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Souhrn

Centralni Zilni katétry (CZK) maiji nezastupitelné misto v pééi o kriticky nemocné pacienty. Infekce spojené
s CZK zvysuji morbiditu a mortalitu pacientd. V ¢lanku jsou zminovany zakladni metodiky pouzivané
k ochrané CZK s diirazem na prehled katétr(i dostupnych v souéasné dobé na trhu. Dale jsou uvedeny pre-
hledy metaanalyz shrnujici vysledky studii za poslednich 10 let. Zminovany jsou také nedostatky provadé-
nych studii, které limituji jejich interpretaci. Zavéry metaanalyz ukazuji, Ze chranéné katétry snizuji etnost
infekci krevniho fecisté spojenych s CZK, ale jejich rutinni pouziti je doporu¢ovano predevsim na pracovis-
tich, kde jina opatfeni nevedou ke snizeni infekci spojenych s CZK a incidence téchto infekci je na daném
pracovisti vysoka.

Klicova slova: centralni Zilni katétr — katetrové infekce — impregnovany centralni Zilni katétr — chlorhexidin
— sulfadiazin stfibra — minocyklin — rifampicin

Abstract

Antimicrobial protection options in central venous catheters — Overview

Central venous catheters (CVC) take indispensable place in caring for critically ill patients. Catheter-related
infections increase morbidity and mortality. In the article basic CVC protection methods are mentioned with
accent on overview of catheters available on the market. Overviews of meta-analyses and several methodo-
logical flaws of recent studies are also referred. Meta-analyses showed that anti-infective CVCs reduce the
risk of catheter-related blood stream infections, but their routinely use is still not recommended. However,
the use of anti-infective CVCs should be considered, when background rates of catheter-related infections
are high.
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Uvod

Centralni Zilni katétry (CZK) maji nezastupitelné
misto v péci o kriticky nemocné pacienty. Pouziti jak
dlouhodobé, tak i kratkodobé zavedenych katétrl je
spojeno s infekénimi komplikacemi. Infekce spojené
s centralnimi zZilnimi katétry jsou odpovédné za 5 az
10 % nozokomidlnich infekci. Tyto infekce jsou spoje-
ny se zvySenou morbiditou a mortalitou pacientdl na
jednotkach intenzivni péce (podle literarnich udajl
0 10-20 %) a také pfinaSeji navyseni nakladu na pé-
&i o pacienty. Cetnost infekci krevniho Fecisté spoje-
nych s CZK (catheter-related blood stream infection —
CRBSI) se dnes pohybuje v zavislosti na druhu jed-
notky intenzivni péce od 1,5 (chirurgické JIP) do 6,8
(popaleninové JIP) pfipadd na 1000 dnl zavedeni
centralniho Zilniho katétru [1]. Z téchto Gdajl vyplyva,
Ze se jedna o nezanedbatelny problém a bylo jiz vyna-
loZeno velké usili na vyzkum faktortd ovliviujicich tyto
infekce. Tato prace je zaméfena na CZK s antimikro-
bialni ochranou, které jsou stale kontroverznim téma-

tem, pfedevSim z hlediska poméru vynalozenych na-
kladu a uc€innosti [2].

Definice
V souvislosti s infekcemi spojenymi s centralnimi

Zilnimi katétry se vyskytuje vétSi mnozstvi definic.

V pribéhu ¢asu a se zavadénim novych metodik

a diagnostickych testl se také tyto definice vyvijeji

a pozménuiji. Srovnavani dat z rliznych studii pfi vytva-

feni metaanalyz proto neni jednoduché, a v nékterych

pfipadech az nemozné (viz oddil Problémy soucas-
nych studii). NejCastéji se vyskytuji pojmy:

e CRBSI - infekce krevniho fecisté spojena s cen-
tralnim zilnim katétrem (catheter-related blood
stream infection). Vychazi z definice pro infekci
krevniho fecisté (BSI) pouzivané NNIS (National
Nosocomial Infections Surveillance system) [3]
a NHSN (National Healthcare Safety Network) [1]
pro epidemiologické ucely. Nebyvaji zde presné
definovana kritéria pro stanoveni totoznosti bak-
terialnich kmend z kultivace katétru a hemo-
kultur. Pokud definovana jsou, tak vétSinou jako
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Graf. 1. Porovnani MIC, MBIC a MBEC u S. epidermidis (podle [6])

shoda v bakterialnim kmeni a citlivosti na antibio-

tika.
¢ CRB — bakteriémie souvisejici s katétrem (cathe-

ter-related bacteremia). Definice je zalozena na kul-
tivaci stejnych bakterialnich kmenl z katétru

a hemokultury z periferni Zilni krve. V nékterych stu-

diich je tento pojem dale ¢lenén na definitivni CRB

a moznou CRB (rGzné moznosti, které nesplfiuji

podminky vySe uvedené definice a nespadaji ani

pod CRS).

¢ CRS - sepse souvisejici s katétrem (catheter-rela-
ted sepsis). Definice se pouziva v pfipadé chybéji-
ci bakteriémie (hemokultura je negativni nebo ne-

byla provedena) [4].

Dalsi nepfilis ¢asté pojmy jsou CAl (catheter-asso-
ciated infection) nebo CRLI (catheter-related local in-
fection). Obecné se da tato problematika rozdélit do
dvou krajnich moznosti. Definice vychazejici z velkych
epidemiologickych studii byvaji asto formulovany vel-
mi obecné a Ciselné Udaje z nich vychazejici jsou ¢as-
to nadhodnocené. PFi¢inou byva nedostate¢na identi-
fikace bakterii (kultivace z katétru a hemokultury)
a pfipadné nedostate¢na identifikace jinych zdroja in-
fekce. Druhou krajni moznosti jsou pfesné definice
u men8ich studii, ¢asto komer&nich, které maji za cil
zhodnotit uéinnost daného katétru. Epidemiologické
Udaje zjisténé v téchto studiich se daji povazovat za

presnéjsi, nicméné metodiky v nich pouzivané (fago-
typizace bakterii, elektroforetické metody) jsou naklad-
né a nejsou vhodné pro rutinni pouZziti v praxi.

Biofilm

Biofilmem nazyvame organizované, ¢asto mnoho-
vrstevné spolecenstvo mikrobu, které vznika na pev-
nych povrsich a je obaleno mezibuné&nou hmotou, kte-
rou produkuji. Mikrobi tvofici biofilm navic vykazuji zmé-
nény fenotyp a exprimuji geny kéduijici tvorbu biofilmu
(napf. ica operon u stafylokoku). Pro mikroby ma bio-
film vyznam hlavné ochranny. Jedna se predevsim
o adhezi k povrchiim, a tedy i mechanickou ochranu
(pfed odplavenim), dale ochranu pred U€inky imunitni-
ho systému a antimikrobialnich agens a v neposledni
fadé hraje ulohu ve vzniku rezistence mikrobi
k antibiotikiim. Biofilm hraje dllezitou roli v pfirodnim
prostfedi a i u ¢lovéka ma pozitivni Ulohu v ochrané sliz-
niénich povrchud. Bohuzel, tfi ze étyf nejcastéjsich no-
zokomialnich nakaz (respiracni a mocové infekce, chi-
rurgické ranné infekce a infekce cévniho fecisté) jsou
spojeny se zavedenim cizorodého materialu. V pfipadé,
Ze neni mozné biofilm z umélého povrchu mechanicky
odstranit (povrchy pfi bézné dezinfekci) nebo pfimo od-
stranit cizorody material, je velmi obtizné az nemozné
pouzit k eliminaci biofilmu béznou antibiotickou 1é¢bu.
Extracelularni matrix totiz vytvari bariéru, ktera snizuje
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prinik antimikrobialni latky, a navic je tato latka pfi po-
malejSim pruniku rychleji odbouravana degradac¢nimi
enzymy (beta-laktamazy). Dale se zde vyznamné uplat-
fuje vliv povrchového naboje extracelularni hmoty, kte-
ry ovliviiuje pfedevsim pozitivné nabité aminoglykosi-
dy. U biofilmu se projevuji také komplexné&jsi vlastnos-
ti, jako je zpomaleni rlstu bakterii a snazsi vznik rezi-
stence v biofilmu. Ke zpomaleni rlistu bakterii dochazi
hlavné z divodu omezené dostupnosti substratd
a nahromadéni metabolickych zplodin v biofilmu a je
pri¢inou niz8iho ucinku antibiotik (beta-laktamy, glyko-
peptidy). Vznik rezistence je vyrazné usnadnén rych-
lym pfenosem plazmid(l v populaci biofilmu, pfipadné
obecnéjsim mechanismem selektovani rezistentni sub-
populace mikroorganismu [5].

Pfi shrnuti vySe uvedenych faktd zjistujeme, ze bak-
terie v biofilmu bude reagovat na antibiotickou 1é¢bu ji-
nak nez bakterie vykultivovana na zivné pidé v labo-
ratofi. V souvislosti s pojmem minimalni inhibujici kon-
centrace (MIC), zjisténym pfi testovani citlivosti na an-
tibiotika in vitro, tak byly zavedeny terminy minimalni
biofilm inhibujici koncentrace (MBIC) a minimalni bio-
film eradikujici koncentrace (MBEC) — graf 1.

Snaha zabranit vytvoreni biofilmu na centralnich zil-
nich katétrech vede k vyvoji novych typt materiald
a zpusobu ochrany téchto katétrl. Jednak vytvarenim
povrch(, jejichz vlastnosti snizuji moznost uchyceni
mikroorganismd (hydrofilni nebo heparinizovany po-
vrch), a jednak vytvafenim materialu, které jsou oSet-
feny antiseptiky nebo antibiotiky, a zabranuji tak rlstu
jiz uchycenych mikroorganismi na povrchu katétru.

Typy ochrany centralnich Zilnich katétru

Zpusoby upravy povrchu katétru

PFi popisu ochrany katétr se ¢asto vyskytuji termi-
ny jako ,impregnovany“, ,potazeny“ (angl. coated) ne-
bo katétr oSetfeny navazanim urcité latky (angl. bon-
ding). Posledni zmifovany termin se jiz pfili§ nevysky-
tuje a pouzival se dfive pro katétry oSetfené navaza-
nim antibiotik, které se dnes jiz nepouzivaji. Dnes pou-
zivané katétry s nekovalentné vazanou antimikrobial-
ni latkou, které by mohly byt takto oznacené, jsou jiz
oznacovany jako ,potazené” (coated). Potazené katét-
ry jsou ve vyrobnim procesu namaceny do roztoku
s pfisadou antimikrobidlni latky a potom se susi, tak-
Ze tato smeés vytvari na povrchu katétru jakysi pruzny
povlak.

Proces impregnace nekovovych materialll se skla-
da ze dvou zakladnich kroku. Prvnim krokem je vytvo-
feni antimikrobialni smési v koncentraci, ktera zabra-
fuje rastu organism(, jako jsou Staphylococcus sp.,
dal$i grampozitivni bakterie, gramnegativni bakterie
a Candida sp. Pfi vyrobé této smési se pouziva vétsi-
nou organické rozpoustédlo s pfidavkem penetraéni-
ho ¢inidla, které usnadnuje pranik latky do daného
materialu. Ve druhém kroku je vystavena ¢ast katétru
této antimikrobialni smési za zvySené teploty, pfi kte-
ré vstupuje tato latka do materialu katétru.

Rozdil mezi impregnovanym a potazenym katétrem
spociva predevsim v prlniku dané latky do materialu
katétru. V literatufe jsou tyto terminy ¢asto zaméno-
vany, coz pfili§ nevadi v pfipadé, ze je specifikovana
latka, kterou je katétr oSetren.

Kombinace chlorhexidin/sulfadiazin stfibra (CH-SS)

Jedna se o jeden z nejstarsich zplsob(l ochrany
centralnich zilnich katétr. Jedno z prvnich sdéleni
o pouziti téchto antiseptik k ochrané centralniho zilni-
ho katétru pochazi z roku 1992 [7].

Chlorhexidin je znamé antiseptikum se Sirokym
baktericidnim spektrem zahrnujicim grampozitivni
a gramnegativni bakterie, s ponékud nizsi u¢innosti
proti nékterym gramnegativnim kmentm (Pseudomo-
nas, Proteus). Chlorhexidin ma slabsi virocidni a fun-
gicidni ucinek. Pfedpokladany mechanismus jeho an-
tibakterialniho U¢inku je poruSeni bunééné membra-
ny a nikoliv blokada ATPazy, jak bylo dfive uvadéno.

Sulfadiazin stfibra je sul tvofena kationtem stfibra
a aniontem sulfonamidového chemoterapeutika sulfa-
diazinu. Samotny sulfadiazin ma antimikrobialni akti-
vitu zalozenou na interferenci s metabolismem kyse-
liny listové a pouziva se k 1é¢bé mocovych infekci. Sul-
fadiazin stfibra je vyuzivan napf. jako mast v lokalni
|éCbé popalenin.

Kationt stfibra méa také antimikrobiélni aktivitu, pro
vyrazné odli$nosti je mu vénovana zvlastni kapitola
(viz nize).

Katétr Arrowgard Blue® oSetfeny metodou impreg-
nace CH-SS nabizi firma Arrow International. Starsi
typ katétru byl oSetfeny pouze na vnéjSim povrchu
a probéhlé studie ¢asto zpochybnovaly uéinnost toho-
to katétru alespon v jednom ze sledovanych paramet-
rd (nejCastéji kolonizace nebo CRBSI) [8—14].

V letech 2004—2005 uvedla firma Arrow na trh no-
vy typ katétru, oznacovany jako 2. generace katétru
CH-SS, pod ndzvem Arrowgard Blue Plus®. Od prvni
generace se odliSuje vy8Si koncentraci antiseptika
strané katétru. V soucasné dobé je na trhu jiz jen dru-
ha generace katétr(l. Zavedeni nového typu katétru
ovSem komplikuje srovnavani starSich [15] a novéjsich
studii [16—18] a vytvafeni metaanalyz. Tento typ ochra-
ny katétrQ je také zatizen vyS$Si mirou vyskytu hyper-
senzitivnich a alergickych reakci [19]. Vy8&i vyskyt téz-
kych alergickych reakci ved| k zdkazu pouzivani téch-
to katétr(i v Japonsku.

Ochrana pomoci antibiotik

Ochrana katétrli pomoci antibiotik je dal$i moznos-
ti. Od 90. let se hleda vhodna kombinace antibiotik
a zpusob aplikace na katétr. Dfive pouzivané metodi-
ky byly opu&tény pro nizkou u€innost antibiotika, nebo
pfilis§ rychlé uvolnéni antibiotika z katétru. Katétry oSet-
fené navazanim cefazolinu nebo teikoplaninu na katé-
tr nedokazaly chranit katétr déle nez 2 dny. Kombina-
ce minocyklin/rifampicin se ukazala jako nejvhodné;jsi
v testech in vitro (tab. 1) [20].

Minocyklin je polosyntetické antibiotikum odvozené
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Tabulka 1. Uginnost antibiotik v prevenci kolonizace katétru
S. epidermidis

Pocet CFU + SD/0,3 cm?2

plochy katétru
Antibiotikum pred po

proplachem proplachu
Z&dné (kontrola) 441 + 61 107 + 23
Novobiocin 174 + 16 154 + 25
Vankomycin 210 + 36 63 + 20
Klindamycin 122 + 10 14 +2
Rifampicin 15+6 19+4
Minocyklin 48 + 21 15+4
Vankomycin/rifampicin 67 +6 4+£2
Klindamycin/rifampicin 28+6 15+6
Novobiocin/rifampicin 5+3 0
Minocyklin/rifampicin 0 0

(podle [20])

CFU — kolonie tvofici jednotky

od tetracyklinu. Je primarné bakteriostatické a jeho
efekt spociva v inhibici syntézy protein(. Minocyklin je
komeréné dodavan jako hydrochlorid v podobé Zluté-
ho krystalického prasku, ktery je rozpustny ve vodé
a mirné rozpustny v organickych rozpoustédlech; je
aktivni proti Sirokému spektru grampozitivnich
a gramnegativnich bakterii.

Rifampicin je polosynteticky derivat rifamycinu B,
makrocyklického antibiotika produkovaného plisni
Streptomyces mediterranic. Rifampicin ma baktericid-
ni U¢inek zplUsobeny inhibici DNA-dependentni RNA
polymerazy.

Katétr Cook Spectrum® je oSetfeny impregnaci
smési minocyklin/rifampicin a nabizi jej firma Cook
Inc.V soucasné dobé je to jediny sériové vyrabény ka-
tétr chranény antibiotiky a studie hodnotici katétry
chranéné jinymi antibiotiky se jiz téméf nevyskytuji
(vyjime&né kombinace mikonazol/rifampicin). S ohle-
dem na krat8i dobu od uvedeni na trh nez u katétru
CH-SS je také pocet studii mensi [21-23], ale jedna
se o pomeérné Kkonzistentni soubor hodnotitelny
i metaanalyzami [24—-25] (viz nize).

Stiibro

Stfibro, podobné jako méd a dalsi kowvy, je jiz dlou-
hou dobu znamé svym antimikrobialnim pisobenim,
které se nazyva oligodynamické. Toto pusobeni je va-
zano na ionizovanou formu stfibra, to znamena, ze je
nezbytna pfitomnost volnych stfibrnych kationtd
v médiu. Plsobeni stfibrnych kationtu je také zavislé
na koncentraci — od bakteriostatického pusobeni
k baktericidnimu plsobeni ve vysokych koncentra-
cich. Antimikrobialni spektrum stfibrnych iontu je vy-
jimecné Siroké a zahrnuje grampozitivni koky, véetné
polyrezistentnich kmenu (methicilin-rezistentni stafylo-
kok, vankomycin-rezistentni enterokok a polyrezi-
stentni koagulaza — negativni stafylokoky). Tvorba gly-
kokalyx neovliviiuje protibakterialni pasobeni stfibra
a je tedy aktivni i proti gramnegativnim enterobakteri-
im véetné pseudomonad. Je popisovano také pliso-
beni proti kvasinkam a viram.

Mechanismy antimikrobialni aktivity stfibra jsou na-
sledujici:

1. lonty stfibra vytvareji v bunécné sténé nerozpustné
komplexy se sulfhydrylovymi skupinami, které jsou
pfitomny v enzymech zodpovédnych za transmem-
branovy transport.

2. lonty stfibra naruSuji dychaci fetézec bakterii bloka-
dou cytochromoxidazy a NADH-sukcinat-dehydro-
genazy.

3. lonty stfibra vstupuji do buriky a vazou se na bakteri-
alni DNA. Vazbou na atomy kysliku, siry a dusiku
a naruSovanim vodikovych vazeb v dvojSroubovici
DNA pfispivaji k omezeni procesu replikace. Tyto zmé-
ny mohou byt reverzibilni a pfi poklesu koncentrace
stfibra dochazi k obnové rlstu bakterialnich kolonii.
Malé mnozstvi mikroorganism( muze vykazovat také

rezistenci v(ci stfibru. Byla popsana rezistence u kmenl(

Citrobacter, Proteus, Enterobacter a Klebsiella. Pfedpo-

klada se nékolik mechanisma rezistence, jako napf. pro-

dukce protein( vytvarejicich se stfibrem komplexy, a tim

i snizeni toxicity stfibrnych iontl. Bakterie s defektnimi

iontovymi pfenaseci také mohou vykazovat rezistenci ke

stfibru. Zatim nebyla popsana u bakterii zkfizena rezi-
stence mezi stfibrem a antibiotiky.

Toxicita pro lidské buniky je nizka. Stfibro vykazuje
u Clovéka pozoruhodné nizkou akutni a chronickou to-
xicitu a dosud nebyly popsany kancerogenni nebo mu-
tagenni ucinky. Argyréza je jediny nezadouci uginek
systémového podavani stfibra a projevuje se Sedym
zbarvenim klze, které zplsobuje ulozeni depozit
stfibra v kiiZi. Pro rozvoj tohoto syndromu je nutny cel-
kovy pfijem stfibra v mnozstvi odpovidajicim pfiblizné
1 g. Katétry impregnované stfibrem uvolfuji asi 0,5 ug
za 24 hodin. U pacientll s popéleninami je ¢asto
v lokalni terapii pouzivano stfibro, napf. ve formé sul-
fadiazinu stfibra. Plazmatické koncentrace u téchto
pacientl dosahuji az 600 ug . I bez rozvoje argyrozy
nebo jinych klinickych pfiznakl [26].

V historii i v sou¢asné dobé narazeji konstrukce ka-
tétrd s ochranou pomoci stfibra na technické obtize.
Hlavni problémy spogcivaji bud v pfili§ rychlém uvolné-
ni stfibra z materialu, nebo v dosazeni pfilis nizké kon-
centrace iontd stfibra na povrchu chranéného materi-
alu. Starsi prototypy katétri byly konstruovany jedno-
duchym vytvofenim smési polyuretanu a stfibrného
prachu s ¢asticemi kolem 1,5 um. Takové &astice bohu-
zel vytvareji maly aktivni povrch a tim i nizkou koncent-
raci iontd stfibra. Dal$i zvySovani hmotnostniho podi-
lu stfibra nebylo mozné, protoze se zaroven nepfizni-
vé ménily fyzikalni vlastnosti katétru ve smyslu zvyse-
ni tuhosti a kfehkosti katétru [27]. Reeni mozna nabid-
nou v budoucnu nanocastice stfibra (viz nize).

VétSi mnozstvi studii, zkoumajici efektivitu stfibra pfi
ochrané katétr(i v priibéhu 90. let, ma obtizné interpre-
tovatelné vysledky. Katétry pouzité v téchto studiich by-
ly Casto pfipravovany v malych sériich nestandardizova-
nym zpusobem, Cisté pro potfeby dané studie [14, 26,
28, 29]. Nékteré studie zkoumaly ucinky in vitro [27, 30].
Diky tomu neni ani mozné vytvofeni metaanalyz pro
nesrovnatelné parametry katétrl a organizace studii.
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Stribro/platina/uhlik (SPC)

Od 70. let minulého stoleti se zkouma vyuziti uvol-
néni iontd oligodynamickych kovd do roztokd pomoci
elektrického proudu. Tento jev je znamy pod nazvem
oligodynamicka iontoforéza a mlze velmi vyznamné
redukovat bakterialni kolonizaci materialt. Proud nut-
ny k uvolnéni dostate¢ného mnozstvi iontl stfibra
k inhibici bakteridlniho rdstu je velmi maly (1-400 pA).
Tato velikost proudu nezplsobi ani lokalni nekrézu,
ani nevyvolava bolestivé pocity. Katétr Vantex® vyvi-
nuty firmou Edwards Lifesciences vyuziva specialni
konstrukce materialu Oligon®. V nosném materialu
(polyuretan) jsou rozptyleny Castice stfibra a platiny.
Pfi oxidacné-redukéni reakci predava stfibro elektron
plating, a vznika tak iont, ktery se mdze uvolnit do oko-
li. Vodivé prostfedi zajistuji astice jemné rozptylené-
ho uhliku a cely katétr tak vlastné tvofi miniaturni gal-
vanicky ¢lanek, jehoz €innost se spusti ve chvili, kdy
je katétr ponofen do elektrolytu (fyziologicky roztok,
krev, moc€). Propustnost polyuretanu a koncentrace
jednotlivych slozek a velikost ¢astic uréuje mnozstvi
uvolfiovaného stfibra a dobu jeho uvolhovani z katétru
[23]. K uvolnhovani iontl stfibra dochazi jak na vnéj-
§im, tak na vnitfnim povrchu katétru. S ohledem na
kratkou dobu od uvedeni katétru Vantex® na trh (cca
r. 2000) je pocet studii maly [23, 31, 32] a hodno-
titelnost vysledk(l pro rozdilnou organizaci studii je te-
dy obtizna. Jedna se o studie in vitro [32], studie ne-
zaslepené komeréni [33], studie srovnavajici dva chra-
néné katétry bez kontrolni skupiny [23].

Stiibro/zeolit

Od roku 2001 nabizi firma Vygon katétr vybaveny
specialni technologii uvolfiovani kationt(l stfibra pod
nazvem Multicath Expert® a nové také pod nazvem Li-
fecath Expert®. Jedna se o silikonovy katétr obsahuji-
ci zeolit, ktery ma ve své krystalické mfizce vazané
kationty stfibra. Po namoceni do elektrolytu obsahuiji-
ciho sodné ionty dochazi k pomalé vyméné za ionty
stfibra, které pomalu unikaji vnitfnim i vnéjSim povr-
chem katétru do okolni tekutiny. Tato technologie
(AgIONTM) zajiStuje fizené uvolfovani stfibra z ka-
tétru. Jedina studie sledujici u¢innost téchto katétr(

nani s nechranénymi katétry [34].

Nanocastice stfibra

Katétr LogiCath AgTive®, dodavany firmou Medex
Medical Ltd., je impregnovany nanocasticemi stfibra.
Za nanocastice se povazuji ¢astice o velikosti 10-100
nm. Pouziti takto malych ¢astic vyuziva faktu, ze aktiv-
ni povrch je pfi stejné hmotnosti stfibra mnohonéasob-
né vétsi. Podle dostupnych udaji v sou¢asné dobé
probiha randomizovana multicentrickd nezaslepena
studie sleduijici infekce spojené s centralnim Zilnim ka-
tétrem u impregnovanych a standardnich katétr( [Cli-
nicalTrials.gov Id: NCT00337714].

Polyhexanid
Katétr vyrabény firmou BBraun pod oznaéenim

Certofix protect® ma povrch oSetfeny vysokomoleku-
larnim polymerem, ktery je nekovalentné vazany na
polyuretan katétru. Tato ochrana je aplikovana na vnitf-
ni i vnéjsi povrch namacenim a naslednym susenim.
Struktura polymeru je tvofena zakladni kostrou
z metylmetakrylatu a ¢tyfmi postrannimi fetézci. Je-
den postranni fetézec je derivatem polymerického bi-
guanidu, ktery je chemicky podobny antiseptiku poly-
hexanidu. Polyhexanid je zakladem pfipravk({i pro po-
vrchovou dezinfekci a pfipravkd uréenych k vypla-
chiim ran (Lavasept®). Cela tato polymericka slouce-
nina je odpovédna za antimikrobialni a antitrom-
bogenni vlastnosti katétru. Katétr Certofix protect® je
na trhu od roku 2003. Od roku 2005 probiha prospek-
tivni randomizovana bicentricka dvojité zaslepena stu-
die sledujici ¢etnost kolonizace a infekci krevniho fe-
Cisté spojené s katétrem u standardniho a chranéného
katétru [ClinicalTrials.gov Id: NCT00555282]. Pfedpo-
kladané ukonéeni studie je v letech 2008—2009.

5-fluorouracil (5-FU)

Novy centralni zilni katétr pokryty 5-fluorouracilem
vyviji firma Angiotech. 5-FU je znama a dobfe vyzkou-
Sena latka se slibnym potencialem v aplikaci jako
ochrana centralnich Zilnich katétr, kterd navic neni
Siroce pouzivana v bézné praxi narozdil od antibiotik
a antiseptik pouzivanych v nemocnicich. Z tohoto du-
vodu je zde pfedpoklad nizké rezistence mikroorga-
nisml a mala pravdépodobnost vytvofeni multirezi-
stentnich kmenu. Princip pouziti 5-FU spociva
v zabranéni kolonizace katétru béznymi kmeny kolo-
nizujicimi k(izi a vytvareni biofilmu na zavedeném ka-
tétru. V letech 2005-2007 probéhla randomizovana
zaslepena multicentricka studie srovnavajici katétry
impregnované 5-fluorouracilem s katétry impregnova-
nymi chlorhexidinem a sulfadiazinem stfibra. Vysledky
této studie byly prezentovany na 28. mezinarodnim
kongresu intenzivni péce v Bruselu v bfeznu 2008
[35]. Vysledky této studie ukazuji nesignifikantni rozdi-
ly ve srovnani s CH-SS katétry. V dubnu 2008 bylo
udéleno povoleni FDA nutné k uvedeni katétru na trh.

Hodnoceni uéinnosti

Problémy soucasnych studii

Studiim sledujicim chranéné CZK jsou v piehle-
dech a metaanalyzach ¢asto vytykany chyby v orga-
nizaci, sledovanych parametrech, statistice a jinych
dalezitych oblastech [2, 25, 36, 37]. Definice zaklad-
nich pojm{ je velmi dulezita a velké mnozstvi studii tr-
pi nedostate¢nymi, nedplnymi nebo zavadéjicimi de-
finicemi pro infekci krevniho fe&i$té spojenou s CZK.
Nejéastéji neni definovana souvislost kmenu vykulti-
vovanych z hemokultury s kmeny vykultivovanymi
z CZK. Ve studiich pak nachazime plnou $kalu definic
— od prostého tvrzeni, Zze vykultivované kmeny musi
byt stejné, az k pfesnému srovnavani citlivosti na ATB
nebo srovnavani genotypl. Vlastnosti CZK &asto zne-
moZznuji zaslepeni studii, nebo je zaslepeni velmi na-
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ro¢né, takze mnozstvi dvojité zaslepenych studii je
velmi malé. Ve studiich ¢asto chybi sledovani kli¢o-
vych faktord ovliviujicich ¢etnost CRBSI, jako napf.
zhodnoceni zavaznosti stavu pacienta a jeho onemoc-
néni, moznost imunosuprese a konkomitantni terapie
(imunosupresiva, krevni derivaty, infuze obsahujici li-
pidy). Ze statistickych parametrl byva poukazovano
na chybéjici statistické vypocty, ¢asto chybi intervaly
spolehlivosti a daje pfepocitané na 1000 dnl zavede-
ni CZK. Nékteré studie neuvadsji klinicky relevantni
Udaje (délka pobytu na JIP, délka hospitalizace, cel-
kova mortalita, Getnost nezadoucich Uc¢inkud spojenych
s CZK). Casto byva velky rozdil i v metodikach mikro-
biologické diagnostiky.

Mikrobiologické metody hodnoceni kolonizace Spic-
ky CZK:

— prosta kultivace,

— rolovani po agaru,

— proplachovani katétru,
— intraluminalni stér,

— sonifikaéni metoda.

K nejCastéji zminovanym technikam patfi rolovani
po agaru a sonifikaéni metoda. Rolovani po agaru
podle Makiho je semikvantitativni metoda, hrani¢ni po-
zitivita je udavana > 15 CFU. Tato metoda neodhali in-
traluminalni kolonizaci a je povazovana za metodiku
jiz zastaralou. Kvantitativni metody, k nimz patfi napf.
sonifikace, vyuzivaji uvolnéni bakterii do pfesné defi-
novaného mnozstvi roztoku, takze po kultivaci je moz-
no fadové stanovit mnoZzstvi mikroorganismd uvolné-
nych ze zkoumaného materialu. Hrani¢ni pozitivita by-
va stanovena na 1038 CFU . ml-1. Pouziti riznych zpu-
sobU v mikrobiologické diagnostice nebo nastaveni
rdznych prahovych hodnot mize znaéné zkreslovat
vysledky provadénych studii.

Vysledky studii

Katétry chranéné antiseptikem (CH-SS)

Pfehled z roku 2003, Cerpajici ze zdroje Medline,
shrnuje predevsim vysledky studii tykajicich se katét-
r0 impregnovanych smési chlorhexidin/sulfadiazin
stiibra — 10 studii [36]. Pro vyrazné metodologické ne-
dostatky (zaslepeni studii, chybéjici zakladni epide-
miologické udaje) nebyla v tomto prehledu provedena
metaanalyza, vétSina studii v8ak vykazovala nesigni-
fikantni rozdily v CRBSI ve srovnani se standardnimi
katétry.

Metaanalyza z roku 2007, ¢erpajici ze zdroji Med-
line a Cochrane Library, vyhodnotila 13 studii zamére-
nych na katétry s ochranou CH-SS [25]. VétSina studii
katétrd (RR 0,50, 95% CI 0,29-0,86) [38, 39]. Tento
vysledek odpovida NNT asi 100 (number needed to
treat, v tomto pfipadé znamena pocet pacient(,
u kterych je tfeba zavést chranény katétr, abychom
ochranili jednoho pacienta pfed infekci spojenou
s katétrem) pfi riziku CRBSI 2,3 %.

Katétry chranéné antibiotikem (MR)

Metaanalyza, ¢erpajici ze zdroju PubMed a také
z centralniho registru kontrolovanych studii Cochrane,
zaméfena na srovnani katétr(i impregnovanych smeé-
si minocyklin/rifampicin byla publikovana v roce
2007 [24]. Bylo vyhodnoceno 8 studii. Impregnované
0,46, 95% CI 0,31-0,69), tak i CRBSI (OR 0,23, 95%
Cl 0,14-0,40). V zadné ze studii nebyly popisovany
nezadouci ucinky a nebyl rozdil v mortalité mezi sku-
pinami. Je zde opét zmifovana nizsi kvalita studii
a nejasny dopad na vznik rezistence na rifampicin
a minocyklin. Déle je zde vysloveno doporuceni za-
méfit se v dalSim studiu na farmakoekonomické
aspekty pouziti téchto katétra.

Jind metaanalyza z roku 2007, ¢erpajici ze zdrojl
Medline a Cochrane Library, vyhodnotila 5 studii [25].
nost CRBSI (RR 0,26, 95% CI 0,08-0,82). Tento vysle-
dek odpovida NNT 25 pro pacienty se zékladnim rizi-
kem CRBSI 5,2 %. Kolonizace katétrti zde nebyla sle-
dovéana.

Katétry chranéné stiibrem (SPC)

Metaanalyza hodnotici katétry impregnované strib-
rem (SPC) neni pro jiz zmifované problémy dostupna.
Jedna ze dvou vétsich studii ukazuje snizeni ¢etnos-
ti CRBSI (RR 0,35, 95% Cl 0,01-8,47) [25, 31]. Dru-
ha studie sice zminuje snizeni rizika kolonizace katét-
ru (RR 0,63, 95% CI 0,46-0,86), ale rozdil v Cetnosti
CRBSI nebyl signifikantni [33].

Postupy snizujici cetnost CRBSI

V souCasné dobé existuje velké mnozstvi studii
zkoumajicich jina opatfeni snizujici ¢etnost CRBSI.
Na jejich zakladé jsou vytvafena doporuceni s odstu-
pnovanou kategorizaci jednotlivych tvrzeni. Mezi nej-
¢astéji zmirovana doporuceni patii edukace lékaru
a oSetfovatelského personalu, volba mista zavedeni
(pfednost podklickového pfistupu pfed femoralnim),
pfisné aseptické podminky pfi zavadéni katétru
[40—42]. Rutinni vymény nechranénych centralnich zil-
nich katétrll nevedou ke snizeni ¢etnosti CRBSI [42].
Studie srovnavajici jednotliva opatfeni vzajemné ne-
jsou dostupné, nebo jsou pouze ojedinélé a jejich pfi-
padna organizace bude obtizna (napf. velké mnozstvi
jednotlivych opatfeni a nemoznost zaslepeni).

Zavér

Vysledky metaanalyz sice ukazuji u¢innost chrané-
nych katétrd ve snizeni Cetnosti infekci krevniho fe-
Cisté, ale na jejich podkladé neni mozné v soucasné
dobé vyslovit doporuceni pro vSeobecné pouzivani
téchto chranénych katétrli. Vysledky (pfedevsim NNT)
jsou vyrazné zavislé na celkové mife rizika infekce ka-
tétru na daném pracovisti. Pracovisté s nizkou mirou
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hoto opatfeni. Chranéné katétry by nemeély byt zava-
dény u pacientl s pfedpokladanou dobou zavedeni
katétru kratSi nez 10 dni v pfipadé, ze se jedna
0 pracovisté s nizkou mirou rizika CRBSI.

Dalsi vyzkum se bude zfejmé zaméfovat na identi-
fikaci rizikovych skupin pacient(, ktefi budou vhodny-
mi kandidaty pro zavedeni chranénych katétru.
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