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Antibiotikai. II ciklas. Racionalios
antibioterapijos principai

1 tema. Racionalaus antimikrobiniy vaisty vartojimo principai

Rasa Marinskiené
Vilniaus kolegijos Sveikatos prieziiros fukultetas

Sparciai augant mikroorganizmy atsparumui antimikrobi-
niams vaistams ir su tuo susijusioms pasaulinéms visuomenés
sveikatos grésméms, Pasaulio sveikatos organizacija (toliau —
PSO) émési kovos priemoniy. Viena i§ strategijos priemo-
niy — skarinti racionaly antibiotiky vartojima.

Antibiotikas vartojamas racionaliai, jeigu:

* antibiotiko skyrimas pagristas klinikiniais infekcijos jrody-
mais;

* antibiotikas parenkamas pagal jo veiksminguma, sauguma
ir farmakoekonomiskuma;

¢ skiriamas kuo siauresnio poveikio spektro antibiotikas,
numatant tinkama vartojimo biida, pakankamas dozes ir
reikiamos trukmeés gydymo kursa;

* antbiotiko veiksmingumas ir saugumas yra stebimas viso

gydymo metu [1, 4, 6].

Gydymas antimikrobiniais vaistais gali biti etiotropinis
(specifinis), empirinis ir profilaktinis.

1. Etiotropinis (specifinis) gydymas — antibiotikas ski-
riamas tiksliai Zinant ligos sukéléjy ir jo jaurruma antibioti-
kams. Prie$ skiriant antibiotikq, mikrobiologiskai istiriama
infekuota organizmo medziaga ir pagal gautus rezultatus pa-
skiriamas antibiotikas. Tiriamoji medziaga imama i§ infekci-
jos zidinio, kraujo, Zaizdy, puliy, organizmo skyséiy, ausuy,
akiy, virduriniy ir apatiniy kvépavimo taku, lyties organu,
slapimo, i$maty. Atlickami bakeerioskopiniai, paséliy, serolo-
giniai tyrimai [5]. Kadangi mikrobiologinio tyrimo rezultatai
gaunami po 24-72 val., o paciento biklé ne visada leidZia
tick laukri, pradinis paciento gydymas daznai skiriamas em-
piriskai, vadovaujantis klinikiniais ligos pozymiais (1, 5, 6].

2. Empiriskai antibiotikas skiriamas i3 anksto numarant
labiausiai tikéting ligos sukéléjy ir jo jautruma anribiotikams,
atsizvelgiant ir | galimas rezistentiskas antimikrobiniam gydy-
mui mikroorganizmy padermes. Todél svarbu Zinoti visuo-
menéje ar ligoninés aplinkoje paplitusiy bakterijy atsparuma
antimikrobiniams vaistams. Jei pacientas susirgo ligoningje,
pvz., dirbtinai ventiliuojamam ligoniui igsivyseé plauciy u#-
degimas, dél galimo rezistentisko sukéléjo reikia konsultuo-
tis su klinikiniu mikrobiologu, nes sukéléjai ir jy atsparumas
antibiotikams jvairiose ligoninése skiriasi [3, 5]. Skiriant an-
tibiotikus empiriskai, reikia laikytis racionalaus antibiotiky
vartojimo principuy.

3. Profilaktinis gydymas — antibiotikas skiriamas chi-
rurginéje prakrikoje operaciniy Zaizdy infekeijy prevencijai,
atliekant stomatologines ir kitas chirugines intervencijas pa-
cientams, turintiems septinio endokardito iSsivystymo rizika
(sergantiems reumatu, jei yra implantuoti dirbciniai sirdies vo-
zruvai, kraujagysliy protezai, koreguotos ir kitos Sirdies ligos),
po paciento kontakto su pavojinga infekcine liga (meningoko-
kine infekcija, kokliuu) serganciu asmeniu ir ke. [2, 6].

PSO duomenimis, operaciniy Zaizdy infekcijos isrinka
iki 15 proc. pacienty. Antimikrobiné profilaktika yra viena
i$ operaciniy zaizdy infekcijy prevencijos priemoniy. Netin-
kamos trukmes ir netinkamu laiku paskirta antimikrobiné
profilakrika didina antimikrobinj atsparuma. Todél ji turi
biii skiriama tik rada, kai klinikiniais ir moksliniais tyrimais
irodyta, kad jg raikant sumaiéja operaciniy zaizdy atvejy arba
yra didelé organy ar (ir) ertmiy operaciniy #aizdy rizika [2, 6].

Optimali antimikrobinio vaisto koncentracija kraujo se-
rume ir operuojamuose audiniuose turi bati pasiekra, kai
chirurgas atlicka pjavi, o terapiné dozé kraujo serume ir au-
diniuose turi ilikti visos operacijos metu ir dar kurj laika po
jos. Optimalu antibiotikus suleisti 15-30 min. iki atlickant
operacinj pjivi. Jei operacija trunka ilgiau nei 4 val., skiriama
papildoma antibiotiky dozé. Antimikrobiné profilakrika ne-
turéry testis ilgiau nei 24 val. Daugeliu atvejy pakanka vien-
kartinés (cefalosporiny) dozés. Esant infekeijai prie§ operaci-
ja, antibiotiky skiriama gydymui prie§ ir po operacijos, bet ne
profilakriskai [2, 6].

Antimikrobinés profilaktikos skyrimo chirurgijoje klaidos
[2]:

* per anksti antibiotiko suleidZiama skyriuje, pries vezant
ligonj | operacing;

* per vélai antibiotiko suleidZiama jau prasidéjus operacijai;

* per pladiai skiriami plataus veikimo spekrro antibiotikai,
kurie sunaikina ,visus“ mikroorganizmus;

* per ilgai antimikrobiné profilaktika tgsiama 24 val. ir ilgiau;

* per daznai antimikrobiné profilakeika skiriama proce-
daroms ir operacijoms, kurioms nereikéry skirti;

* per retai ancimikrobiné profilakeika neskiriama proce-
daroms ir operacijoms, kurioms reikéry skirti.

llgos trukmés antimikrobine profilakrika taikoma esant
imunodeficitinéms bakléms ar ligoms, neutropenijai, sergan-
tiesiems pikrybinémis kraujo ligomis, raikant chemoterapija,
imunosupresija gliukokortikoidais po organy transplantacijos

ir kt. [6].

Racionalaus antibiotiky skyrimo principai

1. Antibiotikai skiriami tik bakterinés kilmés infekcijai
gydyti. Ne visas infekcijas sukelia bakterijos. Daug infekcijy
(pvz., tmines virdutiniy kvépavimo taky infekcijas) sukelia
virusai ir antibiotikais ju paveikti negalima. Net bakrerinés
infekeijos atveju antibiotikas ne visada batinas. Nemazai bak-
teriniy infekciju, pvz., nekomplikuotos virfuriniy kvépavimo
taky infekcijos, praeina savaime.

Ne kiekvienas kari¢iavimas kyla dél infekcijos. Paciencas
gali karsc¢iuodi ir dél kity priezasciy (pvz., pikrybiniy navikuy,
sisteminiy jungiamojo audinio ligy, gali pasireiksti medika-
mentinis kar§¢iavimas) (1, 6]. Kosulys taip pat dar nereiskia,
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kad pasireiskeé bakreriné infekcija. Tai gali baci viruso pazeistos
gyjancios virsutiniy kvépavimo taky gleivinés pozymis [3].

2. Nedelsiant antibiotikai skiriami esant sunkiai ligo-
nio baldei. Empiriné antimikrobiné terapija pradedama ne-
delsiant (prie§ rai paémus infekuotos organizmo medziagos
mikrobiologiskai istiri) kricinés buklés pacientams, kai jraria-
mas sepsis, endokarditas, bakrerinis meningiras, kai kariciuo-
ja neutropeninis ligonis, esanc sunkiai lokalizuotai infekcijai
(pvz., pneumonija, $lapimo raku) ir ke, [1, 3, 6]. Sepsio atveju
gydyma atidéjus 1 val. pacienty mirtingumas padidéja 1 proc.

Mikrobiologinés diagnostikos specialistai nurodo, kad jei-
gu paciento baklé nereikalauja skubios antimikrobinés terapi-
jos, verta palaukti pradiniy mikrobiologinio tyrimo rezultary,
gaunamuy per 30—45 min. L\hkmorcamzmo morfologijos ir
dazymosi Gramo btdu savybiy nustatymas bal\tenoskoplsk;u
gali padéti racionaliau skirri antibiotikus [1, 3].

3. Pries pradedant gydyma antimikrobiniais vaistais,
bakteriologiskai istiriama infekuota organizmo medzia-
ga. Po keliy dieny gauti mikrobiologinio tyrimo rezultatai
(nustatytas tikrasis infekcijos sukéléjas, jo jaucrumas anribio-
tikams) leis tinkamai koreguoti empiriskai pradéta gydyma,
pereinant prie galimai siauriausio spektro antibiotiko. Tadiau
jei pacientas pries paimant infekuotos organizmo medziagos
jau buvo ar yra gydomas antimikrobiniais vaistais, gaury tyri-
mo rezultaty interpretacija ir mikrobicloginés diagnozés nu-
statymas gali buti sudétingas ar netgi nejmanomas (sukéléjas
gali buti jau sunaikincas arba gali biti nustatytos atsparios
antibiotikams bakrerijos, kurios konkre¢iu atveju yra nereiks-
mingos ir nereikalauja gydymo) (1, 6].

sukeliamas hemolizines reakcijas, todél jiems ciprofloksacino
relku skirel arsargiai [6].

Imunodeficitas. Esant jgimtoms ir jgytoms imunode-
ficitinéms bakléms, ligoms, neutropenijai, sergantissiems
piktybinémis kraujo ligomis, taikant chemorerapija, gydy-
ma gliukortikoidais ir k., rekomenduojama parenteriskai
didziausiomis dozémis skirti kelis bakrericidiskai veikiandius
antimikrobinius vaistus [ 1, 6].

Amzius. Paciento amzius turi jtakos ancimikrobiniy vaisty
parinkimui ir dozavimui.

Neéstumas ir zindymas. Dél coksinio ir teratogeninio po-
veikio rizikos motinal, vaisiui ar naujagimiui negalima skirti
kai kuriy antibakeeriniy vaisty. Tyrimy apie iy vaisty saugu-
ma neStumo ir Zindymo laikotarpiu nepakanka, todél anti-
bakreriniy vaisey turi baci skiriama arsargiai [6].

Inksty ir kepeny funkcija. Tai organai, eliminuojantys
antimikrobinius vaistus i§ organizmo. Skiriant antibiociky turi
biii assizvelgiama i jy funkcijos ypatumus. Esanc susilpnéjusiai
inksty ir kepeny funkcijai, siekiant isvengri antibiotiko kaupi-
mosi ir tolssiskumo, vaisto dozé daugeliu arvejy mazinama. Ta-
¢lau karrais dozé didinama, jei dél kokiy nors priefaséiy (pvz.,
del sqveikos su kirais kartu vartojamais vaistais) yra pagreitéjes
kepeny metabolizmas ar inksty eliminacija [6].

Alergija antibakteriniams vaistams. Ancibiocikai yra
vieni daZniausiai alergines reakcijas sukelianéiy vaisty, ypa¢
penicilinai. Todé| paciento alerginiy reakciju anamnezé labai
svarbi. Esanc alergijai penicilinui, pasireiskia kryzminés aler-
ginés reakcijos kitiems beta lakraminiams ancibiotikams — ce-

4. Numatomas labiausiai tikétinas infekcijos sukéléjas
ir jo atsparumas antimikrobiniams vaistams. Empiriskai
antibiotikai skiriami vadovaujandis klinikiniais ligos poiy-
miais pagal labiausiai tikéting infekcijos sukéléja, atsizvelgiant

galimas rezistentiskas padermes [3].

Galimy sukéléjy numanyma lemia infekcijos arsiradi-
mo vieta (pvz., visuomenéje ar hospitalinéje aplinkoje igy-
tas plauciy uzdegimas), infekcijos zidinys (Slapimo takuose,
apatiniuose kvépavimo takuose ir kt.), ligonio amzius (nau-
jagimis, vaikas, vyresnio amziaus ligonis). Pvz., dazniausias
motery Slapimo paslés uzdegimo sukéléjas yra £ cofi. Todeél
empirinei antimikrobinei terapijai pirmiausia skiriami efekey-
viai £, coli veikiantys vaistai [1, 4, 6].

Renkantis empiriniam gydymui tinkamg ancibiotika, svar-
bu zinoti visuomenéje ir ligoninés (skyriaus) aplinkoje pa-
plicusiy bakterijy ancimikrobin atsparuma. Siuos duomenis
teikia mikrobiologinés dlagnostzkos specialistai [1, 6]. Mikro-
biologiniy tyrimy duomenys patenka j nacionalines ancimik-
robinio atsparumo stebésenos duomeny bazes. Tai leidzia
pastebéti naujas bakrerijy rezistentiskumo formas ir pateikti
reikalingas antimikrobinés terapijos rekomendacijas.

5. Ivertinami su pacientu susije veiksniai, galintys ture-
ti jtakos antibiotiko parinkimui. Skiriant antibiotika, sie-
kiama pasirinkei saugiausia vaista, todél labai svarbu jvertinci
su konkreciu paciencu susijusius veiksnius [1, 6].

Genetiniai veiksniai - tam tikry fermenty nepakanka-
mumas. Pvz., pacientai su Seimine gliukozés-G-fosfacdehi-
drogenazés fermento aktyvumo stoka yra linkg j chinolony

falosporinams ir karbapenemams. Jei gydant penicilinu pusi-
reiské bérimas, gastroincestinaliniai simpromai, cefalosporiny
vengti nereikia. Jei gydant penicilinu pasirﬂiéké anafilaksija,
gerkly edema, bronchospazmas. hiporenzija — beralakeami-
niai antibiotikai yra l\ontmmdmuonn, , 3, 6.

Neseniai vartoty antibiotiky (rris pastaruosius ménesius)
anamnezé. Joi paciencas neseniai vartojo pirmo pasirinkimo
antibiotiky, infekeijos sukéléjai jau gali buti jiems arsparis,
Tokiu arveju pasirenkamas alternatyvus gydymas antro pasi-
rinkimo antimikrobiniais vaistais. Jei pacientas yra i$ regiono,
pasizymincio dideliu mikroorganizmy atsparumu (> 235 %)
antibiocikams, alternacyviy vaisty grupiu panaudojimas yra
privalomas [4, 6],

6. Pasirenkamas siauriausio spektro antibiotikas pries
numatomy sukéléja. Skiriami andibiocikai turi veiksmingai
naikinti sukeléja ir kuo maziau veikei likusia organizmo ik
roflora.

[rarus grésmingg gyvybei infekeija nedelsiant pradedama
empiriné &l’lflﬂllﬁoblne terapija vienu ar net keliais antibio-
tikais, i$plecianciais poveikio spekrry. Sios rakeikos tikslas yra
gerinti kritinés biklés paciento, pvz., sergancio sunkiu sepsiu,
hospltahne pneumonija, ventiliacine pmumom]a, galimybg
isgvventi. Paaiskéjus mikrobiologinio tyrimo rezultacams, rei-
kia kuo greiciau skirti gydymg siauresnio spekrro antibiociku,
vengiant mikroorganizmy atsparumo vystymosi (1, G].

7. Vartojamas farmakoekonomiskai pagristas antibio-
tikas. Renkantis ancibiotika reikia atsakyri j klausima, ar gali
buri pasirenkamas lygiavertis pagal efekryvuma ir sauguma,
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bet pigesnis vaistas [1, 3, 4]. Gydymo kaing sumazina per-

¢jimas nuo intraveninés prie geriamosios vaisto formos [6].
8. Skiriamas antimikrobinis vaistas turi veikti infekci-

jos zidinyje esancius mikroorganizmus. Infekcijos Zidinyje
vaistas turi pasiekti reikiama koncentracija, todél reikia ar-
sizvelgti | infekcijos lokalizacija. Infekcijos centrinéje nervy
sistemoje, kauluose, dirdies voituvy vegetacijose, prostatoje,
pilvo ertméje ir ke. turi tam tikry ypatumy. Antimikrobiniy
vaisty koncentracija $iuose audiniuose daZnai yra mazesné nei
kraujo serume. Jei infekcija yra centrinéje nervy sistemoje,
antimikrobinis vaistas turi praeiti hematoencefalinj barjera
ir sudaryti pakankama koncentracijg likvore, rodél rekomen-
duojamy vaisty dozés biina didesnés.

Sergant septiniu (bakteriniu) endokardictu, antimikrobi-
niai vaistai blogai patenka j $irdies voZtuvy vegetacijas, rodél
reikia ilgy gydymo kursy ir gydymo keliais bakeericidiniais
antibiotikais. Daugelis antibiotiky létinio uzdegimo atveju
nepatenka j prostatg dél jos kapiliary ypatumy. Dél kraujota-
kos ypatybiy antibiotikai nepatenka j stiklakanj, todél esanc
uzdegimui jie leidziami tiesiai | infekcijos Zidinj. Antibioti-
kai blogai prasiskverbia | palinius, praranda akryvuma piliy
zemo pH aplinkoje, todél bitinas chirurginis gydymas [1, 6].

9. Skiriamas tinkamas antibiotiky vartojimo biidas,
dozés, intervalai ir kursas.

Vartojimo bitdas. Geriamosios vaisto formos skiriamos, kai
pacientas serga lengva ar vidutine infekcijos forma, esant nesu-
tikusioms rijimo ir vir$kinamojo trakto funkcijoms, kai néra
sunkiy gretutiniy ligy, reikia ilgy gydymo kursy [1, 4, 6].

Intraveninis gydymas skiriamas sunkioms infekcijoms gydyti.
Pacienco klinikinei buklei stabilizavusis, jei tik galima, nuo in-
travenings pereinama prie geriamosios vaisto vartojimo formos.
Parenkami geros absorbcijos ir gero bioprieinamumo antimikro-
biniai vaistai. Intraveniniai antibiotikai néra efekryvits gydant
infekcijg Zarnyno spindyje, pvz., esant Clostridium difficile infek-
cijai skiriamas geriamasis, o ne intraveninis vankomicinas [10].

[ raumenis skiriami ilgo pusinés eliminacijos periodo an-
tibakteriniai vaistai. ISorinis (vietinis) antibiotily vartojimas
yra ribotas (pvz., konjunkeyvicui gydyt) [1].

Dozés, intervalai. Svarbu vartoti ne per mazas antimikro-
binio vaisto dozes ir tinkamu daznumu. Vaisto doze lemia
infekcijos sunkumas, infekcijos Zidinio lokalizacija, ligonio
imunitetas, gretutinés ligos, paciento kiino masé, amzius.

Monoterapija mazina toksiskuma ir gydymo ilaidas.

Kombinuota (2-3 antimikrobiniais vaistais) antimik-
rebiné terapija skiriama [1, 6]:

* kritinés buklés pacienty empirinei terapijai (kol sukéléjas
dar nenustatytas), norint i§plésti antimikrobinio poveikio
spekerg ir siekiant uZtikrinti, kad nors vienas i§ paskirry
antibiotiky paveiks numanoma infekcijos sukeléja;

* numanant, kad infekcija yra midri, sukelta daugiau nei
vienos mikroorganizmy, riies. Pvz., dauguma pilvo ert-
més infekcijy paprastai yra sukeltos gramteigiamuy, gram-
neigiamy bakrerijy ir anaerobu. Antibiotiky deriniai gali
bati farmakoekonomiskesni nei vienas efekryvus, bet labai
brangus antibiotikas;

* siekiant i$vengti mikroorganizmy atsparumo vystymosi
antimikrobinio gydymo metu. Atsparumo mechanizmy
iBsivyscymo galimybé dviems vaistams yra gerokai mazesné
nei atskirai vienam. Tai svarbu gydant tokias ligas kaip tu-
berkuliozé, nes ji gydoma ilgesnj laikyq ir atsparios gydymui

padermés gali atsirasti gana lengvai, o vaisty pasirinkimas

gydymui yra riboras;

* siekiant sinerginio poveikio. Tai reiskia, kad bendras dvie-
ju antimikrobiniy vaisty poveikis yra daug stipresnis nei
juos vartojant atskirai. Tokie deriniai naudojami gydyti
sunkioms infekcijoms, kurioms svarbus greitas bakterijy
naikinimas, pvz., sergant infekciniu endokardicu. Siner-
giniai antibakteriniai deriniai gali bati naudojami norint
sutrumpinti gydymo kursa,

Gydymo trukmé. Kiekvienu individualiu acveju gydytojas,
atsizvelgdamas | infekcijos klinikinius ir laboratorinius pozy-
mius, sprendzia, kada galima baigti gydyma [1, 6]. Nekom-
plikuota $lapimo taky infekcija moterims gydoma 3 dienas.
Nekomplikuotos bakterinés infekcijos gydomos 5-7 dienas,
taciau, sergant streptokokiniu ronzilitu, rekomenduocjama
skirei 10 dieny gydyma, sunkios formos dmiam bakeeriniam
prostatitui — 28 dienas, infekciniam endokarditui, osteomie-
litui, palingam arcritui gydyti — 4-6 sav. [3, 6].

10. Nuolatos stebimas antibiotikoterapijos veilsmin-
gumas bei saugumas. Empirinio antibiotiky skyrimo reko-
mendacijos negali biti absoliuciai teisingos. Ar roliau skirti
vaistus, gydytojas sprendzia stebédamas paciento biikle ir ver-
tindamas reakcija j gydyma bei atsiradusias nepageidaujamas
reakcijas. Pirminis antibiotiko veiksmingumas vertinamas
per pirmas 48-72 gydymo valandas. Stebima bendra paci-
ento biiklé ir infekcijos pozymiy bei laboratoriniy uzdegimo
rodikliy (leukocity kiekis, CRB, prokalcitoninas) dinamika,
kiti diagnostiniai tyrimai [1, 4, 6].

Gydymo saugumas stebimas vertinant toksinj poveikj, ga-
limg antring infekcija vartojant plataus veikimo spekero anti-
biotikus ir k. Negalima uzmirsti ir nepageidaujamos vaisty
tarpusavio saveikos galimybés (1, 6]. Slaugytojy ir paciento
budrumas taip pac gali padédi laiku pastebéti atsirandanéius
nepageidaujamus pozymius [3].

11. Empiriné antibiotikoterapija koreguojama pagal
mikrobiologinio tyrimo rezultatus. Gavus mikrobiologinio
tyrimo rezultatus empiriné antibiotikoterapija yra koreguo-
jama. Turi bati dedamos visos pastangos pereiti prie galimo
siauriausio spektro antibiotiko. Tai ypa¢ svarbus gydymo
antimikrobiniais vaistais komponentas, leidziantis sumaZinti
gydymo islaidas ir roksiskuma bei uzkertantis kelig atspariy
antimikrobiniam gydymui bakterijy plitimui visuomenéje [6].

Tagiau, nergi turédamas pasélio rezultatus, gydyrojas ruri
kritiskai jvertinti, ar juose nurodyti mikroorganizmai i§ tiesy
yra infekcijos sukéléjai ir ar antibiotikoterapijos korekcija yra
tikslinga [1].
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