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Souhrn

Selektivni dekontaminace traviciho traktu (SDD - selective digestive decontamination) v intenzivni medici-
né je soucasti komplexu preventivnich antimikrobialnich opatreni, od niz se o¢ekaval pozitivni pfinos na po-
li preventivnim, Ié¢ebném, epidemiologickém a ekonomickém. Od doby svého vzniku nasla uplatnéni pou-
ze v nékterych centrech, ktera za léta jeji aplikace referuji o mnohych pozitivnich zkuSenostech. SirSimu
uplatnéni brani jednak ne vzdy prikazné vysledky, a hlavné obavy z Sifeni antimikrobialni rezistence, které
prameni ze souc¢asné prijimané zdrzenlivé antibiotické politiky. Podle této koncepce je antibioticka preven-
ce nejenom neuéinna, ale mize zplisobovat zvySeni prevalence multirezistentnich bakterii. Na§ prehled
predklada patofyziologické principy selektivni dekontaminace traviciho traktu, rizné pohledy na jeji efekt
a nazory soucasnych propagatorti a oponentti této metody. | po 25 letech od zavedeni SDD do praxe inten-
zivni mediciny zlstava jeji misto v prevenci nozokomialnich infekci nejednoznaéné.

Klicova slova: selektivni dekontaminace gastrointestinalniho traktu — sekundarné endogenni infekce — pro-
tiinfekéni prevence — antibioticka rezistence — ventilatorova pneumonie

Abstract

Twenty five years of selective digestion decontamination — the questions remain unanswered

Selective digestive decontamination in intensive care is a part of the preventive antimicrobial measures ex-
pected to make a positive contribution to the infection prevention, treatment, epidemiology and economy
of ICUs. Since its origination it has been used in a limited number of centers reporting many positive results.
A wider spread of the method has been thwarted by its not always conclusive and encouraging results and
especially fears of promoting antimicrobial resistance which originate in the currently accepted restrictive
antibiotic policy. According to this policy, antibiotic prophylaxis in general is not only ineffective but may
also produce increased prevalence of multi-restistant bacteria. Our review offers pathophysiologic princip-
les of selective digestive decontamintation, different aspects of its effect and the opinions of the present-
-day promoters and opponents of the method. Even in the 25 years since it was brougt into practice in in-
tensive care, the verdict about its place in the hospital-acquired infection prevention remains open.
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Uvod

Selektivni dekontaminace traviciho traktu (selective
digestive decontamination — SDD) je metoda prevence
vzniku infekci u kriticky nemocnych na pracovistich in-
tenzivni mediciny (PIM) aplikaci nevstfebatelnych topic-
kych antibiotik do gastrointestiinaniho traktu (GIT)
k cilenému zabranéni kolonizaci a sekundarni endogen-
ni infekci aerobnimi gramnegativnimi, potencialné pato-
gennimi mikroorganismy [1, 2]. Od jejiho zavedeni do
intenzivni péce v 80. letech 20. stoleti se stala jednou
Z nejkontroverznéjSich metod protiinfekéni prevence.

Patofyziologicky podklad SDD vychazi z poznatku,
Ze vétsina pozdnich nozokomidlnich infekci jsou tzv.
sekundarné endogenni infekce zptsobené potencial-
né patogennimi mikrooorganismy [3], a to pfedevsim
gramnegativnimi aeroby (AGNB — aerobni gramnega-

tivni bakterie), kterymi je nemocny postupné koloni-
zovan az po pfijmu na PIM. Jejich hlavnim rezervoa-
rem se pfitom stéva GIT od orofaryngu az po distalni
useky stfeva [1, 4]. Snaha o prevenci infekci aplikaci
systémovych antibiotik se ukazala jako neefektivni,
naopak studie prokazaly zvySenou incidenci respirac-
nich infekénich komplikaci [5, 6]. V 80. letech 20. sto-
leti se zdalo, ze doporuéeni Centers for Disease Con-
trol and Prevention (CDC), zamérena na snizeni poctu
exogennich infekci, nepfinesla Zadouci efekt [7]. Po-
zornost se proto soustfedila na snahu o potlaceni en-
dogennich infekci aplikaci topickych nesystémovych
antibiotik.

Historické poznamky

Prvni pokusy o potlaéeni stfevni flory v chirurgii se
datuji do prvni poloviny 20. stoleti [8]. Pozdé&jsi snaha
0 snizeni incidence infekci u imunosuprimovanych ne-
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mocnych aplikaci nevstifebatelnych antibiotik k totalni

supresi jak aerobni, tak anaerobni fléry [9] narazila na

vyrazné zvySené riziko preristani rezistentnich aerob-
nich mikroorganism( [10]. V 70. letech 20. stoleti van
der Waaij vyzdvihl ulohu fyziologické anaerobni flory

v tzv. kolonizaéni obrané (rezistenci) makroorganis-

mu, ktera za fyziologickych okolnosti brani kolonizaci

a nasledné mozné infekci jedince [11]. Tento pozna-

tek — zaroven s faktem, Zze anaerobni bakterie jsou je-

nom zfidka puvodci infekci — zpUsobil, Ze od té doby
se snaha o dekontaminaci traviciho traktu soustfedu-
je na selektivni odstranéni potencialné patogennich
aerobnich gramnegativnich bakterii (AGNB) pfi zacho-

vani fyziologické anaerobni stfevni flory [12].

Prvni rezim uzivany k SDD a vybér vhodnych to-
pickych antibiotik vychazel z vyzkumd, v nichz se ja-
ko nejlepsi ukazala kombinace polymyxinu E
a tobramycinu. Tyto preparaty vykazovaly vlastnosti
optimalnich antibiotik k selektivni supresi stfevni flory
— nevstrebatelnost, Uzké spektrum pokryvajici prede-
v§im gramnegativni bakterie typické pro pracovisté in-
tenzivni mediciny, baktericidnost, minimalni inaktivaci
antibiotika ve stfevnim prostfedi [13]. Pro opod-
statnénou obavu z moznosti prertistani kvasinek bylo
do kombinace zafazeno antimykotikum amfotericin B
(tzv. rezim PTA — polymyxin E, tobramycin, amfotericin
B). Uvedena trojice antimikrobialnich latek byla apli-
kovana nazogastrickou sondou (NGS) do zaludku
a zaroven ve 2% koncentraci v indiferentni pfilnavé
pasté Orabase k vytirani dutiny Ustni a orofaryngu
4krat denné. Pozdéji, pro vysokou incidenci ¢asnych
nozokomialnich infekci, které vznikaji do 4. dne od
umisténi pacienta na PIM a jejichZz plivodcem je béz-
n& komunitni fléra, hlavné grampozitivni koky, byla do
standardniho protokolu v prabéhu prvnich dni hospi-
talizace pfidana systémova antibioticka prevence. Ja-
ko nejlepsi se v té dobé ukazala intravenézni aplika-
ce cefalosporinu 3. generace — cefotaximu — pro jeho
relativné maly efekt na normalini mikrobialni floru [14].

Praxe SDD ma ¢&tyfi zakladni komponenty nazyva-
né ,klasicka Stoutenbeekova tetrada®:

1. Do ustni dutiny a enteralné podavané nevstiebatel-
né antimikrobidlni latky k potlaeni sekundarni ko-
lonizace a nasledné endogenni infekce u pacient
na PIM.

2. Parenteralni antibiotika podavané prvni 4 dny od
pfijmu k potlaceni primarné endogennich infekci.

3. Hygiena rukou k zamezeni mozného prenosu exo-
gennich infekci.

4. Mikrobiologické vySetfovani (surveillance) orofaryn-
gu, rekta, stavu kolonizace dychacich cest a pfi-
padné dalSich rizikovych mist pfi pfijmu a déle dva-
krat tydné k monitorovani u¢innosti SDD [2].

V dal$im vyvoji SDD byly pouzity vice nebo méné
modifikované antibiotické rezimy s pouzitim rdznych
kombinaci polymyxinu E ¢€i polymyxinu B, tobramyci-
nu, gentamicinu, neomycinu, netilmicinu, ofloxacinu,
norfloxacinu, kyseliny nalidixové, amfotericinu B, nys-
tatinu v rliznych davkovacich schématech [18]. Nic-
méné, nejcastéjSim zUstava plvodni Stoutenbeeklv

rezim PTA. Dalsi rezimy byly podrobeny kritice jak po
strance volby vhodného antibiotika, tak pro davkova-
ni [15].

Slibné vysledky prvni studie realizované Stouten-
beekem v Nizozemi v 80. letech 20. stoleti [1] podniti-
ly velky zajem o tuto metodu. Od té doby do soucas-
nosti byla SDD hodnocena vice nez 57 randomizova-
nymi studiemi a 12 metaanalyzami [16—27] s rdznymi,
nékdy kontroverznimi vysledky, coz rozdélilo odborni-
ky vénujici se problematice infekce na PIM na dva
proudy, nazvané nékterymi autory pfiléhavé Skoly ,vé-
fici“ a ,nevéfici“ v SDD [15].

SDD a incidence nozokomialnich infekci

Bakterialni translokace byla povazovana za jednu
z pricin infekci u kriticky nemocnych a praveé koloniza-
ce horniho zazivaciho traktu byla identifikovana jako
predispozic¢ni faktor bakterialni translokace [28]. Exi-
stuje proto predpoklad, ze eliminaci gastrické koloni-
zace a snizeni bakterialni, hlavné gramnegativni na-
loZe v aboralnich ¢astech GIT mize snizit incidenci
infekci u pacientl s poskozenou stfevni bariérou. Tvr-
ci mySlenky SDD zaméfili svou prvni studii pravé na
vliv SDD na celkovy vyskyt nejcastéjSich nozokomial-
nich infekci — respiracnich, infekci krevniho fecisté,
mocoveho traktu a ran. Vysledkem bylo celkové sni-
zeni incidence infekci z 81 % na 16 % [1]. Tento vysle-
dek v8ak byl podroben kritice pro nizkou metodologic-
kou kvalitu studie [19]. Z dalSich praci, vénujicich se
problematice SDD, nékteré prokazuji snizeni celkové
incidence infekci [18, 19, 20], dal$i pouze snizeni in-
cidence gramnegativnich infekci [25]. Zaroven vétsi-
na potvrdila snizeni incidence respiracnich infekci. Tu-
to kapitolu zatim uzavira nova Cerstvé publikovana vel-
ka studie z dilny Stoutenbeeka et al., v niz — na rozdil
od prvni studie u polytraumatizovanych pacient(i — ne-
bylo pfi pouziti SDD dosazeno signifikantni snizeni in-
fekci moc€ového traktu, krevniho obéhu a ran. Vyznam-
na byla pouze redukce celkové incidence infekci
a také redukce ve skupiné ,jinych infekci“ zahrnujicich
peritonitidy, pleuritidy, meningitidy, sinusitidy a laryn-
gitidy [29].

SDD a ventilatorova pneumonie

Jak vyplyva ze soucasné akceptované patofyziolo-
gie ventilatorové pneumonie (VAP — ventilator-associ-
ated pneumonia), mechanismus vzniku je vice ¢i mé-
né uzce spjaty s pfedchozi kolonizaci horniho zaziva-
ciho traktu, hlavné orofaryngu, a kolonizaci zaludku
pfi lé¢bé antagonisty H2 receptor(i nebo inhibitory pro-
tonové pumpy [30]. | kdyz uloha kolonizace zaludku
v patogenezi VAP byla v posledni dobé zpochybriova-
na [31], je kolonizace orofaryngu uznavana jako ne-
zavisly faktor vzniku VAP [32].

kymi agens €asné a pozdni ventilatorové pneumonie.
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U kriticky nemocnych pacientl byva po¢ateéni koloni-
zace prevazné grampozitivnimi mikroorganismy
v prostfedi JIP rychle nahrazena aerobnimi gramne-
gativnimi bacily, hlavné enterobakteriemi, Pseudomo-
nas species (spp.), pfipadné Acinetobacter spp. [1, 3].

Autofi SDD proto vySli z myslenky, Zze redukce ne-
bo UpIné potlaceni patologické kolonizace horniho za-
zivaciho traktu a nastoleni ,normalniho“ stavu mikro-
bialni fléry u kriticky nemocnych pacientli mize snizit
riziko vzniku VAP, a to hlavné pozdni [2, 33]. Prvni stu-
die prokazaly signifikantni snizeni incidence VAP pfi
pouziti SDD zaroven s kratkodobou systémovou pro-
fylaxi ¢asné pneumonie namifenou proti bézné gram-
pozitivni fléfe u polytraumatizovanych pacientd [33].
Mnoho dalSich studii se pak pokusilo zhodnotit Uspés-
nost SDD v prevenci VAP u rdznych skupin nemoc-
nych a zaroven stanovit podil jednotlivych slozek SDD
— intestinalni a orofaryngealni selektivni dekontami-
nace a systémové profylaxe — na incidenci VAP. Vétsi-
na z nich potvrzuje u€innost SDD zaroven se systé-
movou profylaxi. Naopak Bergmans prokazal vyznam-
né snizeni vyskytu VAP pouze orofaryngealni dekon-
taminaci, ¢imz potvrdil jeji vyznamny podil na uspés-
nosti SDD [34]. Tento vysledek podporuji vyzkumy po-
tvrzujici orofaryngeélini kolonizaci PPM jako nezavis-
ly faktor vzniku VAP, pfi¢emz popiraji vyznam zaludec-
ni kolonizace [31, 32].

Opodstatnéna obava vznika ze selekce multirezi-
stentnich grampozitivnich mikroorganisma pfi pouziti
SDD. Jedna randomizovana studie proto zkoumala
efekt dekontaminace orofaryngu vankomycinovym ge-
lem pfidanym ke standardnimu SDD protokolu, pfi-
¢emz byla zjisténa redukce incidence infekci dolnich
dychacich cest methicilin-rezistentnim Staphyloco-
ccus aureus (MRSA) bez zvySeni rezistence vici van-
komycinu [35].

Chlorhexidin byl testovan jako alternativa pouziti to-
pickych antibiotik pfi dekontaminaci orofaryngu. Vy-
sledky jednotlivych studii svéd¢&i pro pouziti [36, 37,
38] i proti pouziti [39] chlorhexidinu v této indikaci. Pod-
le jediné metaanalyzy vSak mulze byt chlorhexidin
v prevenci VAP ucinny [40].

VétSina metaanalyz, v nichz byla zkoumanou veli€i-
nou incidence respirac¢nich infekci a pneumonie, od-
halila, Ze snizeni incidence respiracnich infekci pouzi-
tim SDD doséhla statistické vyznamnosti pouze
v kombinaci se sou¢asnou systémovou antibiotickou
profylaxi, pfi¢emz pfi studiu skupiny pacientd pouze
s topickou dekontaminaci bez systémové profylaxe by-
lo zji§téno vyznamné snizeni incidence respiracnich
infekci pouze v jedné metaanalyze [18]. Pfi podrob-
né&jSim zkoumani metodologické kvality studii bylo sni-
zeni incidence respiracnich infekci nepfimo umérné
kvalité studie, tedy — €im kvalitnéjsi studie, tim men-
§i vliv SDD na redukci incidence VAP [23, 19].

Z daivodu téchto zjisténi odborné spole¢nosti nedo-
porucuji pouziti samostatné topické dekontaminace
k prevenci VAP, ani nevydavaji zadné doporuceni
k pouziti kombinace selektivni dekontaminace
a systémové antibiotické profylaxe [41, 42, 43].

SDD a mortalita

Vliv SDD na mortalitu kriticky nemocnych pacientt
byl studovan ve 24 plGvodnich pracich a vétsiné meta-
analyz. Nékteré referuji o signifikantnim poklesu mor-
tality u kriticky nemocnych pacient(i [16, 19, 27, 22], ji-
né zjistily jeji vyznamny pokles pouze v ur€itych sku-
pinach nemocnych [17, 24], v dalSich nebylo dosaze-
no statistické vyznamnosti ve snizeni celkové morta-
lity [21, 23, 24]. Prace analyzujici metodologickou kva-
litu studii nezjistila vliv kvality na zjiSténou redukci mor-
tality [19]. Recentné publikovana velka multicentricka
studie [29] zjistila trend ke snizeni mortality, ktery byl
porovnatelny s vysledky vétSiny metaanalyz, ale
mnozstvi zahrnutych pacientd nebylo dostatecné
k dosazeni statistické vyznamnosti.

VSeobecné v8ak byl prokazan vyznamnéjsi pokles
umrtnosti pfi kombinaci SDD se systémovou profyla-
Xi [17, 23, 24]. Zaroven je zajimavym faktem pozoro-
vani signifikantniho poklesu umrtnosti u skupiny paci-
entd se stfednimi hodnotami APACHE Il skére [44]
a u chirurgickych pacientt [17].

SDD u riiznych skupin nemocnych

Nékteré metaanalyzy naznacuji, ze SDD snizuje
mortalitu pouze u urc€itych skupin nemocnych, coz po-
ukazuje na fakt, ze pouziti SDD by mélo byt omezeno
na populace, u nichz je vysoka incidence nozokomial-
nich nakaz, a které tak vyznamné pfispivaji k mortalité.

Polytraumatizovani pacienti jsou skupinou, u kte-
ré se da ocekavat pozitivni vliv SDD na vysledek lé¢-
by, a zaroven jsou idedlni skupinou ke studiu této me-
tody prevence infekci. DavodU je nékolik:

1. U polytraumatizovanych pacientt Ize v ivodu hos-
pitalizace oCekavat kolonizaci normalni komunitni
flérou.

2. Jedna se ve vétsiné pfipadul plvodné o zdravé je-
dince hospitalizované s potencialné Iécitelnym one-
mocnénim.

3. Infekce je u nemocnych s polytraumaty ¢astou pfi-
¢inou pozdni umrtnosti [45].

Vliv SDD na morbiditu a mortalitu polytraumatizova-
nych pacientd byl zkouman v nékolika studiich, pfi-
¢emz plvodni pozitivni efekt na incidenci infekci
a mortalitu [1] nebyl posledni praci potvrzen [29]. Po-
moci SDD se podafilo dosahnout signifikantni reduk-
ce pouze u respiracnich infekci [1, 29, 33].

Chirurgicti pacienti jsou skupinou, ktera by podle
dostupnych dat rovnéz mohla profitovat z aplikace
SDD. Velka, dobfe metodicky zpracovana studie pro-
kazala vyznamné snizeni celkového vyskytu infekci
na chirurgické JIP [46]. Signifikantni snizeni mortality
bylo vSak pozorovano pouze u skupiny pacientd
s hodnotami APACHE |l skére 29-30. Toto zjisténi ko-
reluje s vysledkem metaanalyzy zamérené na chirur-
gické pacienty, ktera vS8ak zjistila rovnéz povSechné
snizeni mortality v souvislosti s SDD [17].
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SDD muze snizovat incidenci infekci u vysoce rizi-
kovych kardiochirurgickych pacientt (APACHE Il > 19
prvnich 24 hodin po operaci, prolongované pouziti
aortalni balonkové kontrapulzace, uméla plicni venti-
lace del$i nez 72 hodin). SDD ve studiich snizovala in-
cidenci penumonie a infekci ran u pacientd podstupu;j-
cich elektivni resekci jicnu. Zaroven méla pozitivni vliv
na vyskyt dehiscenci anastomdz, pneumonie a morta-
litu u pacientd podstupujicich totalni gastrektomii [17].

Pacienta s kraniocerebralnim poranénim zkou-
mal v podminkach ¢eské multidisciplinarni intenzivni
péce Chytra v 90. letech. Zavéry korelovaly se zjisté-
nimi zahrani¢nich studii — SDD snizovala ¢etnost VAP
a kolonizaénich charakteristik, na druhé strané nesni-
zovala mortalitu [47].

SDD byla jenom ojedinéle zkoumana u pediatric-
kych pacientt. V uskute¢nénych studiich na rizno-
rodych populacich se nedosahlo pfesvédCivych vy-
sledkd. Kromé toho pediatri¢ti pacienti s SDD Castéji
trpéli prajmy [48, 49, 50].

U pacientl s tézkou akutni pankreatitidou (SAP
— severe acute pancreatitis) je sepse na podkladé in-
fekce pankreatickych nekr6z vyznamnou pfi€inou
mortality. Pro jeji obtiznou a ¢asto neuspésnou Ié¢bu
zlistava prevence v popredi zajmu. V soucasnosti je
bakterialni translokace pres stfevni sténu pokladana
za duUlezity patomechanismus infekce pankreatickych
nekréz. Hlavnimi determinantami bakterialni translo-
kace jsou porucha stfevni bariéry a zvySené bakte-
rialni naloz zplisobena snizenou stfevni motilitou
a medikaci [28, 51].

Predpoklada se pozitivni vliv enteralni vyzivy na in-
tegritu stfevni sliznice. Snizeni bakterialni néloze ja-
ko druhé patogenetické determinanty bakterialni
translokace prostrednictvim SDD bylo pfedmétem né-
kolika vyzkumd. Luiten et al. v kontrolované studii zji-
stili snizeni vyskytu pozdnich gramnegativnich septic-
kych komplikaci, asociované mortality a chirurgickych
intervenci u pacientd se SAP pfi aplikaci SDD [52].
Zajimava japonska studie zkoumala vliv jak enteraini
vyzivy, tak SDD na mortalitu, orgdnovou dysfunkci, in-
fekci pankreatickych nekréz a potfebu chirurgické in-
tervence. SDD snizila incidenci organové dysfunkce
a mortality, ale rozdil u malé populace nebyl signifi-
kantni. Samotni autofi zpochybnili jeji vyznam
a pfisoudili tato snizeni Urovni zavaznosti zakladniho
onemocnéni. Na druhé strané jejich protokol obsaho-
val pouze aplikaci polymyxinu B, pfi¢emz je zndma pri-
marni rezistence Proteus spp. a ¢asta rezistence Mor-
ganella morganii a Serratia spp. vi¢i polymyxintiim,
a soucasna chybéjici potenciace aminoglykosidy mo-
hla rovnéz sehrat roli. Enteralni nutrice v jejich studii
dosahla nesignifikantniho snizeni incidence sledova-
nych veli¢in [53]. Studie vSak naznacila, ze kombina-
ce obou opatifeni by mohla tyto parametry pfiznivé
ovlivnit. Tyto vysledky se sou¢asnou patofyziologickou
Uvahou mohou SDD Kklasifikovat jako potencialné
uspésné preventivni opatfeni proti infekci pankreatic-
kych nekréz u tézké akutni pankreatitidy pacientd,
u nichz je jeji aplikace mozna. V souc¢asnosti neexis-

tuji pro metodologické obtize data pfimo potvrzujici
vliv SDD na bakterialni translokaci. Existuji vSak prv-
ni nepublikované udaje, ze kombinace SDD s ente-
ralnimi nutrienty a probiotiky muize translokaci pfizni-
vé ovlivnit [28].

Spontanni bakteridlni peritonitida (SBP)
u pacientu s jaterni cirh6zou je bakterialni infekce as-
citické tekutiny, kterd vznika za nepfitomnosti jiného
logickymi agens jsou AGNB a streptokoky, pficemz
patofyziologickym podkladem je opét bakterialni trans-
lokace. SDD s pouzitim norfloxacinu snizovala
u pacientt s jaterni cirhézou rekurenci SBP z 68 % na
20 % [54]. Dalsim efektem enteralni aplikace norflo-
xacinu ve studiich u pacientd s jaterni cirhézou je
Uprava cévniho tonu a hyperdynamické cirkulace zp(-
sobené nadprodukci NO, u niz se pfedpoklada spoji-
tost s bakterialni translokaci a endotoxémii [55]. Jed-
na metaanalyza prokazala signifikantni snizeni inci-
dence infekci u pacientl s jaterni cirhdzou [56]. Data,
tykajici se antibiotické prevence u pacientt s choroba-
mi jater, jsou v8ak spora a neni jednoznacny prikaz
0 jejim vyznamu [57].

SDD je rutinné aplikovana v nékterych centrech
u pfijemcu transplantace jater. Tento fakt vyplyva
z poznatk(ll, Ze jednak je velka ¢ast recipientl trans-
plantovanych jater pfedopera¢né nosi¢em aerobnich
gramnegativnich bakterii a kvasinek, a zaroven jsou
faktory umoznujici translokaci a migraci bakterii typic-
kym prlivodnim jevem transplantace jater [4]. V prvnim
mésici po transplantaci jsou pacienti ohrozeni infekci
AGNB a kvasinkami z dGvodud operace, umélé plicni
ventilace a imunosupresivni [é¢by. Recentni metaana-
lyza prokazala redukci vyskytu pneumonii a septikémii
zplsobenych AGNB u pacientll po transplantaci jater,
pfi€emz pfiznivy dopad na celkovou incidenci infekci
byl snizen vysokym poctem infekénich epizod zplso-
benych enterokoky a koaguldza-negativnimi stafylo-
koky (SKN) [25]. Studie zabyvajici se vlivem SDD na
snizeni endotoxémie, funkci Stépu a pooperacni mor-
biditu neprokazala jeji pfinos v této oblasti [58]. Problé-
mem SDD u transplantaci jater je jeji na¢asovani, ne-
bot k eradikaci AGNB z GIT je nutna dostate¢né dlou-
héa doba aplikace SDD [1], coz pfi transplantacich ne-
ni vzdy mozné.

U kriticky popalenych pacient(i vznikd komplexni
interakce mezi systémovou zanétlivou odpovédi vyvo-
lanou popélenim a zanétlivou odpovédi asociovanou
se stfevni flérou. Bylo prokazano, ze u kriticky popale-
nych se objevuje endotoxémie vrcholici 7—12 hodin po
inzultu. Jejim divodem se ukazala byt translokace
bakterii zplisobena poruchou stfevni bariéry vliivem
mezenterické hypoperfuze, reperfuzniho poskozeni
a akumulace neutrofilti po tepelném traumatu [59]. Ta-
to data poukazuji na ulohu bakterialni translokace
v rozvoji MODS u popalenych pacientl. Zaroven jsou
popaleni vnimaveéjsi va¢i grampozitivnim i gram-
negativnim infekcim. Vliv SDD byl studovan v nékolika
experimentech, ve kterych se zjistilo, Zze eliminace
gramnegativnich bakterii z GIT selektivni dekontami-
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naci u potkand vyznamné snizuje pfidruzenou myo-
kardialni dysfunkci [60, 61], systémovou a myokar-
dialni zanétlivou odpovéd a pomaha predchazet bak-
teriémii u pozdnich infekci [62].

Zaroven inhalaéni trauma signifikantné zvySuje in-
cidenci pneumonie, pfi¢emz pneumonie zvySuje mor-
talitu o 40 % a kombinace inhala¢niho traumatu
a pneumonie az o 60 %, a to hlavné u pacientu se
stfedné tézkymi popéaleninami [63].

VSechny tyto poznatky vedly k aplikaci SDD
u kriticky popalenych pacient(l. V randomizované kon-
trolované studii prokazal de la Cal 50% snizeni mor-
tality a vyznamné snizeni incidence celkovych primar-
né endogennich infekci, pneumonie a moc€ovych in-
fekci na popaleninovém PIM s endemickym vyskytem
methicilin-rezistentnich zlatych stafylokokl (MRSA).
Nebyl prokazan efekt na celkovy vyskyt sekundarné
endogennich infekci, které byly zplsobené prevazné
AGNB a MRSA. Zaroven vSak byl pozorovan narust
incidence infekci zplsobenych MRSA [64].

Problému endemicity MRSA na popéleninovém
PIM se vénoval Cerda v 9leté prospektivni studii zkou-
majici vliv enteralné aplikovaného vankomycinu na no-
si¢stvi MRSA. Prokazal jak vyznamny pokles nosi¢-
stvi MRSA, tak pozitivni vliv enteralniho vankomycinu
na epidemiologii MRSA na PIM bez vzestupu preva-
lence vankomycin-rezistentnich enterokok( (VRE) ani
stafylokokl s intermediarni citlivosti vici glykopepti-
ddm [65].

Prvni studie byla kritizovana pro metodologické ne-
dostatky zkreslujici vyrazny pokles mortality. Zaroven
nebyl prokazan zadny efekt na sekundarné endo-
genni infekce, viéi nimz je SDD zejména zaméfena.
Vzestup incidence sekundarné endogennich infekci
MRSA, zplsobeny moznou selekci MRSA systémo-
vou aplikaci cefalosporint, zpochybriuje vhodnost apli-
kace SDD u kriticky popalenych pacient( [66]. Moz-
nym vychodiskem m{ize byt pfidani enteralniho nebo
oralniho vankomycinu k zakladni formuli SDD [35, 65].

SDD a antimikrobialni rezistence

Antimikrobialni rezistence a stimulace jejiho rozvo-
je prostfednictvim SDD je hlavnim protiargumentem
zistence je extenzivni pouzivani antibiotik. Levy kon-
cem 20. stoleti definoval pét principt vzniku antibio-
tické rezistence. Podle prvniho principu vznikne anti-
bioticka rezistence vzdy pfi dostate¢né dlouhém po-
davani antibiotika. Rezistence je progresivni, vyvijeji-
ci se z nizkych stupnu pres intermediarni citlivost az
po vysoky stupen, pfi¢emz se objevuje ve formé ma-
lych vzestupll v minimalnich inhibiénich koncentracich
antibiotika (MIC). Podle tohoto principu Ize v bu-
doucnosti napf. o¢ekavat vznik pIné vankomycin-rezi-
stentnich kmenu S. aureus. Déale se predpoklada, ze
organismy rezistentni vici jednomu antibiotiku maji
potencidl vyvinout rezistenci viéi dalsim. Jestlize rezi-
stence jednou vznikne, ztraci se velmi pomalu, pokud

vUbec. Pouzivani antibiotik kteroukoli osobou ovliviiu-
je jak bezprostiedni, tak vzdalené prostfedi [67]. Pod-
le oponentl se tyto principy vztahuji na SDD stejné
jako na kazdou jinou aplikaci antibiotik.

Trouillet pfi studiu VAP zjistil, ze vice nez sedm dni
trvajici uméla plicni ventilace a pfedchozi pouziti Siro-
kospektrych antibiotik byly spojeny s rozvojem VAP
zplUsobené multirezistentnimi mikroorganismy [68].
Zaroven bylo zjisténo, ze nespravna uvodni empiricka
|é¢ba pneumonie, zplsobené nejcastéji pravé infekci
multirezistentnimi mikroorganismy, zvySuje mortalitu
[69]; multirezistentni infekce jsou prokazanym fakto-
rem zvySujici mortalitu [70].

Zastanci SDD argumentuji tim, ze hlavnim rezer-
voarem multirezistentnich mikroorganismd a mistem
jejich selekce je gastrointestinalni trakt. PrerGstani pa-
tologické flory u kriticky nemocnych, hlavné AGNB,
zvySuje mnozstvi mutaci [71]. Zaroven subinhibi¢ni
koncentrace antibiotik, zejména cefalosporind,
v lumen stfeva pfi jejich systémové aplikaci podporu-
ji selekci multirezistentnich kmenu, predevsim produ-
centl ESBL (extended spectrum betalactamase). Je
prokazan zvyseny vyskyt potencialné rezistentnich
AGNB (Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
spp., Enterobacter spp.) u kriticky nemocnych po né-
kolika dnech pobytu na PIM [1]. Obhajci SDD proto
predpokladali, Ze vysok& koncentrace vhodné zvolené
synergické kombinace topickych antibiotik, zaroveri se
zachovanim anaerobni fléry jako Cinitele kolonizaéni
rezistence, mlzZe snizit vyskyt multirezistentnich kme-
nu v jejich rezervoaru, tedy v GIT. Tento fakt je podpo-
fen zjisténim, Ze rozdil mezi profylaktickym systémo-
vym podavanim antibiotik ve skupiné pacientt se SDD
a v kontrolni skupiné ve skute¢nosti nebyl signifikant-
ni, coz mj.znamena, ze na PIM je systémova antibio-
ticka prevence ¢astym jevem [29].

Obavou tedy zlstava mozné zvyseni vyskytu gram-
pozitivnich multirezistentnich mikroorganismd, zejmé-
na MRSA a VRE, které jsou primarné rezistentni vici
antibiotikim pouzivanym pro SDD. V nékolika studiich
byl skute¢né zjistén zvySeny vyskyt grampozitivnich
koku [64, 72, 73]. Zaroven byla pozorovana selekce
plazmidem kédovaného genu pro ESBL v priibéhu
SDD u tfi rliznych gramnegativnich bakterialnich kme-
nua [74].

Na druhé strané bylo referovano o uspésném pou-
ziti topického vankomycinu na PIM s endemickym vy-
skytem MRSA, a to bez zvySeni vyskytu VRE a VISA
(vancomycine-intermediate Staphylococcus aureus)
[35]. Zaroven data z 56 randomizovnych kontrolova-
nych studii a 12 metaanalyz neposkytuji dlikaz pro
spojitost SDD se vznikem antimikrobialni rezistence
[29, 20]; ve studiich konkrétné zaméfenych na vyskyt
rezistentnich kmen( byl dokonce pozorovan pokles re-
zistentnich AGNB bez vzestupu vyskytu MRSA [75,
76]. V jedné studii byla pozorovana redukce nosicl
ESBL Kilebsiella spp. z 19,6 % na 1 % a pocet infekci
z9 % na 0 % [77]. Ve 14leté observaéni studii van der
Voorta na 17 773 pacientech a 43 765 dnech hospita-
lizace na PIM bylo uskute¢néno celkové 144 675 od-
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bérd mikrobiologickych kultur. V této studii vSak neby-
la pozorovana Zzadna souvislost mezi aplikaci  SDD
a prevalenci multirezistentnich kmenut [78]. V jedné vy-
zkumné praci v nasich podminkach nebyl zjistén vliv
SDD na narGst zachytu multirezistentnich patogent
[471].

Antimikrobidlni rezistence nadale zUstava hlavnim
diskutovanym problémem pfi SDD. Divodem jsou fak-
ta, Ze ve studiich, v nichz nebyl zjistén narlst vyskytu
rezistentnich bakterii, autofi nevysetfovali MIC mikro-
organismu, takze za kratkou dobu studii nemohl byt
pozorovan mozny pozvolny vzestup stupné rezisten-
ce. U nékolika dllezitych patogenl se rezistence mu-
Ze vyvijet v prabéhu rokd az desetileti a kratkodobé
vysledky mohou byt zavadéjici [79]. Vzestup rezisten-
ce, pozorovany byt jenom v nékolika malo uvedenych
studiich, Ize proto pokladat za vysoce relevantni. Hlav-
ni protiargument SDD proto navzdory vétsiné pozitiv-
nich vysledkl zUstava nadale platny.

SDD a farmakoekonomika

Farmakoekonomika SDD neni ani po 25 letech da-
kladné prozkoumana. Autofi posledni velké studie zU-
stali ve stadiu logické Uvahy, kdyz tvrdi, zZe ,finan¢ni
efektivita SDD dosud nebyla pfesné urena, ale cena
miZe byt sotva problémem u opatfeni za 6 € denné,
které snizi incidenci pneumonii o 65 % a mortalitu
0 22 % bez rozvoje antimikrobialni rezistence” [29].
Aplikace SDD v jedné studii byla spojena s vyznam-
nym snizenim lé¢ebnych nakladd, pfi¢emz byl pozoro-
van vzestup nakladll na antibiotika a celkovy pokles
néakladl byl funkci redukce délky pobytu na PIM. Dal-
§i snizeni nakladd je mozné dosahnout pouzitim pre-
paratl vyrobenych z generik v nemocniéni lékarné
[73]. Van der Voortova observacni studie farmakoeko-
nomiky SDD nezjistila rozdil mezi ndklady na Ié¢bu
pacientd s tradiéni antibiotickou politikou a SDD [80].
V nasich podminkach nebylo zjisténo snizeni nakla-
dl na Ié¢bu pfi aplikaci SDD [47].

SDD vhodna pro klinické vyuziti?

V soucasné dobé mediciny zaloZzené na diikazech
(EBM — evidence based medicine) zUstava SDD zaji-
mavym fenoménem. VétSina studii a téméf vSechny
metaanalyzy se shodnou na vyznamném snizeni vy-
skytu VAP. Na druhé strané se mlze zdat kontroverz-
ni zjisténi, ze v sou€asnosti neni prokazan pozitivni
vliv SDD na mortalitu. Na tuto otdzku mlze poskyt-
nout odpovéd prace Bregeona, v niz prokazal, ze VAP
neni nezavislym prediktorem mortality [81].

Analyzou jednotlivych studii byla zaroven zjiSténa
nepfima uméra mezi kvalitou studie a snizenim vysky-
tu VAP [19]. Casto chybi jednotna definice VAP, skupi-
ny zkoumanych pacientl jsou zna¢né heterogenni,
chybi hodnoceni pfedchozi hospitalizace pred pfije-
tim na PIM, specifikace dosavadni antibiotické 1éCby.

Dulezitym faktorem je také volba antibiotika a jeho
davkovani. Soutasna aplikace sukralfatu, spojena
s ur€itym stupném adsorpce antibiotik, miize zkreslo-
vat vysledky [82].

Dosud nedostate¢né bylo zaméreni vyzkumnikd na
dil¢i aspekty SDD. Neni pfesné odliSen podil jednotli-
vych slozek SDD na vysledku, je méalo prozkouman
efekt SDD na jednotlivé podskupiny pacient( vzhle-
dem k zékladni diagndze a tizi onemocnéni.

Kontroverzni z hlediska EBM je také hlavni argu-
ment oponentt SDD — antimikrobialni rezistence. Vét-
Sina praci nepotvrdila souvislost SDD s narlstem re-
zistence. Existuji udaje, podle kterych SDD dokonce
rezistenci snizuje. Nadale vS8ak pfetrvava obava
z narlstu antimikrobidlni rezistence podlozena patofy-
ziologickymi uvahami [67, 83].

Dulezitym faktorem zlstava otazka endemicity mul-
tirezistentnich kmenu. Bonten se pokusil zodpoveédét
otézku pouziti SDD v institucich s endemickym vysky-
tem MRSA a VRE, ale odpovéd nenalezl [84]. Vskut-
ku existuji prace dokazuijici selekci endemickych mul-
tirezistentnich kmend. SDD je strategie, ktera byla vy-
vinuta a nadale se pouziva hlavné v Nizozemi, tedy
v zemi, kde je minimalni prevalence multirezistentnich
kmen(. Je to dlsledek &i pricina?

Rozporupiné nahledy na SDD, které vznikly
v podstaté paralelné se vznikem metody a byly formu-
lovany v 90. letech [85], pfetrvavaji dodnes. Po analy-
ze vysledk(l studie de Jonga [76], od niZ se oéekava-
la definitivni odpovéd na otazky ohledné SDD, nejas-
nosti spiSe vzrostly. Nebyla zjisténa signifikantni re-
dukce mortality u pacientdl se SDD. SDD nesnizovala
trvani umélé plicni ventilace, délku pobytu na JIP ani
v nemocnici. A zaroven byla SDD asociovana s nizsi
prevalenci rezistentnich bakterii. Nikdo proto zatim ne-
ni schopen dat kone¢nou odpovéd na otazku vyzna-
mu SDD [85, 86].

Zavér

Selektivni dekontaminace gastrointestinalniho trak-
tu zGstava nadale spornou metodou, coz se odrazi na
faktu, Ze nebyla zahrnuta do doporuéeni odbornych
spole¢nosti jako standardni technika prevence infek-
cina PIM [40, 41, 42].

Novy pohled na SDD pfinesl Krueger, ktery dopo-
rucuje chapat pojem selektivni ne jenom z pohledu se-
lekce mikroorganismd, ale také selekce vhodnych pa-
cientl, PIM a antibiotik [17]. V ur€itém smyslu mohou
mit ze SDD prospéch pacienti chirurgicti, polytrauma-
tizovani, pacienti s tézkou akutni pankreatitidou. Ne-
mocni, ktefi z jakékoli pfiCiny dostavaji systémovou
antibiotickou profylaxi, mohou profitovat ze SDD ne-
jen z pohledu snizeni incidence infekci, ale také
z pohledu selekce multirezistentnich kmend. SDD by
mohla byt pouzitelna na PIM bez endemického vysky-
tu multirezistentnich kmen, zarover vSak vybér anti-
biotik musi byt Uzce spjat s aktualni mikrobiologickou
situaci.
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Nadale proto SDD zUstava aktualni otazkou, na kte-

rou

muUze dat odpovéd dalsi vyzkumné usili [85, 86].

Pouzité zkratky:
AGNB — aerobni gramnegativni bakterie

CDC - Centers for Disease Control and Prevention
(Centrum pro kontrolu a prevenci chorob
v Atlanté v USA)

EBM - evidence based medicine (medicina zaloze-
na na diikazech)

ESBL - extended spectrum betalactamase (betalak-
tamaza s rozsifenym spektrem ucinnosti)

GIT - gastrointestinalni trakt

JIP - jednotka intenzivni péce

MIC - minimalni inhibiéni koncentrace (antibiotika)

MRSA — methicilin-resistant Stahylococcus aureus
(methicilin (u nas oxacilin)-rezistentni zlaty
stafylokok

NGS - nazogastricka sonda

PIM  — pracovisté intenzivni mediciny

PPM - potencialné patogenni mikroorganismy

PTA - polymyxin, tobramycin, amfotericin

SAP — severe acute pancreatitis (t6€zka akutni pan-
kreatitida)

SBP — spontanni bakterialni peritonitida

SDD - selective digestive decontamination (selek-
tivni dekontaminace gastrointestinalniho
traktu)

SKN - koaguldza-negativni stafylokok

spp. — species (rod)

VAP — ventilator-associated pneumonia (ventilato-
rova pneumonie)

VISA — vancomycine-intermediate Staphylococcus
aureus (vankomycin pouze s ¢astec¢nou
ucinnosti na zlatého stafylokoka)

VRE - vancomycine-resistant Enterococcus
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