Prehledové cldnky

Pouzivame antimikrobidlni terapii raciondlne?
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Celosvétova situace nuti experty k zamysleni nad zhorsujici se situaci v G¢innosti antimikrobialni terapie. Nartstani antimikrobialni rezistence
se stava globalnim zdravotnickym problémem. Racionalni pouzivani antibiotik je nezbytnym pfedpokladem zachovani u¢inné antibak-
terialni terapie pro budouci generace. Vyznamnou skutec¢nosti je dosazeny konsenzus o mezinarodni spolupraci v této oblasti. Nevhodné
doporucena antimikrobidlni terapie s sebou nese riziko mikrobidlni rezistence, Iékové toxicity, nezadoucich interakci i jinych komplikaci
terapie. Nezbytné predpoklady ispéchu ve snaze alespon zpomalit antimikrobialni rezistenci jsou znamé. Nejsou vsak vzdy dosazené a re-
spektované. Jde predevsim o existenci kvalifikovaného tymu mikrobiologti, farmaceutti a infektolog(, uvazlivé indikovani antibiotické 1é¢by
jen pfi dlivodném podezieni z bakterialni etiologie a adekvatni informovani vefejnosti o pouzivani antibiotik. Potfeba novych antibiotik je
nezbytna, jejich zafazeni do bézné praxe vSak musi byt uvazlivé. Lze doporucit jejich pouziti pouze ve vybranych situacich.
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Do we use antimicrobial therapy?

Worldwide situation forces experts to muse above decreasing of the antimicrobial therapy effectivness. The growing antibiotics resistance
is becomig a global medical problem. Rational use of antibiotics is necessary presumption to preserve effective antibacterial therapy
for future generations. A significant achievements have been reached in the consensus about international co-operation. Inadequate
recommended of the antimicrobial therapy along carries the hazard of the microbial resistance, drugs toxicity, undesirable interactions
and other therapy complications. Necessary steps to slow down the progress of antibiotics resistance are known, however no always
respected and achieved. Qualified teams of infectious disease specialists, microbiologists, biochemists, and pharmacists are needed to
ensure prudent indications of antibiotics in cases of proved or highly suspected bacterial infections as well as adequate informations
about the principles of the antibiotics therapy in the general public. The need of the new antibiotics is necessary, however their place-

ment to the common practice must be prudent. Their using can be recommended in choice situations only.
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Racionalni antimikrobidIni terapie v terénu
i na nemocnic¢nich oddélenich zasluhuje zvlastni
pozornost nejen pro svij bezprosttedni pfizni-
vy efekt pro jednotlivé nemocné, ale i proto,
Ze je nutno zajistit dlouhodobou prospésnost,
tj. U¢innost téchto pripravkd. Toto tvrzeni ma
obecnéjsi platnost a vztahuje se nejen na anti-
biotika, ale i na antivirotika a dalsf antiinfekenf
piipravky. Neuvazené nebo nevhodné pouzivani
této terapie vede k nardstu rezistentnich kment
i ceny zdravotni péce. Rozvoj rezistence vUci
antimikrobidInim pfipravkdm a narGstani nakla-
dd v souvislosti s jejich zbyte¢nym pouzivanim
se stava globalnim zdravotnickym problémem
nejen v rozvojovych, ale i v rozvinutych zemich
(1,2). Existuje fada skute¢nosti, které ndm branf
konstatovat, ze antimikrobidln{ 1é¢ba je v terénu
i 16zkovych zafizenich vzdy raciondini. Narstajici
mikrobidInf rezistence se tykd nemocnicnich
i komunitnich patogenl a stejné tak systémo-
vych i topickych pfipravkd (3). Problém se tyka
prakticky véech odbornosti a je zndm jiz desitky
let (4). Situaci ndzorné vystihuje nasledujici rée-
ni: ,Antibiotika bychom neméli naduzivat, aby
se bakterie diky tomu ,neotuZily”, nestaly se vi-
¢i nim rezistentni, a aby ndm tyto Iéky ucinné

dokdzaly pomdhat, kdyz je budeme potfebo-
vat opravdu nutnée.” (Vlastimil Jindrak, AUDIO:
Naduzivanf antibiotik se nevyplaci 2008).
Nevhodné doporucend antimikrobiéIni tera-
pie s sebou nese zjevnou i skrytou dar ve formé
nardstajici mikrobidIni rezistence, Iékové toxicity,
nezadoucich interakcf ijinych komplikacf tera-
pie, mnohdy i zamlZenf odpovidajici diagno-
zy. Je v3ak tfeba brat v Uvahu i dalsi okolnosti.
Kortikoidy, antirevmatika a antipyretika mohou
tlumit, ale obvykle ne zcela zakryt zndmky zanétu.
Vysledkem mohou byt pouze diskrétni projevy
infekce u nemocnych uzivajicich tyto Iéky. Velké
rozpaky zpUsobuje napf. rozhodovanf o indikaci
antibiotik u akutnich respira¢nich infekci veetné
tonzilofaryngitid. Podobnd situace nastavé i u ne-
mocnych s febrilnim stavem pfi chudém fyzikal-
nim nalezu. Mnohdy Iékafi reagujf na horecku,
aniz by se pokusili urcit jeji etiologii a vyznam,
jindy jsou pres nepfiznivé disledky vystaveni vel-
kému tlaku ,léc¢it” horecku bez odkladu (vétsinou
virové etiologie). A velka ¢ast Iékard tomuto tlaku
podlehne. Tak se ¢asto stavaji sirokospektra systé-
mova antibiotika ,specifickou” 1é¢bou febrilniho
stavu. Jestlize dojde k rozvoji zZievného infekéniho
procesu u nemocného, jemuz byla odepfena
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¢i prerusena antibioticka terapie, pfislusny lékar
je obecné vinén z omylu, dokonce iv pfipadé,
7e postup nema negativni dopad na nemoc-
ného. Podobna odpovednost oviem neexistuje
za zbytecné pouzitl antibiotik a s nim spojené
problémy. ,Toxicky vzhled” ve spojeni's horeckou
a tfesavkou je ¢asto udavan jako indikace k antibi-
otické terapii. Tento pfifznak je vsak nespecificky
a je velmi obtiZzné jej definovat (mdZe doprovazet
napf. i chripku). Sou¢asna piftomnost leukocytdzy
s posunem doleva, pripadné jesté s toxickym
zrnénim neutrofilQ, budf velké podezfeni z bak-
teridlniho plvodu infekce a usnadriuje indikaci
k antibiotické terapii (5).

Obdobné rozpaky mohou vyvolat i moc¢ové
infekce nebo ,jen” pozitivni kultivacni nélezy v mo-
¢i. Nejméné kontroverzni jsou asi akutni prljmova
onemocnéni, kde, az na malé vyjimky, antibakte-
ridInf terapie nenf indikovana. A vétsina Iékarl asi
toto konsenzudlnf doporucenf respektuje.

Pokud se nezahdji promptné antimikrobidl-
ni terapie u febrilniho stabilizovaného imuno-
kompetentniho nemocného bez identifikované
infekce, nedopustime se vétsinou omylu. A to
ani v pfipadé okultni bakteridlni infekce. Pi roz-
hodovani o zamitnuti indikace ¢i vysazenf anti-



biotik je véak nezbytné zrevidovat anamnestické
Udaje, provést peclivé fyzikalni vysetieni patrajici
po zdroji infekce, rovnajici se témér ,posedlos-
ti*, spolu s individualnim rozborem piinosnych
laboratornich dat. Zdsadou je rovnéz pozorné
sledovani nemocného. Existenci, byt poten-
cidlniho zdroje infekce, napt. iv. kanyly nebo
mocového katétru, je rovnéz nutno vzit na zie-
tel. Rozhodnuti nezahdjit antimikrobidIni terapii
neni nikdy kone¢né a mélo by byt kontinualné
prehodnocovano (6).

Snaha o racionalni antimikrobialni
terapii zatim selhava

Velkym nebezpecim, které hrozi antibiotické
ére, je kombinace nepfiznivych okolnosti — vy-
soka hladina rezistence vyznamnych patogend,
nerovnomerny pfistup k novym antimikrobidlnim
pifpravk{m a dramaticky pokles poctu farmaceu-
tickych firem zabyvajicich se vyvojem antimikrobi-
alnich pfipravkd (7). Situaci komplikujf i subjektivni
faktory lékare — obavy |ékaiti z prodlevy antiinfeke-
niterapie — jde o bakteridlni nebo virovou etiologii?
Casté je pouziti zbytecné irokého antibakterialni-
ho spektra a zbyte¢né prodluzované, byt spravné
indikované antimikrobidlni terapie (8).

Velka snaha odbornych spole¢nosti v zahra-
ni¢ii v CR zlepsit nepfiznivou situaci v Geinnosti
antimikrobidIni, pfedevsim antibiotické terapie,
resp. zastavit narlstani mikrobidlni rezistence,
zatim nepfinasi ocekavané vysledky.

Udaje o nevhodné preskripci se sice rozcha-
zeji dle rGznych pramend, v kazdém pripadé viak
dosahuji z&vratnych ¢isel — od 23,5% az do 60%
nevhodné indikovanych antibiotik (9, 10). Situaci
dokresluje i osveétova kampan ,Antibioticky ty-
den v prostiedi [ékdren” zaméfena na dospélé
pacienty i na rodice détskych pacientd pod za-
stitou WHO ve spolupréci se Statnim zdravotnim
Ustavem a ministerstvem zdravotnictvi. Cilem je
zvyseni povédomi o spravném uzivani antibio-
tik. Soucasti kampané je i dotaznikové Setfen,
které umoznf porovnat nazory ceskych pacientd
s vysledky obdobného prizkumu v ostatnich
zemich EU. Z dotazovan( v 1ékarndch mj. vyply-
nulo, ze 51 % dotézanych povazuje antibiotika
za Ucinnd proti virm a témér tretina je poklada
za léky proti chfipce a nachlazeni (11). Smutné je,
Ze vysledek nejrdznéjsich aktivit v feSenf této pro-
blematiky je zatim naprosto neuspokojivy. Svédci
o tom i narUstajici rezistence nékterych bakte-
rif, predevsim v poslednich desetiletich. Lokalnf
rozdily v preskripci antibiotik i v mezindrodnim
meéfitku svedci o variabilité zvykU a praktik v an-
tibakteridInf Ié¢bé. Nekritické uzivani antibiotik
v podstaté pfispiva k nardstajicimu empiricizmu,

ktery charakterizuje mnohé |écebné postupy.
Nevhodné uzivani antibiotik je ¢asto oznac¢ovano
jako hnaci kolo zvysujici se ceny terapie, vedlej-
sich neptiznivych Gcinkd a lé¢ebnych selhani.
Priznivéjsi je konstatovani existence az prekva-
pivych rozdild v procentu rezistentnich kmend
pfi srovnanf udajl z rznych zemf (12-15). Tato
skute¢nost totiz zfejmé signalizuje rozdilny, a tedy
i rozumnéjsi, pristup k antibiotické, potazmo anti-
mikrobidIni terapii v nékterych regionech. Otazku
optimalni antimikrobidlnf terapie nelze zuzovat
na problém ambulantni nebo nemocni¢ni praxe.
Tyto dvé slozky jsou spolu nerozlu¢né provazany.
Tak jako z nemocnice pronikne obcas rezistentni
nozokomidIni kmen do komunity, tak i opacné
mUze oslabeného jedince v nemocnici ohrozit
komunitni kmen.

Diagnosticky piistup
k nemocnému s podezienim
na infekéni etiologii nemoci

Pfesnd a v¢asna diagndza infekenich nemoci
otevira cestu k racionalni antimikrobidlni terapii;
patfl mezi nejndrocnéjsi problémy v mediciné
z vice dlivodl. Nékteré infekéni choroby jsou vy-
volany patogennimi nebo oportunnimi mikro-
organizmy, které se Spatné kultivuji ¢i nerostou
vlbec na umélych pldach nebo je jejich rlst
tak pomaly, Ze vysledek nelze oc¢ekavat béhem
klinicky relevantni doby. V nékterych pfipadech
simuluje infekéni chorobu patologicky proces
neinfekéni etiologie. Jindy je pficinou $patny od-
bér biologického vzorku, znehodnoceni béhem
transportu materidlu nebo pfi jeho zpracovani.
Konec¢nou prekazkou mze byt i inadekvatni
interpretace vysledkd diky pfitomnosti nor-
malni flory, kontaminace ¢i kolonizace, kterd
nenf v etiologickém vztahu s inkriminovanym
onemocnénim (16).

Navzdory pfinosu modernich diagnos-
tickych metod nelze pochybovat o vyznamu
zakladnich diagnostickych krokd, kterymi
jsou precizni anamnéza a fyzikalni vysetrent.
Daldim nepostradatelnym prvkem dokonalé
dokumentace je kontinuita zdznamd odhalu-
jici dynamiku onemocnéni. Neméné dllezité
je doplnovéani anamnestickych dat osetfujicim
lékafem iv prabéhu hospitalizace, nemocny si
vzdy nevzpomene na vse pfi prvnim vysetient.
Viyznam tohoto tvrzeni v soucasné dobé stou-
pd vzhledem ke zméné provozu fady oddélent
s akutnimi [Gzky, kdy se provoz blizi spise rezimu
smén a dochdazf tak k vétsSimu stfidani [ékard
u nemocného.

At je anamnéza a fyzikani vysetient jakkoli
duleZit3, etiologicka diagndza zavisi az na nékolik
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vyjimek na prakazu plvodce infekéniho onemoc-
néni, tedy na laboratornim priikazu. Standardnf
soucasti laboratornich vysetieni jsou odbéry
biologického materidlu k mikrobiologickému
vysetfen( v odpovidajicim rozsahu pred nasaze-
nim antiinfekeni terapie. Nejcennéjsi jsou nélezy
7 ,Cistého” prostfedi — krevniho feciste (hemokul-
tury), centrdlniho nervového systému (mozkomis-
ni mok) a opera¢niho materidlu, i kdyz ani tam
se nékdy nelze vyhnout rozpakdm pfi podezieni
z kontaminace. V konkrétnich situacich musi byt
vysdetfen vhodny materidl odebrany ve vhodny
Cas, nejlépe pred nasazenim antimikrobidlni tera-
pie, s naslednym transportem za odpovidajicich
podminek. Vhodnou dobu k odbéru biologického
materidlu Ize Ziednodusené charakterizovat néko-
lika priklady: u infekci dychacich cest je to kataraIni
stadium, u stfevnich infekci dny akutniho préjmu,
krev na hemokulturu ve stadiu tfesavky nebo pred
kulmina¢nim bodem teplotni kfivky, u rannych
infekcf ve stadiu supurace. V pfipadé hemokultur
je nutno odebrat nejméné 2-3 vzorky béhem
septické epizody nebo 24 hodin, pokud mozno
alespon v 30-60 minutovych intervalech, je vsak
nezbytné posoudit riziko ¢asové prodlevy. Nenf
vhodné odebrat krev ziv. kanyly. Specidlni metody
je tfeba si vyZadat pfi podezfeni z mykobakteridini,
mykotické nebo parazitarni infekce. Pfi podezient
z anaerobni infekce je tfeba poslat do laboratore
tekuty material nebo ¢ast tkdné, nikoli stér i vytér.
Sviij vyznam majf i opakovana kultivacni vysetfen,
bez kterych je cilend terapie nemyslitelna. A to
iv pribéhu terapie, pokud odpovéd na lécbu
neni pfiméfend. Pomeérné obtiznd je interpretace
nélez(i z prostredi, které je fyziologicky osidleno
bakteriemi, pfedevsim kultivacni nalezy z dycha-
cich cest veetné trachealnich kanyl.

Prvni orientace lékare pfi posuzovani ne-
mocného s podezienim z infekéni choroby je
zaloZena kromé anamnézy a fyzikdlniho vyset-
feni na hodnoceni nejrychleji ziskanych labora-
tornich vysledkd — krevniho obrazu (KO) s dife-
rencidlnim rozpoc¢tem, sedimentace erytrocytd
a biochemického vysetienf veéetné zanétlivych
markerd, predevsim C reaktivniho proteinu (CRP).
Bila slozka krevniho obrazu reaguje nejrychleji,
pfinejmensim zménami v diferencidlnim rozpoc-
tu — posunem doleva, event. jen toxickym zrné-
nim granulocytl pri bakteridIni infekci, vétsinou
spolu s méné ¢i vice vyjadfenou leukocytézou.
Bohuzel, i virovd infekce mUZe obcas na zacatku
onemocnéni prezentovat ,bakteridlni” leuko-
gram. Naproti tomu vyznamnéji zvysena hod-
nota CRP mUize mit urcitou prodlevu od zacatku
onemocnéniizmeén v krevnim obraze — az de-
sfitky hodin. Pfi hledanf pdvodu akutniho hore¢-
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natého onemocnénf obvykle povazujeme hod-
notu CRP nad 40-60mg/I za projev bakterialnf
infekce. U zdvaznych bakteridlnich invazivnich
onemocneéni, sepse, purulentni meningitidy,
rozséhlé flegmoény a dalsich, Ize ¢asto zazname-
nat hodnoty 200-300mg/l i vy3si (5). Dynamika
hodnot leukogramu a CRP pfi Uspésné léce-
ném bakteridlnim onemocnént, prfedevsim sepsi
a purulentni meningitidé, byva viak vétsinou
opacna — drive se snizuje patologickd hodno-
ta CRP nezZ se upravuji zmény v bilé slozce KO.
Sedimentace erytrocytl reaguje nejpomaleji, co
do nastupu i regrese — prodleva byva obvykle
vicedennf (graf 1). Standardni vysetfeni hladi-
ny prokalcitoninu, byt se jevi jako slibné&jsi (ale
také drazsi) v diagnostice infekénich nemoci,
nenf v rdmci prvni orientace Iékafe nezbytné.
Dokonce recentni danska studie neprokazala
priznivy efekt fizeni antibiotické lécby vyuzitim
dynamiky prokalcitoninu na preZiti nemocnych
na jednotkdch intenzivni péce (17).

U sérologickych testii je piinosnéjsi si-
multdnni vysetienf parovych sér. Prvni sérum
se odebfra co nej¢asnéji, druhé s odstupem 2—-4
tydn(. Diagnosticky cennd je sérokonverze nebo
vyznamny vzestup titrd, alespon ¢tyfndsobny.
Velmi obtiznd je interpretace sérologickych testd
na borrelidzu pfi patrani po kauzalnim vztahu
mezi aktudlnim klinickym obrazem a borreliovou
etiologif. Dalsim pifkladem mUze byt posouzenf
aktualnosti toxoplazmové infekce u gravidnich.
K prikazu infekénich agens se vyuZivaji i tes-
ty na antigeny se viemi znamymi problémy.
Zkusenosti z riznych pracovist se vsak ponékud
rozchézejf, a tak optimizmus nékterych pracovist
jind nesdileji.

Obrovsky pokrok v diagnostice infekénich
nemoci pfindsi v poslednim desetileti vyuZitf
molekuldrné biologickych metod, predevsim
polymerdzové fetézové reakce (PCR). Reakce
se pouziva k priikazu DNA, event. RNA, ve vyset-
fovaném vzorku. Jeji nejvétsi vyhodou je rychlost
a schopnost prlikazu i ,nekultivovatelnych mikro-
bU". Je rovnéZ vysoce citliva a relativné specificka.
Prinos PCR vynika zvlasté tam, kde dosavadni
klasické metody selhavaji nebo jsou pfilis zdlou-
havé. Jednou z nejuspésnéjsich indikaci této me-
tody je diagnostika infekci CNS. Idedlné se hodi
kidentifikaci nadro¢nych mikroorganizmd, kterou
Ize provést ve velmi kratké dobé — do 24 hodin,
v nékterych pfipadech dokonce béhem pouhych
nékolika hodin, zatimco standardni doba kultiva-
ce a sérologickych metod vyzaduje dny az tydny.
Senzitivita PCR pfetrvava i v prvnich dnech antiin-
fekéniterapie nebo pasivniimunizace. PCR muze
pfispét i k posouzeni terapeutického efektu. Nelze

vsak zapominat na pomérné kratkodobé zkuse-
nosti s ttmito metodami, jejich vysokou cenu a pfi
dosavadnim standardnim vysetfovani i absenci
citlivosti prokdzaného agens na antimikrobidIni
pripravky (16).

Infekéni nemoci hrajf vyznamnou roli v di-
ferencialni diagnostice nemocnych s febrilnim
stavem, ktery vsak doprovézi i fadu neinfeke-
nich chorobnych procest mnohdy imitujicich
pravé infekenf pricinu. Lze pfipomenout napf.
febrilni stav spliujici kritéria horecky nejasné-
ho pavodu. Jen u déti se diagnostikuje infekéni
pficina ve vice nez v 50 %, u starsich osob klesa
procento infekénfi etiologie az na jednu ¢tvrtinu
(18, 19). Podobné i obraz sepse nemusi vzdy
zZnamenat pravou sepsi, muze jit o stav imitujici
sepsi. Diferenciace téchto stavl patfi v infeke-
nf mediciné k tém nejobtiznéjsim, ponévadz
terapie nesnese ve vetsine pfipadd vetsi pro-
dlevu. Alarmujici je kombinace febrilniho stavu,
alterace védomi a koznich projevd, jak se s nimi
mUze |ékar setkat napf. u meningokokové sepse
nebo meningitidy (viz pfiklad algoritmu, graf 2).
Nékteré prameny uvadéjf urcita rozmezi zvyse-
nych teplot svédcici spise pro infekci ¢i naopak.
Vlastni zkusenosti tomuto tvrzeni odporuji. Lze
se setkat s nemocnymis pomérné vysokou ho-
rec¢kou pfi bandlnim respira¢nim onemocnéni
a naopak s relativné nizkou teplotou pfi sepsi
nebo neuroinfekci, véetné arteficidlniho snizeni
teploty pfi prochlazeni nebo po pouZiti antipy-
retik, antirevmatik a kortikoidd.

Navzdory narlstani spektra modernich vy-
Setfovacich metod zUstava peclivd anamnéza,
ddsledné fyzikdlni vysetieni a pozorné sledova-
ni klinického prabéhu onemocnéni zakladnim
postupem i v oboru infekénich nemoci. Navic
nékteré vysetifovaci metody nejsou zcela bez ri-
zika pro vysetfovaného. Je spravné brat v ivahu

Graf 1. Uprava hodnot v % vychozi hodnoty sedimen-
tace erytrocytl (FW), patologickych hodnot leukocytl
(leu) a Greaktivniho proteinu (CRP) u nemocnych s dg
purulentni meningitidy a sepse do 5-7 dnd Iécby
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Pozn. 100 oznacuje vychozi hodnotu nemocného
pfi prijeti na lGzko, 5-7. dne |écby antibiotiky
uvedeny hodnoty poklesu v % ve vztahu

k vychozi hodnoté FW 84, leu 66, CRP 25 %

i cenu vysetfenfa hodnotu pro pfedpoklddanou
diagndzu a terapii. ,Vyuzivani &i spise zneuzi-
vani celé rozsahlé palety pomocnych vysetreni
nemusi vzdy pfinést prospéch nemocnému ne-
hledé na nepfiznivy ekonomicky dopad.

Preskripce antibiotik

Preskripci antibiotik ovliviuje fada faktord.
Z téch, které souvisi s medicinskym problémem
mozno jmenovat povahu a intenzitu symptoma
nehledé na etiologii, jejich interpretaci i obavy
|ékafe zmoznych nasledkd akutniho onemocné-
ni, napf. pfi podezieni ze streptokokové etiolo-
gie. Rozpaky se tykaji hlavné rozhodovéni o bak-
teridIni ¢i virové etiologii, volbé nejvhodnéjsiho
antibiotika a délky terapie. Existuji vsak i faktory
mimo oblast odbornosti — etické a spolecenské.
Je moZno uvést obavy z mozného pochybe-
ni, tlak pacientl a rodicd detskych pacientd
na predepisovéani antibiotik, falesné predstavy

Graf 2. Piiklad algoritmu pfi rozhodovéani postupu u nemocného s podezienim na zavazny prabéh infeke-
niho onemocnéni, napf. sepse ¢i purulentni meningitidy
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o neskodnosti antibiotik. Nelze vynechat ani vliv
reklamy farmaceutickych firem.

Rozhodovani o preskripci antibiotik se da
zjednodusené definovat jako balancovani mezi
ocekavanym prospéchem a rizikem. Jak se tedy za-
chovat? Jednoduché feSeni neni, stejné jednoduse
ale Ize fici, Ze jsme nic nového nevymysleli. Cesta
ztohoto zacarovaného kruhu vede predevsim pres
kontinudIni vzdélavani lékafl v terénu i v nemoc-
nici, rutinné a spravné provadéna mikrobiologicka
vysSetfeni a v neposledni fadé i pfimérené infor-
movani laické populace. V poslednim pfipade je
nedavny prizkum nazord vefejnosti alarmujici (11).
Ucelna antimikrobidIni terapie je asi tou hlavni zbra-
ni proti sice zakonitému, ale zaroven korigovatelné-
mu nepfiznivému vyvoji antimikrobidlni rezistence.
Za hlavni kroky raciondlni antimikrobidInf terapie
Ize povazovat spravnou indikaci antimikrobidlnf
medikace pfi prokdzaném ¢i vysoce suspektnim
onemocnéni infekéni etiologie, dodrzeni dosta-
te¢né davky pouzitého pfipravku a pouziti jen ne-
zbytné nutné délky terapie. V pripadé bakteridiniho
plvodu infekce pak maximalni vyuziti starsich jed-
nodussich” antibiotik pfed modernimi pfipravky
s velmi Sirokym spektrem a spravné posouzenf
ukazatell zanétlivé odpovédi hostitele, kterd mize
pretrvavat mnohem déle nez vlastni plsobeni
infekéniho agens. Prospéch mize piinést i ade-
kvétni komunikace s nemocnym, pfipadné s rodici
nemocného ditéte. Nezbytnym predpokladem
,dohody" s nemocnym o racionaini1é¢bé je vysoka
odbornost Iékafe a jeho velmi dobré komunikacni
schopnosti, které zarucuji ddveru nemocného
a zaroven eliminuji nevhodny tlak na Iékare.

Ne vsechny bakteridIni infekce vyzaduiji cel-
kové podavani antibiotik. Napf. u konstantné pfi-
tomné tracheitidy u intubovanych nemocnych,
kterd obvykle nevyvolava sama o sobé febrilnf
stav, je vhodnéjsi terapif peclivé toaleta dychacich
cest nez celkové podavana antibiotika, pokud
nedojde ke zhorsenti respiracnich funkci. Podobné
nejlepsi lé¢bou infikovanych povrchovych ran
a dekubitd je lokaIni Ié¢ba a oSetfovatelska pé-
Ce. Infekce intravendzni kanyly u stabilizovaného
nemocného, pokud neni spojena s bakteriemif
Staphylococcus aureus, se da zvlddnout vynétim
kanyly bez antibiotické terapie (20).

Zaludnost infekci

Zavazné infekce doprovazi fada probléma
ztézujicich ur¢enf sprdvné diagndzy i nésledné-
ho lé¢ebného postupu: neni zndmo primarni
loZisko infekce a kauzéIni agens, nespravnd in-
terpretace kultivacnich nélezd, rezistence etio-
logického agens vici podavanému antibiotiku,
zhorsend penetrace antibiotika do infek¢niho lo-

Ziska, event. problém s drendzi loZiska a konecné
vyssiriziko atypického priibéhu infekénf choroby
a selhdnf terapie u jedinct s poruchou celko-
vé nebo lokdlni imunity. Detekce loziska mUze
byt zdsadni pro izolaci a identifikaci kauzalniho
patogena. Tudiz uZiti empirické Sirokospektré
antibiotické lécby naslepo nikdy nezprostuje
|ékafe povinnosti patrat po infekénim loZisku.
| dodatec¢nd identifikace kauzalniho agens a ur-
¢eni jeho citlivosti mlze byt podkladem pro
adekvétni Upravu jiz podavané antimikrobialni
|éCby. Z té Cinf asi nejvétsi problémy lécba anti-
bakteridlnf, antibioticka.

Co mUze tedy usnadnit rozhodovéni o poda-
ni ¢i odepfeni antibiotika? Zjednoduseneé feceno:
spravna interpretace vyse uvedenych krokd pfi
prvni orientaci lékafe v kontaktu s nemocnym
a velmi dobra znalost problematiky infek¢nich
chorob veetné diagnostickych a terapeutickych
moznosti.

Co mUze naopak zmafit snahu o raciondlni
pouzivani antibiotik? Zbytecné uzivani antibiotik
bez prikazu nebo dlivodného podezreni z bak-
terialni etiologie (8). Nepfimérena spoluprace
nemocného, nedodrzeni davkovaciho rezimu,
pfenechdnf ¢asti Iéku jinému nemocnému,
ponechdnf si ¢asti davky ,napfiste”, zakoupeni
a pouziti antibiotika z vlastniho rozhodnuti bez
ohledu na Ucelnost a Uc¢innost, tedy nedosta-
te¢nd informovanost laické a bohuzel nékdy
i odborné verejnosti.

Nové trendy v antiinfekénf terapii vyZaduji
vice pozornosti moznym interakcim mezi anti-
mikrobidlnimi pfipravky a pfirozenym obrannym
systémem (21, 22). Zatim vsak nelze spolehlivé
posoudit vyznam vysledkd pro klinickou praxi.

Boj proti antimikrobialni rezistenci

Podminkou raciondIni antimikrobidlni te-
rapie, kterd vyzaduje dodrzovéani vseobecné
znamych zasad, je mezioborova spoluprace
na mezindrodni Urovni. V zaff 2001 zahdjila
Svétova zdravotnicka organizace prvni globalnf
strategii boje proti Sifeni antimikrobidInf rezis-
tence — WHO Global Strategy for Containment
of Antimicrobial Resistance (23). Strategie ozna-
Cujici antimikrobidIni rezistenci za globalni pro-
blém musf byt vlastni viem zemim. Z&dny narod
se sam nemuze ubranit importu rezistentnich
patogent diky cestovani a obchodu, at jiz je
jakkoli Uspésny v boji proti rezistenci v ramci
svych hranic.

Zavaznost situace dokladd i usporadani
Ministerské konference o ,Bakteridlnim ohrozent
bezpecnosti pacientl v Evropé”,
15-16.4.2009 v Praze v rdmci ¢eského predsed-

kterd se konala

Prehledové cldnky

nictvi EU (24). Zahrani¢nii domaci experti se za-
méfili na nemocni¢ni antimikrobidlnf programy,
které by mély vést ke snizenf rizik souvisejicich
s antimikrobidInf rezistenci a nozokomidlnimi
infekcemi. Vznikl tak mezindrodni tym expertd
v oblasti nemocnic¢nich antibiotickych progra-
m, kteff budou dlouhodobé spolupracovat
v oblasti antibiotické politiky.

Soustavnéa prevence a kontrola antimikrobi-
alni rezistence je nezbytna pro zachovani dlou-
hodobé ucinnosti antibakteridlnich pripravkd
v léc¢bé i profylaxi infekci. Soucasné projekty
EU, napf. ABS International (mezindrodnf anti-
biotické strategie) ziniciativy Rakouska v letech
2006-2008, definujf principy nemocni¢ni takti-
ky kontroly antibiotické terapie jako vychodiska
k diskusi o pfislusnych standardech a méfitel-
nych prvcich, které by vedly ke zlepSenf praxe
ve zdravotnickych zafizenich napfi¢ Evropou
(25). Tyto standardy by byly zahrnuty mezi
hodnotici kritéria pro akreditace nemocnic.
CR se tohoto projektu zucastnila spolu s dal-
simi 8 zemémi, pdvodnimi i novymi ¢leny EU.
Koordinatorem aktivity v CR se stala nemoc-
nice Na Homolce (primar Vlastimil Jindrak).
Cilem projektu je omezeni vyvoje mikrobidlnf
rezistence. Vyznamnou soucasti projektu byla
i pfiprava edukacniho programu pro zkusené
|ékafe v oblasti antibiotické terapie, ktefi by pak
poznatky predavali déle nejen v nemocnicich
ale komunikovali by i s ambulantnimi kolegy.
Program je koordinovan interdisciplinarnim
antibiotickym tymem, jehoZ kompetence za-
jistf nemocni¢ni management. Jeho ukolem
jeistanovenia pravidelna obnova ,pozitivniho
generického listu antibiotik”.

Programy jednotlivych zdravotnickych za-
fizeni navazuji na prislusné narodni mechaniz-
my a stavaji se soucasti mezinarodni kooperace
na poli antibiotické lé¢by a vyuziti dat o antimi-
krobidlni rezistenci (26). Zdanlivé banélni dopo-
ruceni. V fadé nasich nemocnic se tato praxe
uplatnuje jiz desitky let. Ale zdaleka ne ve viech,
nékde dominuji mikrobiologové bez odpovidaji-
ci vazby na klinické problémy nemocného, jinde,
spise ale vyjimecné, infektologové. Po strance
organiza¢ni byla dalsi strategie postupu déna
v CR ustanovenim Narodnfho antibiotického
programu (NAP) ministerstvem zdravotnictvi
na zakladé Usneseni viady CR ze dne 4. kvét-
na 2009 ¢. 595. Zakladnim principem NAP je
tzv. mezisektorovy koordinac¢ni mechanizmus,
jehoz smyslem je zejména zajisténi efektivni
koordinace ¢innosti mezi humannim a veterinar-
nim zdravotnictvim a vsemi zainteresovanymi
subjekty (27).
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Tabulka 1. Charakteristika nékterych novéjsich ATB (Upraveno dle 30)

Skupina ATB Ucinnost

cefalosporin ceftobiprol MRSA

glykopeptid dalbavancin MRSA, GISA, VRE

oxazolidinon linezolid MRSA, VRE

lipopetid daptomycin MRSA, MRSE, GISA, VRE
. ) ) MRSA, ESBL producenti

glycylcyklin tigecyklin ne Pseudomonas spp.

karbapenem ertapenem ESBL producent

ne Pseudomonas spp.

MRSA - meticilin-rezistentni Staphylococcus aureus

MRSE — meticilin-rezistentn{ Staphylococcus epidermidis

GISA - Staphylococcus aureus s intermediarni rezistenci vici vankomycinu, glycopeptide-intermediate S. aureus

VRE — vankomycin-rezistentni enterokoky

Novéjsi antibiotika

Kazdé nové antibiotikum se Sirokym spekt-
rem a Ucinnosti proti rezistentnim patogentm
je vitano v klinické praxi (28). DGvodem k hledanf
novych antibiotik nejsou jen narUstajici rezistence,
ale také diskrepance mezi velmi dobrou in vitro
aktivitou nekterych antibiotik a vyznamné nizsi
klinickou Ucinnosti. Nazornym prikladem je nedo-
statecny efekt vankomycinu priinfekcich dolnich
cest dychacich vyvolanych kmeny Staphylococcus
aureus kontrastujici s vysokou in vitro aktivitou
glykopeptid( vici stafylokoklm (29).

Viyvoj novych antibakteridnich latek po roce
2000 byl zaméfen hlavné proti grampozitivnim
infekcim, viz tabulka 1 (30). Riziko rezistence
se jim viak zfejmé rovnéz nevyhne. JiZ tfi roky
pouzivani linezolidu stacily k identifikaci ¢as-
né rezistence (31). Navic recentni prace udava
rok 2009 jako posledni rok, kdy bylo uvedeno
do praxe nové antibiotikum (32).

Budouci antibioticka strategie
Varujici jsou studie prokazujici, Zze asi v polovi-

né pfipadd antibiotické lé¢by v nemocnicich jde

0 lé¢bu zbyte¢nou nebo nevhodnou (33). Studie

vsak zaroven ukazuiji, ze zlepSeni antibiotické 1é¢-

by mlzZe snizit rezistenci, snizit infekce vyvolané

C.difficile a zlepsit vysledky écby, pricem? se jesté

udetif naklady na zdravotni péci. Stacf tii jedno-

duse proveditelné kroky ke zlepSenf antibiotické
lé¢by ve zdravotnickych zafizenich.

1. VSechny ordinace antibiotik by mély mit na-
sledujici informace: davku, predpoklddanou
délku trvanilécby a dlivod indikace, aby byly
dany predpoklady adekvatni kontinudlnf
péce. Uplnost informaci zabrani rozpakim
pfi Uvahach o zastaveni terapie ¢i zméné
antibiotika, zvlasté pri pfedani nemocného
jinému lékafi.

2. Provedeni bakteriologického vysetfent je
soucasti ordinace antibiotika — ndlez mdze

ovlivnit sifi spektra antibiotické Ié¢by, zménu
antibiotika, event. jeho vysazeni.

3. Prlibézna revize Ucelnosti a Uc¢innosti te-
rapie s vyuzitim laboratornich nalezl, pre-
devsim vysledkl bakteriologického vyset-
feni. Teprve pak je mozno lé¢bu pfipadné
,doladit” a ur¢it event. jeji délku. Je nutno
vzit v Uvahu, ze vétsina prvotnich indikaci
antibiotické 1é¢by je empirickd, rozhodnuta
pfed znalostf etiologické diagndzy.

Celosvétovd situace nuti experty k zamyslenf
nad zhorsujici se situaci v Uc¢innosti antimikro-
bidlni terapie a k vytvareni validnich postupd,
které by mély alespon zpomalit nezddouci
vyvoj. Pfikladem mdze byt aktivita americké
infektologické a epidemiologické spole¢nosti
(34). Z jejich konsenzu vyplyva, ze dosud nenf
dostate¢ny pocet randomizovanych klinickych
studif zamérenych na kontrolu antimikrobialni
strategie a 7e z tohoto dlvodu je i fada dopo-
ruceniv jejich zprave na urovni dikazu lll. Proto
doporucujf urcité okruhy, které by se mély stat
pfedmétem dalstho vyzkumu a hodnoceni vcet-
né zhodnoceni dosavadnich nejefektivnéjsich
doporucovanych postupt.

Americké infektologickd spole¢nost jde do-
konce jesté dale — navrhuje novy cil — vyvoj 10
novych bezpecnych a Gcinnych antibiotik do ro-
ku 2020 (35, 36). Nekteff experti vsak varuji pred
zjednodusenim problému rezistence. Je tfeba
vytvaret antimikrobidInf strategii, které by zajisto-
vala adekvatni pouzivani novych pripravkd, jinak
by opét dochdzelo k rychlému rozvoji rezistence.
Ktémto dobrym dmyslim a slibnym cildm je asi
na misté poznamenat, Ze v nasich skromnych
pomérech financovani zdravotnictvi je nutno
rozumneé vyuzivat i ,stard” antibiotika s dosud
velmi dobrou uUcinnosti v¢etné optimalizace
jejich vyuziti (37). Prikladem mUzZe byt i pouZitf
doxycyklinu nebo amozicilinu u dospélych pfi
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méné zavaznych bakteridlnich infekcich dycha-
cich cest (vlastni zkusenosti).

Konsenzus odbornych spoleénosti

V soucasné dobé Ize na webovych stran-
kach CLS JEP najit fadu doporucenych postup(
pro antibiotickou lé¢bu (38) mj. i doporuceny
postup v diagnostice, Ié¢bé a prevenci lymes-
ké borreliézy uvedeny neddvno na strankach
Spole¢nosti infekéniho 1ékafstvi CLS JEP; postup
konzultovany s dalsimi odbornymi spole¢nostmi
CLS JEP (39).

Za pozornost stojf i konsenzus primara
infek¢nich pracovist k bohaté diskutovanému
problému terapie chlamydiovych infekci ze se-
tkani prednostl a primard infek¢nich oddélent
v Cerném Dole v roce 2010 (40).

Univerzalni feseni problémd rezistentnich
bakterif neexistuje, protoZe tyto problémy jsou
spjaty s pfirozenymi vlastnostmi mikroorga-
nizmd. Hrozba ztraty ucinnosti antibakteridlnf
lé¢by trva. Racionalnim pouzivanim antibiotik Ize
docilit vyznamného efektu pfi snaze zachovat
jeji prospésnost i budoucim generacim.

Prevzato a upraveno z Interni Med.
2008; 10(1): 26-30.
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