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Uvod:

Vzhledem Kk neustale nartstajici rezistenci mikrobii ohroZujici hematologické pacienty, zvlasté
pak ty podstupujici allogenni transplantace krvetvornych bunék, Casto stojime pied slozitou
otdzkou volbu antibiotika, jak v empiricke, tak cilené terapii.

NaSe moznosti jsou vzhledem Kk nedostatku novych preparati pomérné omezené, coz vede
k znovu objevovani 1éka, povazovanych za piekonané, jako jsou fosfomycin, kolistin ¢i
tigacyklin. Neexistuje vSak dostatek zkusenosti s témito antibiotiky, zejména u hematologickych
pacienti, kde se ¢asto obavame zejména moznych lékovych interakci. Proto se odbornici ECIL
rozhodli vytvofit alesponn pracovni doporu¢eni k uziti antibiotik proti multirezistentnim
patogeniim a to na zaklad¢ dat, zvefejnénych,

anglicky publikovanych studii a doporuc¢eni uznavanych 1ékait a védca.

Metodika:

Skupina expertt ECIL  vytvofila doporuceni 1écby  multirezistentnich  bakterii
hematoonkologickych nemocnych na zaklad¢ studii dostupnych na PubMED a doporuceni
odbornikl na tuto problematiku. Doporuceni byla hodnocena standardné pomoci IDSA systému.
Jako multirezistentni byla definovan patogen rezistentni k minimalné 2 skupinam antibiotik
uzivanych v empirické ATB terapii.

Vysledky:

Rezistentni G- bakterie :

Problémem je zejména rostouci rozsiteni karbapenemaz a to zejména u Enterobakteriacae, P.
aeruginosa a Acinetobacter baumanii, kdy se jednd o ziskanou rezistenci, zatimco u
Stenotrophomonas maltophilia jde o rezistenci vrozenou.

Antibiotikem volby u Stenotrophomonas je Co-trimoxazol, tikarcilin/klavulonat ¢i ceftazidim.

U ostatnich multirezistentnich bakterii 1ze vyzkouset uziti tigacyklinu, kolistinu ¢i fosfomycinu -
davkovani, nezddouci uc¢inky, mechanismus ucinku a spektrum viz tabulka nize.

Antibiotika k terapii rezistentnich G- patogent

Kombinovana antibioticka terapie je obecné vhodnéjsi, protoze brani jak selekci kmenti primarné
¢i sekundarné rezistentnich na dané¢ ATB ( napf. pfirozend rezistence kmenl Proteus
k tigacyklinu ). Rovnéz vime, Ze fada preparati ptisobi synergicky napi. polymyxin a doxycyklin
a také casto zjiSténa rezistence ke karbapenemiim in vitro, neznamena jejich nulovy ucinek in
vivo. Obecné pacienti, u kterych byly pouzity v terapii karbapenemy, maji lepsi prognézu.




kolistin/polymyxin B tigacyklin fosfomycin
tiida polymyxiny tetracykliny fosmyciny
mechanismus Géinku | disrupce bakt.membran inhibice proteosytnézy inh.syntézy
peptidoglykanii
typ ucinku baktericidni, bakteriostaticky baktericidni
na koncentraci zavislost na Case ¢as 1 konc.
spektrum Enterobakteriacae Enterobakteriacae Enterobakteriacae
NE Proteus, Serratia, NE P.aerug, Proteus, NE A.baumanii
Providencia spp. Morganella, Provid. spp
eliminace renalni biliarni + renalni renalni a fekalni
davkovani 9 mil. IU i.v. vodem, 100 mg, poté 50 mg i.v.a dd 2g 3x denn¢ az

nezadouci ucinky

indikace

poté 4,5 mil.al12h
nefrotoxicita,
neurotoxicita

zéavazné plicni Ci
mocov. infekce
zpusobené citlivymi G-
bakteriemi

12 h
nauzea, zvraceni, bolesti
hlavy

infekce kozni ¢i mékkych

tkani, intraabdominalni

4g 4x denné
GIT intolerance

plicni, kostni ¢i
mocové infekce

Rezistentni G+ bakterie:

Nejcastéji se setkavame s VRE = Vancomycin rezistentnim enterokokem a VISA = vankomycin
intermediarné rezistentnim stafylokokem. U téchto patogent se udavaji jako mozna antibiotika :
linezolid, daptomycin, tigacyklin a nove léky — televancin ¢i ceftarolin. Spektrum jednotlivych
ATB se lisi —napf. daptomycin neni uc¢inny na na E. Faecalis.
Pouze u linezolidu existuje relevantni prospektivni dvoité zaslepena studie, ktera jej porovnava
s vankomycinem - /Efficacy and safety of linezolid compared with vancomycin in a randomized,
double-blind study of neutropenic patients with cancer, Jaksic B.et al, Clin Inf Dis. 2006;42
(596-607)/ , kdy jak klinicky (87 vs 86% ) tak mikrobiologicky ( 58 vs 50% ) ucinek je
srovnatelny, pticemz linezolid ma o néco vyssi toxicitu — zejména hematologickou.




ECIL4 — doporudeni :

Vhodnost uziti jednotlivych antibiotik u multirezist. bakterii na zaklad¢ citlivosti in vitro:

Rezistentni bakterie

Moznosti 1écby

Stupeii doporuceni

Enterobakteriacae rezistentni na

Kolistin/polymyxin B

Blll

karbapenemy Aminoglykosidy
Tigacyklin

Vankomycin rezistentni E. faecalis Linezolid All
Daptomycin Bll
Tigacyklin BII

Vancomycin rezistentni E.faecium Linezolid All
Tigacyklin BII

Ps. aeruginosa rezist.na beta laktamy

Kolistin/polymyxin B | All

Stenotrophomonas maltophilia Co-trimoxazol BII
Tikarcilin-klavulonat | BlI
Ceftazidim Cll

VRSA Linezolid All
Daptomycin BII
Tigacyklin Bl

Dalsi zduraznéné body :

tigacyklin neni vhodné Gzivat u bakteriémie, hladiny v séru nebyvaji dostatecné
daptomycin je inaktivovan v plicich, neni vhodny pro 1é¢bu pneumonie

peniciliny by mély byt upfednostnény pied cefalosporiny ¢i karbapenemy pokud je na
n¢ cilovy patogen citlivy

délka terapie je minimalné 7-10 dni

vzdy pfisné individualni pfistup k jednotlivym piipadim a uzkd spoluprace
hematologl, infekcionistii a mikrobiologl

nutnost dalSich studii zabyvajici se efektem téchto 1€kli 1 hematologickych pacienti
prevence Sifeni rezistence
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