kojy je HEOIXOHO IPUMEHHUTH KOJI
MaIMjeHTa ca CENTUYHUM ImoKoM: B = BeHTnnanuja; M = undysuja BoaymeH ekcrianaepa; [1 =
nyMmia Wi KapauoBackyrnapHa moapiika, I = dapmakomoruja (pharmacology); C =
crieuduyna Tepanuja (445).

300r cBera HaBEACHOT, Y HEOHATAJTHOM CENTHYHOM IIOKY TOCTOjU moTpeda 3a
XEeMO/IMHAMCKOM MOJPIIKOM y BUY IPUMEHE HHOTPOIHMX JiekoBa. HoBopoheHuas ca cerncom
Koja cy y Behem pu3uKy 0l CMPTHOT MCXO/la pa3BHjajy KapAHOBaCKyJIapHY, PECIHUPATOPHY U
peHanny crnaboct (446) u xoa muX noctoju Beha moTpeda 3a HHOTPOITHOM MOTHOPOM (447).
ELBW nHoBopohenuan cy y BeheM pu3MKy O] XE€MOJMHAMCKE W/WIM KapJIuOBacKyJapHe
nucyHKIje 300r: Mambe KOHTPaKTHIIHOT MUOKap/a y OJHOCY Ha Behy Jely, Hepa3BUjeHHX
MeXaHH3aMa KOjU KOHTPOJIMIIY MUOIIUTHY aKTHBHOCT, HE3PEJIOT aJpEeHEPTHUKOT OJroBopa u
OrpaHMYCHOT OArOBOpa Ha CTpec U MeTabonuke 3axTere (448).

JlonaMuH je jeaH oJ HajIIpoydYaBaHW]UX MHOTPOITHUX JIEKOBA KO TPEBPEMEHO pol)eHe
neue. To je karexonamMuH koju noehaBa cpeamu KpBHU npuTHcak (449-451). /lupekran je
npeKypcop HopaapeHanuHa. CTUMynHIIe o ¥ 3 aIpeHOLenTope U JOBOIH A0 KOHTPAKIHUje U
IMAaTKUX U cpuyaHux Mumuhaux henuja. Edexar Ha MUHYTHH cpuaHM BOJYMEH U KpajibU
IIPOTOK y OpraHrMa OCTaje Hepa3jalllibeH Yy NOTIIYHOCTH U HajBEpPOBATHH]E j€ JI03HO 3aBHUCTaH,
a BUCOKE JI03€ BEpOBATHO JI0BO/IE /IO 3HAUAjHOT [TOpacTa CUCTEMCKE BacKyJIapHe pe3UCTeHIH]e,
IITO MOKE YMAbUTH HETOB MIO3UTHBHA HHOTPOITHH e(eKaT.

JloOyTaMuH je CHHTeTCKM KaTeXxoJaMHH, Koju ctumyinumie Bl peuenrope, moehasa
MUHYTHHM CpYaHU BOJYMEH, CMamYyje KOHTPAKTHJIHOCT IIaTKuX Munmhuux henuja nosoaehu
710 iepudepHe Ba30AUIaTalll]je U HUXKET TI0pacTa Cpember apTepHjCKOT IPUTUCKA Y Topehemy
ca gonamMuHOM (450, 451). OOMYHO ce KOpPHCTH Kao alTepHATHBa JIOMAMHHY, ajlil YIPaBO
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IIOCTOjambe Pa3IMKe y JEJOBalky I'a MOKE YUHHUTH OOJbUM 3a HEKa CTama KOJ MPEBPEMEHO
pohene nere.

VY Hamem uctpaxxuBamy Mel)y HOBOpOHEHOM JEIOM Koja Cy ympJiia OWIIO je 3Ha4ajHO
BUILIC OHUX KOJ KOjUX je MpUMEmEeHa JBOCTpYyKa MHOTpoIHa Tepanuja (x2=45,093; p=0,000).
[TprMeHa HHOTPOITHUX JIEKOBA Y HEOHATOJIOTHJH je TIPEAMET YeCcTuX Jiedara u 0 JaHac Hema
jacHOT OATOBOpA KOjU je UJSITHHU JIEK KOji Tpeba MPUMEHUTH KOJ CENTHUYHOT HOBOpoheHuera,
HapOUYUTO OHOT KOje je MmpeBpeMeHO poleHo. 3aro je morpeda 3a MHOTPOITHOM TMOTIIOPOM
UCIUTUBAaHA 33 TPEAMKIN]Yy MOPTAIUTETa KOJ HOBOpOhEeHYaaum ca cencoM. Y jeIHOM
HCTpaXXHBaKY KOj€ j€ YKIbYUHII0 HOBOpoheHuas ca TeiaecHoMm MacoM ucriof 1.500 rpama u koja
cy pohena mpe 32. Henesbe recraiyje, MOpTaauTeT je Omo 22 myra Behw y rpymu Koja je
3axTeBajia HHOTPOIIHY MOTHOPY (452).

VY CBaKOTHEBHOM PajIy ITOCTOjH MOTPeOa 3a MPOLIEHOM U €BATYAIIHjOM TEKHUHE OPTraHCKe
TUCQYHKIMje Y HEOHATaJTHOj CeNCU. Pa3nuyuTu CKOPUHT CUCTEMHU Cy JAW3ajHUPAHU 32
NPEIUKIN]y MOPTAINTETa M TEKHUHE MOpOuanTeTa, a Hajuemrhe kopuirhenu cy Clinical Risk
Index for Babies (CRIB Il) u mojennocraBbeHa Bep3uja Score for Neonatal Acute Physiology
Perinatal Extension (SNAPPE I1I) (453, 454). OBu cucremu ce 0Oa3upajy Ha CTaTHYKUM
OnoxeMujcKuM BapujaliaMa y TPEHYTKY NpHjeMa UM Ha HEKOJMKO KIMHUYKHX BapHjaliu
HEMOCpeHO HakoH npujema. CTENEeHOBamE M CKOPOBAaWkE pa3Boja MYJITHOPTaHCKE
nucyHKIMje MOXKE C€ KOPUCTUTH 3a NpPEAUKIHUjy HeoHatanHe cMmptHoctH. Neonatal
Sequential Organ Failure Assessmentckop (NSOFA) je ncnutuBaH 3a eBalyalyjy npucycTsa u
IPOTPECH]Y MYJITHOPTAHCKE cllabocTh. YrpaBo Opoj MPUMEHEHUX HHOTPOITHHX JIEKOBA YIla3h
y eBayalyjy oBOT CKOpa, a MOPTAJIUTET je 3HauajHO Behu y rpymnu Ko Kojux je oBaj NSOFA
ckop >4 (447). Y jenHoj cTyauju y KOjoj jé MCIHMTHBAaHA MPUMEHJBHMBOCT OBOT CHCTEMa
cKopoBama (455) cpeama HajBuia BpegHoct NSOFA ckopa Mel)y manujeHTuMa Koju cy UMaiu
NOTBpHCHY WM CYyMIbY Ha paHy HEOHATAJIHY CEICy OWIia je BHIIA HEro KOJ MalyjeHaTa Koju
HUCY TpPEeTUpaHU aHTUOMOTULIMMA y TIPBUX 48 caTtu HakoH pohema (9, IQR 4-12 vs. 0, IQR 0-
1, p <0.001), a TOTUCTHYKOM pErpecHjoM je IMOKa3aHa 3HadyajHa Be3a m3Mel)y HekKeJbCHHX
XOCHHUTAJIHUX UCX0JIa ¥ TIopohajHe TeJecHe Mace, CUCTEMATCKOT HH(IaMaTOPHOT OATOBOPA U
HajBumie BpeaHoctu NSOFA ckopa kajia je OH MepeH 72 caTu HaKoH polema.

Naxo 6u mpumena NSOFA ckopa Onia Majio KOMITICKCHUja 33 paHy HEOHATAIIHY CETCy
300r TpaH3UIMOHUX IPOMEHa Koje ce Buhajy y NpBUM JaHUMa >KUBOTA, HAPOUYUTO KOJ
npeBpeMeHo poleHe HoBopolheHuaau, yBoheme OBaKBOI WJIM HEKOI JpPYror cucrema
CKOpOBama y KIMHUYKY MPAKCy YMHHM C€ HEONXOJHUM, Kako OM ce Ha BpeMme Iperno3Haia
MYJITHOPTaHCKa JUC(HYHKIMja, HAPOYUTO KOJ MpEeTepMUHCKE HOBOpoheHuamu. OICycTBO
YHUBEp3aIHO NpuxBaTibuBe CUtoff BpeaHocTn 3a neduHucame XUNoTeH3uje Ko MpeBpeMeHO
poheHe HoBOopoheHuaau je oTexkaBajyha OKONHOCT 3a jacHO AeduHHUCame KpUTepHujyma 3a
3alourbakhe HWHOTpOINHE mojapiike. Heomxomna je kBaHTHdUKanMja KapIUOBacKyJlapHE
MHOTPOIHE MOTIOpE Kao M Be3a Ca HEOHATAJIHUM MOPTAIUTETOM HAPOYUTO Y CKIIOMY
HEOHAaTaJHe Cerce.

HNuoTpomHu cKop, Ba30akTUBHH UHOTpoIHH ckop (Vasoactive-inotropic score — VIS) u
JPYTU CIMYHU CKOPOBH C€ KOPHUCTE Kao Mepa CTeNeHa KapJHOBacKyJapHE MOTHOope, Kao |
TeXHUHE OO0JIeCTH KOJI HOBOpoOhEeHYaau Koja Cy IMOJBPTHYTa XHUPYPLIKUM 3axBaThMa 300T
KOHT€HUTATHUX CPUYaHUX MaHa, Kao U MeNjaTPHJCKUX CENITUYHMX IMaIlfjeHaTa KOJU Ce IpuMajy
Ha ofieJbeibe MHTe3UBHE Here (456-458). Ty je mokasaHo ja cy yaapHa j103a Ba3omnpecopa, VIS
u VISmax y mupekTHoj Koperanuju ca MOpOUIUTETOM U MOPTaJTHTETOM.

On 2010. 1o 2019. rogune 06jaBibeHO je 15 HaydHUX pagoBa Ha TeMy Banuganuje VIS
CKOpa, 071 4era je 9 pajoBa yKJby4uBaJIO MEeAUjaTPUjCKy MOMyIanujy. Pe3ynraTu oBux cryanja
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cy nokazanu fa VIS mMoke OMTH 3Ha4YajaH MPEeAUKTOp Jomer ucxona. CKopanime CTyauje cy
nokazane na VIS moxe OuTHM 3Ha4yajaH MPEAUKTOP MOPTAIUTETa KOJ MalHjeHara ca
MIeJIMjaTPHJCKOM CEIICOM KOJU CYy XOCITUTAIN30BaHM Ha MEIMjaTPHjCKO] MHTCH3UBHO] HE3H, 0e3
o03upa Ha ernoniorujy (459-461). Ilpea ctyauja koja je nporewmuBaia VIS kao mpeaukrop
KPaTKOpPOYHE MPOTrHO3€¢ KOJ HEOHATAIHOT I0Ka (462) mokasana je aa Bpeanoct VISmax moxe
OWUTH KOpHCHA 3a MpeauKIHjy ucxona. VISmax n3nag nim jennaka 20 (462) uma CeH3UTHBHOCT
U TO3UTHBHY MPEIUKTUBHY BpeaHOCT oa 81,4% 3a MOpTAIMTET W THME TOCTaje KOPUCTAH
OPEIUKTOP MOpPTAJUTETa KOJA HEOHATaJHOr cenTU4yHor Imoka. OBa BpemHoct (462) je
neduHucana y cTyaMju Kao moysiaana CUtoff BpenHoCT ca mpuXBaT/bMBOM CEH3UTHBHOIINY,
cnenupuyHONThy ¥ TO3UTUBHOM U HETATHUBHOM MPEIUKTHBHOM BpEIHOIINY.

VY Haioj cTyuju ABOCTpyKa HHOTPOITHA ITOTIOpa Ouiia je yapykeHa ca BehuM pu3sukoM
OJl CMPTHOT MCXOJa, IITO C€ MOXKEe 00jaCHUTH YHMILEHHUIIOM Jia Cy y TpyIH cilydajeBa Omia
He3penuja HoBopoheHYaa Koja cy CKJIOHHja BeheM PU3HMKY O]l XeMOAMHAMCKe TUChYHKIIH]Ee
300r Hepa3BUjEHHX MEXaHHM3aMa KOjH KOHTPOJUIIY MHOLMTHY aKTHBHOCT, Ka0 W HE3PEJIOT
aZipeHepruyKor oarosopa. Takohe, Kako je y mpeTXoIHNM HUCITUTHBAmbIMa MoKa3aHo aa cy VIS
ckop ¥ VISmax He3aBHCHU NpEAMKTOPU CMPTHOT HCXoaa, Moryhe je ga OM HEKO aajbe
UCIIUTHBAKE TTOKA3AJI0 M JIa je HOBOpoheHdYaa M3 rpyle ciiydajeBa MMalla BUILIE BPEAHOCTH
OBHX CKOPOBa y OJIHOCY Ha KOHTpOJIHY rpyiry. Ca pyre cTpaHe, CeNTHYHH IIOK yemhe npatu
['pam-HeraTuBHy cemncy koja je ca BehoMm yuectanomhy 3a0enexeHa y TpynH ciydajeBa.
Moryhe je aa je To 6uo pasnor norpede 3a yemhoM NPUMEHOM JABOCTPYKE HHOTPOITHE TIOTIIOPE
y oBoj rpynu naunujeHata. Ocum Tora, moryhe je na je TeXHMHAa KIMHUYKOI CTamba,
MYJITHOpPraHcKa AuCc(yHKIMja, Ka0 M TEKHWHA XUIOTEH3Wje OWia BEpOBAaTHO TakBa Ja je
notpeda 3a HHOTPOTHOM MOTIOPOM Ouiia Beha y rpymu ciiydajeBa.

Ha xpajy, BaXHO je HaryJiacUTH Ja je Hallle HCTpaXMBambe HMall0 HEeKa 3HauyajHa
orpanuuewa. [Ipe cBera, Halle UCTpaXXUBambe€ j€ YHULEHTPUUYHO. Jlajbe, yBEK ce MOXKe
MOCTAaBUTHU MUTamkE Opoja ucnutanuka. KoHayHo, He10CTajy JeTa/bHUU MOl KOjU Ce TUUY
AHTUOMOTCKE PE3UCTEHIIM]e KOjU OM MOXJa Ha TOTIIYHU]U HA4YMH O0jacHUIM Be3y uizmely
['pam-HeraTuBHE OakTepujeMuje U MOPTATUTETA.
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6. 3ak/by4nu

e Mama TenecHa TeXUHa Ha mopolajy mpeacTaBsba 3Ha4ajaH GaKkTop pU3UKa 32 M0jaBy
CMPTHOT KCXO0/1a KOl HOBOpOl)eH4Ya 11 ca paHOM HEOHATAIIHOM CEIICOM.

e CMpTHH HCXOA c€ 3HayajHo demihe jaB/ba y TpyHd HOBOpOheHUYaaM ca paHOM
HEOHATAJIHOM CEIICOM KOja je y3poKoBaHa ['paM HeraTHBHUM OakTepujama y OJHOCY Ha
HOBOpONeHYa KO/ KOjHX je paHa HEOHATalHa cerca y3poKoBaHa ['paM MO3UTHBHUM
OakTepujama.

e [lpumeHa JIBOCTPYKE HMHOTPOIIHE TEpaldje MpeacTaB/ba (PaKTOp pH3HMKa 3a I0jaBy
CMPTHOT KCXO/1a KOJl HOBOpOl)eHUYa i1 ca paHOM HEOHATATTHOM CETICOM.

e [Ipumena TpaHcdy3uja epUTPOIUTA TOKOM MPBE HEJEIhE )KUBOTA MPEACTaBIba PAKTOP

pH3nKa 3a IOjaBy CMPTHOT HCXOJa KOJ HOBOpoljeHYaanm ca paHOM HEOHATaTHOM
CETICOM.
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buorpadmja

Ip Mapwuja Jouunh (pohena Jankosuh) pohena je 31.10.1979. romune y bBeorpany.
Menununcku ¢akynrer YHuBep3utTeTa y beorpany ynucana je mkosicke 1998/1999 roaune,
rae je u aumnomupana 2006. rogune. Criennjanu3anujy u3 oomactu [lenujatpuje ynucana je
mkosicke 2010/2011 romune. CrienujaIMCTUYKY UCIIMT W3 Tenujatpuje moyoxuia je 2014,
TOJIMHE.

On debpyapa 2008. rogqune 10 HOBeMOpa 2014. roguHe paauia je Kao JieKap OIIITe
MeauuuHae y JloMy 3/1paBiba 3eMyH, a MOTOM OJI jyja HapelHe rojMHEe, Kao CICeHHUjaIhcTa
nenujatpuje y ciayx0u memujarpuje. Ox jyna 2015. rogune 3anocnena je y Mactutyty 3a
HeoHaTollorHjy y beorpagy Ha mnocioBuma crneuujanucte mnemujatpuje Ha Opnesbemy
MOJIYUHTCH3MBHC U MHTCH3UBHC HCOHATAJIHC HCI'C.

JlokTopcke akageMcke ctyauje, cmep KnuHuuka u ekcriepuMeHnTanHa (apMakooruja,
ynucana je Ha QakynaTeTy METUIIMHCKUX Hayka YHuBep3uteTa y Kparyjesiy. AKTUBHO ce 6aBU
HAYYHOMCTPAKUBAYKIM PaIoM. AyTOp je HEKOJIMKO HaydHUX PaJioBa U3 O0JIACTH MEANjaTpHje
KOjU cy 00jaBJbeHHM y YacolucuMa o Mel)yHapOJHOT M HalMOHAIHOT 3Hadaja. YUYECHHK je
Beher Opoja HAyYHHX KOHTpeca U KoH(epeHIHja.
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Odpaszay 1

H3JABA AYTOPA O OPHI'HHAJIHOCTH JIOKTOPCKE JIHCEPTAI[HJE

M3jasibyjem ja JOKTOpCKa JiacepTalinja 1oji HacIoBOM:
"TIpeAMKTOpPH CMPTHOI' HCX0/1Aa KO/ pane HeoHaTajHe cence'

npejcraBiba  opueunaiIne  aymopeko oeno Hacralo Kao  pe3yiiTtat  CoOnCmeeHoe

UCMPANCUBAYKO2 PpAOd.

Osom H3zjasom marxohe nomephyjem:

e Jla caM jedunu aymopHasejicHe JIOKTOPCKE JucepTalimje,
e Jla y HABC/ICHO] JIOKTOPCKO] JIMCEPTAIIM]H HUCAM U3BPUUO/Ia NOGPedY AYTOPCKOT HUTH
JIPYTOT npaBa MHTCICKTYAIIHC CBOJUHE JIPYTHX JIM1ia,

V Kparyjesity, 15.01.2024. rojuiie,

/%w«n 706{#/uf .
‘£ nﬁnmﬁy'ropa
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Oébpazay 2

H3JABA AYTOPA O HCTOBETHOCTH INTAMIAHE H EJIEKTPOHCKE BEP3UHJE
HAOKTOPCKE /IHCEPTAI[HJE

M3japibyjeM Jia cy HiTaMilaHa M CJICKTPOHCKA BEP3MjaJIOKTOPCKE JIMCEPTALIM]C 1101 HACIOBOM:

"TlpeKTOpH CMPTHOI MCX0/IA KOJ/I pane leonaraJne cence'

HCTOBCTHC.

Y Kparyjesity, 75-27. Z2o2% ronnne,

OTHUC aywopa
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Oépazay 3

H3JABA AYTOPA O HCKOPHIIITRABAILY JOKTOPCKE JJTHCEPTAIIHIE

Ia, /(7,9/3 L1 72 Sty :

JIO3BOJHaBaM
l HE JI03BOJBLaBam

Vuugepaurerckoj Gubanorenn y Kparyjepiyy ja naunny jisa tpajia YMHOKEHA IpUMEpKa ¥

CACKTPOHCKO] (POPMH JIOKTOPCKE JIHCEPTAIMC 1101 HACIOBOM:

"TIpeuKTopH CMPTHOT Hexo/a KOJL pane HEOHATAJNHE
cence" o

HTO Y HEJTHHH, K&O H JIa 110 je/ian IIPHMEPaK Tako YMHOKEHE JIOKTOPCKE JIMCepTalinje yuuHu
TPAJHOMOCTYIIHMM  JABHOCTH  IIYTEM  JIMTHTANHOL  PEno3nTopujyMa  Yuusepsuiera Y
KparyjeBuy M HCHTPAIHOI  PEHOIMTOPHjYMA  HAUICKHOI MHHHCTAPCTBA, TAKO Jia
NPHIIATHHUIE JABHOCTH MOT'Y HAUMHMTH TPAJHE YMHOXCHE IIPUMEPKE Y CJICKTPOHCKO] (hopamu

HaBeeHe JIOKTOPCKE JIMCEPTAIH]C (1Y TEM npeysumatba.

Onom Mzjasom rakohe

JI03BOJbARAM
He J03BObaBaM '

'WkoaukO ayrop n3abepe a He J0380/H NPHIATHALKHMA JaBHOCTH JIa TAKO JIOCTYIIHY JAOKTOPCKY JMCCPTALM]Y
KOpHCTE 10/l yeaonuma yrsphennsm jeauom oa Creative Commons JHUCHLM, TO HE MCKIbY4yje npaso
NPHOAAHHKE JABHOCTH A3 HaBeJdeMy JOKTOPCKY JMCepralujy Xopuere y cximany ca ojpendama 3axouwa o
AYTOPCKOM M CPOJAHKM MPABHMA.
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FIPHIAMIAMA JABHOCTH Jia TAKO JIOCTYNHY JIOKTOPCKY AHCEPTAIIH]Y KOPHCTE 1O yCIIoBHMA

ytephenum jenonm ot caejichux CreativeCommonsaniienig:

1) AyropeTio

2) AyTopeTBO = JICAHTH N0/1 HCTHM YCII0BHMA
3) Ayropereo - 6e3 npepajia

4) AyTOpCTBO - HEKOMEPIHjAIHO

5) AyTOpCTBO = HEKOMEPIMJAIHO = JICHTH 10JL HCTHM YCJIOBUMA

y'mpcmo - HeKaMepIjaiHo - Ges npepaja’

v IZEM&I 75 .07 2229 0nute,

M P

MonuMo ayTope KOiM Cy W3abpand J1aa03Bojic NPHNATHMIMMA JABHOCTH JIa TAKO JOCTYIHY JOKTOPCKY
JHCEPTAlHIY KOpHETE 110/ yeronuma yrephenns jemiom o Creative Commons JHUCHUN J1a 3A0KPYHKE Ry
o1 noryhenux auuenin. JleTaman caIpiKa) HABCACHMX AHIEHIM J0CTy nan je nazhttp:/ereativecommons.org.rs/
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