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Uvod

Jak jiZ bylo mnohokrét prok4zéno, je selektivni de-
kontaminace zaZfvactho traktu tsp&3nou metodou
prevence infek&nich komplikacf u neutropenickych
nemocnych. A&koliv v souasné dob& nejsou jesté te-

oretické pfedpoklady selektivnf dekontaminace zcela
objasnény, miZeme si pfedstavit princip této meto-
diky relativné jednoduse: pomocf urditych antimikro-
bidlnfch -chemoterapeutik (napf. sulfitem Polymy-
xinu B, kyselinou nalidixovou apod.) lze eliminovat
potencidlné patogenni gramnegativni aerobn{ bakte-
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ridlni kmeny z orofaryngu a stfeva, aniZ bychom
ovlivnili kolonizaci stfevni apatogennimi anaerob-
nimi mikroby. Zdali je to pouze efekt této ,anaerobni
tapety“ (5) sdm, ktery je odpovédny za selektivni de-
kontaminaci prokézanou v cizich i naich pracich (1,
2, 3), anebo zda zde hrajf roli i jiné — napf. imunolo-
gické mechanismy — musi prokdzat teprve dalsi stu-
die.

Lé¢ba infekénich komplikaci mé jiZ po dlouh4 léta
velky vyznam pro vojenskou medicinu. Z tohoto di-
vodu byly zahdjeny experimentélni a klinické préce
ve Vojenské 1ékafské akademii JEP Hradec Krélové
a ve Vojenské lékafské akademii Bad Saarow, NDR
zaméfené na klinickou gnotobiologii. V kv&tnu 1987
byla zahéjena spole¢n4 klinick4 studie ,,selektivni de-
kontaminace zaZivaciho traktu u neutropenickych ne-
mocnych“. Prvnim krokem pfi studii bylo vyhodno-
cenf dosavadnich 1é&ebnych vysledki se selektivni de-
kontaminacf.

Metodika a soubor nemocnych

Na obou pracovistich byly vyhodnoceny vysledky
1é¢by viech nemocnych lé&enych metodou selektivni
dekontaminace do 30. 4. 1987. Z dalsich pacienti 1¢-
&enych ve stejné dobé ve Vojenské 1ékafské akademii
JEP v Hradci Krélové byla vybrdna kontrolni skupi-
na, kterd odpovidala diagnézou, klinickym prib&¢hem
a rizikem infekcf — neliila se tedy od 1é€ené skupiny
(viz tab. 1). Kritéria pro vybér jsou podrobnéji uve-
dena jinde (1, 4).

Tab. 2
Lééebné schéma
Hradec Krélové Bad Saarow
Zat4tek 1. Nalidixin 8g/den | 1. Polymyxin B 0,8 g/den
lécby od 6/86 Desurol 2g/den | 5. Trimethoprim 480mg/den
2. Fungicidin 6mil.IE/den |  Sulfamethoxazol 2400“
3. Fungicidin 6mil.IE/den
1. lsiiseptol lmfs&) mg/den | 1. Neomycin 1,0 g/den
Néhrada s:;“;i:“ 2. Nalidixin 6,0 g/den
netsp&chu | 2. Supristol  960mg/den
3. Colimycine 6mil.IE/den
Fungcidiny | Pimafucin 1200 mg/den | Ancoti

Tab. 1
Klinické idaje o pacientech - rozdéleni podle diagnéz
Selektivni dekontaminace
Hrodl Kontrolni
ec skupina

Krélové | Bad Saarow p
Akutni myel6za 23 4 24
Chronick4 myeléza 2 2
Akutnf lymfadenéza 3 - 4
Chronick4 lymfadenéza 1 - 3
Utlum kostni dfené 9 17
Non-Hodgkiniv lymfom 6 - 5
Hodgkindv lymfom ®|. 2 -
Myelofibréza 1 - -
Celkem 47 8 57

Selektivni dekontaminace nebyla provddéna jed-
notné&. Jak je vid&t v tab. 2, za¢inalo se v Hradci Kré-
lové 1&¢it Nalidixinem, v Bad Saarow trojkombinaci
(Polymyxin, Berlocombin, Fungicidin). Jestlize de-
kontaminace nebyla dsp&$nd, pfechdzelo se na jiné
1éky (stejn& jako v pfipadé rozvoje rezistence) — viz
tab. 2.

Jako indikace k zahdjeni 1é¢by platil na obou praco-
vistich stejn& podet granulocytd 1,5 x 10%1 a méng.
Pfi vzestupu granulocytd nad 1,5 X 10%1 byla 1é&ba

selektivni dekontaminaci ukondena. Pfed zahédjenim
lé¢by a potom miniméln€ jednou tydn€ nésledovalo
kvalitativni a semikvantitativni mikrobiologické vy-
Setfeni flory z vyplachu z dutiny udstni a ze stolice. Se-
lektivni dekontaminace byla hodnocena jako uspé&3-
n4, jestliZe bylo docileno eliminace gramnegativn{
aerobni fléry ze stolice.

Pfi hodnoceni 1é&ené a kontrolni skupiny jsme sle-
dovali:

1. Polet dni s teplotou nad 38 °C, pfipadné 40 °C,
vztaZeno na dny s granulocytopenii mensi neZli
1,5 x 10%1.

2. Vyskyt infekénich epizod - rozdéleno na t&zké
a lehké infekce (4).

3. Vedlejsi d¢inky 1€ka pouZitych pfi selektivni de-
kontaminaci.

4. Docileni selektivni dekontaminace, pfipadné vy-
skyt gramnegativni aerobnf fléry potom.

Tab. 3
Klinické vysledky — vieobecné daje
Hradec Krédlové | Bad Saarow

Potet pacienti 47 8
Polet 1é&ebnych kir SD 57 12
Potet lé¢ebnych dnd

SD - celkem 1163 1157

SD - primér 20,4 144

(6-57) (6-495)

Snésenlivost 1€kt dobra dobra
Vedlejsi uginky

Alergie 2 1

Dyspepsie 7 -

Vysledky

Vysledky 1é¢by jsou shrnuty v tab. 3. Je vidét, Ze
jak v Bad Saarow, tak v Hradci Kralové bylo hodno-
ceno vice neZli 1100 1é¢ebnych dni se selektivni de-
kontaminaci. Pro vedlejsi G¢inky 1éku nemuselo byt
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pferudeno lé¢eni ani v jednom piipad€. Pro vyskyt
alergickych reakci viak musela byt provddéna zi-
ména medikamentd.

Vyhodnoceni dalSich ukazateld je souhrnné uve-
deno v tabulce 4. Polet dnii s teplotou tvofil 110 aZ
116 dni (s teplotou nad 38 °C). Ve vztahu na celkovy
potet dnii s granulocytopenif pod 1,5 10%/1 je to 9,4
29,9 % oproti 37,9 % u kontrolni skupiny. Bylo pro-
vedeno vyhodnoceni pomoci chi-kvadrat testu a byl
zji§t&n statisticky vyznamny rozdil (p men$i neZli
0,001). Statisticky signifikantni rozdily oproti kon-
troln{ skuping byly zji$t&ny i pfi hodnoceni dnii s tep-
lotou nad 40 °C a pfi hodnoceni infek&nich epizod (viz
tab. 5).

Tab. 4
Klinické vysledky — dny s teplotou
KH;’I?’:Z Bad Saarow | Kontroly
Ofetfovaci dny (celkem) | 2 303 1734 1759
Pocet dni s granulocy-
topenii mens{ nez
1,5 x 10°1 1172 1164 1209
Lé&ba SD - dnii 1163 1157 -
Dny s teplotou nad 38 °C 110 116 459
nad 40 °C 5 9 21
Tab. 5
Klinické vysledky - infekéni komplikace
K“;;g:: Bad Saarow | Kontroly

Polet dni s gg.rlu'luloc:y- 1172 1 164 1209
topenif mensi nez
1,5 x 1071
Infekce celkem 24 19 40
Infekce lehké 15 13 14
Infekce t&Zké 9 6 26

Bronchopneumonie 4 4 9

Bakteridln{ sepse 5 1 15

Plisfiova sepse 0 1 2

Infekéni epizody byly hodnoceny na 100 lé€ebnych
dnd s granulocytopenii men3f nezli 1,5 x 10%1. Pak
tvotf 2,0 a 1,6 infekéni epizody oproti 3,3 v kon-
troln{ skupin&. KdyZ byly infek&nf epizody rozdéleny
na lehké a t&Zké, nebyl rozdil 1é¢ené a kontroln{ sku-
piny vyznamny pfi hodnoceni lehkych infekef (1,25
a 1,15 v lé&ené skuping a 1,10 v kontroln{ skupiné —
jde o pocet infekci na 100 dnil s granulocytopenif).
Av3ak pfi hodnoceni t&Zkgch infekef je rozdil statis-
ticky vyznamny (0,76 a 0,52 oproti 2,15 infek&nich
epizod/100 dnii). Statisticky jsme hodnotili i event.
rozdily mezi skupinami léZenymi selektivni dekonta-
minaci v Hradci Krédlové a v Bad Saarow, ale rozdily
nebyly zjistény.

Totédlni eliminace aerobn€ rostoucich baktérif
a plisni (viz tab. 6) ve stolici byla b&hem prvniho
tydne 1é&by docflena v Hradci Krélové ve 32 z 57 pfi-

padd (56,2 %) a v Bad Saarow v 8 ze 12 pfipadi
(66,6%). Do tfetiho tydne stoupl polet tispé$n& doci-
lenych selektivnich dekontaminaci na 64,9 % a
83,3 %. U 35,1 % a 16,7 % lé&enych se nezdafilo pfes
opakované zmé&ny chemoterapie docilit selektivni de-
kontaminace (hodnoceno dle mikrobiologickych kri-
térif), doslo jen k redukci mikrobiélni fl6ry.

Tab. 6
Uspéknost selektivni dekontaminace
(hodnoceno podle mikrobiologickych vysledki)
Hradec Krélové | Bad Saarow

Za 1 tyden (potet isp&s-

nych ptipadu k celkovému

pottu lé&enych) 3257 8/12

Do 3 tydnd 37157 10/12
Neispé&ch 20/57 212

K podobnym vysledkiim vedlo i hodnoceni 1é&by
na obou pracoviStich pfi hodnoceni mikrobiologic-
kych vySetfeni stolice, shrnutych v tab. 7. Jak na pra-
covisti v Hradci Kréalové, tak v Bad Saarow byly nale-
zeny aerobni gramnegativni mikroby - v 39,6 %
a 47,7 % ptipadi. Na obou pracovistich byla nej-
dast&jii, i kdyZ s rozdilnou &astosti (83 % a 37 %),
E. coli. Pokud jde o dals{ mikroby, nebyly pfi hodno-
ceni na obou pracovistich zji§tény vyraznéjsi rozdily
s vyjimkou Protea. Proteus byl v Bad Saarow izolo-
vén podstatné East&ji.

Tab. 7
Mikrobiologické vysledky - kultivace ze stolice
(Aerobnf gramnegativnf baktérie > 10%g)
Hradec Kralové | Bad Saarow
Pocet vysetteni celkem 379 159
Priikaz aerobnich gramne-
negativnich mikrobii 150 76
z toho E. coli 125 28
Pseudomonas 5 8
Klebsiella 7 9
Proteus 8 25
Citrobacter 5 6
Prilkaz kandid 3 8
Tab. 8
Mikrobiologické vysledky — kultivace z dutiny istni
Hradec Krilové | Bad Saarow
Potet vySetfeni celkem 379 159
Priikaz gramnegativnich
aerobnich mikrobl 52 22
z toho Neisseria sp. 31 -
E. coli [ 12
Pseudomonas 7 6
Klebsiella 8 4
Priikaz kandid 36 46
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Vysledky hodnoceni mikrobiédlnich vySetfeni z vy-
plachu z dutiny Wdstnf jsou v tab. 8. Ve srovnéni s vy-
sledky ze stolice byly gramnegativni aerobni mikroby
zjistény'v mensim procentu pfipadi (13,7 % a 13,8 %).
Byl viak zji§t&n vyssi vyskyt Candid - 9,5 % a 28,9 %.

Diskuse

PfedloZené vysledky z obou pracovidt vykazuji
v podstaté shodné vysledky s n€kterymi jinymi bada-
telskymi skupinami (1, 2, 3). Z4dkladni vysledky kli-
nickych praci souhlasi na obou pracovistich, zajimava
jsou tato pozorovéni:

1. Jestlize 1é¢ba za¢ne trojkombinaci 1€kid, vede
k signifikantng& vét§imu po&tu docilenych selektiv-
nich dekontaminaci. Toto pozorovani souhlasi s li-
terdrnim sdélenim jiné skupiny (5).

2. Co do klinickych vysledki (po&et dnu s teplotou,
vyskyt infekénich epizod) nebyly zjistény — pfes
rozdily v 16&b& a rozdilny poet docilenych selek-
tivnich dekontaminaci na obou pracovistich - sig-
nifikantni rozdily. Snad to souvisi se skuteénosti
diskutovanou v literatufe (7) — sniZenf adhezivity
mikrobli na sténu stfevni, pfipadn& ovlivnéni
stfevni sekrece pravé pfi subinhibi¢nich ddvkich
a koncentracich chemoterapeutik. Ve hfe bude
pravdépodobné i ovlivnéni imunologickych para-
metrd, coZz vede ke zméné odolnosti pacientt.
V tomto smyslu byly jiZ cilenym vyzkumem zji§-
tény rozdily ve schopnosti fagocytovat pfi pod4-
véni riznych 1€kd na pracovisti v Bad Saarow.

3. JestliZe byly po dosaZeni selektivni dekontaminace
zjiStény ve stolici op&t gramnegativni mikroby,
byla zahajovédna 1é¢ba jen v pfipadé teplot. Jinak
bylo pokraovdno v selektivni dekontaminaci
a vZdy doslo k eliminaci mikrobd. Z toho odvozu-
jeme ndzor, Ze pfi negativni klinické symptomato-
logii 1ze prodlouZit intervaly mezi mikrobiologic-
kymi vySetfenimi na 10 aZ 14 dni. V pfipadé, Ze
nastane diskrepance mezi klinickym stavem a mi-
krobiologickymi nélezy, je viak nutné podrobné
mikrobiologické vySetfeni (napf. tehdy, je-li nega-
tivni mikrobiologicky ndlez a zndmky infekce,
napf. teplota).

4. Z provedeného rozboru vyplyvé vhodnost dalSich
spole¢nych studii k objasnéni nékterych imunolo-
gickych vztahi, ale i klinickych nebo mikrobiolo-
gickych poméru pfi selektivni dekontaminaci. Vy-
sledkem by mél byt pokud moZno optimélni 1¢-
&ebny protokol s léky nezatéZujicimi pacienty,
s postupy medicinsky i ekonomicky nendro¢nymi.

Souhrn

Selektivni dekontaminace je metodou prevence in-
fekci u neutropenickych nemocnych, v§znamnou pro
armddu. Vojenskd lékaiskd akademie v Hradci
Krilové (CSSR) a v Bad Saarow (NDR) spole&né&
provedly studii k vyhodnoceni dosavadniho spole&-
ného vyzkumu.

Bylo zji§téno, Ze selektivni dekontaminace u pa-
cientl ve srovnéni s kontrolnim souborem sniZuje vy-
skyt dnii s teplotou nad 38 °C a vyskyt infek&nich epi-
zod u 55 pacientl 1é¢enych 69 1é¢ebnymi kirami se-
lektivni dekontaminace. Selektivni dekontaminace
bylo docileno v NDR v 83 %, v CSSR v 67 %. Byl
navrZen spole¢ny vyzkumny protokol.
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