Selektiivinen mahasuolikanavan
dekontaminaatio (SDD) tehohoidon
infektiokomplikaatioiden estossa
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Sairaalahoidon aikana saatu infektio on merkittdva tehohoitopotilaiden kuolleisuutta
lisdava tekija. Yleisin tehohoitokuolleisuutta aiheuttava infektio on hengityslaitehoitoi-
sen potilaan keuhkokuume (Ventilator Associated Pneumonia, VAP).VAP:n insidens-
sin arvioidaan olevan |,5-3,0 % hengityslaitehoitopdivaa kohti. VAP:iin sairastuneista
potilaista jopa 30 % kuolee.VAP ja muut tehohoidon aikana ilmaantuvat infektiot
aiheuttavat huomattavia kustannuksia pitkittyneiden hoitojaksojen vuoksi.

ehohoitopotilaan sairaalainfektioista suuri

osa on tehohoidon aikana suuhun ja maha-

suolikanavaan kolonisoituneiden ja aspiroi-
tujen patogeenien aiheuttamia. Aikaisessa vaiheessa
ilmaantuvien infektioiden taustalla ovat ennen sai-
raalaan tuloa saadut tartunnat, tavallisina aiheuttaji-
na Stafylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae
ja Haemophilus influenzae"* Tehohoidon pitkittyes-
si alkaa ilmaantua sairaalassa saatujen usein anti-
biooteille resistenttien patogeenien aiheuttamia in-
fektioita. Mydhiisten infektioiden tyypillisid aiheut-
tajia ovat gram-negatiiviset acrobiset sauvabaktee-
rit kuten Pseudomonas aeruginosa, enterobakteerit,
akinetobakteerit seki sienisti Candida albicans'??.
Mahasuolikanavaan kolonisoituneiden patogeenien
aspiroimista on pyritty ehkiisemiin mm. singyn
pidpuolta kohottamalla ja subglottisella imulla®.
Mahan pH estii osaltaan gi-kanavan kolonisaatio-
ta, ja niinpi stressiulkuksen estossa on kokeiltu ma-
talan pH:n siilyttavid sukralfaattia H,-salpaajan tai
protonipumppuinhibiittorin sijaan. Mainituilla kei-
noilla on osoitettu voitavan vaikuttaa tehohoitoin-
fektioiden esiintyvyyteen, mutta niyttd kuolleisuu-
den vihentimisestd puuttuu.

SDD-hoidon perusteet
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(Selective Digestive Decontamination, SDD) esitel-
tiin ensi kerran jo vuonna 1984. SDD-hoidon ta-
voitteena on estdd mahasuolikanavan kolonisoitu-
minen erityisesti gram-negatiivisilla aerobisilla bak-
teereilla hiiritsemittd suoliston anaerobista normaa-
liflooraa. Tyypillinen SDD-hoito koostuu kahdesta
komponentista: tehohoidon ajan suuhun seki neni-
mahaletkun kautta mahaan annosteltavasta antimik-
robipastasta ja neljinid ensimmiiseni hoitopiivini
annettavasta suonensisiisestd antibiootista®®. Anti-
mikrobipasta sisiltdd yleensd tobramysiinid, poly-
myksiini E:td ja amfoterisiini B:ti, jotka eivit imey-
dy mahasuolikanavasta. Suonensisiiselld antibiootil-
hoidon alkuvaiheessa ilmaantuvat infektiot. SDD-
hoidon tehoa seurataan vihintiin kahdesti viikossa
nielusta ja perisuolesta otetuin viljelyniyttein. Pato-
geenien siirtyminen potilaasta toiseen estetddn ylli-
pitimailld korkeaa hygienian tasoa.

SDD-hoidon vaikuttavuus

Amsterdamin yliopiston Academisch Medisch Cent-
rumin (AMC) tutkimusryhmi esitti hyvin suunni-
tellun ja toteutetun SDD:ta Kisittelevin tutkimuk-
sensa tulokset syyskuussa 2003 Lancetissa®. Sairaa-
lan teho-osasto kisitti tutkimusajankohtana kaksi
fyysisesti erillistd osastokokonaisuutta, joilla kum-
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mallakin hoidettiin niin operatiivisia kuin nonope-
ratiivisiakin potilaita. Prospektiivinen ja satunnais-
tettu tutkimus toteutettiin siten, ettd yhdelld osas-
tolla kaikki potilaat, joilla ei ollut kontraindikaa-
tioita kiytetyille ladkkeille, hoidettiin SDD-proto-
kollan mukaisesti. Toisen osaston potilaat toimivat
verrokkeina saaden antibiootteja tarvittaessa infek-
tiothin. Tehohoidosta vastasivat kummallakin osas-
tolla samat ldidkirit, mutta ristiin kolonisaation ris-
kin vihentimiseksi hoitohenkildkunta ei vaihtunut
osastolta toiselle seuranta-aikana. Perushygienian ta-
so oli korkea, mm. potilaiden suut huuhdeltiin nel-
jasti pdivissd ja hampaat harjattiin kahdesti paivissi.
Enteraalinen ravitsemus aloitettiin joko ensimmii-
send tai toisena hoitopdivini.

Kummankin osaston potilaita seurattiin vihin-
tddn kahdesti viikossa otetuin viljelyniyttein (nielu,
rektum, yskokset) resistenssimiirityksineen. Poti-
laista otettiin mahdollisuuksien mukaan viljelyniyt-
teet viikko teho-osastolta pddsyn jilkeen. Osastojen
mikrobiflooraa seurattiin kahden viikon vilein tut-
kimuksen ajan (27 kuukautta) huuhtelualtaista ote-
tuin viljelyniyttein.

Piitetapahtumina olivat kuolema ja potilaissa tai
ympiristdssi todettu resistentin bakteerin koloni-
saatio. VAP:ia ei valittu piitetapahtumaksi, koska
pneumonian hoitoon johtava diagnoosi perustui
yleensi kliiniseen arvioon, eiki bronkoskopiateit-
se otettu rutiinisti harjandytteitd (PBS) tai lavaati-
ondytteitd (BAL). 40 kuukautta kestineen rekry-
tointivaiheen aikana hoidettiin teho-osastolla 1090
tutkimukseen kelpaavaa potilasta, jotka kaikki hoi-
dettiin osastojen hoitoprotokollan mukaisesti. Lo-
pulliseen analyysiin saatiin 934 potilasta, loput jo-
ko kieltdytyivit osallistumasta tai lupaa osallistumi-
seen el jostain syystd saatu. SDD-ryhmi (n=466)
ja kontrolliryhmi (n=468) olivat toisiaan vastaavia
keskimiiriiselli APACHE II -pistesummalla (mo-
lemmilla 18,7) ja SAPS 1II -pistesummalla (41,0/
41,5) mitattuna. Ryhmissi oli toisiaan vastaavasti
niin akuutteja kirurgisia, elektiivisid kirurgisia kuin
nonoperatiivisiakin potilaita tavanomaisen jakamat-
toman teho-osaston tapaan. SDD-ryhmin potilais-
ta menehtyi tehohoidon aikana 69 (15 %), kun taas
kontrolliryhmissd kuoli 107 (23 %). Ero oli mer-
kitsevd (p=0,002). My®s sairaalakuolleisuuksissa oli
merkitsevi ero (113/146 [24 % /31 %], p=0,02).

SDD-hoidon vaikuttavuutta kisittelevd Cochra-
ne-katsaus pdityi samansuuntaiseen tulokseen. 17
tyotd (4295 potilasta) tarkastelleessa meta-analyy-
sissd’ edelld kuvatun kaltaisella SDD:lla respirato-
risten infektioiden esiintyvyys ja kuolleisuus vihe-
nivit merkitsevisti. Hoidetuilla potilailla kuoleman-
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riski oli kontrollipotilaiden kuolemanriskiin nihden
0,78 (95 %:n luottamusvili 0,68-0,89). Keskimii-
rin viidelle potilaalle annetulla SDD-hoidolla voitiin
estdd yksi respiratorinen infektio, ja hoitamalla kes-
kimiirin 21 potilasta estettiin yksi kuolema. Episel-
vid on, mikd osuus SDD:n vaikuttavuudesta johtuu
hoidon alussa annostellusta suonensisiisesti anti-
biootista, ja miki topikaalisesti annosteltavasta ldiki-
tyksestd. Suonensisdisen antibioottihoidon tirkeyt-
td kuvastaa se, ettd pelkilld topikaalisella hoidolla
voidaan vihentdd hengitysticinfektioiden esiinty-
vyyttd, mutta ei kuolleisuutta’.

SDD ja antibioottiresistenssi

Antibioottien jatkuvalla kiytolld on viistimittomid
vaikutuksia (hoito)ympiristén mikrobiflooraan. Te-
ho-osastojen ja muiden runsaasti antibiootteja kiyt-
tivien hoitoyksikdiden (elinsiirto- tai sydpipotilai-
ta hoitavat osastot) tiedetdin toimivan resistenttien
bakteerien syntysijoina. Antibioottien kierritysti
tutkivissa toissd on todettu, ettd resistenssi kiytetylle
antibiootille voi kehittyd hyvinkin lyhyessi ajassa®.
Perinteinen ratkaisu resistenssiongelmaan on anti-
bioottien harkinnanvarainen ja rajoitettu kiytts,
toisin sanoen antibiootteja kiytetidn vain todettu-
jen tautien hoitoon. T4td taustaa vasten on pidet-
ty arveluttavana, ettd SDD-hoidossa annetaan anti-
biootteja kaikille tehohoitopotilaille. Lisdintyneen
antibioottien kiyton on arveltu viistimittd lisddvin
mikrobien antibioottiresistenssid. On jopa epiilty,
ettd pitemmilld tihtdimelld lisddntynyt antibioot-
tien kiytto lisid kokonaiskuolleisuutta ja hoidon
kustannuksia®.

Edelld referoidussa hollantilaisessa tutkimukses-
sa keftatsidiimille, siprofloksasiinille, imipeneemille,
polymyksiini E:lle tai tobramysiinille resistenttien
gram-negatiivisten bakteerien kolonisaatiota esiintyi
16 %:lla SDD-ryhmin potilaista, sen sijaan kont-
rolliryhmiissd kolonisoituneita oli 26 % (Riskisuhde
0,61, 95 % luottamusvili 0,46-0,81)°. Vankomysii-
nille resistenttejid enterokokkeja esiintyi molemmis-
sa ryhmissd 1 %, eikd kummassakaan ryhmissi to-
dettu MRSA:ta. Kontrolliosaston huuhtelualtais-
ta viljeltiin merkitsevisti enemmin keftatsidiimille
resistenttejd enterobakteereita, sen sijaan SDD-osas-
tolla todettiin enemmin tobramysiinille resistent-
tid Pseudomonas aeruginosaa. Siprofloksasiinille re-
sistentteji pseudomonaksia ja enterobakteereita to-
dettiin taas enemmin kontrolliosastolla, mutta ero
ei ollut merkitsevd. Tulokset viittaavat sithen, ettd
kaikkein synkimmit arviot SDD-hoidon aikana ke-
hittyvistd resistenssiongelmasta ovat turhia. 27 kuu-
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kauden seurannan perusteella ei tietenkiin voida ve-
pitkdan SDD:ti kiyttiessi.

Konservatiivisesta antibioottipolitiikastaan tun-
netussa Alankomaissa tehdyn tutkimuksen tulok-
set tekee suomalaisittain erityisen mielenkiintoi-
seksi maidemme samankaltainen ja moneen muu-
hun Euroopan maahan nihden hyvi resistenssitilan-
ne. European Antimicrobial Resistance Surveillance
Systemin (EARSS) Euroopan antimikrobiresistens-
sirekisterin mukaan vuosina 1999-2003 niin Suo-
messa kuin Alankomaissa esimerkiksi St. aureuksista
oli metisilliinille resistentteji <1 % ja enterokokkien
vankomysiiniresistenssi oli harvinaista’.

SDD ja kustannukset

Tehohoidon aikana saatujen infektioiden hoito on
yleensi kallista niin hoitoon kiytettivien suonensi-
siisten antibioottien kuin pitkittyneen tehohoidon-
kin vuoksi. On arvioitu, etti keskimiiriinen hoito-
kustannus todettua VAP:ia kohti on 3000-5000 $!,
ja tehohoito pitkittyy 5-13 vuorokautta’. SDD-
hoito, joka koostuu patenttivapaista ja hinnaltaan
edullisista ladkkeistd, maksaa antibioottipastan osal-
ta 5,60 €/potilas/vrtk’. 15 vuorokauden hoidon ja
tarvittavien viljelyniytteiden hinnaksi on arvioitu
320,80 €°. Edelli kuvatussa tutkimuksessa SDD-
osaston antibioottikustannukset olivat 11 % vertai-
luosaston vastaavia alhaisempia®. Syyni tihin oli vi-
hiisempi sienildikkeiden ja gram-negatiivisten bak-
teereiden hoitoon kiytettivien antibioottien kuten
siprofloksasiinin, keftatsidiimin ja imipeneemin tar-
ve. Vaikuttaa siis todennikoiseltd, etti SDD-hoidol-
la voitaisiin vihentid mortaliteetin ohella myés te-
hohoidon kustannuksia.

Lopuksi

Parikymmentid vuotta sitten nykymuotoisena esi-
tellystd SDD:sta ei ole tullut vakiintunutta teho-
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hoitokdytintod, vaikka ndyttd sen vaikuttavuudes-
ta on parempi kuin joidenkin tehohoidossa yleises-
ti kiytdssd olevien hoitojen. Olemassa olevaan niyt-
t36n perustuen SDD vaikuttaa lupaavalta ja kustan-
nustehokkaalta tehohoitopotilaiden infektioiden
estossa. SDD:n kidyton aiheuttamia pitkiaikaisvai-
kutuksia mikrobien antibioottiresistenssiin ei vield
tiedetd, mutta resistenssiin liittyvit ongelmat ovat
mahdollisesti aiemmin oletettua vihiisempii. O
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