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ATB zakladni
ATB prvni volby
ATB alternativni

ATB rezervni



Spravna volba antimikrobialni latky

1) Typ mikroorganismu a jeho citlivost k ATB
2) Misto a charakter infekce

3) Stav pacienta

4) Bezpecnost ATB

5) Dostupnost ATB (naklady na lécbu)



Volba ATB ve vztahu k typu a citlivost mikroba

Empiricka terapie - ? mikrob i jeho citlivost
— typ infekce (oCekavany puvodce, znalost etiologie)
— misto (komunitni x nozokomialni, cestovni anamnéza),
— stav pacienta (vek, imunita)
— aJ....
Mozno zahajit terapii sirokospektrymi ATB Ci kombinaci
pokryvajici G+ i G- . (zvl. u moznych polymikrobialnich infekci)
Intervencni lécba — schéma postupného pouzivani ATB

Ziskat odbér pred zahajenim IéCby, je-li to mozné!

Cilena terapie — vyhodnéjsi
znalost typu a citlivosti mikroba
Nekdy lIze predvidat citlivost na ATB dle druhu mikroba
(SRPY)

Obvykle je nutno testovat citlivost (stanoveni MIC a MBC)



NejCastejsi metody testovani citlivosti

Kvalitativni

Diskova difusni metoda
technicka jednoduchost, cenova dostupnost, kontaminace
X
vySSi naroky na standardizaci, kvalitativni hodnoceni
(nezjistime MIC)

Kvantitativni:

LI A0 4N 4

LAY 4

usmrtit 99,9 % pfislusné bakterialni populace v daném inokulu

Dilucni metody (agar, bujon)

Mikrodiluéni mikrometody




Vysledky testovani a jejich interpretce

Hranicni koncentrace (breakpoint)

definované hodnoty koncentraci urcujici, odpovida-li MIC daného kmene
kategorii citlivy/rezistentni/hranicné citlivy (citlivost zavisla na davce)
Mikrobiologickeé BP - distribuce citlivosti (rezistence) pro dany
bakterialni druh
Farmakologickeé BP - farmakologickeé vlastnosti pripravku

Klinicky BP - klinicka ucinnost

Citlivy — kategorie pripravku pouzitelnych pro IéCbu; po splnéni dalSich
Kriterii -, bez prokazatelneého mechanismu rezistence
I citlivost in vitro ne vzdy koreluje s citlivosti in vivo

Hranicni citlivost (citlivost zavisla na davce) — riziko [éCebného selhani,
pritomen urcity stupen prirozené nebo ziskané R — zvySeni davkovani

Rezistentni — terapeuticky efekt nepravdépodobny, pritomnost vysoké
hladiny prirozené nebo ziskané rezistence



Kontrola ucinnosti a bezpecnosti terapie

Klinicka - sledovani stavu pacienta (znamky selhavani terapie,
nezadouci ucinky aj.)

Laboratorni:
Monitorovani plazmatickych koncentraci — zejm. ATB s Uzkym

terapeutickym rozpetim

L& 4

L& 4

usmrtit 99,9 % pfislusné bakterialni populace v daném
inokulu

Dilucni metody (agar, bujon)
Mikrodiluéni mikrometody
Testy s gradientem ATB (napr. E-test)



Kontrola ucinnosti a bezpecnosti ATB terapie

Klinicka - sledovani stavu pacienta (znamky selhavani
terapie, nezadouci ucinky aj.)

Laboratorni:

Biochemické markery - CRP a|.

Monitorovani plazmatickych koncentraci + interpretace
(imunochromatografie, HPLC, MS) — zejm. u ATB s uzkym
rozpetim terapeutickych koncentraci (VAN, AMG),
interindividualni variabilita farmakokinetiky

Kontrola davkovani a efektivity terapie (citlivost zavisla na
davce)

Kontrola NU - rizikovi pacienti (déti)

Kultivacni vysetreni + vysetreni citlivosti



Spravna volba antimikrobialni latky

1) Typ mikroorganismu a jeho citlivost k ATB
2) Misto a charakter infekce

3) Stav pacienta

4) Bezpecnost ATB

5) Dostupnost ATB (naklady na lécbu)



Misto a charakter infekce

Zavazné infekce — baktericidni ATB

Prunik ATB do mista infekce - bariéry
Vazba na plazmatické bilkoviny (¥ prinik endotelem kap.)
Liposolubilita — prunik pres bariéry (hemato-encefal. bariéra)

| do bunék (intracelularni infekce)
Velikost molekuly - Nizkomolekularni — vétsi prestup
Zpusob vyluCovani ATB

Biofilmové infekce
Pritomnost loziska

Intra / extracelularni patogeny



Spravna volba antimikrobialni latky

1) Typ mikroorganismu a jeho citlivost k ATB
2) Misto a charakter infekce

3) Stav pacienta

4) Bezpecnost ATB

5) Dostupnost ATB (naklady na lé€bu)



Vliv stavu pacienta na volbu ATB terapie

Imunitni systém: podili se na eliminaci infekCniho organismu
(zejména u bakteriostatickych ATB)
Imunosuprese — baktericidnich ATB, vyssi davkovani,
delSi doba leCby
Renalni €i jaterni dysfunkce - kumulace ATB

Spatna perfuse: diabetici - 4 cirkulace DK - { ATB - obtizna
|éCba bérc. viedu
Vék: novorozenci ({ ren. a hep.eliminace) — Tcitlivost na tox.
ucinky (CMP, SAM)
do 8 let — ne tetracykliny (rust kosti, zuby).
Téehotenstvi a laktace: !!! ATB prostupujici placentou a do

mleka
Ochota spolupracovat (Compliance)

Snasenlivost (alergie aj.)



Spravna volba antimikrobialni latky

1) Typ mikroorganismu a jeho citlivost k ATB
2) Misto a charakter infekce

3) Pacient

4) Bezpecnost ATB

5) Dostupnost ATB (naklady na lé€bu)



Hypersenzitivita (Alergickeé reakce)

Pestré klinické projevy (urtika, kozni exantémy, kontaktni
dermatitis, leékova horecCka, cevni projevy, Quinckeho edém,
sérova nemoc, anafylakticky sok).

Biologické ucinky antibiotik
Vliv na pfirozenou bakterialni mikrofloru

Sirokospektra antibiotika, pfip. ATB Uginna na anaeroby

— superinfekce (kandidy, pseudomonady, MRSA,
C. difficile - pseudomemobr. colitis aj.)

— dysmikrobie GIT (dyspepsie, hypovitaminoza k),
vagina, DU



Prima toxicita
Lokalni drazdeni - bolestiva aplikace - i.m., tromboflebitis - i.v.,
GIT potize - p.o.
Nefrotoxicita - selhani ledvin
(aminoglykosidy, petidy, glykopeptidy)
Hepatotoxicita
(oxa., kotrimoxazol, makrolidy,rifa., tetracykl., nitrofurantoin)

Hematotoxické ucinky - poskozeni krvetvorby (aplasticka
anémie, agranulocytéza), hemolytické anémie (CMP)

Ototoxicita (aminoglykosidy)

Neurotoxicita - neuromuskularni blokada Ci neuropatie
(vysoke davky PNC, glykopeptidy, peptidy, nitrofurantoin)

Porucha kostniho a zubniho vyvoje (tetracykliny)

aj.

Teratogenni ucinky



Spravna volba antimikrobialni latky

1) Typ mikroorganismu a jeho citlivost k ATB
2) Misto a charakter infekce

3) Stav pacienta

4) Bezpecnost ATB

5) Dostupnost ATB (naklady na lé€bu)



Doba lécby
jednorazova (kapavka)
7-14 dni-bezné infekce (DC, UG)
dlhodoba (az mésice)- TBC, IE, abscesy, granulomy,
osteomyelitidy, komplikované inf....

Velikost davky a cesta podani

Racionalni davkovani je zalozeno zejména na
Farmakodynamice (vztah koncentrace k antimikrobialnimu
ucinku)
Farmakokinetice (absorpce, distribuce, eliminace)
Koncentracne/Casove-dependentnim ucinku
Post-ATB efektu




Zpusob podani

LIV 4

p.0. - mirngjSi infekce, nehospitalizovani,
socio-ekonomickeé faktory

Parenteralné — latky Spatné vstrebatelne z GIT, IéCba
zavaznych infekci

razantni zacCatek i.v. —» potom prechod na p.o., i.m., aj.

Rezim OPAT (Outpatient Parenteral Antimicrobial Therapy)

Lokalni - T koncentrace, moznost pouzit i tox. ATB
rany, kuze, selektivni dekolonizace GIT ....

Princip deeskalace



Kombinace ATB

Jen ve vybranych pripadech
(monoterapie je mnohdy racionalnejsi)

Rozsireni spektra ATB terapie (Casto u empirické terapie Ci
smisenych infekcich)

- zasazeneé mikroby

- kompartmenty dosazitelne ATB

- stav mikrobialni populace (rostouci a klidova stadia)

Prevence vzniku rezistence

Zvyseni ucinku (synergie)
sekvencni blokada - souCasna inhibice po sobée jdoucich
metabolickych pochodu (kotrimoxazol, (3-laktamaz + VAN)
inhibice enzymatické inaktivace (inhibitory 3-laktamaz)
zvySeni pruniku antibiotika do bakterie (B-laktam +AMG)

Dualni ucinek — likvidace bakterii + zabranit produkci toxinu



Vhodné a osvedcené kombinace

Synt. bunécné stény (B-laktamy) + cidni uc€inek na metabolismus (aminoglykosidy)
Synt. buécéné stény (B-laktamy) + uCinek na bunécnou membranu (polypeptidy)
Synt. bunécné stény (B-laktamy) + DNA replikace (chinolony)

Zasah na ruznych mistech metabolismu (linkosamidy + aminoglykosidy)

Zasah na ruznych mistech syntézy bunécné stény (B-laktamy + glykopeptidy)

Il Nevhodné kombinace
Bakteriostaticka + cidni poSkozujici bun. sténu (B-laktamy)
Antibiotika které silné indukuji B-laktamazy (imipenem / cefoxitin /, ampicilin)
Antibiotika které zasahujici na stejném misté (makrolidy / linkosamidy /, CMP)

Kombinace toxickych preparatid (aminoglykosidy / glykopeptidy / polypeptidy)



Profylakticke podavani ATB

pouze tam, kde prinos je vetSi nez - riziko vzniku rezistence Ci
superinfekce

Prevence streptokokove infekce u pac. s revmatickou
srdecCni chorobou

Rizikovi pacienti s implantatem (chlopen) — redukce
bakteriémie napr. pri. extrakci zubu

Prevence TBC, antrax aj., ktefi se s inf. agens setkall

LécCba pred nekterymi chirurgickymi zakroky (napr. GIT,
nahrada kloubu, UG)



JAntibioticka politika® a ATB strediska

ATB strediska - zrizovana pri velkych nemocnicich.

Brani naduzivani ATB a zneuzivani Sirokospektrych
antibiotik ({ selek&niho tlaku — 4 rezistence)

,Volna" ATB - lekari predepisuji volnée
Vazana“ ATB - nutno schvalovat ATB strediskem

Poradenska Cinnost

Monitorovani rezistenci



