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ＳＤＤ／ＳＯＤ：ＩＣＵ感染控制未解决的问题
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　　 感染是 ＩＣＵ的共性问题，可使患者的病死率
增加，内源性感染是 ＩＣＵ感染的重要形式，常来
源于咽喉和胃肠预先携带或定植的潜在病原微生

物。选择性消化道祛污 （ｓｅｌｅｃｔｉｖｅｄｅｃｏｎｔａｍｉｎａｔｉｏｎ
ｏｆｔｈｅｄｉｇｅｓｔｉｖｅｔｒａｃｔ，ＳＤＤ）和选择性口咽祛污
（ｓｅｌｅｃｔｉｖｅｏｒｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌｄｅｃｏｎｔａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＳＯＤ）通
过清除胃肠和咽喉携带的潜在病原微生物进而预防

ＩＣＵ内源性感染，循证医学证据表明 ＳＤＤ／ＳＯＤ可
有效地预防 ＩＣＵ感染，降低病死率，减少医疗发
费。然而ＳＤＤ／ＳＯＤ策略仍未在 ＩＣＵ广泛采纳和运
用，主要原因是 ＳＤＤ／ＳＯＤ的有效性、安全性、减
少或促进抗生素耐药的倾向性和成本效益仍需进一

步商榷。

１　ＩＣＵ获得性感染

感染是 ＩＣＵ的突出性问题，发生率、病死率
和费用高［１４］。感染及其相关的脓毒症是 ＩＣＵ非心
脏疾患死亡的首位原因，病死率达６０％，花费占
ＩＣＵ总体费用４０％ ［１，５］。重要的是脓毒症发生率正

逐年增加必然造成感染相关病死率进一步上

升［３，６］。

院内获得性感染是 ＩＣＵ感染的重要组成部分，
大约发生在 １／４危重患者，可倍增患者死亡风
险［７］。１９９２年早期的 ＥＰＩＣ研究对西欧１７个国家
ＩＣＵ感染发生率、抗菌药物使用、微生物耐药性及
感染和死亡高危因素进行流行病学研究［８］，结果

发现４５０１例 （４４８％）患者存在感染，２０６４例
（２０６％）为 ＩＣＵ获得性感染；肺炎 （４６９％）、
下气道感染 （１７８％）、尿路感染 （１７６％）和血
流感染 （１２％）是 ＩＣＵ最常见的感染类型。感染
最多的病原菌为肠杆菌 （３４４％）、金黄色葡萄球
菌 （３０１％）、铜绿假单胞菌 （２８７％），凝固酶

阴性的葡萄球菌 （１９１％）和真菌 （１７１％）。
ＩＣＵ获得性感染７大高危因素包括：ＩＣＵ停留时间
＞４８ｈ、机械通气、创伤，以及中心静脉、肺动脉
与尿路置管和应激性溃疡预防药物使用。２００７年
ＥＰＩＣⅡ再次进行了 ＩＣＵ感染流行病学调查［７］，发

现感染呈增加趋势，７０８７例 （５１％）存在感染，
９０８４例 （７１％） 接 受 抗 生 素 治 疗。４９４７例
（７０％）感染患者微生物培养阳性，其中革兰阴性
菌、革兰阳性菌和真菌分别占６２％、４７％和１９％。
ＩＣＵ停留时间是感染尤其是耐药葡萄球菌、不动杆
菌、假单胞菌和念珠菌感染的高危因素。感染患者

和非感染患者 ＩＣＵ和住院病死率分别为 ２５％ ｖｓ
１１％和３３％ ｖｓ１５％。

ＩＣＵ获得性感染的高发生率和高病死率更强调
采取特殊措施进行感染控制的重要性。由这两项动

态性研究发现 ＩＣＵ获得感染的主要病原体为健康
机体或潜在疾病状态下口咽部和胃肠微生物携带

的。ＳＤＤ／ＳＯＤ基于预防性清除胃肠／口咽潜在微生
物定植的理念能减少ＩＣＵ获得性感染的发生。

２　ＳＤＤ／ＳＯＤ概述

ＳＤＤ／ＳＯＤ作为一种感染预防策略于１９８４年引
入ＩＣＵ［９］。传统ＳＤＤ／ＳＯＤ定义为胃肠和口咽部预
防性使用非吸收型抗生素，目的是清除潜在病原微

生物，保留常籍厌氧菌，减少院内感染发生。迄今

对于 ＳＤＤ如何使患者获益机制认识存在不确定
性［１０］，“ＳＤＤ”术语表达可能不十分恰当，ＳＤＤ实
际上是基于有效抑制胃肠正常和异常菌群过度生长

预防感染发生［１１］。机体常携带多种微生物，包括：

①健康携带的 “正常”菌群：如咽喉携带的肺炎

链球菌、流感嗜血杆菌与卡他莫拉菌和肠道携带的

大肠杆菌及共同携带的金黄色葡萄球菌与白色念珠

菌；②疾病状态下携带的 “异常”菌：如需氧革

兰阴性菌 （克雷伯杆菌、肠杆菌属、枸橼酸菌、

变形杆菌、沙雷菌属、不动杆菌、摩根氏菌、假单
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胞菌）和耐甲氧西林金黄色葡萄球菌［１１］。此外，

根据每毫升或每克消化道分泌物病原体含量可分为

低级别携带 （＜１０５）和高级别携带或过度生长
（≥１０５）［１２］。重症疾病携带菌群过度生长是ＩＣＵ常
见现象［１３］，肠道革兰阴性杆菌过度生长是内源性

感染的关键性前驱事件，且是发生抗生素原位耐药

的高危因素［１４］。ＳＤＤ可促进 “异常”菌群向 “正

常”菌群或菌群高级别向低级别携带转变，进而

减少ＩＣＵ内源性感染发生［１５］。

传统的可获得性标本如气道吸引物和尿液仅可

作为临床确诊感染或定植而非过度生长的依据，胃

肠和咽喉标本是检测过度生长的唯一标本来源，因

此临床只有 ＳＤＤ／ＳＯＤ方案可供选择。２０世纪 ７０
年代中期，Ｂｏｄｅｙ认识到全身使用抗菌药物使肺、
血液和膀胱处于无菌状态，但不能清除咽喉和肠道

过度生长的同种病原体［１６］。全身预防使用氟康唑

并不能清除肠道酵母菌过度生长，然而肠道使用多

烯类、制霉菌素和两性霉素 Ｂ可控制真菌过度生
长［１１］。Ｂｏｄｅｙ首先评估肠道使用多粘菌素 Ｅ和妥
布霉素控制革兰阴性杆菌携带的效果，两者联用是

因其可覆盖大多异常革兰阴性杆菌且体外显示出协

同作用效果［１１］。２０世纪８０年代早期，Ｓｔｏｕｔｅｎｂｅｅｋ
开始制订 ＳＤＤ方案，寻找合适抗菌谱和药代学的
肠外抗菌药物，头胞噻肟是理想的选择：①抗菌谱
包括 “正常”和大多 “异常”菌；②唾液和胆汁
中高排泌药代学可有效清除菌群过度生长［１７］。目

前经典的 ＳＤＤ方案包括两要素：局部使用非吸收
型抗生素，通常为多粘菌素Ｅ、妥布霉素和两性霉
素Ｂ；前４ｄ肠外使用头孢噻肟预防早期感染尤其
是气道共生性细菌的可能性感染［１］。ＳＯＤ仅口咽
部局部使用非吸收型抗生素，作为 ＳＤＤ的替代方
案，主要用于预防呼吸机相关性肺炎 （ＶＡＰ）［１８］。

２　ＳＤＤ／ＳＯＤ临床获益评价

ＳＤＤ最早用于预防机械通气危重患者感染，
可追溯到１９８０年Ｓｔｏｕｔｅｎｂｅｅｋ等有步骤地进行的系
列ＳＤＤ／ＳＯＤ预防院内获得性肺炎研究，结果发现
仅局部使用非吸收型抗生素不能降低肺炎发生率，

而完整的 ＳＤＤ／ＳＯＤ方案即接受胃肠／咽喉非吸收
型抗生素同时联合全身使用头孢噻肟，原发内源性

肺部感染完全消失。随后许多Ｍｅｔａ分析和ＲＣＴ研
究进一步发现ＳＤＤ／ＳＯＤ使 ＩＣＵ感染患者获益，医
院获得性肺炎和气道感染尤其是 ＶＡＰ减少，ＩＣＵ

整体病死率减少［１２，１８２２］。意大利循证医学中心发现

完整ＳＤＤ方案减少７２％下气道感染［２３］、８９％下气
道革兰阴性和４８％革兰阳性菌感染［１９］。３个 Ｍｅｔａ
研究以血流感染作为观察终点［２４２６］，发现 ＳＤＤ组
革兰阴性杆菌血流感染显著减少，真菌血症呈下降

趋势［２４］。由于 ＳＤＤ抗菌谱主要针对革兰阴性菌，
虽然革兰阳性菌血流感染增加，但差异并无统计学

意义［２６］。英国２０１４年多中心临床研究比较２５０家
ＩＣＵ实施ＳＤＤ对患者预后的影响，发现 ＳＤＤ和非
ＳＤＤ的ＩＣＵ病死率差异无统计学意义，但 ＳＤＤ组
患者血流感染率显著低于非 ＳＤＤ组［２７］。荷兰２０１４
年的临床研究发现 ＳＤＤ／ＳＯＤ组和非 ＳＤＤ组 ２８ｄ
病死率差异无统计学意义，但 ＩＣＵＳＤＤ组获得性
菌血症显著降低［２８］。

ｄｅＪｏｎｇｅ等［２９］进行了前瞻性随机对照非盲性

临床研究，９３４例ＩＣＵ患者随机分为 ＳＤＤ组 （４６６
例）和对照组 （４６８例）。ＳＤＤ组和对照组 ＩＣＵ死
亡分别为 ６９例 （１５％）和 １０７例 （２３％），ＳＤＤ
和对照组住院死亡分别为 １１３例 （２４％）和 １４６
例 （３１％）。ｄｅＳｍｅｔ等［２２］进行了整群随机对照交

互研究，病例来源于荷兰１３家 ＩＣＵ，纳入５９３９例
患者，其中 １９９０例接受标准治疗，１９０４例接受
ＳＯＤ，２０４５例接受 ＳＤＤ。标准组、ＳＯＤ组和 ＳＤＤ
组 ２８ｄ粗病死率分别 为 ２７５％、２６６％ 和
２６９％。排除年龄、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、气管插管
等协变量的影响，ＳＤＤ组和 ＳＯＤ组２８ｄ绝对和相
对病死率分别下降３５％和１３％及２９％和１１％。
ＳＤＤ和ＳＯＤ组ＩＣＵ获得性菌血症发生率明显下降，
包括金黄色葡萄球菌、非发酵革兰阴性杆菌 （主

要为铜绿假单胞菌）和肠科杆菌。ＳＤＤ组 ＩＣＵ获
得念珠菌菌血症显示出低于 ＳＯＤ组和标准治疗组
的趋势。感染率的下降与定植菌减少有关，ＳＤＤ
组第３天、第８天和第１４天直肠拭子革兰阴性菌
分离率分别为５６％、２５％和１５％，ＳＤＤ组和 ＳＯＤ
组第２天和第８天咽拭子革兰阴性菌培养阳性率分
别为１８％与 ４％和 ２０％与 ７％。国内相关研究较
少，阳晋等［３０］２０１３年发表 Ｍｅｔａ分析，结果显示
ＳＤＤ组和对照组病死率分别为２３３％和２５２％ ；
下呼吸道感染率分别为２９５％和４５９％ ；血流感
染率分别为５７％和１０８％ ；尿路感染率分别为
９４％和１５５％。纳入的９项研究均未报道重症患
者与ＳＤＤ相关的不良反应。研究表明 ＳＤＤ能安全
有效降低重症监护病房患者病死率及感染发生率。
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内毒素在脓毒症发病中发挥重要作用，肠道异

常革兰阴性菌群过度生长是机体内毒素的主要来

源。ＳＤＤ抗生素如多粘菌素／妥布霉素可显著降低
粪便中内毒素 １０４负荷量。Ｃｏｎｒａａｄｓ等［３１］采用多

粘菌素 Ｂ和妥布霉素联合 ＳＤＤ方案治疗慢性心功
能不全患者８周，治疗４周后和治疗结束６周后，
粪便中革兰阴性菌和内毒素含量明显减少，同时单

核细胞介导的全身性炎症降低。Ｓｉｌｖｅｓｔｒｉ等［３２］认为

ＳＤＤ可通过强化糖皮质激素的抗炎效应进一步控
制全身炎症反应，建议进一步展开临床试验进行效

应评估。

临床成本效益是 ＳＤＤ／ＳＯＤ另一值得关注的问
题。ｄｅＳｍｅｔ等［２２］对比了ＳＤＤ、ＳＯＤ和标准治疗组
抗生素使用情况，研究发现三组全身抗生素限定日

剂量 （ＤＤＤ）中位数分别为 ０７２、０８４和 ０８４，
尽管总体差异无统计学意义，但 ＳＤＤ和 ＳＯＤ组抗
生素总ＤＤＤ分别下降１１９％和１０１％。相对于标
准治疗组，ＳＤＤ组广谱青霉素、碳青霉烯和林可
霉素分别减少２７８％、４５７％和１１６５％。此外，
喹诺酮类使用减少３１４％，全身使用头孢类抗生
素增加８６６％。Ｊｏｎｇｅ等［２８］研究发现ＳＤＤ患者ＩＣＵ
停留时间减少，抗生素总费用较对照组约下降

１１％ 。Ｏｏｓｔｄｉｊｋ等［３３］发现相比标准治疗 （ＳＣ），
ＳＤＤ和ＳＯＤ产生粗获得生存时间 （ｃＬＹＧ）分别为
＋０２５和＋００４，提示ＳＤＤ和ＳＯＤ成本效益高于
ＳＣ。

显然，研究的设计可能降低了 ＳＤＤ／ＳＯＤ获益
的比例，如果所有符合纳入标准患者实施完整方案

ＳＤＤ可使病死率ＯＲ值下降４０％ ［２８］，由于ＲＣＴ研
究设计的需要仅半数患者接受 ＳＤＤ，病死率 ＯＲ值
下降２９％。在已发表的研究中由于方法质控等问
题，其结果受到质疑，其中感染率和病死率是重要

的争议焦点［１１］。近来一项关于 ＳＤＤ预防金黄色葡
萄球菌ＶＡＰ的研究发现，ＳＤＤ会增加金黄色葡萄
球菌感染，导致较高的 ＶＡＰ发生。研究认为 ＳＤＤ
预防金黄色葡萄球菌所致 ＶＡＰ发生的作用需进一
步评估［３４］。Ｈｕｒｌｅｙ［３５］对８５个 ＶＡＰ研究进行了分
析，结果发现 ＶＡＰ总体发生率为 ２２３％，采用
ＳＤＤ和其他综合预防措施后铜绿假单胞菌 ＶＡＰ发
生率分别为２０８％和１９６％，表明 ＳＤＤ预防铜绿
假单胞菌 ＶＡＰ并无优势。此外，基于肺炎克雷伯
杆菌基因多态性，Ｈｅｒｚｏｇ等［３６］发现呼吸道及消化

道的肺炎克雷伯杆菌属不同基因亚组，故 ＳＤＤ选

择性杀灭消化道肺炎克雷伯杆菌并不能预防 ＶＡＰ
的发生。

３　ＳＤＤ／ＳＯＤ抗生素耐药评价

促进抗生素耐药病原体产生的潜在可能性是

ＳＤＤ／ＳＯＤ临床运用的主要顾虑之一，尤其考虑到
ＩＣＵ已经成为抗生素使用和耐药的集中地［７］。肠道

革兰阴性杆菌过度生长是发生抗生素原位耐药的高

危因素，ＳＤＤ／ＳＯＤ抑制菌群过度生长可能是减少
耐药菌产生的重要机制［２２，２９］。众多研究表明在低抗

生素耐药微生物分布环境，短期 ＳＤＤ／ＳＯＤ并不增
加甚至可减少抗生素耐药的产生。Ｊｏｎｇｅ等［２９］研究

发现３７８例ＳＤＤ患者和３９５例对照患者中分别有
６１例 （１６％）和１０４例 （２６％）耐头孢他啶、环
丙沙星、亚胺培南、多粘菌素 Ｅ或妥布霉素革兰
阴性菌定植，５例 （１％）ＳＤＤ患者和４例 （１％）
对照患者出现耐万古霉素肠球菌定植，两组均未出

现耐甲氧西林的金黄色葡萄球菌。ｄｅＳｍｅｔ等［２２］研

究发现ＳＤＤ组直肠拭子革兰阴性菌对氨基糖苷类、
环丙沙星和头孢类抗生素不敏感性低于 ＳＯＤ组和
标准治疗组。ＳＤＤ和 ＳＯＤ组呼吸道标本细菌不敏
感比例相似，均低于标准治疗组。三组均未出现耐

甲氧西林金黄色葡萄球菌，８例患者直肠拭子出现
耐万古霉素的肠球菌：标准治疗组６例，ＳＯＤ组２
例。Ｄａｎｅｍａｎ等［３７］Ｍｅｔａ分析 ６４个 ＩＣＵＳＤＤ／ＳＯＤ
研究，发现 ＳＤＤ、ＳＯＤ和对照组中抗生素耐药的
革兰阳性菌包括 ＭＲＳＡ和 ＶＲＥ、氨基糖苷类耐药
菌及喹诺酮类耐药革兰阴性菌感染或定植无差异；

ＳＤＤ和ＳＯＤ组多粘菌素耐药和第三代头孢菌素耐
药革兰阴性菌感染或定植减少。美国２０１１年发表
的单中心临床研究，观察长期使用 ＳＤＤ对抗生素
耐药的影响。研究发现５年耐药菌比例稳定，尽管
ＩＣＵ获得的头孢他啶和亚胺培南耐药铜绿假单胞菌
增加，但耐药的肠杆菌不变，对妥布霉素、阿米卡

星和环丙沙星耐药的铜绿假单胞菌显著减少，因此

长期使用ＳＤＤ并不增加耐药菌产生［３８］。

在针对性研究中发现 ＳＤＤ可减少常见耐药菌
定植或感染的发生。Ｏｏｓｔｄｉｊｋ等［３９］发现 ＳＤＤ患者
出现耐头孢菌素类和氨基糖苷类的大肠杆菌分别有

７７例 （１５％）和 ５０例 （１０％），且分别有 ５６例
（７３％）和３１例 （６２％）患者在离开 ＩＣＵ前耐药
菌定植消失，研究表明 ＳＤＤ可以有效控制头孢菌
素耐药的大肠杆菌在肠道定植。２０１３年一项研究
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对比了３８个国家 ＳＤＤ／ＳＯＤ对革兰氏阴性杆菌耐
药的影响，其中１７个ＩＣＵ使用ＳＤＤ／ＳＯＤ共８５９个
月。在留取的６３７份血样本中，抗生素耐药发生无
差异，但持续使用 ＳＤＤ／ＳＯＤ可减少头孢菌素或环
丙沙星耐药发生，研究表明 ＳＤＤ／ＳＯＤ与抗生素耐
药率减低相关［４０］。

对立观点认为，ＳＤＤ／ＳＯＤ使患者暴露于抗生
素耐药病原体产生或增加的获得性环境，存在细菌

生态性灾难的担忧［４１］：①ＳＤＤ减少耐药悖于直觉；
②多数证据来自于低耐药水平 ＩＣＵ；③观察周期
短；④许多耐药潜在病原体并不能被 ＳＤＤ药物覆
盖。美国专家认为Ｏｏｓｔｄｉｊｋ等的研究是ＳＤＤ引起耐
药的证据［４２］，Ｏｏｓｔｄｉｊｋ等发现 ＳＤＤ期间，肠道革
兰阴性菌对头孢他啶、妥布霉素和环丙沙星的耐药

率分别为５％、７％和７％，ＳＤＤ干预后相应耐药率
升至１５％、１３％和１３％；而在ＳＯＤ／ＳＤＤ期间，呼
吸道对以上三种抗生素耐药率均不超过 ６％，但
ＳＯＤ／ＳＤＤ后其耐药率上升至≥１０％，因此提示
ＳＯＤ／ＳＤＤ可能对 ＩＣＵ细菌生态造成显著性影响。
然而，该研究为时点患病率调查，研究对象包括了

所有ＩＣＵ患者，因此该研究证据级别不高。
Ｓｉｌｖｅｓｔｒｉ认为应理性地看待 ＳＤＤ细菌耐药问

题［１１］，需首先明确的是 ＩＣＵ患者对耐药病原体过
度生长高度易感，且耐药主要与肠外使用抗生素后

胆汁亚致死量抗生素浓度有关。ＳＤＤ肠内抗生素
尤其是多粘菌素／妥布霉素可有效清除针对头孢噻
肟耐药的细菌从而减少耐药菌的产生。此外一个重

要的事实是欧洲ＩＣＵ实施ＳＤＤ措施已愈２０年，并
未发现ＳＤＤ诱导或增加耐药菌感染爆发。尽管有
研究认为在高水平多重耐药革兰阴性菌或 ＭＡＲＳ
分布环境，ＳＤＤ可能与这些细菌耐药选择性诱导
有关。然而，在评估 ＳＤＤ对区域性万古霉素耐药
的肠球菌感染中并未发现 ＳＤＤ组和对照组间存在
差异［１１］。

４　ＳＤＤ和ＳＯＤ综合比较

以病死率作为终点目标，众多研究表明 ＳＤＤ
和ＳＯＤ患者病死率无差别，那么我们需要关注的
是两者间感染率、细菌耐药和成本效益的差别。

Ｏｏｓｔｄｉｊｋ等［２８］于２００９年８月至２０１３年２月对荷兰
１６家 ＩＣＵ进行整群随机交叉试验对比了 ５８８１例
ＳＯＤ和 ６１１６例 ＳＤＤ患者的临床获益差异。尽管
ＳＤＤ和ＳＯＤ治疗期间２８ｄ病死率分别为２４１％和

２５４％，但ＩＣＵ获得菌血症分别为４６％和５９％。
ＳＤＤ治疗期间肛周超产广谱 β内酰胺酶和氨基苷
类、环丙沙星与碳青霉烯类耐药革兰阴性菌更少。

ＳＤＤ和ＳＯＤ治疗期间氨基苷类耐药菌出现率分别
为５６％和１１８％，ＳＤＤ和 ＳＯＤ治疗期间氨基苷
类耐药菌每月上升分别为７％和４％。ＳＤＤ和 ＳＯＤ
治疗期间肛周耐多粘菌素革兰阴性菌和耐万古霉素

肠球菌无差别。呼吸道耐药菌显著少于肛周，ＳＤＤ
和ＳＯＤ治疗期间无差别。研究表明 ＳＤＤ在感染控
制和抗生素耐药方面似乎优于ＳＯＤ。

Ｏｏｓｔｄｉｊｋ等［３３］对比分析了荷兰１３家 ＩＣＵ标准
治疗 （ＳＣ）、ＳＤＤ和 ＳＯＤ治疗的粗获得生存时间
（ｃＬＹＧ）和增量成本效果比 （ＩＣＥＲ）差异。研究
发现ＳＤＤ治疗期间ＩＣＵ全身使用抗生素ＤＤＤ值最
低，ＳＣ、ＳＯＤ和ＳＤＤ治疗期间分别为３３６８８、３０
２９９和２９６６３ＤＤＤｓ。ＳＣ、ＳＤＤ和ＳＯＤ患者总发费
分别为４１９４１、４０４３３和４１１８３欧元，其中每患
者全身使用抗生素费用分别为３５８２９、４３９１４和
３１７６５欧元，细菌培养费用为２２００５、３１７７２和
２８７２７欧元。ＳＣ、ＳＤＤ和 ＳＯＤ治疗期间住院病死
率为３１８％、３２３％和３０７％。成本可接受曲线
分析提示相对于 ＳＣ，以０到２００００欧元作为１个
ＬＹＧ的成本，ＳＤＤ和 ＳＯＤ成本效益为分别为
８９％～９３％和６３％～７２％。ＩＣＥＲ分析显示ＳＯＤ可
能比ＳＤＤ更具效益成本比。

５　ＳＤＤ／ＳＯＤ临床运用综合评价

ＳＤＤ在欧洲实施呈增加趋势，美国运用却不
普遍，且在指南中罕有被专业组织认可，其主要原

因为 “偏见过于证据”［４３］。偏见倡导者基于低水

平证据断言 ＳＤＤ不带来生存获益，却可造成耐药
生态灾难。此外，缺乏医药公司的支持造成 ＳＤＤ
药膏、凝胶或悬液获得困难；ＳＤＤ实施需 ＩＣＵ医
生、微生物学家和药理学家共同参与，且需对细菌

学进行监测培养等易被认为造成劳动负荷增加均是

ＳＤＤ推广运用的障碍。２００９年，Ｃａｎｔｅｒ等［２７］对英

国ＩＣＵＳＤＤ实施调查，只有１０家采用了 ＳＤＤ，其
主要原因包括质疑 ＳＤＤ效果 （５１％）和担心抗生
素耐药 （４７％）。２０１３年 Ｂａｓｔｉｎ等［４４］再次对英国

２５０家综合ＩＣＵ调查，仅１３家医院在部分或全部
患者中采用ＳＤＤ治疗。

尽管如此，基于众多研究认为 ＳＤＤ可使 ＶＡＰ
临床获益［１２，１８２２］，２０１２年脓毒症指南建议 ＳＯＤ和
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ＳＤＤ应在各级医疗机构建立作为减少 ＶＡＰ发生的
预防措施 （２Ｂ）；洗必泰漱口可作为 ＳＯＤ的一种
形式减少ＩＣＵ重症脓毒症 ＶＡＰ发生 （２Ｂ）［４５］。鉴
于ＳＤＤ的有效性、安全性、抗生耐药问题和成本
效益仍存在争议，且大多数 ＳＤＤ有效性研究并非
特异地针对脓毒症患者［１２，１８２２］，ＳＤＤ临床推荐级别
并不高。然而由于 ＳＤＤ不良事件发生率低［１１］，且

考虑到非祛污患者病原体可传播至祛污患者造成外

源性感染的潜在可能，建议对机械通气患者实施

ＳＤＤ／ＳＯＤ处理。
显然，ＳＤＤ／ＳＯＤ运用人群的正确选择是保障

其临床获益的首要因素。ＩＣＵ肠道菌群过度生长的
高危患者，实施 ＳＤＤ可能对感染控制更为有益。
肝功能衰竭时肠道菌群紊乱且过度生长，失去肠源

性内毒素血症和肠源性感染的第二水平防护，机体

处于肠源性菌群移位和感染的易感状态，肝功能衰

竭是 ＳＤＤ实施的理想对象。魏晓晨等［４６］对 ２０１２
年１２月前发表文献进行Ｍｅｔａ分析，系统评价ＳＤＤ
对肝移植术后感染的影响，结果发现 ＳＤＤ对肝移
植病死率无显著影响；ＳＤＤ能有效减少肝移植术
后革兰阴性菌感染率，但不能减少细菌总感染率；

在感染部位方面 ＳＤＤ能有效减少肝移植术后肺炎
发生，其他部位 （手术切口、腹部、泌尿道、血

液）细菌感染均未减少；ＳＤＤ能有效减少肝移植
术后真菌感染。研究建议应于肝移植术前≥３ｄ至
术后≥５ｄ使用ＳＤＤ预防感染发生。Ｒｏｌａｎｄｏ等［４７］

评价了ＳＤＤ／ＳＯＤ对急性肝功能衰竭患者院内感染
的预防作用，结果发现 ＳＤＤ／ＳＯＤ组和对照组入院
３ｄ、７ｄ和１４ｄ感染率分别为１９％ ｖｓ３９％、３３％
ｖｓ７４％和４８％ ｖｓ７８％，研究表明ＳＤＤ／ＳＯＤ能有
效预防急性肝功能衰竭感染发生，且这种感染率的

下降主要与肠杆菌感染减少有关 。肠道细菌过度

生长是ＩＣＵ内源性感染最为常见的原因，而细菌
过度生长除与疾病严重程度有关外，某些治疗干预

均可导致肠道菌群过度生长，如鸦片制剂、Ｈ２受
体拮抗剂和抗菌药物降低肠道动力、升高胃ｐＨ＞４
和抑制正常菌群致拮抗异常菌群定植能力下降［１１］。

因此，针对性对以上患者实施 ＳＤＤ／ＳＯＤ是值得考
虑的。

肠内外联合使用抗生素是制订 ＳＤＤ／ＳＯＤ方案
的基石［１９］，ＳＤＤ无法控制外源性感染是其固有缺
陷。异常细菌直接进入气道使气管切开患者发生外

源性感染，２０００年Ｍｏｒａｒ等首次观察了局部使用抗

菌药物控制外源性感染效果。使用含２％多粘菌素
Ｅ、妥布霉素和４％万古霉素药膏贴于气道造口处
控制了外源性感染的发生。为控制外源性感染可考

虑在实施完整ＳＤＤ／ＳＯＤ方案基础上，于外源性感
染入口局部使用 ＳＤＤ／ＳＯＤ药物成分以达到预防外
源性感染发生。由于ＳＤＤ前４ｄ需全身使用头孢噻
肟，考虑到诱导抗生素耐药产生的潜在可能性，

ＳＯＤ似乎更优于 ＳＤＤ。此外，在高水平抗生素耐
药环境使用非抗生素制剂如洗必泰行口咽祛污可能

是另一理想选择［２２］。然而，２０１４年一项Ｍｅｔａ分析
发现ＳＤＤ／ＳＯＤ可以改善病死率，而局部使用洗必
泰与增加病死率有关，故研究认为 ＳＤＤ／ＳＯＤ优于
局部使用洗必泰。因此标准 ＳＤＤ／ＳＯＤ方案的改进
需进一步的综合评价制订［４８］。

ＳＤＤ／ＳＯＤ作为一种预防 ＩＣＵ感染的措施，其
临床获益、不增加甚至减少抗生素耐药和高成本效

益比的证据日益增多，２０１２脓毒症指南的建议性
意见预示着临床接受并运用 ＳＤＤ／ＳＯＤ的趋势。然
而，由于ＩＣＵ细菌谱和抗生素耐药的国际和地区
差异性，同时鉴于我国缺乏 ＳＤＤ／ＳＯＤ高质量的
ＲＣＴ研究，我们应审慎对待 ＳＤＤ／ＳＯＤ在我国 ＩＣＵ
的运用问题。未来在继续开展 ＳＤＤ／ＳＯＤＲＣＴ研究
同时，应重点关注的研究焦点包括：①基于变化中
的ＩＣＵ细菌感染和抗生素耐药的流行病学变化，
评估ＳＤＤ／ＳＯＤ的有效性和安全性；②针对肠道菌
群过度生长高危患者进行重点 ＳＤＤ／ＳＯＤ研究，如
免疫抑制和肠黏膜屏障受损、肝功能衰竭患者；③
ＳＤＤ／ＳＯＤ抑制肠道菌群度生长对全身炎症反应的
影响。
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