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Antibioticka lécba respiracnich infekci
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Infekce hornich a dolnich cest dychacich patfi mezi nejcastéjsi onemocnéni v détském i dospélém véku. | kdyz fada z nich je virové
etiologie, ¢asto jsou lé¢ena antibiotiky. Ta je v3ak tireba rezervovat pro bakterialni infekty. Pfi volbé optimalniho antibiotika je nutné
vychazet jednak ze znalosti lokalni bakteriologické situace pracovisté véetné znalosti o stupni rezistence a jednak z narodnich a mezi-
narodnich doporuceni v 1é¢bé jednotlivych diagnéz. Zakladni poZzadavek na zvoleny preparat je jeho uc¢innost, bezpecnost a kvalita,
ktera vede k potlaceni bakterialni infekce. Uvodni, zpravidla empiricka terapie mdze byt v pfipadé, ze se podafi ptivodce onemocnéni
prokazat, zménéna na cilenou lécbu dle zjisténé citlivosti k antibiotik(im. Narustajici spotieba antibiotik v Iécbé respirac¢nich infekci je
pfimo umérné sledovana zvysujici se bakterialni rezistenci. Neindikované podavani antibiotik v neopodstatnénych pfipadech situaci
zhorsuje a vytvari podminky pro sniZzeni antibiotické u¢innosti. Tato strategie pak prinasi zvySené néklady na efektivni Ié¢bu respirac-
nich infekci. Detailni znalost spektra Gc¢innosti, mechanizmus priniku preparatu do mista infekce, regionalni epidemiologicka situace
jsou zakladni predpoklady pro spravnou volbu antibiotika. Narodni a mezinarodni standardy poskytuji specificka doporuceni v 1écbé
infekci respira¢niho traktu.
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Antibiotic therapy of respiratory infections

Upper and low respiratory tract infections belong among the most frequent diseases of childhood and adults. Although many of them are
of viral aetiology, they are treated by antibiotics. But it is necessary the use of antibiotics reserves for bacterial infections. Knowledge of
local bacteriological situation of workplace, local drug resistance, national and international recommendations for therapy of respiratory
diseases play important role in the choice of the optimal antibiotic drug. The basis requirement for select drug is its efficiency, safety
and quality in the clinical practice which leads to the suppression of the bacterial infection. The initial empiric therapy can be changed
in the case if the bacterial origin of the disease is documented into the rational therapy based on the drug sensitivity tests. Increasing
use of antibiotics is directly followed by increasing bacterial resistance. Unsubstantiated antibiotic therapy in the bad-founded cases
makes the situation wrong and it leads to the decreasing antibiotic efficiency. This strategy increases costs of the effective treatment
of respiratory infections. Detailed knowledge of effective spectrum, mechanism of drug penetration into the infection place, local epi-
demiological situation form the basis presumptions for the optimal antibiotic choice. National and international standards provide the
specific recommendations for therapy of respiratory infections.

Key words: antibiotics, respiratory infections, clinical efficiency, resistance.

Med. Pro Praxi 2009; 6(1): 34-37

Uvod

Respiracniinfekce patif k nejcastéjsim zéné-
tlm détské a dospélé populace. Jsou charakte-
ristické zvysenym sezonnim vyskytem vedoucim
k vysoké incidenci téchto onemocnéni zvldste
v podzimnich a zimnich mésicich. I kdyZ se bak-
teridIni etiologie infekci dychacich cest podafi
prokézat jen zfidka, odhaduje se, ze priblizné
80 % antibiotik se v komunité pouziva pro lé¢bu
infekci dychacich cest. U déti je situace jesté alar-
mujici a 75 % antibiotik je ordinovano pro terapii
hornich dychacich cest.

Byla prokdzana pfima souvislost mezi po-
uzivanim antibiotik a vzestupem a rozsahem
bakterialnf rezistence (1). Z praxe je znamo,
Ze antibiotickd Ié¢ba je ¢asto podéna bez
prikazného klinického, laboratorniho ¢i rent-
genového nélezu bakteridlniho zanétu (2).
Jednoduchym a rychlym markerem v rozlisenf
virovych a bakteridlnich infekcf je Greaktivni
protein (CRP). Na rozdil od sedimentace eryt-

rocytU, kterd predstavuje velmi nespecificky za-
nétlivy ukazatel a je ovliviiovana fadou faktor(
predevsim hematologickych, CRP jako protein
akutni faze reaguje na bakteridlni zanét béhem
6-12 hodin od pocatku tohoto onemocné-
ni. Sledovéni poctu bilych krvinek poskytuje
méné presnou informaci nez CRP predevsim
u osob leukopenickych a imunosuprimova-
nych. Citlivéjsim reaktantem akutni faze pro
diferenciaci bakteridlnich a neinfek¢nich pficin
zanétu je prokalcitonin. Jeho hodnota se zvy-
Suje jiz po 3-6 hodinach a vrcholovych hodnot
dosahuje za 12-48 hodin. Podévani antibio-
tik pro virové infekce dychacich cest a jejich
podavani pfi falesné diagnoze bakterialniho
zanétu vede k zvysovani antibiotické rezistence
v populaci (3). Zvlasté u déti dochdazi po opa-
kované antibiotické [é¢bé k selekci a nasledné
kolonizaci hornich dychacich cest rezistentnimi
kmeny Streptococcus pneumonie a Haemophilus
influenzae. Pokud pak tyto bakterie jsou vyvo-
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lavateli zdvazného onemocnéni, mdze antibio-
tickd 1é¢ba selhat. Zvlasté u infekci hornich cest
dychacich bez zjevného bakteridlniho agens je
Uc¢inna jen" 1é¢ba symptomaticka v kombinaci
antipyretik, dostatku tekutin a vitamin(. Casto je
jeji i¢innost podcenéna, protoze po podanian-
tibiotika dojde k vyléceni, které by viak nastalo
i spontdnni cestou bez antibakteridlni terapie.
Ani tzv. preventivni podani antibiotika u imuno-
kompetentnich osob nema své opodstatnéni
a nezabrani pfipadnym pozdeéjsim bakteridinim
komplikacim (4). Je zfejmé, Ze ve fazi rychlého
rozhodnuti, kdy je zcela jasna bakteridIni pfi-
C¢ina zanétu, se voli inicidlni antibioticka lécba
empiricky (1, 5). Je tfeba vsak pocitat s tim,
Ze je zatizena vyssim vyskytem nezadoucich
Ucinkd a u zévaznych stavl i vyssi mortalitou
(3). Velky ddraz se klade na ¢asné podani anti-
biotika, které je treba aplikovat do 4 az 6 hodin
po stanoveni diagndzy. Tato véasnost vede
dle fady studif ke snizenf mortality a pfi tom



zajistuje dobrou ¢asovou rezervu pro stanoveni
spravné diagndzy (2, 6). | v téchto situacich je
hlavnim cilem podani takového antibiotika,
které se jevi pro daného pacienta optimalni
s ohledem na rozsah onemocnéni, pfipadné
komplikace a pfidruzené choroby. Doporucuje
se podani antibiotika s co nejuzsim antibakteri-
aInfm spektrem zahrnujici i pravdépodobného
bakteridinfho vyvolavatele daného onemoc-
néni (7). U dlouhodobé hospitalizovanych
pacientd je riziko Iékové rezistence zvlastne
na tzv. nemocni¢ni bakteridlni kmeny vysoké.
Dlouhodobé podavéni preferované monotera-
pie ¢i kombinované [é¢by se Sirokym spektrem
na urcitém geografickém Uzemf vytvafi tzv.
antibioticky tlak na vytvéreni a prezivani rezis-
tentnich kmend. Zde je mimoradné dilezité
zvolit empirickou lé¢bu tak, aby pokryla nej-
¢astéjsi mozné patogeny respiracniho infektu
a pfi tom byla minimalizovdna moznost rozvoje
rezistence (8). Dal$im nebezpecim kromé into-
lerance preparatu je kolonizace rezistentnimi
mikroorganizmy, které mohou znamenat vétsf
nebezpeci nez infekce sama (1).
Obecné Ize konstatovat, ze jednim z nejd -
lezitéjsich momentd v 1é¢bé respiracnich infekcf
je empirické podani antibiotika v ¢asové vypjaté
situaci. V téchto ptipadech je tfeba respektovat
nasledujici principy
B znalost o nejcastéjsich mikrobech, které
se uplatnujfi v postizeném organu
B (daje o zdvaznych a rizikovych parametrech
pacienta

® informace o regionalnf rezistenci nejcas-
téjsich bakteridlnich patogent

®  znalost epidemiologické situace dané oblas-
ti, zdravotnického zafizeni, oddélenf

Doporuceni lécby
respiracnich infekci

Z&kladnim pozadavkem na ucinnost anti-
biotika je jeho steriliza¢ni efekt v misté zénétu
(9). Nepromyslené a nadbytecné predepisovani
antibiotik predevsim se Sirokym spektrem Ucin-
ku muze vést ke ztraté jejich lécebného Ucinku
a tim snizené vnimavosti fléry dychaciho Ustro-
ji. Ktémto situacim dochdzf pfedevsim pfi po-
davéani antibiotik na stavy nezdvazné, vétsinou
spontanné odeznivajici nebo virové etiologie
(10). Pfevéazna cést respiracnich infekci je 1é¢ena
ambulantné a tento trend Ize pfedpokladat
i do budoucna (11). Priikaz bakteridlniho pavod-
ce onemocnénfje ¢asto obtizny a v ambulantni
praxi se obecné neprovadi. Vytéry z hornich
cest dychacich byvaji pro prikaz agens nepfi-
nosné ¢i jsou vysledky mylné interpretovény

(5, 12). Mikrobiologické vysetteni biologického
materidlu s perspektivou prikazu bakteridlniho
plvodce je indikovadno pfi cileném vyplachu
vedlejsich dutin nosnich pfi sinusitidé a odbéru
z dolnich cest dychacich — nejcastéji sputa, dale
pak cilené vyplachy, aspiréty, lavéze (12, 13).
Za reprezentativni vzorek sputa se povazu-
je takovy materidl, ktery pfi mikroskopickém
vysetfeni prokdze v zorném poli vice nez 25
polymorfonukledrd a méné nez 10 dlazdico-
vych epitelii. Kvantitativni hodnocenfi sputa
svédcici pro prikaz patologického agens je
nélez 10°az 10°a vice poctu zarodkd CFU/ml.
U cileného odbéru a vysetfeni bronchoalve-
olarnf lavaze je pozitivni nalez jiz pfi prikazu
vice nez 10° zdrodkd/ml tekutiny. DlleZité je
jeho zpracovani v laboratofi do 2 hodin, jinak
se vytéznost snizuje. Pfinos tohoto vysetreni
stoupa pfi selhani empirické antibiotické te-
rapie a jeji zméné na racionalni, cilenou.
Serologické vysetfovaci metody, které se ne-
uplatni v ivodu pfi nasazenf antibiotika, nybrz
az pri pfehodnocenf inicidlni empirické terapie,
se stanovenim hladiny IgA, IgM a IgG protildtek
jsou vhodné u infekci vyvolanych Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Legionella
pneumophilla. Jde o metody ¢asové narocné,
vice se vyuZivaji pro epidemiologické studie.
Mnohem rychlejsi je provedeni polymerazové
fetézové reakce/polymerase chain reaction —
PCR. Tato vysoce senzitivni metoda rychle
ur¢i na principu amplifikace sekvence DNA in
vitro patogen, ktery se jiz v nizké koncentraci
nachazi v biologickém materidlu. V pfipade
legionelové infekce se pouZivé stanoveni anti-
genu v moci. Obdobné Ize jiz prokdzat antigen
i u Streptococcus pneumoniae (1,12, 13).

Infekce hornich cest dychacich

U nekomplikovanych infekci hornich cest
dychacich a u imunokompetentnich pacien-
td je zakladem symptomatickd lé¢ba. Akutni
rinitida, sinusitida, otitis media, laryngitida
a faryngitida jsou v 80-90% pfipadd vyvolany
viry. Antibiotickd lé¢ba jejich klinicky pribéh
prakticky neovlivni. V pfipadech, Zze pribéh
onemocnéni je podporen prlikazem bakteri-
4lniho agens z odebraného biologického ma-
teridlu a elevaci zénétlivych parametrd, jsou
indikovana antibiotika. Na obvyklé vyvolava-
tele — Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Streptococcus pyogenes jsou citlivé
predevsim aminopeniciliny. Intracelularni pa-
togeny Mycoplasma pneumonie a Chlamydia
pneumonie dobfe reaguji na makrolidova nebo
tetracyklinové antibiotika. Akutni epiglotitida
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a streptokokové tonzilitida jsou onemocnént,
u kterych jsou penicilinova antibiotika nezbytna
(5,10).

Infekce dolnich cest dychacich

Obdobné doporucent se tyka i 1écby infek-
ce dolnich dychacich cest typu tracheobron-
chitidy a akutni bronchitidy. Virova etiologie je
nejcastejsi a vyskytuje se az v 85%. | v téchto
pfipadech nenf [é¢ba antibiotiky pravidlem
a je tfeba ji ponechat jen pro onemocnéni
se zédvaznym prabéhem nebo imunokompro-
mitované pacienty (14). Pokud se pfi protra-
hovaném a zdvaznéjsim pribéhu prokazi tzv.
atypické patogeny Mycoplasma pneumonie,
Chlamydia pneumonie, Coxiella burnetii &i je zjis-
téna Bordetella pertusis a B. parapertussis jsou
lékem volby makrolidy, pfipadné cotrimoxazol,
doxycyklin (5). Mezi nej¢astéjsi respiracni in-
fekeni ataky patfi akutni exacerbace chronické
obstrukéni choroby plicni. Ackoliv je zndmo,
Ze exacerbace mUze byt vyvolana fadou nein-
fekenich pficin, jsou v praxi antibiotika podana
i v téchto pfipadech. Etiologické agens se dle
rady studif daff prokédzat v 25-52 % pfipadd.
Pfesto je sporné, zda bakterie Streptococcus
pneumonie a Haemophilus influenzae, které
chronicky osidluji dychacf cesty, jsou i pato-
geny pfi exacerbaci onemocnéni. Antibiotika
by méla byt v tomto pfipadé podéna pfi pfi-
tomnosti elevovanych zanétlivych markerd
a soucasné zvysené produkci barevné zmé-
néného hnisavého sputa a zhorsenf dusnosti
spolu s poslechovym bronchitickym nélezem,
febriliemi. Mezi nejcastéji podavand antibioti-
ka patfi aminopeniciliny, tetracyklin, z gene-
race makrolidd pak claritromycin, azitromycin
a chinolonové preparaty, podavané po dobu
5, resp. 7 dn0. Jejich U¢innost a bezpecnost je
srovnatelna (5, 15, 16). Zakladnf diagnostické
kritérium pro pneumonie a rozliseni od infekcf
dolnich dychacich cest tvofi tyto nélezy: akut-
ni kasel nebo vyrazné zhorseni chronického,
dusnost, tachypnoe, teplota trvajici déle nez
4 dny a novy infiltrat na skiagramu hrudni-
ku (17). Radou studif bylo shodné prokéazano,
Ze nejcastéjsim vyvolavatelem komunitni pneu-
monie v evropskych zemich je Streptococcus
pneumoniae nasledovan Haemophilus influen-
zae, Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus
a méné ¢asto gram negativnimi bakteriemi.
Tyto zavéry mohou byt modifikovéany rlzny-
mi okolnostmi, mezi které patfi geografické
rozdily, mikrobiologické metody a jiné (1, 11).
Jednim z praktickych skérovacich systémd hod-
noticl zdvaznost a tizi komunitni pneumonie,
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je tzv. CURB-65. Jeho pouziti je vhodné pfi
rozhodnuti, zda pacienta s komunitni pneu-
monif Ize |é¢it ambulantné nebo za hospitali-
zace. Hodnotf se stav védom{ (confusion - C),
urea (U > 7mmol/l), pocet dechd (respiratory
rate — R > 30 dechd/min), krevni tlak (blood
pressure — B — systolicky < 90 mm Hg a diasto-
licky < 60 mm Hg), vék nad 65 let. Pokud jsou
pfitomna 2 a vice uvedena kritéria, je dopo-
ruceno pacienta hospitalizovat pro zvysené
riziko komplikaci a umrti (18). V Ié¢bé komunitni
pneumonie jsou v fadé zemi aplikovany dva
pristupy, které vychazeji ze zavérl predevsim
retrospektivnich studif. Jde o kombinacni lécbu
beta-laktamovym antibiotikem spolu s mak-
rolidem nebo doxycyklinem ¢i monoterapii
chinolonovym prepardtem (15). V prvni varianté
je pozitivné vyuzivan imunomodulacni efekt
makrolidl a zérover jsou v pfipadé koinfek-
ce postizeny atypické patogeny Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Legionella
pneumophilla. Smisena infekce s priikazem vi-
ce patogenl v¢. i tzv. atypickych se vyskytuje
v 6-13% pfipadl (14, 19, 20). U kombinované
lécby se ocekéva zkrdcend doba Iéceni a dle
provedené studie i snizenf rizika mortality (21).
Monoterapie makrolidy je preferovana hlavné
v USA predevsim v ambulantni lé¢bé u nemoc-
nych bez kardiopulmonalnich chorob ¢&ijinych
rizikovych faktord. Vyhodou je Siroké antibak-
teridIni spektrum, vysoké koncentrace antibio-
tika v bronchidlnim sekretu, dobra tolerance
a relativné nizkd rezistence. Neméné dulezité
jsou i relativné nizké naklady na lécbu (19, 20).
Aplikaci antipneumokokovych chinolond jako
jediného antibiotika s baktericidnim efektem
podporuje jejich vysoka citlivost na nej¢astéj-
stho vyvolavatele Streptococcus pneumoniae,
ale i na Legionella pneumophilla, intracelular-
niho patogena. Jedna se o levofloxacin, mo-
xifloxacin, gatifloxacin - nejsou dosud v Ceské
republice registrovany. Jsou stejné Ucinné jako
kombinac¢ni antibiotickd Ié¢ba aminopenicili-
nem ¢i cefalosporiny s makrolidy (15, 22, 23, 24).
Pokud po 3 dnech nedochdzi ke zlepsenf klinic-
kého stavu nebo progreduje radiologicky nalez,
je tfeba prehodnotit pldvodni volbu a zménit
antibiotickou lé¢bu. Tomu maji predchéazet
nové odbéry biologického materidlu z dycha-
cich cest veetné bronchoskopickych cilenych
aspiratl a vyplachd, aby 1é¢ba mohla byt jiz
plné cilend. V téchto pffpadech je nutné pokryt
nejen obvyklé bakteridIni spektrum, ale i kmeny
Casto rezistentni — Streptococcus pneumonie,
Pseudomonas aeuruginosa, Staphylococcus au-
reus a anaerobnf bakterie (25). U nozokomi-

4lnich pneumonii, které predstavuji druhou
nejcastéjsi pricinu nozokomialnich infekci,
se v etiopatogenezi uplatiuje siroké bakteri-
alni spektrum — jedna se nejcastéji o entero-
bakterie, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
pneumonie, Staphylococcus aureus, anaeroby,
ale i Streptococcus pneumoniae. Zde je velmi
dullezitad vcasné zahajena lé¢ba nejpozdéji do 4
hodin, ktera je zpoc&atku necilend, vychazi z epi-
demiologické situace konkrétniho pracovisté
(6). Obvykle obsahuje v kombinaci i amino-
glykosidy k pokryti G™ bakteridlni populace
a preparaty s U¢innosti na anaerobni patogeny
a plisné (5). Je tfeba pocitat s tim, Ze vysledek
lé¢by mUze byt negativné ovlivnén fadou rizi-
kovych faktor(l pacienta. Mezi nej¢astéjsi se fadf
chronické kuractvi véetné pasivniho, vék nad 65
let, abuzus alkoholu, kontakt s détmi, domaci-
mi zvitaty, nedobré socialni podminky, Spatna
dentdIni hygiena (26).

Selhani antibiotické Iécby

Selhéni lé¢by je definovano jako inadekvatni
odpovéd na na antibakteridIni terapii béhem
72 hodin. U komunitni pneumonie se udava
v 10-15% pfipadl. Pricin selhdni antibiotické
lécby muaze byt nékolik. MUzZe se jednat o ne-
vhodné zvolené antibiotikum s ohledem na tiZi
arozsah zénétu, jeho poddévkovani, bakteridini
rezistenci k antibiotiku, méné obvykly patogen,
inadekvatniimunologicky stav pacienta, zdvazné
komorbidity (25, 27). Daldim pfetrvavajicim pro-
blémem je rozvoj rezistence fady respiracnich
patogen( pfedevsim Streptococcus pneumoniae
na ¢etné antibakteridIni preparaty, z nichz domi-
nuji beta-laktamovd a makrolidové antibiotika
(23, 27). Jednim z fesenim je strategie ,rotace”
antibiotik, kterd mize minimalizovat dalsi na-
rQist rezistence (28). Antibiotika obecné pUsobi
na bakterie narusenim zakladnich funkcf jejich
Zivotniho cyklu. Bakterie se vsak adaptovaly tak,
aby tyto zasahy prekonaly. Jde predevsim o je-
jich genetickou vybavu, kterd reaguje na pfi-
tomnost antibiotika. Bakterie vytvari specifické
enzymy, které inaktivuji U¢inek antibiotika. Geny
rezistence zpUsobuji i odstraneéni antibiotika
z cilového mista - tzv. efflux nebo zménu vazeb-
ného mista pro konkrétni antibiotikum. Zména
genetické vybavy probiha nékolika zpUsoby.
Kromé dédi¢ného predani dochazi ke zméndm
jesté spontadnnimi mutacemi ¢i pfedanim gend
od jinych bakterif v ekosystému (14).

Zaveér
V soucasnosti je pro lé¢bu respiracnich
bakteridlnich infekci k dispozici Sirokd skala
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antimikrobidlnich preparatd. Kromé jejich ne-
sporného pfinosu je nutné pocitat i s nezadou-
cfmi ucinky. Jsou jednak individudlni a u kaz-
dého pacienta mohou mit rdzné projevy. Déle
je tfeba zvaZovat permanentni riziko rozsiteni
a narlstu antibiotické rezistence k pdvodné
citlivym patogentm. Kvalifikované pouziti an-
tibiotik mize problém zredukovat a zabranit
znehodnoceni téchto preparatt. Odborné
konzultace oSetfujicich lékafd s antibiotickym
centrem urychli zahdjeni v¢asné a adekvatni
lécby, stejné tak i vyvarovani se undhlenému
a zbyte¢nému podani antibiotika. Timto pfi-
stupem budeme schopni na relativné delsf
dobu se Uc¢inné branit agresivnim bakteridlnim
atakdm. Racionalni farmakoterapif zabranime
narlstu nakladd na antibakteridIni Ié¢bu, zvy-
sené spotiebé az plytvani a znehodnocovani
ucinnych léciv. Je treba si uvedomit, Ze neuva-
zenym podanim antibiotika problém nefesime,
ale naopak vyvoldvame.
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