INTENZIVNI MEDICINA

PREHLEDNY CLANEK

Moznosti prevence nozokomialni pneumonie
ventilovanych nemocnych — aktualni stav

Stoszek Dalibor!, Dostal Pavel?, Vikova Andrea?

TNeurochirurgicka klinika, Univerzita Karlova v Praze, Lékarska fakulta v Hradci Kralové,
Fakultni nemocnice Hradec Kralové

2Klinika anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny, Univerzita Karlova v Praze,
Lékarska fakulta v Hradci Kralové, Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Souhrn

Pneumonie ventilovanych nemocnych (ventilator-associated pneumonia, VAP) je nejéastéjsi nozokomialni
infekce u pacientd vyzadujicich umélou plicni ventilaci (UPV). VAP je hlavni pFi¢inou morbidity a mortality
ventilovanych pacientt a je spojena s delSim pobytem na JIP a v nemochnici, vétsi délkou UPV a zvySenymi
naklady. Cilem ¢lanku je poskytnout systematicky nahled na moznosti prevence VAP v souladu s medicinou
zaloZzenou na dikazech, se zaméfenim na poznatky publikované po roce 2006.
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Abstract

Preventive measures of nosocomial infection in ventilated patients — current status

Ventilator-associated pneumonia (VAP) is the most common ICU-acquired infection in patients requiring
mechanical ventilation. VAP remains a leading cause of morbidity and mortality in mechanically ventilated
patients and is associated with longer ICU and hospital stay, prolonged mechanical ventilation and increa-
sed costs. The aim of the article is to give a systematic review of evidence-based methods of VAP preven-

tion, focused on new facts reported since 2006.
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1 Uvod

Nozokomialni pneumonie ventilovanych nemoc-
nych (ventilator—associated pneumonia, VAP) je aktu-
alnim problémem i pfes stale se zdokonalujici metody
diagnostiky, terapie a v neposledni fadé i prevence té-
to komplikace.

VAP je definovana jako nozokomialni pneumonie
vznikla nebo zjisténa v prabé&hu umélé plicni ventilace
(UPV), podle ¢asového kritéria (American Thoracic
Society) jako pneumonie vznikla za vice nez 48 az
72 hodin od trachedlni intubace a zahajeni UPV [3].
Exaktni uréeni incidence VAP je obtizné z nékolika dd-
vodu. Jednim z nejvyznamnéjsich je absence jednot-
nych diagnostickych kritérii, coz vede k velké variabi-
lité uvadéné incidence v zavislosti na definici a sledo-
vané populaci [4]. Americti autofi uvadéji incidenci
VAP mezi 9—27 % vSech intubovanych pacientd [3].
Ventilatorova pneumonie je zavisla na délce UPV. Nej-
vy88i riziko vzniku ventildtorové pneumonie je
v prvnich 5 dnech ventilace (3 % za den), béhem

5.—10.dne UPV je 2 % za den a v dalSich dnech UPV
stoupa o 1 % denné [21].

Doba vzniku pneumonie je vyznamna z epidemio-
logického a prognostického hlediska. Casna VAP
(vznikla do 4. dne v€etné od intubace a zahajeni UPV)
byva zpusobena patogeny citlivymi na antibiotika
(Streptococcus pneumoniae, Moraxella catarhalis, He-
mophilus influenzae...). Jedna se Casto o patogeny
pfitomné v dychacich cestach jiz v dobé intubace;
vzniku ¢asné VAP nepfedchazi kolonizace Zaludku
a bariérova opatreni tedy byvaji méalo uc¢inna [3, 12].
VAP pozdni (vznikla od 5. dne v&etné od zahdjeni
UPV) byva naopak ¢astéji zplisobena multirezistentni-
mi patogeny (Pseudomonas aeruginosa, Acinetobac-
ter spp., Klebsiella pneumoniae, methicillin-rezistent-
ni Staphylococcus aureus, Stenotrophomonas malto-
philia) a je spojena s vy$8i morbiditou a mortalitou.

Clanek je zaméFen na prevenci vzniku VAP a jeho
cilem je seznamit ¢tenare s aktualnimi znalostmi pre-
vence vzniku VAP a s novymi poznatky publikovanymi
v letech 2006—2007. K vyhledavani téchto publikaci
jsme pracovali s databazi MEDLINE, jako vyhledava-
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Tabulka 1. Preventivni opatfeni dostupna na JIP

1. Prevence tracheobronchialni kolonizace

ti ne dfive nez po 48 hodinach

¢ Epidemiologicka opatfeni — alkoholova dezinfekce rukou, vzdélavani personalu, priibézna surveillance mikrobiologickeé si-
tuace pracovisté, systém bariérového oSetfovani nemocnych, izolace pacientd s rezistentnimi patogeny
e PécCe o okruh ventilatoru a jeho soucasti — vyména okruhu pouze mezi nemocnymi nebo pfi kontaminaci, vyména soucas-

¢ Neinvazivni ventilace — kdykoliv to stav pacienta dovoluje

2. Prevence aspirace
* Redukce pouzivani nazogastrickych sond

e Enterdlni vyziva do 24—48 hodin po intubaci

e Elevace horni poloviny téla

e Subgloticka drenaz

e Tlak v manzeté trachealni rourky nad 20 cm H,O

e Léky ovliviiujici CNS a majici vliv na kasel a dal§i ochranné mechanismy

3. Posileni obrannych mechanismu pacienta
¢ Nutriéni podpora
e |munosupresiva
¢ Omezeni krevnich prevod
¢ Tésna kontrola glykémie
¢ Vakcinace — pneumokok, chfipka

4. Ostatni
* Topickéd dekontaminace orofaryngu
e Prevence stresového krvaceni z GIT

e Adekvatni personalni zajisténi
e Zavedeni protokoll prevence VAP

¢ Pouziti protokolt ukon¢ovani umélé plicni ventilace a protokold sedace

ci kritérium jsme pouzili tyto dva pojmy: ,prevention”
a ,ventilator-associated pneumonia“. Vybér byl vyme-
zen datem publikovani od ledna 2006 do prosince
2007. Vysledkem hledani bylo 198 ¢lankd.

Opatfeni zaméfena na prevenci vzniku VAP Ize roz-
délit do nékolika skupin (tab. 1).

2 Prevence tracheobronchialni
kolonizace

2. 1 Epidemiologicka opatieni

Na kazdém pracovisti, kde je provadéna uméla plic-
ni ventilace, musi byt zaveden ucinny systém protiepi-
demickych opatfeni zahrnujici alkoholovou dezinfekci
rukou, dikladnou dezinfekci zafizeni pro nebulizaci,
funkéni systém bariérového oSetfovani nemocnych
s cilem omezit riziko zkFizené kolonizace a infekce ne-
mocnych, izolace nemocnych s multirezistentnimi no-
zokomialnimi kmeny, pribézna surveillance mikrobio-
logické situace pracovisté [2, 12].

2.2 Péce o okruh ventilatoru a jeho souéasti
Vyména okruhu ventilatoru se doporucuje prova-
dét jen se zménou ventilovaného pacienta nebo po-
kud doslo k jeho kontaminaci [1, 2, 13]. Dukladnou
dezinfekci zafizeni k nebulizaci je potfeba provadét
po kazdém pouziti. Kontaminovany kondenzat
z okruhu ventilatoru by mél byt odstrafiovan opatrné
a mélo by byt zabranéno vniknuti kondenzatu do en-
dotrachealni rourky nebo nebulizator(i napojenych na

okruh [3]. Pasivni vyméniky tepla a vlhkosti snizuji ko-
lonizaci okruhu ventilatoru, nicméné nesnizuji inci-
denci VAP, a proto nejsou doporucovany jako preven-
ce VAP [3].

V soucasné dobé nejsou dukazy preferujici uzavre-
ny odsavaci systém pred systémem otevienym [2].
Efektivitou, vlivem na prognézu pacienta, bakterialni
kontaminaci a naklady spojenymi s odsavacimi systé-
my se zabyvala metaanalyza 15 randomizovanych
kontrolovanych studii na 1334 pacientech, ktera srov-
navala oteviené a uzaviené odsavaci systémy [15].
Nebyl zjistén signifikantni rozdil v incidenci VAP (8 stu-
dii, 1272 pacientu), ani v mortalité (4 studie, 1062 pa-
cientll). Endotrachedlni odsavani uzavienym systé-
mem mélo signifikantné nizsi vliv na tepovou frekven-
ci a zmény stfedniho arterialniho tlaku. Uzavfieny
systém se jevil jako nékladnéjSi nez systém otevieny.
Vliv na redukci vzniku VAP pouzivanim jednoho ze
systému nebyl potvrzen ani v metaanalyze studii pub-
likovanych po roce 2004 [4].

2. 3 Intubace, neinvazivni ventilace

Intubace a reintubace zvysuji riziko VAP [3]. Pokud
musi byt intubace provedena, je preferovana orotra-
chealni pfed nazotrachealni [1]. Neinvazivni ventilace
misto konvenéni mechanické ventilace vede u pa-
cientd s akutnim respiraénim selhanim v disledku
CHOPN nebo akutniho kardiogenniho plicniho edé-
mu k signifikantné niz§imu riziku nozokomialni pneu-
monie, mensi spotfebé antibiotik, kratSimu pobytu na
JIP a niz&i mortalité [13].
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3 Prevence aspirace

3.1 Vyziva

Casna enteralni vyZziva (do 24—48 hodin po intuba-
ci) se doporucuje, prestoze je povazovana za rizikovy
faktor, hlavné pro riziko aspirace Zalude¢niho obsahu
[18, 25, 26]. Podle studie zabyvajici se redukci rizika
aspirace se tato komplikace vyskytuje az u 50-70 %
pacientl vyzadujicich umélou plicni ventilaci (jako de-
tekce aspirace byla sledovana hladina glukézy ve spu-
tu) [24].

Enteralni vyziva je preferovana pred parenteralni
z davodu niz8iho rizika komplikaci spojenych
s centralnim zilnim katétrem a zaroven jako prevence
atrofie stfevni sliznice, ktera zvySuje riziko bakterialni
translokace [3].

Zda se, ze postpylorické umisténi enteraini sondy
ve srovnani s gastrickym umisténim je spojeno
s redukci nozokomialni pneumonie. PFi gastrickém
i postpylorickém zplisobu podavani enteralni vyzivy se
doporucuje sledovani objemu gastrického rezidua po-
stupem upravenym standardem pfislusného pracovis-
té [1, 25].

Nazogastricka sonda je spojena se zvySenym rizi-
kem nozokomidlni sinusitidy [1]. ZruSeni enteralni son-
dy je zadouci ihned, jakmile to stav pacienta dovoli [1].

3. 2 Poloha pacienta

Pacient ma byt ulozen se zvySenou horni polovinou
téla (v uhlu 30-45°). ZvySena poloha horni poloviny
téla by méla byt udrzovana i v pribéhu ukon(l oSetfo-
vatelské péce vcetné polohovani nemocného do polo-
hy na bocich [1, 2, 12].

3. 3 Subgloticka drenaz

Intermitentni subgloticka drenaz je jednou z cest
vedoucich ke snizeni mnozstvi orofaryngealniho se-
kretu zatékajiciho do dolnich dychacich cest. Ve stu-
dii, zamérené na srovnani konvencnich endotrache-
alnich kanyl s polyvinylovou manzetou (tloustka >
50 mikronll) bez subglotické drenaze a kanyl
s polyuretanovou manzetou (tloustka 7 mikron() se
subglotickym drenaznim systémem (ETT-PUC-SSD
— endotracheal tube, polyurethane cuff, subglotic
secretion drainage), bylo celkem 280 pacientl roz-
déleno do dvou skupin podle typu kanyly. Ve skupi-
né se standardni kanylou byl vyskyt VAP 22,1 % (31
ze 140 pacientu), ve skupiné s ETT-PUC-SSD pou-
ze 7,9 % (11 ze 140 pacientd, p = 0,001). Regresni
analyzou dat dosli autofi k zavéru, ze pouziti kon-
vencéni kanyly se jevi jako rizikovy faktor VAP celko-
vé: Hazard Ratio (HR) = 3,3, 95% confidence inter-
val (Cl) = 1,66-6,67, p = 0,001; ¢asné VAP: HR =
3,3, 95% Cl = 1,19-9,09, p = 0,02; pozdni VAP: HR
= 3,5, 95% CIl = 1,34-9,01, p = 0,01. Mortalita vSak
vySla podobna jak u skupiny s drenazi, tak
u kontrolni skupiny [5].

Pred deflaci manzety u planované extubace je nut-
no rfadné odsat sekrety pfitomné nad manzetou [1].

3. 4 Tlak v manzeté trachealni rourky

Tlak v manzeté trachealni rourky nebo tracheosto-
mické kanyly by mél byt v pravidelnych intervalech mé-
fen a dokumentovan a jeho hodnota by méla byt udr-
zovana nad urovni 20 cm H,O [1]. Spravny tlak
v manzeté je lépe kontrolovan automatickym zafize-
nim na kontrolu tlaku nez rutinni kontrolou persona-
lem [16]. Jak dale zjistila studie provedena na 142 pa-
cientech se zvySenou horni polovinou téla, lepsi kon-
trola tlaku v obturaéni manzeté trachealni rourky ne-
méla ke zvySené poloze pacienta pfidatny vliv na dal-
§i sledované parametry (vyskyt VAP, pomér ¢asné
a pozdni VAP, druh mikroorganismu zpusobujicich
VAP, mortalitu na JIP a nemocniéni mortalitu) [17].

4 Posileni pacientovych obrannych mechanismu

4.1 Nutrice

Adekvatni nutrice kriticky nemocného pacienta je
spojena se signifikantni redukci morbidity, mortality,
mnozstvi podanych antibiotik a délky pobytu na JIP
[13, 26].

Enteralni forma podani vyzivy je preferovana pfed
parenteralni [13, 26].

4. 2 Krevni prevody

Expozice alogennim krevnim pfipravkim je pova-
zovana za rizikovy faktor pooperaéni infekce
a pooperacni pneumonie. Nedeleukotizované erytro-
cytarni pfipravky maji pravdépodobné imunosupresiv-
ni ucinky. Pouzivani deleukotizovanych transfuzi vede
k redukci pooperaénich infekci, zvlasté redukuje inci-
denci pooperaéni pneumonie u pacientt po kolorektal-
nich operacich [13].

5 Ostatni opatieni

5.1 Modulace orofaryngealni kolonizace

Topicka aplikace chlorhexidinu nebo povidon-jodidu
se pravdépodobné objevi v novych doporucenych po-
stupech v prevenci VAP. Napovida to metaanalyza stu-
dii na téma prevence VAP publikovanych po roce 2004
[4]. Cilem bylo zjistit, zda by zavéry téchto praci pfinesly
vyznamné zmeény do stale platnych guidelines pro pre-
venci VAP [1]. Analyze bylo podrobeno 15 randomizo-
vanych studii a 7 metaanalyz nebo prehlednych ¢lank
z obdobi od ledna 2004 do ledna 2007. Vyznamna je
rovnéz metaanalyza celkem 7 randomizovanych studii
zamérenych na pouziti topického chlorhexidinu z roku
2007 [7]. Topicky chlorhexidin se v prevenci VAP jevi ja-
ko prospésny [7, 20]. Nejvice z néj profitovali pacienti po
kardiochirurgickych operacich. Zaroven vSak autofi do-
porucuji provést rozsadhlou randomizovanou studii za-
meéfenou na vztah chlorhexidinu k mortalité, nebot ten-
to vztah neni dosud jasné vyjadren. Jina metaanalyza
porovnavala vysledky 11 studii provedenych celkem na
3242 pacientech [8]. Analyza 1. Easti (4 studie, 1098 pa-
cient(l), zamérena na dekontaminaci dutiny ustni antibi-
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otiky, neprokazala statisticky vyznamnou redukci inci-
dence VAP (RR 0,69, 0,41-1,18; p = 0,18; I2 = 59,4 %).
Analyza zbylych 7 studii (2144 pacient() testujicich de-
kontaminaci antiseptiky prokazala signifikantni redukci
VAP (RR 0,56, 0,39-0,81; p = 0,002; |12 = 48,2 %). Lokal-
ni aplikace antiseptik ani antibiotik nevedla k redukci
mortality, délky umélé plicni ventilace ani délky pobytu
na JIP. Optimalni frekvence a zpusob provedeni orofa-
ryngealni dekontaminace nejsou dosud uréeny. Napfi-
klad v guidelines pro traumatizované pacienty z roku
2006 se doporucuije vyplachnuti dutiny Ustni 0,12 % roz-
tokem chlorhexidinu alespori 2krat denné [3, 10]. Ugin-
nou alternativou chlorhexidinu maze byt povidon-jodid,
jak naznacuje studie provedena na souboru 110 pa-
cienty s kraniotraumatem a umélou plicni ventilaci del-
8i nez 48 hodin [11]. Testované skupiné byl vyplachovan
nazofarynx a orofarynx 20 ml 10% roztoku povidon-jodi-
du nasledované aspiraci sekretll. Ve srovnani s kontrolni
skupinou bylo uzivani povidon-jodidu spojeno se signi-
fikantni redukci VAP, ovSem bez vlivu na mortalitu na
JIP, délku pobytu na JIP a délku mechanické ventilace.
Jind studie se zabyvala in vitro antibakterialni uéinnosti
3 produktd pouzivanych k orofaryngealni hygiené —
0,2% chlorhexidin glukonatu, peroxidu vodiku a ko-
mercniho pfipravku obsahujiciho glukézooxidazu, lak-
toperoxidazu, lysozym a laktoferin [9]. Chlorhexidin
i peroxid vodiku vykazovali vétsi in vitro u¢innost na izo-
lované patogeny nez posledné jmenovany komeréni pfi-
pravek.

Dentalni plak mize byt vyznamnym rezervoarem
respiracnich patogent u kriticky nemocnych pacient
[14]. Plak ma totiz vlastnosti ,biofilmu“, proto maze
zplUsobovat nizsi citlivost bakterii na lokalni farmaka.
Predpoklada se zvySeni ucinnosti topickych dezinfi-
cencii mechanickym odstranénim dentalniho plaku,
ale ovéreni této teorie musi pfinést az studie zamére-
na na moznost posileni efektu chlorhexidinu mecha-
nickym odstranénim plaku.

5. 2 Profylaxe stresového krvaceni

H,-antagonisté a antacida jsou povazovany za ne-
zavislé rizikové faktory VAP [22]. Sukralfat je
v prevenci gastrického krvaceni vyuzivan jako latka,
ktera nesnizuje gastrickou aciditu. Rada randomizo-
vanych studii uzivajicich riizné davky Iéku a skupiny
pacientl, poskytla kontroverzni vysledky vzhledem ke
vztahu mezi profylaxi stresového krvaceni a vyskytem
VAP. Velka randomizovana studie na 244 pacientech
nezjistila signifikantni rozdil mezi antacidy, ranitidinem
a sukralfatem ve vztahu k ¢asné VAP, avSak ve skupi-
né sukralfatu byl shledan signifikantné nizsi vyskyt
pozdni VAP, ovSem bez vlivu na mortalitu [23].V jiné,
dvojité slepé randomizované studii na 1200 pacien-
tech srovnavajici sukralfat (1 g kazdych 6 hodin nazo-
gastrickou sondou) a ranitidin (50 mg intraven6zné
kazdych 8 hodin) bylo zjisténo signifikantné nizsi rizi-
ko gastrointestinalniho krvaceni ve skupiné s raniti-
dinem (1,7 % vs 3,8 %, relative risk (RR), 0,44, 95%
confidence interval (Cl), 0,21-0,92; p = 0,02), nicmé-
né bez vlivu na vyskyt VAP (19,1 % VAP ve skupiné

s ranitidinem, 16,2 % ve skupiné se sukralfatem (RR
1,18; 95% ClI, 0,92-1,51; p = 0,19), délku pobytu na
JIP (median 9 dnl v obou skupinach) a mortalitu
(23,5 % ve skupiné s ranitidinem a 22, 8 % ve skupi-
né sukralfatu) [22]. V soucasné dobé je akceptovatel-
né jak prevence H,-antagonisty, tak sukralfatem. Aci-
difikace gastrické vyzivy neni doporucovana [1].

5. 3 Probiotika

Aplikace probiotik je dalSim z dlouhodobé diskuto-
vanych témat. Z rozsahlé recenze ¢lankd od roku 1996
do roku 2006 zabyvajici se klinickou aplikaci probiotik,
mimo jiné pravé i v prevenci nozokomialnich pneumo-
nii vyplyva, ze v sou¢asné dobé nejsou klinické diika-
zy o shiZeni incidence nozokomialnich pneumonii
v¢etné VAP pouzivanim probiotik [6].

5. 4 Personalni zajisténi

Adekvatni personalni zajisténi vede ke zvyseni ucin-
nosti protiinfekCnich a protiepidemickych opatfeni a ke
snizeni délky umélé plicni ventilace [3, 12]. Niz8i pocet
zdravotnického personalu na oddéleni (understaffing)
mUZze byt rizikovym faktorem vzniku nozokomialnich in-
fekci v€etné VAP. Potvrzuje to i prospektivni kohortova
studie studujici pomér sestra/pacient, jejiz autofi dosli
k zavéru, ze vyS8Si pocet sester vede k signifikantnimu
snizeni rizika nozokomialni infekce (katétrovée infekce,
ventilatorové pneumonie a infekce ze zavedenych per-
manentnich moc¢ovych katétrl) [16]. RovnéZ Uroven
znalosti preventivnich opatfeni mize sehrat vyznam-
nou roli v redukci rizika vzniku VAP. Studie provedena
na vzorku 638 sester pracujicich v Belgii na lizkach
intenzivni péce se zabyvala mirou znalosti preventiv-
nich opatfeni VAP [18]. Uroveri znalosti doporuéenych
postupl byla nedostate¢na. Elevace trupu byla oznace-
na za doporucenou v 90 %, na druhé strané orotrache-
alni zpUsob intubace oznacilo za preferovany pouze
19 % respondentl. Mira znalosti pozitivné korelovala
s dosazenym vzdélanim a délkou praxe.

5. 5 Implementace multimodalnich programt
prevence VAP

Preventivni programy zalozené na evidence-based
medicine mohou snizit incidenci VAP, jak ukazuje pra-
ce porovnavajici skupinu 349 pacientl 1é¢enych podle
protokolu se skupinou 360 pacientl [é¢enych pred jeho
implementaci [19]. Pacienti IéCeni podle preventivniho
protokolu méli signifikantné niZsi vyskyt jak ¢asné (re-
dukce z 31,0 na 18,5 VAP/1000 ventilovanych dnd, p <
0,001), tak i pozdni VAP. Podle metaanalyzy studii pub-
likovanych po roce 2004 vedla aplikace multimodalnich
programl k redukci incidence VAP o 31-57 % [4].

5. 6 Profylaktické podavani systémovych
antibiotik

Profylaktické podavani antibiotik po urgentni intu-
baci a zahajeni umélé plicni ventilace neni pro rutinni
podavani doporuc¢ovano [1]. MUze byt zvaZeno u pa-
cientll s tézkym kranicerebralnim poranénim nebo ik-
tem vyzadujicim urgentni intubaci a umélou plicni ven-
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tilaci [24]. Toto doporuceni se opira o praci, ktera uka-
zala, ze podani dvou davek 1,5 g cefuroximu po intu-
baci ma profylakticky efekt na vznik VAP a snizuje dé-
lu pobytu na JIP a délku hospitalizace v nemocnici.
Vliv na mortalitu vSak prokazan nebyl [24].

5. 7 Tésna kontrola glykémie

U kriticky nemocnych pacient je doporu¢ovan in-
tenzivni inzulinovy rezim s cilem udrzet glykémii
v rozmezi 4,4-6,1 mmol . I-! jako metoda redukujici
nozokomialni infekéni komplikace, délku trvani umélé
plicni ventilace, délku pobytu na JIP, morbiditu
a mortalitu [27]. Rutinni zavadéni tohoto doporuceni
pro v&echny kriticky nemocné pacienty je v posledni
dobé zpochybriovano, se zdliraznénim nutnosti pro-
vedeni dalSich studii [28].

6 Zaveér

Provedené studie dokazuji, ze vyskyt VAP lze vy-
znamné ovlivnit pouzitim mnoha preventivnich opa-
tfeni. Jedna se ¢asto o opatfeni jednoducha a nejvétsi
ucinnost je pozorovana po zavedeni multimodalnich
preventivnich programd.
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