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1. UVOD A CiL

Ve své rigorozni praci se chci zabyvat problematikou preskripce
antibakterialnich IéCiv v komunité. Jde o téma stale aktualni, protoze podil
antibiotik v celkové preskripci Iékafl je vys$Si nez by odpovidalo racionalnimu
uziti této skupiny IéCiv.

Antibiotika a antibakterialni chemoterapeutika jsou kauzalni 1éCiva urCena
zasadné jen k terapii bakterialnich infekci. VétSina infekCnich onemocnéni je
zpusobena viry a proti t¢m jsou antibiotika neucinna.

Aplikace vtakovém pfipadé pacienta spiSe posSkozuje, z hlediska
populace vede ke zvySeni bakterialni rezistence k danému antibiotiku, zbyte¢né
zvySuje naklady na |éCbu a néasledné prodrazuje IéCbu pacientld, u kterych
bézna antibiotika z divodu rezistence nezabiraji, je nutné aplikovat dalsi,
pfipadné pacienta hospitalizovat.

Vzestup rezistence bakterialnich plvodcu infekci je celosvétovym
problémem. V nékterych statech se jiz snazi cilené snizovat spotfebu antibiotik
tam, kde je z hlediska etiologie povaZzovana za neucelnou. Témito opatifenimi
se dafri stav rezistence zlepsit.

Od devadesatych let minulého stoleti spotfeba antibiotik v CR vyznamné
vzrostla, pfestoze incidence bakterialnich infekci se nezménila. Tento narast byl
po urCité dobé nasledovan zvySenim rezistence bakterii, antibiotika se tak
postupné stavaji neucinnymi. V poslednich letech je vyvijena snaha spotfebu
antibiotik snizit. Pfestoze preskripce antibiotik diky této snaze CasteCné klesla,

neni situace uspokojiva.

Cilem mé prace je analyzovat moznosti vyuziti Iékarenskych databazi
vydeje IéCiv ke sledovani a hodnoceni |ékaFské preskripce na regionalni urovni.
Pokud nalezneme vhodny zpusob interpretace vysledkd nadbyte¢né a zbyte¢né
preskripce antibiotik a budeme usilovat o zlepSeni tohoto stavu pfimo u lékar,
pak pravé na regionalni urovni ma takové pusobeni vétsi Sanci na uspéch nez
v ramci celostatniho Setfeni a intervenci.

Ve své praci jsem se zaméfila na preskripci vybranych lékafu v kraji
Vyso€ina v obdobi nékolika let, od 1.1.1995 do 31.12.2008. Jedna se o



jihnlavské Iékafe s odbornosti: prakticky IékaF pro dospélé a prakticky Iékaf pro
déti.
Na zakladé shromazdénych dat Ize zhodnotit podil jednotlivych skupin

antibiotik v preskripci Iékafu za vybrané obdobi, podil pfedepsanych antibiotik u
pacienta dle véku a pohlavi.



2. TEORETICKA CAST

2.1 UVOD

Infekéni onemocnéni jsou staré jako lidstvo samo. Diky pokroku v oblasti
mediciny, hygieny a prevence se fada onemocnéni stala méné zavaznymi,
snizila se umrtnost na infek&ni choroby. Na konci minulého tisicileti se mor,
snét, tyfus, cholera a tuberkul6za staly témér historickymi pojmy. OvSem
nadéje, ze infekéni choroby vymizi uplné, byly liché (Rohacova, 2004; Marek,
2005).

Mnoho znamych bakterii ziskalo postupem ¢asu nové vilastnosti a jejich
puvodni citlivost k antibiotikim nahradila rezistence a multirezistence. Navic se

zacaly vyskytovat také infekce zplsobené plvodci neobvyklymi (Marek, 2005).

2.2 UCINNOST ANTIBIOTIK

Zakladnim pfedpokladem uspésnosti antibiotické terapie je antimikrobni
ucinnost. Méfi se podle aktivity ATB in vitro va¢i danému mikroorganismu,

vyjadiené hodnotou minimalni_inhibiéni _koncentrace, ktera je definovana jako

v v

Dal$i dulezitou veli¢Ginou charakterizujici antimikrobni uGcinnost je

v v

minimalni _baktericidni koncentrace, ktera je definovana jako nejnizsi

koncentrace ATB, ktera je schopna dany mikroorganismus usmrtit.
Rozdil v hodnoté minimalni inhibiéni a minimalni baktericidni
koncentrace urCuje, zda je antimikrobni uc€inek pfislusného ATB pfevazné

baktericidni nebo pouze bakteriostaticky. Cim vice se hodnota minimalni

baktericidni koncentrace blizi minimalni inhibiéni koncentraci, tim je baktericidni
ucinek pravdépodobnéjsi a terapeuticky potencial ATB lepSi.

Je-li vnimavost puvodce infekce k danému ATB sniZzena pfitomnosti
néjakého mechanismu rezistence, je terapeutické selhani pravdépodobné.
Zejména to plati pro zavazné infekce, kdy neni vnimavy jedinec schopen

eliminovat infekCni proces pouze svoji pfirozenou obranyschopnosti. U lehkych



infekci se tento fenomén vibec nemusi projevit, a to prave proto, Ze se infekeni
onemocnéni spontanné vyhoji, i kdyz neni antibiotiky IéCeno.

Klinicka ucéinnost je ovliviiovana mnoha faktory. LéCba infekce nemusi

byt uspéSna i kdyz je antimikrobni uc€innost ATB optimalni. Pro klinickou
ucinnost je kriticky dulezita biologicka dostupnost ATB v misté probihajici
infekce, a to v dostate¢né koncentraci a v uc€inné formé. Dale o uspéchu terapie
rozhoduje dynamika infekéniho procesu, intenzita patogenniho pUsobeni,
chovani pavodce infekce v organismu. Virulentni a bouflivé probihajici infekce
vyzaduji vzdy razantni pouziti dostate¢nych davek baktericidné pulsobicich
ATB.

Velky vyznam ma mechanismus ucinku ATB, napf. u infekci, kde dochazi

k rychlému mnozZeni puvodce infekce, kde probiha intenzivni syntéza bunécné
stény bakterialnich bunék, jsou nejlépe u€inné inhibitory syntézy bunééné stény
(PEN, CEF). Pokud se infekce dostava do stacionarniho stavu, kdy se
bakterialni bunka déli malo, mize byt eliminace infekce obtizna, lepSi ucinek
mivaji inhibitory proteosyntézy (aminoglykosidy, linkosamidy, MAK, TTC).

ATB se v ohledu na nezadouci a toxické ucinky principialné nelisi od
ostatnich 1écCiv, jejich specifickou vlastnosti v8ak je ovliviiovani normalni
mikroflory ¢lovéka, ktera byva pfi profylaktickém i lé€ebném pouziti ATB riznou
mérou zasazena. Zmény v ekosystému mikrofléry mohou zpusobit ekologické
nezadouci ucinky, které jsou svoji zavaznosti srovnatelné s ucinky toxickymi.

Vv,

antibioticka rezistence (Marek, 2005).

2.3 ANTIBIOTICKA REZISTENCE

Antibioticka rezistence je schopnost mikrobu prezivat, rist nebo se
mnozit bez ohledu na pfitomnost ATB.

Rezistence kurcéittmu ATB muize byt pfirozenou vlastnosti daného
mikrobniho druhu nebo muze byt ziskana &asti nebo celou populaci bunék

puvodné citlivého druhu. Pfirozena rezistence je pro daného mikroba typicka a

byva uvedena v souhrnné charakteristice ATB. Jeji obvyklou pfi€inou je

absence cilového mista udinku ATB.



Jako ziskana rezistence se oznacuje stav, kdy se mikroby plvodné

k ATB citlivé staly rezistentni diky mutaci gend buriky nebo ziskem cizi
determinanty rezistence.

Selekci rezistence podporuji nizké koncentrace antibiotik, které mohou
vzniknout jako dusledek jejich podavani v nedostateCnych davkach nebo
intervalech &i pfi dlouhodobé expozici. RUzné skupiny antibiotik maji rozdilny
selekcni potencial.

V pfitomnosti u€inného ATB je inaktivovan rlst a mnozeni citlivych
bunék, zatimco rezistentni mutanty pfezivaji. Trva-li tlak ATB pfiméfené dlouho,
pak tyto bunky proliferuji a postupné v populaci mikroba pfevazi. DalSi
genetickou udalosti se rezistence kvantitativné zvySuje nebo muze zahrnovat
dalSi antibiotika. Timto zplsobem vznikaji rezistentni a multirezistentni kmeny
patogennich i nepatogennich druhi mikrobu.

Bakterie rezistentni nejsou virulentnéjSi nez bakterie citlive, jen je
obtiznéjsi je znicit. Pokud je rezistence v nizkém stupni, Ize ji v nékterych
pfipadech prekonat zvySenim davky ATB, pro vysoce rezistentni kmeny je
nutno zvolit jiny 1€k (Marek, 2005).

Antibioticka rezistence prokazatelné zpusobuje vyznamné zvySeni
mortality, morbidity i naklad( na zdravotni péci, a ohrozuje tak bezpeci pacient
i finan¢ni udrzitelnost zdravotniho systému (Jindrak, 2010).

Je nutné duasledné prehodnotit pfistup kindikaci antibiotické Iécby.
NestaCi pouha nahrada jedné skupiny antibiotik jinou (rotace), nebo podavani
kombinaci antibiotik. Jedinou cestou je pouzivani antibiotik pouze v nezbytnych
situacich, kdy je pfinos pro nemocného nepochybny a pfesvédcivé pfevazuje
nad epidemiologickymi rizikovymi faktory, které ho paralelné ohrozuji (Marek,
2005).

2.4 FARMAKOEKONOMICKE ASPEKTY POUZIVANi ANTIBIOTIK

Naklady na ATB tvofi podstatnou cCast lékového rozpoCtu nemocnic
(uvadi se 15-25%) a také v oblasti primarni a ambulantni péce je jejich podil
znacny (Marek, 2005). Naklady na antiinfektiva Cini v zdravotnickém rozpoctu

naseho statu ¢im dal vyssSi Castku, zatimco v roce 2003 Cinily 3 mld. korun,



v roce 2009 vystoupaly nad 5 mid. K&. (SUKL), viz Obr.1.

Obr.1 Vyvoj nakladd na antiinfektiva pro systémovou aplikaci v letech 2001-

2009 (pfevzato z webovych stranek SUKL — www.sukl.cz)
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Studie zaméfené na hodnoceni kvality preskripce ATB, provedené v CR
v uplynulych 10 letech, prokazaly vysoky podil neadekvatniho pouzivani ATB
v primarni, ambulantni i nemocni¢ni péci. Nadbyte¢né naklady jsou odhadovany
nejméné na miliardu K¢ za rok (Jindrak, 2010).

Hodnoceni nakladové efektivity je problematické, predevSim

z dlouhodobého hlediska. Pouzivani modernich, Sirokospektrych ATB mulze byt
na prvni pohled farmakoekonomické, protoze pfinasi po jistou dobu spolehlivé
vysledky pfi [é€bé vétSiny infekci, pfestoze mlze byt cena téchto Iéka vySsi.
Argumentuje se usporami souvisejicimi se zkracenim délky hospitalizace Ci
pracovni neschopnosti, pfi spolehlivé a rychle ucinné 1é¢bé.

DalSim uvadénym argumentem byva uspora za diagnosticka vySetrfeni,
zejména mikrobiologicka. Ta vSak pfinaseji kliCové dukazy o etiologii infekce a
vlastnostech plvodce, zejména o jeho citlivosti k ATB. Jedna se o
nepostradatelné podklady pro cilenou lé€bu s uzS§im spektrem, ktera je podle
vSeho z dlouhodobého hlediska nakladové efektivnéjsi.

Kalkulovat do ceny antibiotické terapie odloZzené naklady spojené se
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vzestupem antibiotické rezistence a dalSimi epidemiologickymi riziky je
metodicky nesnadné. Je zifejmé, Ze IéCba infekci, vyvolanych multirezistentnimi
bakteriemi mize byt extrémné nakladna a jeji uc€innost je ¢asto nejista. Rozdil
mezi léEbou infekce vyvolané puvodcem s normaini citlivosti a multirezistentnim
kmenem muze Cinit az nékolik tisic korun denné.

Nékteré systémy financovani zdravotni péfe mohou vtomto smyslu
negativné ovliviovat dlouhodobou nakladovou efektivitu antibiotické IéCby.
Systém platby za diagnozu vytvari silnou zpétnou vazbu omezujici indikace
diagnostickych vySetfeni a mize vést k preferenci polypragmatickych pfistupd.

Polypragmatické pfistupy =zalozené vyhradné na empirii vedou
prokazatelné k rychlé selekci rezistentnich puvodcl infekci a sekundarné
vyvolavaji extrémni vzestup nakladd na lécbu i nakladd nepfimych (Marek,
2005).

2.5 ANTIBIOTICKA POLITIKA A
OVLIVNOVANI KVALITY POUZIVANI ANTIBIOTIK

WHO definuje pfiméfené pouzivani antibiotik jako ,nakladové efektivni
uzivani antibiotik s maximalni klinickou ucinnosti a minimem nezZadoucich
ucinkld v€etné vyvoje antibiotické rezistence” (Marek, 2005).

K &innostem organizovanym a koordinovanym Evropskou komisi patfi od

roku 1999 European Antimicrobial Resistance Surveillance System (EARSS)

sledujici rezistenci invazivnich kmen( vyznamnych bakterii v Evropé a od roku

2002 European Surveillance of Antimicrobial Consumption (ESAC) k sledovani

spotfeby ATB na evropském kontinentu (Dvorak a kol., 2004). Oba systémy

jsou nezavislé na farmaceutickém primyslu. Diky jejich zavedeni mame dnes
spolehlivé epidemiologické udaje, které ukazuji pozoruhodné rozdily mezi
jednotlivymi evropskymi zemémi.

V za&fFi roku 2001 vydala Rada EU doporuceni pro uvaZzlivé pouzivani

antibiotik v humanni _mediciné a zahdgjila tak globalni strategii proti vzniku a

Sifeni antibiotické rezistence s cilem dlouhodobého zachovani ucinnosti
antibiotik na evropském kontinentu. Uspéch aktivity WHO zavisi na souginnosti
jednotlivych zemi (Marek, 2005).
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ZuCastnéné staty se zavazaly realizovat implementaci mezisektorového

koordinaéniho mechanismu, ktery zahrnuje surveillance rezistence a spotieby

ATB, intervence cilené na zlepSovani preskripce ATB a optimalizaci jejich
pouzivani, oblast kontroly infekci vcCetné vakcinace, oblast vzdélavani
zdravotnickych profesionall i laické vefejnosti a v neposledni fadé také agendu
bezpetného pouzivani ATB v zemédélstvi a veterinarni mediciné (Jindrak,
2010).

Mezisektorovy pfistup kontroly je nutny, protoze az polovina spotfeby

antibiotik pfipada na vrub zemédélstvi (Kuklik, 2007).

Antibioticka politika je definovana jako souhrn opatfeni, jejichz cilem je

vysoka kvalita pouzivani ATB ve smyslu uc€inné, bezpeCné a nakladové
efektivni IéCby a profylaxe infekci, pfi maximalnim omezeni rizika vzestupu ATB
rezistence.

Za posledni desetileti se dospélo k jednoznaCnému zavéru, Ze problém
globalné narlstajici ATB rezistence nelze vyfeSit bez zavedeni odborné

fundovanych narodnich programd zamérenych na jeji kontrolu.

Ve svété existuji rizné modely praktické realizace ATB politiky, které
jsou v nékterych zemich velmi Usp&%né (Holandsko, Svédsko, Dansko,
Rakousko, v poslednich letech také Francie a Belgie) a jinde se zatim nedafi
stavajici stav prili$ ovlivnit (Recko, Portugalsko, USA) (Kuklik, 2007).

Na mezinarodni urovni (WHO) byly definovany hlavni zasady, principy a
metody téchto programu, které musi byt sou€asti vefejného zdravotnictvi, tedy
nezavislé na farmaceutickém primysilu.

Jejich obecna struktura ma nasledujici usporadani:

e Programy surveillance — zaméfuji se na sledovani a epidemiologickou

analyzu antibiotické rezistence a spotfeby antibiotik. Jejich cilem je
priibézné mapovani obou problému. Jednotlivé zemé organizuji své narodni
sité pracovist monitorujicich ATB rezistenci a vytvareji systéemy pro
shromazdovani udajl o spotfebé ATB, v primarni, ambulantni i nemocnic¢ni
péci. Narodni referencni laboratof pro antibiotika ve spolupraci se siti

lokalnich mikrobiologickych laboratofi provadi referenéni a metodickou
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¢innost v oblasti laboratornich metod a organizuje narodni surveillance ATB
rezistence vCetné typizace kmenu metodami molekularni epidemiologie.

e |Intervenéni programy - jejich smyslem je aktivni ovliviiovani kvality

pouzivani ATB v terapii i v profylaxi, zejména cestou eliminace chybnych a
nevhodnych indikaci. Vychozim pfedpokladem pro provadéni intervenénich
programu je definovani spravné praxe v dané oblasti pouzivani ATB,
obvykle formou smérnic nebo doporuc¢enych postupl. Ty musi mit vysokou
autoritu, vyjadrfovat Siroky mezioborovy konsenzus a zohlednovat mistni
situaci v ATB rezistenci. Pro zajisténi objektivity musi vznikat nezavisle na
farmaceutickych firmach.

o Cilené vzdélavaci aktivity, zaméfené na specifickou skupinu lékaru
s prokazanym nebo pfedpokladanym rizikovym chovanim v preskripci.

0 Konzultace ATB lé&by, v podminkach CR existuje mnohaleta a pfinosna
tradice ATB stredisek, prakticky realizuji funkce ATB politiky v terénni
praxi. Ve veterinarni oblasti jsou zfizena veterinarni ATB stfediska.

0 Metoda preskripcniho auditu, kdy kazdy auditovany Iékaf sleduje po
uritou dobu své preskripni zvyklosti, ty jsou analyzovany a
vyhodnocovany v konfrontaci se spravnym postupem i se skute¢nou
praxi celé auditované skupiny. Vysledky auditu jsou vhodnou formou a
s kvalifikovanym komentafrem predavany zpét auditovanému lékafi.
Cilem auditu je vytvofeni individudlni uc€inné zpétné vazby motivujici ke
zlepSeni preskripce. Opakovani auditu pak umoziuje vyhodnoceni
zmény preskripéniho chovani.

0 Intervence zaméfené na laickou vefejnost, organizované obvykle jako
informacni kampané maiji pfekvapivy uc€inek. Z popudu WHO vznikla
iniciativa ,Evropsky antibioticky den“ zaméfena na laickou i odbornou
vefejnost. Poprvé se akce konala vroce 2008. Rovnéz rozumné
nastavené ekonomické zpétné vazby ve vztahu k uhradé antibiotické
léEby maiji svuj vyznam (Jindrak, 2010, Marek, 2005, Petfikova, 2010).

Zakladni principy ATB politiky formulovalo MZ CR jiz v roce 2003, ale
chybéla vule pro jejich zakotveni v legislativé.
V bfeznu 2007 se CR zapojila do projektu Antibiotic Strategy (ABS)
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International. Ugastni se ho 9 zemi EU v &ele s Rakouskem, coby hlavnim
koordinatorem. Cilem projektu je vytvofit celoevropsky model organizaCnich
struktur, metod a doporucenych postupu, které zavedenim do vSech nemocnic
Clenskych statd EU vyznamné zlepSi nakladani s ATB a povedou ke snizeni
jejich spotfeby a ve svém dusledku ke snizeni rezistence v nemocnicich
(Jindrak, 2008).

V roce 2009 ustanovilo MZ CR v souladu s doporuenimi Rady EU

Narodni antibioticky program. Jeho vychodiska, cile, principy, ¢innosti, funkce a

organizaéni strukturu jsou formulovany ve Véstniku MZ CR z prosince 2009
(Jindrak, 2010).

2.6 ULOHA SMERNIC A DOPORUCENYCH POSTUPU
Dulezitou otazkou je, zda je mozné popsat indikaci antibiotik ve

smérnicich (guidelines) a do jaké miry se Ize jimi Fidit.

V pfipadé nozokomialnich infekci je vytvofeni univerzalnich smérnic

prakticky nemozné, protoze jejich etiologie a citlivost pivodcl se li§i nejenom
mezi jednotlivymi nemocnicemi, ale dokonce i mezi oddélenimi téze nemocnice.
Dynamika epidemiologickych zmén infekci je navic znacna, to znemozniuje
vytvofeni byt jenom lokalnich smérnic pro antibiotickou IéCbu. Infekeni
komplikace u hospitalizovanych pacientd musi byt feSeny tedy individualné.
Tento individualni pfistup musi vzdy vychazet zobecné platnych zasad
antibiotické |éCby.

V pfipadé komunitnich infekci se narodni postupy daji formulovat

snadnéji, jejich existence je pro spravnou praxi nezbytna. Mimo jiné poskytuji
nepostradatelné podklady a argumenty pro omezovani nevhodné preskripce.
SoucCasné s respektovanim narodnich smérnic je vSak nutné znat citlivost
mikrobl v daném regionu a regionalni zvlastnosti ve smyslu rozdilné etiologie
patogenu vyvolavajicich konkrétni onemocnéni (Marek, 2005, Kuklik, 2007).

Pfi CLS JEP vznikla v roce 1997 Subkomise pro antibiotickou politiku

(SKAP), plnici ulohu narodni koordina¢ni skupiny tak, jak je doporucovano
WHO a EU.

Tézisté jeji Cinnosti je pravé v pripravé nezavislych doporu€enych
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postupl (konsenzy pouzivani ATB, doporucené postupy pro Iécbu infekci,

preventivni postupy, vSe knalezeni na http://www.cls.cz/dalsi-odborne-

projekty). Doporuéené postupy jsou pied publikaci oponovany véemi odbornymi
spole¢nostmi CLS JEP a akceptovany jejim pfedsednictvem.
Z KonsenzU pouzivani antibiotik byla vydana penicilinova antibiotika,
makrolidy a chinolony. V nejblizSi dobé vyjdou aminoglyosidy a cefalosporiny.
SKAP poskytuje nezavislé guidelines, nemize je vSak sama
implementovat. V ambulantnim sektoru, ktery je pro vznik rezistence klicovy,
chybi automatické poskytovani zpétné vazby Iékarfim. Tuto funkci by mély pinit

urcCité ,krouzky ucelné farmakoterapie“ fungujici na regionalni urovni — napf.

vramci sdruZzeni praktickych lékafd nebo Ceské Iékafské komory & ve
spolupraci s farmaceuty.

SKAP se také zabyva koncepci Cinnosti antibiotickych stfedisek. Jsou to

instituce s mistni plsobnosti, které ve spadové oblasti zajistuji vysokou kvalitu
pouzivani ATB s cilem omezit riziko narlstu rezistence. Monitoruji regionalni
stav citlivosti mikrobd a slouzi jako konzultaéni organ v rdmci nemocnice i pro
ambulantni praxi. ATB stfediska vytvareji sit' lokalnich pracovist napojenych na
centralni struktury (Narodni referenéni laboratof pro ATB). Existuje asi 80 ATB
stfedisek, jejichz prfevazna C<&ast je zfizena vramci pracovist Kklinické
mikrobiologie.

Existence této sité jiz od 70. let 20.stoleti je vyhodou CR pfi organizovani
programu kontroly ATB rezistence. V zahraniCi jsou naSe ATB stfediska
povazovana za strukturu unikatni, velmi dobfe vyuzitelnou pro intervencéni
aktivity. V ostatnich zemich vznikaji podobné prvky zdravotniho systému jen
obtizn&. Obdoba je zatim vytvofena jen ve Svédsku a Rakousku (Kuklik, 2007).

Smeérnice pochazejici z prestiznich zahrani€nich pracovist predstavuji
vyznamné informacni zdroje, vychazeji obvykle z principli mediciny zalozené na
dukazech, vyuZivaji se k vytvofeni antibiotické politiky, nemohou byt ale
automaticky aplikovany jako navod k pouziti konkrétnich antibiotik (Marek,
2005).
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2.7 ORDINACE LEKARE - STRATEGIE ANTIMIKROBNi TERAPIE

Lécba infekénich onemocnéni je v ordinaci |ékafe Castou zaleZitosti.
Lékar v kazdém takovém pfipadé zvazuje pravdépodobnost bakterialniho
puvodce infekce, tedy zda lécit antimikrobnimi latkami ¢i nikoli.

Plati, ze ¢im dfive se s terapii ATB zacne, tim je odpovéd na né lepSi.
Pfed jejim zapoCetim je potfeba odebrat klinicky relevantni vzorky na
mikrobiologické vySetfeni, po zahajeni antimikrobni terapie by byla
mikrobiologicka vySetfeni zkreslena. Jakmile je znam pFesny puvodce
onemocnéni, pfechazi se z empirické terapie na terapii cilenou, ktera ma co
nejuzsi spektrum, je selektivné zaméfena na prokazaného plvodce a vychazi
z vysledku spolehlivé vySetfené citlivosti (Marek, 2005).

Naprosta vétSina pacientt je Ié6ena empiricky, tedy ne v navaznosti na

stanoveni_etiologického agens a jeho citlivosti k antibiotikiim. Pfedpokladem

u¢inné empirické terapie je spravné stanoveni klinické diagnozy, tim i
nejpravdépodobnéjsiho plvodce. Nasleduje terapie ATB, ktera jsou ucinna proti
v§em v Uvahu pfichazejicim patogenim.

To jsou bud aminopeniciliny chranéné inhibitory betalaktamaz nebo
peroralni cefalosporiny odolné vici betalaktamazam (2. nebo 3. generace). Pfi
precitlivélosti na betalaktamova antibiotika, coz je vyjimecCné, lze pouzit
cotrimoxazol nebo makrolidy (Havlik, 2001).

Nazor, Ze empiricka terapie je nevhodna, neni spravny. Citlivost plvodce
pro klinické ucely Ize odhadnout s dostate¢nou pfesnosti a v€asné podani ATB
nékdy zachranuje zivot (Greenwood, 1999).

OvsSem z hlediska zasad antibiotické politiky je empiricky pfistup nejméné

pfijatelny, je vzdy spojen srizikem polypragmazie, preference rezervnich
antibiotik se Sirokym spektrem ucinku a tudiz s rizikem selekce rezistentnich
kmena (Marek, 2005).

Naproti tomu laboratorni vySetfeni k urCeni etiologického agens ma pro

racionalni terapii nesporny vyznam, je vychodiskem tzv. |éCby kauzalni. Pfi

vazném infekénim onemocnéni je nutno volit antimikrobni latky nebo jejich
kombinace podle vySetfeni citlivosti izolovanych mikrobu (Greenwood, 1999).

Bohuzel obecnym zvykem v ordinaci Iékafe je IéCit naslepo a odebrat
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vzorek az pfi selhani, coz Uspésnost prikazu agens snizuje na minimum.

Vysetreni citlivosti, dosud malo vyuzivana, skytaji velky potencial. Je tim
pak umoznéno pouziti uzkospektrého ATB a pacient tak neni zbyte¢né
vystaven selekénimu tlaku (Dvorak, 2004).

Prestoze ma antibioticka 1é¢ba kauzalni charakter, byvaji davody pro jeji
zahajeni mnohdy velmi povrchni. Piekvapivé Casto Iékar sahne k ATB pouze na
zakladé zvySené teploty nebo jiného nespecifického pfiznaku. Mnoho indikaci
ma alibistickou povahu, kdy se ,pro jistotu® antibiotika podaji, aniz by existovaly
pro takova rozhodnuti objektivni divody.

Casto je pfiginou zbyte&ného plytvani ATB i sam pacient. V pfipadé
virové infekce neni spokojen se samolécbou a s vidinou rychlejSiho uzdraveni
vyZaduje ATB IéCbu.

Klasicky V-PNC mnohdy zcela postacuje k vyléCeni vétSiny béznych
bakterialnich nakaz, ale jelikoz se na rozdil od dalSich preparati uziva 4x
denné, je povazovan pacienty a nékdy i lékafi za nekomfortni, nemoderni a
méné ucinny a z toho dlvodu se pak tyto infekce zbytecné |€Ci Sirokospektrymi
ATB.

Ani vyrobci léCiv nepodporuji terapii uzkospektrymi ATB, protoze patfi
k nejlevnéjSim preparatim (Kuklik, 2007).

V soucCasné dobé je snaha vymezit pfesnéji indikace aminoPNC, TTC a

MAK, protoZze jde pravdépodobné o nejvice naduzivana ATB (Dvorak, 2004).
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2.8 VYVOJ SPOTREBY ANTIBIOTIK

Tyto kauzalni Iéky patfi paradoxné mezi nejvice zneuzivané. Jejich
indikace pfitom vychazeji z pfesné formulovanych principa.

Z faktorl urdujicich obecné vzrustajici spotfebu €kl v poslednich

desetiletich se v oblasti ATB uplatiuje zvlasté jejich rozSifena nabidka a
intenzivni marketing farmaceutického primyslu, prodluzovani véku populace,
zlepSeni moznosti neonatologie, dale vétSi povédomi vefejnosti o moznosti
antimikrobialni 1é€by, preskripéni navyky, v nékterych pfipadech i snizeni ceny
a bohuzel asi nejméné - aktualni epidemiologicka situace v€etné rezistence
patogend.

Dostupnost ATB je v CR omezena zpisobem vydeje pouze na lékarsky
predpis, ani to v8ak dostateCné nezajiStuje ucelné pouzivani, jak je zfejmé
z jejich nespravného a nadbyteéného predepisovani (CCL, 2009).

Je tfeba zdlraznit, Zze v textech Souhrnu Udaju o pfipravku jsou pro ATB
uvadény vSechny indikace, v nichZ by pfipravek bylo mozno pouzit. Tedy i
v situacich, kdy ATB konsensus doporucuje predepisovat dané ATB pouze jako
alternativu, napf. pfi alergii na PNC, ktera se ale vyskytuje vzacné.

Zejména v soucasné dobé, kdy je vétSina léCivych pfipravkl registrovana
postupem vzajemného uznavani, pfi kterém se na procesu schvalovani podili
vice stati EU soucasné a schvaleny text Souhrnu Gdajl o pfipravku i pfibalové
informace je pak ve vSech zucCastnénych statech identicky, je zapotfebi brat
v uvahu ATB politiku a pfihlizet k doporuenim, tykajicim se bakterialni
rezistence a spravného predepisovani ATB v konkrétnim state.

Racionalni pfistup k pfedepisovani ATB by se nepochybné projevil i
v celkovém snizeni vynaloZzenych finanénich prostfedkll a prodlouzeni
.zivotnosti“  jednotlivych pfipravkll. Nevhodna preskripce reprezentuje
kazdoro&né finanéni objem 1-1,5mld. K& (CCL, 2009).

Spotieba ATB v evropskych zemich vykazuje znacné rozdily, které nelze
vysvétlit rdznym vyskytem infek&nich onemocnéni v€etné respiranich. Zemé
spotfebou (Nizozemi, 10 DDD/1000 obyvatel/den). CR se se svoji spotfebou
ATB (19,5 DDD/1000 obyvatel/den vroce 2008) nachazi nékde uprostied
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(DvoFak, 2004; CGL, 2009), viz Tab.1.

Tab.1 Antibakterialni léCiva pro systémové pouZiti — vyvoj spotieby

v letech 1990-2008 (pfevzato z Casopisu Seskych lékarnik, viz. ref. 2)

rok pocet baleni finanéni objem v K¢ DDD/1000 obyv./den
1990 13 886 950 521201 156 16,96664
1991 10 623 881 769 953 480 14,46538
1992 10 386 179 1114360 116 14,14533
1993 13 585 905 1477 988 793 17.63640
1994 17 173 869 2338113745 21,65579
1995 16 826 778 2 606 283 719 21,35294
1996 15 120 231 2502243 317 19.94620
1997 14 364 170 2 526 603 599 19.48681
1998 13 659 981 2 428 886 006 19,19408
1999 14 173 509 2531129776 21,20647
2000 13 199 819 2273 285 441 19,47805
2001 13 679 318 2433158 782 20.57060
2002 12 862 063 2441 748 533 19,51543
2003 12 817 174 2 549 528 304 20.08015
2004 10 909 247 2377 383 362 16,58702
2005 12 244 127 2742 720 526 19.76880
2006 11 319372 2401955017 17,98486
2007 12 021 610 2 547 724 141 19.16085
2008 12 050 226 2749 755 966 19,53706

Pozn. V letech 1998-2003 se podafilo zorganizovat intervenéni program zaméreny na
praktické deétské lékafe zaloZzeny na rutinné provadénych auditech, které umoZnily
analyzovat preskripcni zvyklosti a poskytly podklady a motivaci pro zménu. | kdyZ toto
usili ziejmé nebylo jedinou pricinou, spotifeba ATB v nasledujicich letech klesala
zZ hodnot 20 DDD/1000 o./den k 16 DDD/1000 o./den. SniZila se spotfeba zejména
MAK a kombinovanych aminoPNC. Podarilo se zvrétit strmé narustajici rezistenci
S.pyogenes k MAK. Z duvodu nezajmu viady a zdravotnich pojisStoven se nepodarilo
zajistit dlouhodobé a plosné aktivity, proto se stav postupné vratil k pavodnim i hor§im
hodnotam. Kratkodobé intervence sice mohou byt ucéinné, jejich efekt je ale ¢asové

omezeny (SPL, 2009, Kuklik, 2007).

Zemé s nizkou celkovou spotfebou ATB, a tedy i nizkou rezistenci maji
vétSinou vysoky podil uzkospektrych PNC na celkové spotfebé PNC a nizSi
spotfebu MAK, CEF a fluoroCHIN. V Norsku, Svédsku a Dansku &inil podil
uzkospektrych PNC na celkové spotiebé PNC vroce 2001 pres 60%,

v Némecku a Finsku kolem 35%, v CR té&sné pod 30% a v jihoevropskych
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zemich pod 2%.

Ze zjisténi ESAC vyplyva, Ze spotfeba ATB koreluje s pocCtem
registrovanych ATB. Napfiklad severské zemé& maji celkové nizky pocet
registrovanych léCivych pfipravkd, tedy i ATB.

V zemich, kde je spotfeba ATB vysSi, je i vyS8i sezonni fluktuace, tj.
vySSi spotfeba ATB v chladnéjSich mésicich (1. a 4. Ctvrtleti roku). To ukazuje
na neindikované pouziti ATB pfi sezonnich zimnich, primarné virovych
onemocnénich.

Pouzivani ATB v ambulancich ovliviiuje vyznamné i omezeni uhrady a
preskripéni omezeni. Z peroralnich ATB se u nas omezeni uhrady na souhlas
ATB stfediska tykaji CEF 3.generace, linkomycinu, levofloxacinu, moxifloxacinu
a linezolidu.

Preskripéni omezeni Uuhrady na odbornost zadny pfipravek ve skupiné
JO1 u nas nema, ale napf. zruSeni preskripéniho omezeni pro fluoroCHIN
pocatkem 90. let usnadnilo jejich rozsifeni.

Spotfeba ATB v ambulantni sféfe v soudasné dobé& predstavuje

podstatnou &ast celkové spotfeby ATB. V. CR cca 92-93%, coz odpovida

zjisténim z jinych evropskych zemi (Dvorak, 2004).
V naS8ich podminkach jsme v prvni poloviné 90. let zaznamenali zasadni
zménu v preskrip&nim chovani praktickych lékafi a ambulantnich specialistd,

aniz by doSlo ke zméné v epidemiologii béznych komunitnich infekci, viz Obr.2.

Obr.2 Vyvoj ambulantni spotieby hlavnich skupin ATB v 90.letech (prevzato

z Bulletinu Sdruzeni praktickych lékart, viz ref. 30)
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Ambulantni spotfeba skokové narostla o 20-30% jen mezi roky 1992 a
1994, a podobné vzrostl podil spotfeby rezervnich ATB, jejichZz objektivni
indikaCni prostor je minimalni (SPL, 2009).

Zastoupeni jednotlivych skupin v preskripci |ékafl zaznamenalo od roku
1988 velky posun. Zatimco v roce 1988 byly jedinymi vyraznéji zastoupenymi
skupinami kromé penicilinovych ATB tetracykliny a amfenikoly, v roce 1998 se
na druhé misto jiz dostaly MAK a zacal vzestup pouzivani fluoroCHIN a CEF.
Zaroven s tim klesa spotieba PNC, aniz by pro to byly davody klinické nebo
epidemiologické (CCL, 2009), viz Obr.3.

Obr.3 Rozdéleni ATB vroce 1998 a 2008 (DDD/1000 o./den) (prevzato

z Casopisu éeskych lékarniku, viz. ref.2)
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Ve srovnani s ostatnimi staty EU je spotfeba TTC v CR i pfes patrny
pokles vysoka, tento jev ma pravdépodobné historické kofeny (Dvofak, 2004).

Pocatkem 90. let doSlo ke strmému narlstu spotfeby makrolidovych ATB
nasledovanych na konci 90. let antibakterialnimi pfipravky ze skupiny
fluoroCHIN.

Tato zména v preskripci nema pfitom zZadny objektivni divod. U obou
téchto skupin se podle Konsensu pouzivani antibiotik, vypracovaného
Subkomisi pro ATB politiku mé jednat o ATB rezervni (CCL, 2009).

Terapeuticka hodnota fluoroCHIN byla timto velkym nartustem celkové
spotfeby v letech 1995-1999 snizena.

Postupné vyrazné poklesla obliba nefluorovanych CHIN (kys.oxolinova,
nalidixova), jednalo se o dnes jiz vétSinou prekonané pfipravky s vysokou
neurotoxicitou zhorSujici pomér prospéch/riziko (Dvofak, 2004).

Z dnes Siroce pouzivanych makrolidovych ATB nemaji byt Iékem volby
témér zadna, s vyjimkou indikace pro specifickd onemocnéni (klaritromycin pro
infekce zpusobené Helicobacter pylori v trojkombinaci s inhibitorem protonové
pumpy a dalsim ATB; spiramycin pro I|éCbu primarni toxoplazmézy v
t&hotenstvi) (CCL, 2009).

Azitromycin, jehoz spotfeba neustale stoupa nema byt podle citovaného
ATB konsensu Iékem volby vibec. Tato ATB by méla byt pouze alternativou pro
néktera onemocnéni pfi alergii na PNC. Nadmérné pouzivani MAK, zejména
pak azitromycinu, jehoz velmi dlouhy biologicky polo€as zpusobuijici pfetrvavani
subinhibiénich koncentraci ATB ve tkanich po dobu nékolika tydnu s sebou
nese prudky vzestup rezistence béznych patogennich bakterii.

Podobna situace jako u MAK je u fluoroCHIN, které maji byt podle ATB
konsensu rovnéz pouZzivany jen v pfipadé, kdy jsou jina ATB neucinna nebo
nevhodna. Ciprofloxacin by mél byt l|ékem volby jen v nékterych presné
definovanych pfipadech (napf. u infekci zpusobenych Pseudomonas
aeruginosa) a stejné jako ofloxacin nebo pefloxacin pro lécbu takovych
onemocnéni jako je bfisni tyfus nebo cholera.

Norfloxacin, jehoz spotfeba rovnéz narlsta, nema byt lékem volby u
celkovych infekci vibec, jeho pouzivani v 1éEbé infekci moCovych cest s sebou

pfinasi znacny tlak na rozvoj rezistence. Obdobi nejvét§iho naristu spotfeb
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norfloxacinu se shoduje s obdobim, kdy nebyl na trhu dostupny FUR, pouzivany
pro lécbu akutnich i chronickych nekomplikovanych infekci mocovych cest
vCetné profylaxe recidiv u citlivych mikroorganismd.

Vyrazny narust spotfeb byl také zaznamenan u dalSich ATB, ktera by
neméla byt urCena kléCbé béznych onemocnéni — jedna se predevSim o
cefuroxim a dale o kombinaci AMX s kyselinou klavulanovou, pfedepisovanou
Casto zfejmé zbyteCné v pfipadech, kdy by byl dostateCny samotny AMX bez
toxické kyseliny klavulanové (CCL, 2009).

Pfechod z aminoPNC k pouzivani kombinovanych aminoPNC neni jako
celek podlozen, protozZe rezistence dvou hlavnich patogenu Escherichia coli a
Haemophilus influenzae, na n&z zminéna ATB plisobi je v CR stabilizovana.

Tento prfesun pouzivani odpovida obecnému diskutabilnimu trendu
CastéjsSiho pouzivani Sirokospektrych latek, misto starSich, uzkospektrych. Svou
roli hraje intenzivni reklama této fady pfipravki a snaha lékafe poskytnout

pacientovi modernéjsi preparat (Dvorak, 2004).

2.9 PROBLEMY ANTIBIOTICKE REZISTENCE
NEJVYZNAMNEJSICH PUVODCU INFEKCI

Vztah mezi pouzivanim ATB a rezistenci mikrobd neni jednoduchy.
Obecné plati, ze presnéjSi je sledovani na urovni menSich celk( jak
geografickych (region, nemocnice), tak socialnich (skupiny pacientd urené
diagnézou, vékem, pohlavim, komorbiditou). MozZnosti rutinniho ziskavani a
zpracovavani takto agregovanych dat se v souéasné dobé v CR hledaji.

Mezi naristem spotfeby ATB a objevenim se rezistence je v ambulantni
sféfe obvykle interval nékolik let, v nemocnicich nékolik tydni az mésicul
(Dvorak, 2009).

Pro komunitni infekce ma rozhodujici vyznam sledovani rezistence jejich
hlavnich vyvolavatell k esencialnim ATB na narodni Urovni. Na lokalni Urovni je
totiz velmi obtizné ziskat dostateCny pocet klinicky relevantnich izolatd
klicovych puvodcl komunitnich infekci, aby méla analyza stavu v rezistenci
statisticky vypovidajici hodnotu (SPL, 2009).

Vyskyt nékterych fenoménl rezistence muze byt spojeny s vysokou
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expozici ATB ze zdanlivé nesouvisejicich skupin rizného chemického slozeni.

Napfiklad rezistence Staphylococcus aureus k oxacilinu (MRSA) je
zfejmé nejintenzivnéji selektovana CEF, CHIN a MAK, nikoli samotnym
oxacilinem nebo jinymi PNC, jejichz spravné pouzivani ve spravnych davkach
naopak riziko vzestupu vyskytu MRSA redukuje (Kuklik, 2007).

Podobnym pfikladem muadze byt zvySeny vyskyt pneumokoku
rezistentnich k PNC ve Skandinavii na poc¢atku 90. let 20.stoleti. Multirezistentni
kmeny pneumokokl byly soucasné rezistentni ke COTR a pravé jeho Casté
predepisovani se ukazalo byt hlavnim faktorem pfispivajicim k jejich Sifeni
(Kuklik, 2007).

Pokud jde o plOvodce komunitnich infekci, kli€ovou bakterii je
pneumokok (Streptococcus pneumoniae) a sledovanym markerem je
rezistence k PNC, pfipadné k MAK.

Rezistence je hodnocena ve dvou stupnich jako tzv. intermediarni, kde
Ize pro IéCbu béznych infekci jeSté pouzit zakladni PNC ve vySSim davkovani

(AMX), a vysoky stupen rezistence, kde je nutno volit ATB alternativni.

Vyznamnou hrozbu pfedstavuji multirezistentni kmeny pneumokokd,
které odolavaji kromé& PNC i fadé dalSich ATB. Rezistence pneumokokl k PNC
neni zpusobena produkci betalaktamazy, ale jinym mechanismem (zménou
cilového mista), proto jsou i kombinované PNC zcela neucinné a jejich
pouzivani je zbytecné.

V Evropé patfi k zemim s nejvy$Sim vyskytem rezistentnich pneumokokut
Francie a Spanélsko, tradiéné nizky vyskyt je v Nizozemi, Skandinavii,
Némecku a Rakousku. Také v CR je rezistence Streptococcus pneumoniae
k PNC minimalni a dlouhodobé stabilizovana, dosahuje 45% a to jen
v intermeriarnim stupni.

Tento fakt umozriuje pouzivat zakladni PNC (AMX) jako léky volby a neni
tfeba sahat k alternativam (SPL CR, 2009; Urbaskova, 2004c).

Haemophilus influenzae je bakterie, jejiz klinicky vyznam je Casto

pfecefiovan, zejména pro chybné indikovana a chybné interpretovana vysSetieni

vytérl z nosu a krku, kde se nachazeji fyziologicky a nelze je povazovat za
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puvodce infekci. H.influenzae se podili na etilogii otitid, sinusitid a bronchitid.
Invazivni infekce v poslednich letech prakticky vymizely diky vakcinaci.

Rezistence H.influenzae se pohybuje kolem 8-10%. K betalaktamovym
ATB je zplUsobena nejCastéji produkci betalaktamazy, jejimu ucinku odolavaji
kombinované PNC, pfipadné CEF 2. nebo 3.generace. Méné CcCasto je
rezistence zplUsobena neenzymaticky. Spolehlivé ucinné zlstavaji v tomto
pripadé CEF 3.generace.

ATB rezistence invazivnich izolatd H.influenzae typu b je podrobné
sledovana v Narodni referencni laboratofi pro ATB.

Z alternativnich ATB pro lécbu hemofilovych infekci je vzacna rezistence
k chloramfenikolu a TTC, o néco Castéji jsou kmeny rezistentni ke COTR.
Objevuji se prvni varovné signaly o narUstajici rezistenci hemofilt k fluoroCHIN.

Sougasny stav rezistence H.influenzae v CR umozfiuje u b&znych infekci
pouziti zakladnich ATB (AMX) a nevyzaduje IéCbu alternativnimi ATB
(kombinované PNC, cefuroxim, MAK, fluoroCHIN) (SPL, 2009; Urbaskova,
2004b).

v s

NejCastéjSimi vyvolavateli prfedevSim nozokomialnich infekci jsou

Staphylococcus aureus a Escherichia coli. Rezistence téchto mikrobu jsou
od roku 2000 sledovany EARSS.

Hlavni hrozbu pfedstavuje tzv. meticilin rezistentni Staphylococcus
aureus (MRSA). Donedavna byl vyskyt MRSA vazan typicky na nemocnice,
v nékolika poslednich letech byly ale dokumentovany pfipady velmi zavaznych
infekci komunitniho pavodu. Vyskyt MRSA v CR trvale nartista.

Invazivni infekce vyvolané MRSA v poslednich letech osciluji kolem 12-
14%, coz je evropsky pramér (SPL, 2009). Ale v obdobi 2000-2005 vzrostl v CR
pocet nemocnic, kde se invazivni MRSA vyskytl z 11 na 51. V Evropé se hovofi
o tzv. severojiznim gradientu vyskytu MRSA — v severni Evropé je minimalni,
Vv jizni je vysoky az extrémni (Francie 50%)(Kuklik, 2007).

O MRSA pozitivité pacienta by Iékaf mél byt informovan a pfizpUsobit

této okolnosti vSechna opatfeni kolem péce o né&j (SPL, 2009).

Specificky problém u nas pfedstavuje invazivni Escherichia coli. Jde o
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jednu z nejCastéji se vyskytujicich patogennich bakterii, ktera vyvolava pestrou
Skalu nozokomialnich i komunitnich infekci.

Za nékolik poslednich let byl dokumentovan vzestup rezistence
k nékterym kliCovym skupinam ATB. Vzestup rezistence k fluoroCHIN je u nas
nejrychleji v Evropé - z 8% v roce 2001 na nynéjSich 25%. Chinolony tim pro
terapii prakticky ztracime (Kuklik, 2007).

Pro IéEbu mocCovych infekci se ukazuje jako velmi pfinosny FUR, ktery je
z hlediska rezistence velmi stabilni (3% kmenu je rezistentnich). Rezistence ke
COTR stoupa jen o malo méné nez u fluoroCHIN (cca 20% pFipad(). Casté
chybéni FUR na trhu akceleruje nepfimo rezistenci, protoze nuti
k pfedepisovani fluoroCHIN a COTR (SPL, 2009).

Velmi zavazny problém vznika v poslednich nékolika letech s rychle
rostouci rezistenci E.coli k CEF 3.generace. Jde o typické multirezistentni
kmeny, kde je k dispozici pouze léCba velmi nakladnymi parenteralnimi ATB
(karbapenemy) (SPL, 2009).

Streptococcus pyogenes sice nepatii mezi celoevropsky sledované
bakterie v ramci EARSS, ale vétSina zemi jej zafazuje do svych narodnich
systéma.

Bezkonkurencnim Iékem volby je stale klasicky PNC, kde dosud nebyla
zaznamenana rezistence. Alternativou jsou MAK, pfipadné linkosamidy, kde je
situace v rezistenci problematicka, v fadé zemi byl zaznamenan vzestup.

Rezistence k MAK a linkosamididm ma navic sdruzeny mechanismus a je
ve veétSiné pFipadl zkfizena. Z klinického hlediska to znamena, Ze ztracime
moznost alternativni 1éCby u pacientll s alergii na betalaktamy, pfipadné
moznost kombinované terapie u zavaznych invazivnich infekci (SPL, 2009;
Urbaskova, 2001a).

PFi analyze makrolidové rezistence u kmenl S.pyogenes bylo zjisténo,
Ze jejimu prudkému vzestupu vroce 1998 predchazel 5 let trvajici
exponencialni narist spotfeby téchto ATB. Rezistence S.pyogenes k MAK
vzrostla z 3,7% v roce 1996 na 16,5% v roce 2001 (Dvofak, 2004).

Nepfiznivy trend se zastavil po intervenci u praktickych détskych lékaru

v letech 2000-2002, nyni ale rezistence znovu stoupa. V nasem okoli jsou
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k dispozici data ze Slovenska, kde se makrolidova rezistence pohybuje
v nékterych regionech na 50%, coz predstavuje mimoradné zavazny problém
(SPL, 2009).

» ATB rezistence nejvyznamnéjSich bakterialnich pdvodci komunitnich infekci
k zakladnim Iékam volby (V-PNC, AMX, FUR) je v CR minimalni a umozfiuje
proto jejich bezpecné a vysoce ucinné pouZzivani v terapii.

» ATB rezistence k nékterym alternativnim ATB rychle narusta (MAK,
fluoroCHIN) a v nékterych pfipadech znemozfiuje jejich pouziti v uvodni
(empirické) lécbé (napf. riziko selhani IéEby fluorochinolony u mocovych
infekci).

> Casté naduzivani nékterych ATB (MAK, fluoroCHIN, CEF, COTR) miize
vést k selekci multirezistentnich kmenu bakterii, které odolavaji i rezervnim
ATB (multirezistentni E.coli, komunitni MRSA) (SPL, 2009).
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3. PRAKTICKA CAST

3.1 CHARAKTERISTIKA ZAKLADNIHO SOUBORU DAT

Data pro analyzu preskripce byla Cerpana z I|ékarenské databaze
programu Medico, a to z 15 |ékaren v kraji VysocCina z 23 celkovych. Vybér byl
omezen skute€nosti, Ze pocitaCovy program Medico, ktery tyto databaze
spravuje je pouze v téchto 15 lékarnach kraje Vysocina.

Hodnotici databaze obsahovala informace o rodném Cisle pacienta, Cisle
pojistovny u které je pacient pojistén, ICZ Iékare, &isle odbornosti Iékafe, datu
vydeje pfipravku, o vydaném pfipravku (ATC klasifikace, gislo SUKLu), poé&tu
baleni a o vysi uhrady pojiStovny a doplatku pro pacienta.

Z vySe uvedenych informaci jsme vyuzili datum vydeje - pro zafazeni do
sledovaného obdobi rozdéleného na pulroky a roky, ICZ Iékafe a &islo jeho
odbornosti pro identifikaci Iékafe, rodné Cislo pacienta pro vypocet jeho véku a
urCeni pohlavi a ATC kéd pro jednoznacnou identifikaci receptd s antibiotikem
(pozn. v hodnotici databazi se jeden vydej ATB rovna jednomu receptu s ATC
kédem JO1 bez ohledu na podet baleni pfipravku a pocet druhd ATB na
receptu).

Z |ékarskych odbornosti s oCekavanou nejvyssi preskripci ATB jsme ke
sledovani vybrali odbornost prakticky lékaf pro dospélé (ODB1) a prakticky
lékar pro déti (ODB2). Zamérné byl vybér zuzen pouze na lékare, ktefi
ordinovali po celé sledované obdobi. Vybér zahrnuje 35 praktickych lékart pro
dospélé z celkovych 50 v Jihlavé a 20 praktickych |ékafu pro déti z celkovych
22 v Jihlavé.

Sledované obdobi ma rozsah 14 let - od 1.1.1995 do 31.12.2008.
Nasledujici obdobi (od 1.1.2009) nemlze byt k hodnoceni pouzito z divodu
politickych rozhodnuti v oblasti zdravotnictvi. Od 1.1.2008 byly ve zdravotnictvi
zavedeny poplatky za recepty a od 1.1.2009 se kraje postupné rozhodly hradit
je v krajskych lekarnach za pacienty. Toto rozhodnuti pfineslo masivni odliv
stalé klientely sledovanych lékaren do Iékaren krajskych a pouzitd data by pfi
vyhodnoceni byla zkreslena.

Vysledky byly zpracovany pomoci programl Microsoft Office Word,
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Microsoft Office Excel a Origin Pro 7.0.

Pro zpracovani souboru dat slouzi anatomicko-terapeuticko-chemicka
(ATC) klasifikace WHO. Hodnotili jsme ATC skupinu JO1 ,Antibakterialni l1éCiva

pro systémovou aplikaci®, ktera zahrnuje i chemoterapeutika, napf. sulfonamidy,

chinolony a furantoin. Pro hodnoceni struktury preskripce se ATC klasifikace

pouziva az na pét platnych mist.

Pro kazdy sloupec (A-X), viz Tab.2 byly sec¢teny vydeje ATB pro danou
ATC klasifikaci. Soucty vydeju ATB byly dale rozdéleny podle obdobi (OBD),

lékare (ICZ, ODB) a pacienta (pohlavi, v&kova skupina).

Tab.2 Zakladni soubor dat ve formatu .xls obsahoval rozdéleni ATB do

nasledujicich skupin:

ATC klasifikace Identifikace ATC Sloupec
JO1CE PNC citlivé k betalaktamaze A
JO1CA Sirokospektré PNC B
JO1CR PNC s inhibitorem betalaktamazy C
JO1DAO01,J01DA09,J01DB CEF l.gen. D
JO1FAO01,J01FA02,J01FA06, |MAK E
JO1FAOQ9, JO1FA10,J01FA15
JO1EEO1 COTR a TRIM F
JO1AA TTC G
JO1MAO01,J01MA02,J01MAOQ3, |CHIN H
JO1MAO06, JO1MAO07,J01MA14
G04AC01,J01XEO01,D06BX, FUR I
D06BB,G01AX
JO1DA06,J01DA08,J01DA41, |CEF Ill.gen. J
JO1DC
JO1DA23,J01DA33,J01DA39, |CEF lll.gen. K
JO1DD
JO1DE CEF IV.gen. L
JO1CF PNC rezistentni k betalaktamaze M
JO1FAO1 erytromycin N
JO1FA10 azitromycin ®)
JOTMAO6 norfloxacin P
JO1CA04 amoxicilin Q
JO1CRO02 amoxicilin kombinovany R

s kyselinou klavulanovou

ostatni ATC skupiny X
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Sledovana obdobi byla vycislena v letech (1995,..., 2008) a v pulrocich
(1995/1, 1995/2,..., 20081, 20082), s tim, Ze prvni pulrok (rok/1) byl vzdy obdobi
1.4.-30.9. a druhy pulrok (rok/2) vzdy obdobi 1.10.-31.3.

Pacienti byli rozdéleni do skupin dle pohlavi (,M“ muz; ,Z* Zena) a véku
(0-4; 5-14; 15-17; 18-34; 35-59; 60-99).

3.2 METODIKA HODNOCENI DAT

Shromazdéna a setfidéna data jsme hodnotili na zakladé studie

,Preskripcni indikatory pro vSeobecnou praxi ve Velké Britanii“ (Campbell, S.M.;

Cantrill, J.A.; Roberts, D.: Prescribing indicators for UK general practice: Delphi
consultation study. British Medical Journal, 2000, volume 321, 5.425-428).

Tyto preskripni indikatory byly sestaveny ve spolupraci s Iékafskymi a
farmaceutickymi poradci a specialisty Velké Britanie s cilem zlepSit kvalitu péce,
omezit zbyte€nou preskripci a snizit naklady na zdravotni péci.

Spotieba konkrétni ATC skupiny ATB vyjadfena jako procento celkové
spotfeby ATB dava odhadnout podil této skupiny ATB na celkové spotfebé
ATB, coz umozni srovnat skladbu pouzivanych antibiotik v riznych oblastech a
Casovych obdobich (Campbell et al., 2000).

3.2.1 Vybrané preskrip¢ni indikatory (Campbell et al., 2000)
Indikator 8: Spotieba tetracyklini (JO1A) vyjadiena jako procento celkové
spotireby antibiotik (J01) [JO1A_%)]

Komentai: TTC predstavuji dlouhodobé zavedenou a nizkonakladovou
skupinu ATB s Sirokym rozsahem indikaci v ambulantni péci. Ve vétSiné
pFipadl nejsou Iékem prvni volby. Navic jejich pouZiti je spojeno s rezistenci a
vedlejSimi ucinky. Z tohoto divodu by mély byt pouzity pouze pro pacienty, ktefi
budou zlécCby profitovat, s pfihlédnutim na moznost pouziti alternativnich
uzkospektrych ATB.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1A) x 100/ DDD (J01)] %

Indikator 9: Spotieba penicilinti (J01C) vyjadiena jako procento celkové
spotieby antibiotik (J01) [J01C_%)]
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Komentai: PNC reprezentuji nejCastéji pfedepisovanou tfidu ATB ve
v8ech zemich Evropy a jejich pouZiti je spojeno s rozvojem rezistence. Nicméné
predstavuji léky prvni volby pro vétSinu indikaci v ambulantni péci a jejich
pouziti muze omezit pouzivani ostatnich skupin ATB. Co se tyka pouziti ATB
celkové, tak v pfipadé nevhodného pouziti PNC se zvySuji naklady, pacient
musi byt pfeléCen, je vystaven dalSim rizikdm vedlejSich u&inkd nebo toto
nevhodné pouziti mize byt spojeno s vySSim rizikem komplikaci jako u
neléCenych infekci.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1C) x 100/ DDD (J01)] %

Indikator 10: Spotieba cefalosporini (J01D) vyjadiena jako procento
celkové spotieby antibiotik (J01) [J0O1D_%)]

Komentar: CEF predstavuji v ambulantni péci 1€k volby jen v omezeném
mnozstvi indikaci. Jejich nadmérné pouzivani je spojeno s rozvojem rezistence,
zvySovanim ndkladd a vystaveni pacienta riziku vedlejSich ucinka.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1D) x 100/ DDD (J01)] %

Indikator 11: Spotieba sulfonamidd a trimetoprimu (JO1E) vyjadiena jako
procento celkové spotieby antibiotik (J01) [JO1E_%)]

Komentar: Sulfonamidy a trimetoprim pfedstavuji dlouhodobé zavedena
a nizkonakladova antibakterialni 1éCiva. Pro nékteré indikace jsou Iékem volby,
ale jejich pouziti je spojeno s rezistenci a nezadoucimi ucinky.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1E) x 100/ DDD (JO1)] %

Indikator 12: Spotieba MLS antibiotik, tj. makrolidi, linkosamidi a
streptogramina (JO1F) vyjadiena jako procento celkové spotieby
antibiotik (J01) [JO1F_%]

Komentar: MAK, linkosamidy a streptograminy nejsou doporuceny jako
léky prvni volby v ambulantni péci, ale poskytuji hodnotnou alternativu misto
PNC v pfipadé alergie pacienta na PNC. Navic v mnoha evropskych zemich byl
pozorovan alarmujici stupen rezistence u Streptococcus pneumoniae.

Pouziti zakladniho zastupce MAK - erytromycinu - mlze predstavovat
konzervativni a Setrny zplsob, ale ve srovnani s Uzkospektrymi ATB ma
erytromycin vice nezadoucich G&inkd. V roce 2002 skongila v CR registrace

jediného preparatu s erytromycinem Emu-V, proto se v CR uplatiiuji v 1é8bé
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pouze MAK novéjSi. Novéjsi MAK by mély byt rezervovany jako ATB druhé
linie.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1F) x 100/ DDD (J01)] %

Indikator 14: Spotieba penicilint citlivych k betalaktamaze (J01CE)
vyjadrena jako procento celkové spotieby antibiotik (J01) [JO1CE_%]

Komentai: PNC predstavuji Iéky prvni volby pro vétSinu indikaci
v ambulantni péci. Jejich pouzivani mlize vyznamné omezit pouziti dalSich
skupin ATB. Pouziti uzkospektrych PNC umoznuje IéCbu infekci zpusobenou
vnimavymi bakterialnimi kmeny bez pfilisné eliminace fyziologické flory a diky
tomu snizuji selekéni tlak pro vytvofeni rezistence. Dostupna literatura
naznacCuje, Zze masivni pouzivani uzkospektrych PNC je v souladu s nizkym
stupném rezistence Streptococcus pneumoniae.

Uzkospektré PNC jsou nizkonakladova ATB. Jsou spojeny s méné
vedlejSimi uCinky a povazovany za nakladové vyhodnéjSi nez Sirokospekiré
PNC. Navic uroven spotfeby téchto tradiCnich ATB odrazi konzervatismus
narodni antibiotické politiky.

Vzhledem k pFiznivym charakteristikdm uzkospektrych PNC se oCekava
jejich vysoka spotfeba. Kazda zemé by méla na zakladé narodnich
doporucenych postupu, demografické charakteristiky a epidemiologickych dat
vCetné rezistence, definovat vlastni hranice pfijatelného pouziti této skupiny
PNC. Pokud je spotfeba pod spodni hranici tohoto rozmezi, pak by se mél
zvazit postup vedouci k zvySeni preskripce téchto ATB.

V nékterych zemich limituje pouziti uzkospektrych PNC jejich dostupnost
a stupen rezistence na né.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1CE) x 100/ DDD (JO1)] %

Indikator 15: Spotifeba kombinovanych penicilinG, véetné inhibitora
betalaktamaz (JO1CR) vyjadrena jako procento celkové spotieby antibiotik
(JO1) [JO1CR_%]

Komentai: Narozdil od Sirokospektrych PNC, jejich kombinace
s inhibitorem betalaktamazy je efektivni v IéCbé infekci kmend produkujicich
betalaktamazu. Tato terapeutickd vyhoda je vykoupena vySSim rizikem
nezadoucich ucinkl a vy38i cenou. Lékem volby jsou jen v nékolika malo

indikacich. Navic jejich nadmérné pouzivani vede k rozvoji rezistence.
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Kazda zemé by méla na zakladé narodnich doporu¢enych postupd,
demografické charakteristiky a epidemiologickych dat vcetné rezistence,
definovat vlastni hranice pfijatelného pouziti této skupiny PNC. Pokud je
spotfeba nad hornim limitem tohoto rozmezi, pak by se mél zvazit postup
vedouci k omezeni jejich preskripce.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1CR) x 100 /DDD (J01)] %

Indikator 16: Spotieba 3. a 4. generace cefalosporini {J01(DD+DE)}
vyjadrena jako procento celkové spotreby antibiotik (J01) [JO1DD+DE_%]

Komentar: Cefalosporiny jsou v ambulantni péci Iékem volby jen
v nékolika malo indikacich. Nadmérné pouziti CEF je spojeno s rozvojem
rezistence, zvySenim nakladl a vystaveni pacienta rizikim vedlejSich ucinku.

Narozdil od 1. a 2. generace CEF je 3. a 4. generace rezervovana
zejména pro nemocniéni pouziti, v ambulantni péci se jejich pouziti
nepfedpoklada.

Spotfeba 3. a 4. generace v ambulantni péc¢i se vzhledem Kk vySe
uvedenym faktim oCekava zanedbatelna. Pokud tomu tak neni, je tfeba zavést
restriktivni opatreni.

Vzorec pro vypocet: [DDD {JO1(DD+DE)} x 100/ DDD (J01)] %
Indikator 17: Pomeér spotieby uzkospektrych {JO01(CE+DB+FA01)} a
spotieby  Sirokospektrych  {J01(CR+DC+DD+(F-FA01))}  penicilind,
cefalosporinti a makrolidt [J01_N/B]

Komentai: PNC citlivé k betalaktamaze, 1. generace CEF a erytromycin
predstavuji bézné pouzivana uzkospektra ATB, jejichZz pouZziti umoziuje 1éCbu
infekci zplsobenych vnimavymi bakterialnimi kmeny bez zbyte¢né eliminace
normalni flory a diky tomu snizuji selekéni tlak pro vznik rezistence.
Sirokospektra ATB: PNC s inhibitorem betalaktamazy, 2. a 3. generace CEF a
nové MAK, pfedstavuji v ambulantni péci Iéky volby jen v omezeném mnozstvi
indikaci.

Kazda zemé by si méla vymezit pomér uzkospektrych a Sirokospektrych
ATB a prfesné uvést limitovany vycet indikaci, pro které jsou Sirokospektra ATB
lékem volby. Pokud je hodnota indikatoru nad pfedepsané rozmezi, mél by byt
zvolen vhodny postup k optimalizaci rovnovahy mezi uzkospektrymi a

Sirokospektrymi ATB.
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Vzorec pro vypocet:

[DDD {JO1(CR+DC+DD+(F-FA01))} / DDD {JO1(CE+DB+FAO01)}
Indikator 18: Spotieba fluorochinolont (JO1MA) vyjadiena jako procento
celkové spotreby antibiotik (J01) [JO1MA_%)]

Komentai: Ve srovnani s ostatnimi chinolony maji fluorochinolony
vylepSené spektrum umoznujici pouziti proti respiranim patogenim. Presto
nepredstavuji prvoradou terapii respiracnich infekci v ambulantni praxi. Navic,
pouziti fluorochinolond by mélo byt omezeno a rezervovano pro presné
definované indikace. Pokud je preskripce chinolonl u lékafe znaéna, ukazuje to
na nedodrzovani doporu¢enych postupl antibiotické politiky.

Modr, 1995 uvadi, Zze CHIN by mély byt rezervovany jen na |éCbu
komplikovanych mocovych infekci vyvolanych kmeny rezistentnimi na jina
dostupnéjsi ATB. V porovnani s COTR jsou fluoroCHIN méné toxické a maji
méné nezadoucich ucinkd.

Nadmeérné pouzivani CHIN vede k rozvoji rezistence, zvySeni nakladl a
vystaveni pacienta rizikiim vedlejSich u€inka.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JOTMA) x 100 / DDD (J01)] %

Indikator 19: Sezénni variace celkové spotreby antibiotik (J01) [J01_SV]

Komentar: Sezoénni variace celkové spotieby ATB je popsana jako
zvysSeni antibiotické spotfeby béhem dvou zimnich Ctvrtleti (fijen az bfezen)
vzhledem k pouziti ve dvou letnich Ctvrtletich (duben az zafi) a je vyjadrena
procentualné.

Zimni mésice jsou typické zvySenim vyskytu infekci respiracniho traktu,
nasledkem je vySSi preskripce ATB béhem tohoto obdobi. Nicméné drtiva
vétSina respiracnich infekci je virového plvodu a tedy samouzdravna, proto by
zvySeni ATB spotfeby v zimnich mésicich mélo byt ukon€eno. Nadmérna zimni
spotfeba ATB znaci nevhodnou IéCbu respiraénich infekci, jako je nachlazeni,
chifipka a bronchitida. ATB maji uCinek antibakterialni, proti virdim jsou
neucinné.

Kazda zemé by méla na zakladé narodnich doporu€enych postupd,
demografické charakteristiky a epidemiologickych dat vcetné rezistence,

definovat vlastni rozmezi pro sezénni variaci. Pokud je sezdénni variace nad
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hornim limitem tohoto rozmezi, pak by se méla zvazit intervence vedouci
k omezeni zbyteCné preskripce.

Vzorec pro vypocet:

[DDD (JO1 v fijnu az bfeznu) / DDD (JO1 v dubnu az zéri) - 1] x 100 %
Indikator 20: Sezénni variace spotieby chinolonu (JO1M) [JO1M_SV]

Komentai: Sezonni variace spotfeby CHIN je popsana jako zvySeni
spotfeby CHIN béhem dvou zimnich Ctvrtleti (fijen az bfezen) vzhledem
k pouziti ve dvou letnich Ctvrtletich (duben az zafi) a je vyjadfena procentualné.

Zimni mésice jsou typické zvySenim vyskytu infekci respiracniho traktu,
coz se odrazi ve vysSSi preskripci ATB béhem tohoto obdobi. Jelikoz CHIN
nejsou ATB volby pro léCbu respiracnich infekci v ambulantni péci, zvyseni
spotfeby v zimnich mésicich by nemélo byt pozorovano.

Nadmérné pouzivani CHIN pro Ié¢bu respiracnich infekci je spojeno
s rozvojem rezistence, zvySenim nakladd a vystavenim pacienta vedlejSim
ucinkam. Toto pouziti by mélo byt omezeno jen pro pfesné definované indikace
a rezervovano zejmeéna pro nemocnicni péci.

Vzorec pro vypocet:

[DDD (JO1TM v fijnu az bfeznu) /DDD (JO1M v dubnu az zafi) - 1] x 100 %

3.2.2 Dalsi podilové indikatory
Spotieba nitrofurantoinu (J01XEO01) vyjadiena jako procento celkové
spotieby antibiotik (J01) [JO1XEO01_%)]

Komentar: Z hlediska rezistence je nitrofurantoin dlouhodobé stabilni
chemoterapeutikum, pouzivané sice nékolik desitek let, ale rezistence
Escherichia coli je stale velmi nizka, aktualné jen okolo 3%. NejCastéji se
vyskytujici onemocnéni v komunité¢ — akutni cystitida - muze byt proto
spolehlivé 1é€eno pfipravky s obsahem FUR. Hlavni potiz vSak spociva v jejich
opakovanych vypadcich na trhu.

Pokud nemuze byt podan FUR, jsou vhodnou alternativou kombinované
PNC a CEF 2.generace. Sirokospektré PNC bez inhibitoru betalaktaméazy
k 1éEbé vétSinou nestaci, rezistence Escherichia coli tvorbou betalaktamazy se
vyskytuje v 50% pfipadu (SPL, 2009).

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1XEO01) x 100/ DDD (JO1)] %
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Spotieba norfloxacinu (J0O1MAO06) vyjadiena jako procento spotieby
chinolonti (JO1MA) [JO1MAO06_%)]

Komentar: FluoroCHIN maiji byt podle antibiotického konsenzu pouzivany
jen v pfipadé, kdy jsou jina ATB neucinna nebo nevhodna. Norfloxacin nema
byt lékem volby u celkovych infekci vibec, jeho pouzivani v 1écbé infekci
mocovych cest s sebou pfinasi znacny tlak na rozvoj rezistence. Obdobi
nejvétSiho narlstu spotfeb norfloxacinu se shoduje s obdobim, kdy nebyl na
trhu dostupny FUR, pouzivany pro IéCbu akutnich i chronickych
nekomplikovanych infekci moCovych cest v€etné profylaxe recidiv u citlivych
mikroorganismt (CCL, 2009).

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1MAO06) x 100 / DDD (JOTMA)] %

Pomér spotieby PNC citlivych k betalaktamaze (JO1CE) a makrolida
(JO1FA) [JO1FA/CE]

Komentai: Vysoky podil MAK jako lékl alternativnich ve srovnani
s podilem PNC citlivych k betalaktamaze jako typickych lékl volby ukazuje na
nespravnou praxi a nesoulad s doporu€enymi postupy v Iécbé infekCnich
onemocnéni, viz. Konsenzus pouzivani antibiotik Il. Makrolidova antibiotika.

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1FA)/DDD (JO1CE)]

Spotieba azitromycinu (JO1FA10) vyjadiena jako procento spotrieby
makrolidd (JO1FA) [JO1FA10_%)]

Komentar: Makrolidy pfedstavuji jednu z nej€astéji naduzivanych skupin
skupin ATB. Podle antibiotického konsenzu se jedna o ATB rezervni. Méla by
byt pouze alternativou pro néktera onemocnéni pfi alergii na PNC.

Azitromycin nemda byt Iékem volby vibec. Nadmérné pouzivani MAK,
zejména pak azitromycinu, jehoz velmi dlouhy biologicky polo¢as zpUsobujici
pFetrvavani subinhibi¢nich koncentraci ATB ve tkanich po dobu nékolika tydn(
s sebou nese prudky vzestup rezistence b&znych patogennich bakterii (CCL,
2009).

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1FA10) x 100/ DDD (JO1FA)] %

Pomér spotreby amoxicilinu (JO1CA04) a amoxicilinu kombinovaného
s kyselinou klavulanovou (J01CR02) [J01CA04/CR02]
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Komentar: AMX je Iékem volby pro IéCbu akutni bakterialni sinusitidy,
otitis media a komunitni pneumonie. Umoznuje bezpecné pouzivani vysSich
davek, které ucinné zasahuji i pneumokoky se snizenou citlivosti k PNC.

AMX kombinovany s inhibitorem betalaktamazy je jednou z nejCastéji
predepisovanych latek. Jeji objektivni indikacni prostor je vidak velmi omezeny,
az na zcela vyjimecné situace nemaji pozici Iéku volby, kterymi by méla byt
|éCba zahajovana.

Hlavni bakterialni pdvodci akutnich respiraCnich infekci vzniklych
v komunité jsou velmi vzacné rezistentni k samotnému AMX, ktery muze byt
navic optimalnéji davkovan. PreskripCni analyzy prokazaly, Ze vétSina podani
AMX s klavulanatem nedosahuje ani davky, kterou je tfeba povazovat za
nepodkrocitelné minimum.

Navic vétSina indikaci se velmi pravdépodobné tyka virovych
respiracnich infekci. Z hlediska rezistence je kombinace s inhibitorem
betalaktamazy zcela neuc¢inna u pneumokokl rezistentnich k PNC, jejichz
rezistence neni podminéna produkci betalaktamazy. Nizky stupef rezistence
muze byt naopak dobfe pfekonan vysoko davkovanym AMX (SPL, 2009).

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1CA04) / DDD (JO1CR02)]

Pomér spotieby baktericidnich ATB (PNC, CEF, COTR, CHIN) a
bakteristatickych ATB (MAK, TTC) u pacientt nad 60 let [J01_BC/BS]

KomentaF: U geriatrickych pacientt je doporu¢eno pouzivat k lécbé
infekEnich onemocnéni baktericidni ATB (KubeSova, 2008).

Vzorec pro vypocet:

[DDD {JO1(C+DB+DC+DD+DE+EEQ01+MA)} / DDD {JO1(FA+AA)}
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3.3 TEORIE KE ZPRACOVANIi SOUBORU DAT - KRABICOVY GRAF

Na zakladé studie Campbella a kol. jsme data pro jednotlivé indikatory
zpracovavali do jednoho z typU statistickych grafu, tzv. krabicového grafu.

Je to schéma, které v jednom obrazku poskytuje informaci o maximaini a
minimalni hodnoté v souboru namérfenych hodnot, o medianu a hornim a
dolnim kvartilu tohoto souboru a nékteré dalSi informace.

Dolni a horni strana zakladniho obdélniku — krabice — odpovidaji dolnimu

a hornimu kvartilu daného souboru, vodorovna d¢ara uvnitf této krabice

odpovida medianu souboru. Median, tj. 50-ty percentil, je prostfedni hodnota

skupiny dat uspofadanych dle velikosti. Pro median plati, ze pravé 50% hodnot
souboru dat je vy3Sich a 50% hodnot je nizSich nez median.

Uvedené tfi useCky tedy déli soubor naméfenych a podle velikosti
usporadanych hodnot na 4 zhruba stejné pocCetné Casti.

Vyska krabice se nazyva mezikvartilové rozpéti. Hodnota, nad kterou se

vyskytuje 25% nejvysSich hodnot ze vzorku dat a pod kterou se nachazi 75%

hodnot se nazyva 75-ty percentil (horni kvartil). Hodnota, nad kterou se

vyskytuje 75% hodnot ze vzorku dat a pod kterou se nachazi 25% hodnot se

nazyva 25-ty percentil (dolni kvartil).

Obr.4 Schéma krabicového grafu (Excel Asistent magazin, 2008)

© Extrémni hodnoty
o
‘ Maximum
faty percentil
100% 50% N
hodnot hodnat Median

tj. 50ty percentil

24ty percentil

Minimum
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Dolni svisla useCka — dolni fous — odpovida hodnotam, které lezi pod
krabici ve vzdalenosti nejvySe rovné 1,5 nasobku vysky krabice. Konec fousu,
minimum, odpovida nejmensi takové hodnoté ze souboru. Obdobné je to u

horniho fousu. Fousy tedy odpovidaji t¢m hodnotam, které nejsou mezi kvartily

a jsou od nich vzdaleny nejvySe o 1,5 nasobek mezikvartilového rozpéti.
Mimo fousy (nad nimi nebo pod nimi) se znazornuji body, odpovidajici

pfipadnym extrémnim hodnotam. Extrémni hodnoty se v grafu zobrazuji, ale

nebereme je v Gvahu, aby nedeformovaly samotny graf. Casto se jedna o
nezdlivodnitelné odchylky od systému nebo chyby.
Jednotlivou znacCkou (bod, kfizek nebo v naSi praci-CtvereCek) byva

v krabicovém grafu vyznaCen také aritmeticky primér vSech hodnot. Je

zajimavé porovnat hodnotu medianu a hodnotu aritmetického priméru, shoduji

se jen zfidkakdy. Median ma Casto lepSi vypovidaci hodnotu nez aritmeticky

o v

prameér.
Krabicové grafy vyzaduji ,jiny zpusob vidéni dat‘. Lze pomoci nich
jednoduchou vizualni formou vyjadfit i velmi slozité vztahy, coz je jinym

znazornénim nedosazitelné (Pavlik, 2005; Excel Asistent magazin, 2008).
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3.4 VYSLEDKY A DISKUZE

Antibiotika jsou typickou skupinou IéCiv, ktera neni pfedepisovana vzdy
zcela spravné, ackoli si lékafi ani nemusi uvédomovat, Ze nepostupuji podle
nasich narodnich smérnic. Suboptimalni preskripce muze poskodit pacienta,
vede k plytvani prostfedky i k naristu rezistence mikrobl na antibiotika.

Cesty, jak tento stav zménit se v CR hledaji. Jednou z moznosti je
analyza dat preskripce. Pro hodnoceni struktury preskripce byly navrzeny
podilové indikatory, které hodnoti procento preskripéniho podilu skupiny ATB
na celkovém poc¢tu ATB nebo mezi dvéma skupinami ATB, z nichz jedna
predstavuje typicky Iék volby a druha Iék alternativni, pfipadné dalSi presné
definované podily skupin ATB.

Setfeni bylo provedeno na zéakladé vybranych indikatord Campbella a
kol. a dalSich podilovych indikatort. Z vypoCetni tabulky byl pro kazdy indikator
a vzorek lékafl (ODB1, ODB2) vytvoren statisticky graf, ktery prehledné
dokumentuje stav preskripce vzorku Iékafti dané odbornosti.

Informace ziskané z grafil jsou komentovany a porovnany s narodnimi
smeérnicemi a udaji v literatufe. Pro indikatory nemlze byt na drovni Evropy
stanovena srovnavaci hodnota, protoze demografické a epidemiologické
podminky v riznych zemich mohou tyto indikatory ovlivnit. Doporucuje se proto,
aby si kazda zemé stanovila vlastni srovnavaci hodnotu resp. rozmezi hodnot,
zaloZzenou na své epidemiologické situaci v infekCnich onemocnénich a
narodnich doporuéenych postupech. V CR zatim srovnavaci hodnoty pro
jednotlivé indikatory stanoveny nebyly, pfesto Ize z vysledkd vycist, zda je
zjistény vyvoj spotieby konkrétni skupiny antibiotik uspokojivy €i nikoliv.

Campbell a kol. konstatuji, ze preskripCni indikatory jsou vyhodnym
nastrojem k posouzeni racionality preskripce. K jejimu zhodnoceni je ale nutné
pouzit soubor indikatort kompletni.

| pfes to pak ale nelze z vystupl téchto hodnoceni okamzité Cinit zaveéry.
Maji pouze signalni funkci a pro posouzeni a zavér o spravnosti preskripce
konkrétniho lékafe je nutny podrobny klinicky audit. Méfeni kvality péce maji
smysl jen v pfipadé, Ze jsou provazany s konkrétnimi daty o pacientovi

(diagndza, komorbidity, dalSi medikace, stav rezistence mikroba, atd.).
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Pro ucely této prace bylo z celkovych 24 indikatord vybrano 12. Byly to
ty, kde je spotfeba konkrétni skupiny ATB vyjadfena jako procento celkové
spotfeby ATB nebo kde se pocitda pomér spotfeb dvou vymezenych skupin
ATB.

Zbyvajici indikatory Campbella a kol. neni mozné pro ucely této prace
pouzit. Spotfeba konkrétni skupiny ATB je v nich vyjadfena v DDD/1000
obyvatel/den. Pokud zpracovavame data preskripce ATB zlékarenské
databaze, nezname pro vypocet téchto indikatorll kone¢nou populaci pacientu.

Aby bylo mozné pouzit soubor indikator Campbella a kol. cely, museli
bychom data k posouzeni preskripce ziskat od zdravotni pojiStovny nebo
z databaze konkrétniho Iékafe (konkrétnich Iékafll), pfipadné z centralniho
ulozisté SUKL za podminky, Ze budou data preskripce do n&j odesilat vechny
lékarny CR.

Data pro analyzu preskripce byla Cerpana z I|ékarenské databaze
programu Medico. Data v ni obsaZzena jsou validni, obsahuji potfebné
informace o lékafi i pacientovi. Pouziti 1ékarny jako zdroje dat preskripce je
mozné pouze pokud zajiStuji vydej lékl na recepty pro vétSinu pacientd
ve spadove oblasti sledovanych Iékafu.

V pfiloze této prace je vycislen pocet pacientd, ktefi v uvedeném roce
navstivili 1ékarny, které jsou zdrojem dat preskripce. Dale v pfiloze uvadime
poCet receptu jednotlivého pacienta pfineseny do sledovanych Iékaren za
uvedeny rok.

Cim vy38i je pocet pacientd, ktefi do sledovanych Iékaren pfinesli roéné
vetsi pocet receptd, tim vySSi je pravdépodobnost, Ze sledované Iékarny maji
stalou klientelu spadové oblasti sledovanych Iékar.

Vzorek pacientd (receptd) povazujeme pro ucCely této prace za
dostateCné reprezentativni. Prestoze nemame k dispozici databazi vSech
lekaren kraje, vysledky by nemély byt zkreslené, protoze spotieba konkrétni
skupiny antibiotik vzorku lékafl je vyjadfena jako procento celkové spotfeby
antibiotik téhoz vzorku lékaru, pfipadné se pocita pomér spotifeb dvou skupin
ATB.

Jelikoz pacienty sledovanych |ékaren hodnotime jako dostateCné vérné

klienty, mizeme predpokladat, Ze vysledky budou v souladu s absolutni
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spotfebou antibiotik u sledovanych Iékafl. A je tedy mozné na jejich zakladé
identifikovat signal spravnosti/nespravnosti preskripce.

Pro ucely této prace jsme k hodnoceni preskripce vybrali pouze |ékafe
s odbornosti prakticky Iékaf pro dospélé a prakticky lékaf pro déti. Vybér byl
u¢inén na zakladé poznatku, Ze rozhodujici podil na celkové preskripci
antibiotik maji pravé praktiCti |ékafi pro dospélé, nasledovani praktickymi
détskymi Iékafi. Ovlivhovani preskripéniho chovani téchto dvou profesnich
skupin ma rozhodujici vyznam pro celkovou racionalitu pouzivani antibiotik.

Spotfeba a zmény spotieby antibiotik mohou byt ovlivnény Fadou pfFicin,
zavislych na mentalitt a zvyklostech laické vefejnosti, pacientd a
predepisujicich lékafu. Také politicka situace, kulturni a socioekonomicka
tradice dané spolecnosti hraji svou roli.

Mezi faktory naduzivani antibiotik Iékafi patfi uroven vzdélani Iékare,
ochota doplfiovat si recentni poznatky oboru, dostupnost srozumitelnych a
objektivnich informaci, mira ovlivnitelnosti marketingovymi strategiemi vyrobcu
léCiv, snaha neudélat chybu v IéCbé a obava z komplikaci, natlak pacienta,
pfipadné rodicl détského pacienta, obava ze ztraty klientely, potfeba pouzit
moderni a zaruené ucinny lék a v neposledni fadé i mira pretizeni lékare
pracovnim stresem.

Laicka vefejnost muze k naduzivani antibiotik pfispét svym postojem
k jejich pouzivani. V CR je dle mého nazoru piili§ zakofenéna predstava, ze
uspésna lécba spociva vzdy v predepsani antibiotika a bude trvat fadu let a
mnoho celonarodni snahy, nez se podafi postoj populace zménit.

Negativni vliv na spotiebu antibiotk v CR mélo rozsifeni jejich
dostupnosti po roce 1990. Rychle narostl poCet volné dostupnych antibiotik,
ktera dfive nebyla k dispozici, aniz by tuto rychlou zménu provazelo zavedeni
jakéhokoli systému pro podporu racionalni preskripce.

V souCasnosti pfispivaji k omezeni naduzivani antibiotik preskripCni
omezeni na souhlas antibiotického stfediska (teoreticky), zmény v uhradach
antibiotik a vznikajici doplatky pro pacienta, zmény v systému vyplaceni
nemocenské a trend, kdy zaméstnavatelé zavadi bonusy pro zaméstnance,

ktefi nemaji absence z divodu nemoci.
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Kratkodoby vliv na snizeni obvyklé preskripce antibiotik muze mit fakt, ze
v zimnim obdobi neprobéhla epidemie chfipky €i nemoci z nachlazeni, kvuli
kterym se antibiotika neopodstatnéné predepisuji. DalSim divodem zmén ve
spotfebé antibiotika je vyrobni vypadek urcitého preparatu, pfipadné konec jeho
vyroby, po kterém nasleduje zvySeni spotifeby antibiotika alternativniho, ¢asto
nevhodné voleného.

Pozitivni vliv alespori na ¢ast lékard méla vydani Konsenzl pouzivani
antibiotik, pfednasky a c¢lanky v odbornych Casopisech na téma racionalni
preskripce antibiotik a jako velmi U€inné se ukazaly byt audity skupin Iékaru,
kterym byl s dostateCnhou autoritou poskytovan rozbor jejich preskripce, tato
byla konfrontovana s doporuc¢enymi postupy, s preskripci kolegll a po Case
byloahodnocena ucinnost zpétné vazby poskytnuté auditovanému Iékafi.

ZlepSeni racionality preskripce vyzaduje znacné usili. Az do soucCasné
doby nebylo toto usili statem pfiliS podporovano ani ocenéno. Do velké miry se
0 prosazovani zasad narodni antibiotické politiky zasazuje nékolik malo
nadSencl z odbornych kruht. Jejich motivem je snaha o zachovani u€innosti
antibiotik a také snaha pfinést usporu v nakladech na I|éEbu zejména
vV nemochnicich.

Na nasledujicich strankach jsou prezentovany vysledky hodnoceni
preskripce antibiotik vzorku 35 praktickych |ékafu pro dospélé (ODB1) a 20
praktickych Iékaru pro déti (ODB2).

3.4.1 Vybrané preskripéni indikatory (Campbell et al.)

Indikator 8: Spotieba tetracyklini (J0O1A) vyjadiena jako procento
celkové spotreby antibiotik (J01) [JO1A_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1A) x 100 / DDD (JO1)] %

ODB1: Pouzivani TTC u nas patfi k mnohaleté tradici. Dvorak a kol., 2004
uvadi, Zze v CR se pfedepisuji ast&ji nez ve vétsiné evropskych zemich.

U sledovaného vzorku praktickych Iékafl pro dospélé tento trend
v poslednich letech plynule ustupuje, jak je vidét z grafu ¢.1. TTC ztraceji své

postaveni v CR tradiéné& hodné& pouzivanych ATB.
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Z medianu spotfeby 22,3% (mezikvartilové rozpéti 11-32%) v roce 1995
klesla spotfeba TTC na median 6,8% (mezikvartilové rozpéti 3-18%) v roce
2008. Z dalSich indikatoru je zfejmé, Ze jejich spotfeba snizuje ve prospéch
vySSi spotieby ostatnich skupin ATB.

Celorepublikova spotieba TTC byla o néco vysSi - v roce 2008 zaujimala
14% celkového mnozstvi predepsanych ATB, jak je uvedeno v Hodnoceni
vyvoje spotfeby ATB (CCL, 2009).

ODB2: U détskych pacientl se léCba TTC témér neuplatnila diky znamé
kontraindikaci TTC u osob mladSich 8 let, pfipadné 12 let. Median spotfeby byl
v letech 1995-2008 témér vzdy nulovy (mezikvartilové rozpéti vychazelo od 0 a
oscilovalo ve sledovanych letech do 0,3-1,2%).

Nami zjisténa hodnota spotfeby TTC u détskych pacientl je nizSi nez
uvadi MareSova. V roce 2000 ve své statistice zaznamenala preskripci TTC u

déti ve 2% pripadl celkové preskripce ATB.

Graf ¢.1: Spotreba tetracyklint (JO1A) vyjadfena jako procento celkové spotfeby
antibiotik (JO1) [JO1A_%]
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Indikator 9: Spotreba penicilind (JO1C) vyjadirena jako procento
celkové spotreby antibiotik (J01) [J01C_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1C) x 100/ DDD (J01)] %
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V Hodnoceni vyvoje spotfeby antibiotik se uvadi, Ze PNC patfi v CR
k nejéastéji predepisovanym ATB, v roce 1998 predstavovaly v CR 44%, v roce
2008 42% celkové spotfeby ATB (CCL, 2009).
ODB1: Preskripce PNC byla v letech 1995-2004 vyrovnana, hodnota medianu
oscilovala kolem 40%. Od roku 2004 spotieba PNC postupné klesala az
k hodnoté medianu 27%. Tento pokles je pfikladem odklonu od doporucenych
postupl, kdy spotfeba PNC jako 1€kl volby pro vétSinu indikaci v Case klesa a
je doprovazena vzestupem spotieb alternativnich skupin ATB (pozorovali jsme

vzestup ve spotiebé MAK a CEF).

ODB2: Celkovy trend predepisovani PNC u détskych Iékafu ve sledovanych
letech byl bohuzel sestupny. Z medianu 66% vroce 1995 na median 54%
v roce 2008.

Z grafu ¢.2 jsou patrné také kratkodobé vzestupné tendence v letech
2000-2003, jejich duvodem byly pravdépodobné opakované intervence a
preskripéni audity v letech 1998-2003 u détskych praktickych Iékafl, které
pfinaSely pozitivni vysledky v celorepublikovém méfitku, jak je zmifnovano
v €.6/2009 Bulletinu Sdruzeni praktickych lékafa. DalSi vzestup spotifeby
nasledoval v letech 2006-2008, pravdépodobné v navaznosti na vydani

Konsenzl pouzivani antibiotik.
Graf ¢.2: Spotfeba penicilinti (JO1C) vyjadfena jako procento celkové spotieby
antibiotik (JO1) [JO1C_%]
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Indikator 10: Spotieba cefalosporini (J01D) vyjadirena jako
procento celkové spotieby antibiotik (J01) [JO1D_%]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1D) x 100/ DDD (JO1)] %

ODB1: Median spotfeby CEF v roce 1995 byl 2,5% (mezikvartilové rozpéti 0,7-
4,5%). Do roku 1998 vystoupal na hodnotu medianu spotfeby 9,4% a pak v
letech 1998-2004 postupné klesal k hodnoté 4,3% (mezikvartilové rozpéti 2-
11%). Od roku 2005 jsme pozorovali prudky vzestup spotfeby CEF na median
10% (mezikvartilové rozpéti 4,5-16%), dale na median 14,5% v roce 2006
(mezikvartilové rozpéti 7,4-20%); 22,5% v roce 2007 (mezikvartilové rozpéti 17-
28%); 25% v roce 2008 (mezikvartilové rozpéti 16-29,5%).

Pozorovany prudky vzestup spotfeby CEF u vzorku Iékafu je negativnim
trendem preskripce. CEF se v prubéhu sledovaného obdobi staly v preskripci
vzorku praktickych lékaft pro dospélé stejné zastoupené jako PNC, pfestoze se
jedna o ATB alternativni, jejichz nadmérné pouziti je navic spojeno s rizikem

rezistence a ztratou jejich ucinnosti.

ODB2: U praktickych lékafu pro déti spotieba CEF v letech 1995-2001 stoupala
z hodnot medianu 7,4% v roce 1995 (mezikvartilové rozpéti 2-13%) na 12,5%
v roce 2001 (mezikvartilové rozpéti 3-18%).

Tyto hodnoty jsou v souladu se zjisténim MareSové pro rok 2000, kdy
Cinila preskripce CEF u détskych Iékafl 9% zcelkového mnozstvi
predepsanych ATB.

V roce 2003 vystoupala spotfeba CEF na 16% (mezikvartilové rozpéti
6,6-22%). V roce 2004 doSlo k ojedinélému poklesu spotfeby na hodnotu
medianu 7,8% (mezikvartilové rozpéti 3-18%). V letech 2005-2008 pak hodnoty
medianu oscilovaly kolem 13% (mezikvartilové rozpéti 7-18%).

Obliba CEF u sledovaného vzorku Iékafl pro dospélé i déti se vymyka
publikovanym udajum spotfeby CEF v celé CR, ta byla v roce 1998 i 2008 ve

stejné vysi, a to 8% z celkové preskripce ATB.
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[J01D_%]

Graf €.3: Spotfeba cefalosporint (JO1D) vyjadfena jako procento celkové
spotreby antibiotik (JO1) [JO1D_%]
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Indikator 11: Spotieba sulfonamidul a trimetoprimu (JO1E) vyjadiena
jako procento celkové spotreby antibiotik (J01) [JO1E_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1E) x 100/ DDD (JO1)] %

ODB1: Spotfeba sulfonamidl a trimetoprimu u praktickych lékarl pro dospélé
ve sledovanych letech trvale klesala. Z hodnot medianu 18,7% v roce 1995
(mezikvartilové rozpéti 7,7-27,4%) na 5% v roce 2008 (mezikvartilové rozpéti
1,4-11%).

Spotfeba sulfonamidd a trimetoprimu klesala i celorepublikové, z 10%
v roce 1998 na 5% v roce 2008 (CCL, 2009)

ODB2: Naproti tomu u praktickych Iékafl pro déti je ve sledovaném obdobi
z grafu ¢.4 patrny lehky vzestup. A to i pfesto, Ze sulfonamidy nepfedstavuji pro
déti ATB volby, jsou pro né relativné kontraindikovany a maji velké mnozstvi
nezadoucich uc€inkd. Navic Kolaf, 2002 popisuje rezistenci nejcastéjSiho
puvodce mocovych infekci Escherichia coli na Biseptol az u 20% pfipadu.

V letech 1995-2003 byla hodnota medidanu kolem 6% (mezikvartilové
rozpéti 3-10%), v letech 2004-2008 kolem 10% (mezikvartilové rozpéti 7-16%).

Domnivame se, Ze tento narlst je zplUsoben snahou Iékafl nahradit

47



v terapii moCovych infekci FUR, ktery v té dobé& zmizel z trhu, cotrimoxazolem.
COTR ma mensi toxicitu nez FUR, ale vzhledem k rezistenci Escherichia coli
nemusi vzdy ucinkovat. Dolezal, Suchopar, 1999 uvadi, Ze pro |éCbu
nekomplikovanych i vétSiny komplikovanych infekci mocCovych cest Ize

s uspéchem pouzit AMX kombinovany s inhibitorem betalaktamazy.

Graf ¢.4: Spotfeba sulfonamid( a trimetoprimu (JO1E) vyjadfena jako procento
celkové spotreby antibiotik (JO1) [JOTE_%]
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Indikator 12: Spotieba MLS antibiotik, tj. makrolidl, linkosamidl a
streptograminti  (JO1F) vyjadirena jako procento celkové spotreby
antibiotik (J01) [JO1F_%]

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1F) x 100/ DDD (J01)] %

ODB1: Spotieba této skupiny ATB ve sledovanych letech trvale narustala, a to
z medianu 6,5% v roce 1995 (mezikvartilové rozpéti 3-16%) na median 24%
v roce 2008 (mezikvartilové rozpéti 12-30%).

Také MareSova, 2000 se zminuje o oblibeném podavani MAK
v ambulantni praxi pro jejich rychlé vstfebavani, nizkou toxicitu a vyrazny
u¢inek na nitrobunééné parazity. Jsou lékem volby u mykoplazmovych,

chlamydiovych, rickettsiovych a kampylobakterovych infekci a u legioneloz.
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V kombinaci s dalSimi |éky se pouzivaji k eradikaci Helicobacter pylori a jsou
ucinné i u toxoplazmozy.

Diky nadmérnému pouzivani je ucinnost MAK mensi, strmé stoupa
vyskyt rezistentnich kmenu hlavné Streptococcus pyogenes a Streptococcus

pneumoniae.

ODB2: Rovnéz jejich spotfeba u praktickych lékafd pro déti béhem
sledovaného obdobi vzrostla. Z hodnoty medianu spotfeby 9% v roce 1995
(mezikvartilové rozpéti 5,5-16%) na hodnotu medianu 16% (mezikvartilové
rozpéti 12-24,5%) v roce 2008. Ojedinély pokles byl evidovan v roce 1998 a
2004.

Z hodnoceni vyvoje spotfeby ATB v CR vyplyva, Ze tato skupina patfi ke
skupinam s nejrychleji rostouci spotfebou, z 11% v roce 1998 na 17% v roce
2008. Nami zjisténé vysledky hodnoceni preskripce vzorku lékaft pro dospélé i

déti jsou v souladu s touto skute¢nosti.

Graf ¢.5: Spotfeba MLS antibiotik, ti. makrolidd, linkosamidd a streptogramint
(JO1F) vyjadrena jako procento celkové spotfeby antibiotik (JO1) [JOTF_%]
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Indikator 14: Spotieba penicilint citlivych k betalaktamaze (JO1CE)
vyjadrena jako procento celkové spotreby antibiotik (J01) [JO1CE_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1CE) x 100/ DDD (J0O1)] %

ODB1: V letech 1995-2004 hodnota medianu spotfeby oscilovala kolem 20%
(mezikvartilové rozpéti 10-26%), poté bohuzel nasledoval pomérné rychly
sestup (v roce 2005 byla hodnota medianu 15,5%, v roce 2008 uz jen 10%).
Rovnéz Kuklik, 2007 konstatuje, Ze se v CR preskripce klasického V-
PNC postupné snizuje. Pacienti jej nechtéji uzivat, nebot se musi brat 3-4x
denné, fada Iékafu mu neveéfi nebo jej povazuji za nemoderni. Vyrobci I€ku jeho
preskripci nepodporuiji, protoze je levny. Z Konsenzl pouzivani ATB je ziejmé,
Zze V-PNC dostacuje jako €k volby pro vétSinu indikaci, a to i s ohledem na

aktualni rezistenci zjisténou v CR.

ODB2: U détskych Iékafu spotfeba PNC citlivych k betalaktamaze béhem
sledovaného obdobi kolisala mezi hodnotami medianu 31-41%. Pficinou
evidovanych vzestupl byl pravdépodobné pozitivni vliv preskripéniho auditu u
praktickych détskych Iékaf(i v ramci CR. Tyto hodnoty spotfeby koresponduiji se
zjisténim MareSové, ze v roce 2000 byly PNC citlivé k betalaktamaze détem

predepsany ve 42% celkové preskripce ATB.

Graf ¢.6: Spotifeba penicilint citlivych k betalaktaméaze (JO1CE) vyjadrena jako
procento celkové spotfeby antibiotik (JO1) [JO1CE_%]
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Indikator 15: Spotieba kombinovanych penicilin(, véetné inhibitorua
betalaktamaz (JO1CR) vyjadrena jako procento celkové spotieby antibiotik
(JO1) [JO1CR_%]

Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1CR) x 100/ DDD (J01)] %

ODB1: V letech 1995-2004 byla spotfeba kombinovanych PNC vyrovnana,
hodnoty medianu oscilovaly kolem 5% (mezikvartilové rozpéti 1-10%), v letech
2005-2008 spotieba lehce stoupla k hodnotdm medianu kolem 7%
(mezikvartilové rozpéti 2-12%).

Je mozné, ze priCinou vyssSi preskripce kombinovanych PNC v letech
2005-2008 byl vyrobni vypadek FUR. Kombinované PNC jsou vhodnou

alternativou pro Ié€bu moc€ovych infekci, nemuze-li byt podan FUR.

ODB2: Také u praktickych détskych lékafu nebyly b&éhem sledovanych let velké
vychylky spotfeby. Hodnota medianu oscilovala mezi 5-9% (mezikvartilové
rozpéti 1-12%).

Zjisténa vzestupna spotfeba kombinovanych PNC u praktickych Iékaf
pro dospélé i déti ma mirnéjSi charakter, nez by se dalo oCekavat na zakladé
udaja z Konsenzu pouZivani antibiotik - I. Penicilinova antibiotika, ze
kombinované PNC byly jednou ze skupin ATB, kde se zvySeni spotieby

projevilo nejvyraznéji.

Graf ¢.7: Spotfeba kombinovanych penicilind, véetné inhibitorti betalaktamaz
(JO1CR) vyjadrena jako procento celkové spotreby antibiotik (JO1) [JO1CR_%]
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[JO1DD+DE_%)]

Indikator 16: Spotreba 3. a 4. generace cefalosporint {J01(DD+DE)}
vyjadrena jako procento celkové spotreby antibiotik (J01) [JO1DD+DE_%]
Vzorec pro vypocet: [DDD {JO1(DD+DE)} x 100/ DDD (J01)] %

ODB1 i ODB2: Puvodni pfedpoklad zanedbatelné spotieby této skupiny ATB ze
studie Campbella a kol., 2000 se potvrdil u praktickych lékafu pro dospélé i déti.
Hodnoty spotfeby se rovnaji v celém sledovaném obdobi nule. Vyjimku tvofi rok

1995, kdy byla preskripce zanedbatelna.

Graf ¢.8: Spotreba 3. a 4. generace cefalosporin( {JO1(DD+DE)} vyjadfena jako
procento celkové spotreby antibiotik (JO1) [JO1DD+DE_%]
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Indikator 17: Pomér spotieby uzkospektrych {J01(CE+DB+FA01)} a

spotieby  Sirokospektrych  {J01(CR+DC+DD+(F-FA01))}  penicilind,
cefalosporini a makrolidt [J01_N/B]

Vzorec pro vypocet:

[DDD {JO1(CR+DC+DD+(F-FA01))} / DDD {JO1(CE+DB+FA01)}

ODB1: Ve sledovaném obdobi prfevazovala do roku 2001 preskripce

uzkospektrych ATB. Vletech 2002-2004 se spotieba uzkospektrych a

Sirokokospektrych vyrovnaly. Od roku 2005 je z grafu ¢.9 vidét strmy narUst
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spotfeby Sirokospektrych ATB. Z hodnot medianu poméru spotfeby N/B 1,9
vroce 2005 na 4,5 vroce 2008. Zaroven od roku 2005 doSlo k znatelnému
zvétSeni mezikvartilového rozpéti, coz ukazuje na velky rozptyl poméru
preskripce N/B mezi jednotlivymi lékafi.

Zjistény narust spotfeby Sirokospektrych ATB u sledovaného vzorku
lékafi pro dospélé odpovida negativnimu trendu v celé CR, kde se podil
Sirokospektrych ATB na celkové preskripci ATB také zvySuje. Tento narUst
znacCi nespravnou preskripci ATB a pfedstavuje zvySené epidemiologické

riziko.

ODB2: U détskych Iékafu byla situace lepSi, po celé sledované obdobi
prevazovala preskripce uzkospektrych ATB.

Do roku 1999 psali cca dvojnasobek uzkospektrych ATB nez
Sirokospektrych (median 0,5). Od roku 2000-2008 doslo k mirnému zhorseni,
hodnoty medianu poméru spotifeby N/B osciluji kolem 0,7-0,9, tzn. uzkospektra

ATB v preskripci stale pfevazovala.
Graf ¢.9: Pomér spotfeby uzkospektrych {JO1(CE+DB+FA01)} a spotieby
Sirokospektrych {JO1(CR+DC+DD+(F-FA01))} penicilint, cefalosporini a

makrolidd [JO1_N/B]
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Indikator 18: Spotieba fluorochinoloni (JO1MA) vyjadiena jako
vyjadrena jako procento celkové spotreby antibiotik (J01) [ JO1MA_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JOTMA) x 100/ DDD (JO1)] %

ODB1: Dvorak, 2004 uvadi, Ze terapeuticka hodnota fluoroCHIN byla snizena
narastem jejich spotfeby v letech 1995-1999, nasledujici roky byla jejich
spotfeba stabilizovana. Tyto udaje koresponduji do velké miry s nami zjisténymi
hodnotami.

V letech 1995-1996 se fluoroCHIN ztéméfr nulovych hodnot dostaly
k dlouhodobé stabilnim hodnotam medianu kolem 4% (mezikvartilové rozpéti 1-
8%) v letech 2002-2008.

Z celorepublikového hodnoceni vyvoje spotieby ATB vyplyva, Zze CHIN
byly na celkové spotiebé ATB v roce 1998 zastoupeny 5% a v roce 2008 8%

(CCL, 2009). Nase zjisténi nabyvaiji tedy hodnot o néco nizsich.

ODB2: Pouziti CHIN je u déti kontraindikovano do 12 let, resp. do 18 let pro
mozny nezadouci inhibiéni Uc¢inek na rust kostnich chrupavek a vznik artropatii.
Tato skuteCnost je pfiCinou jejich témér nulové spotfeby po celé sledované
obdobi.

Graf ¢.10: Spotfeba fluorochinoloni (JOTMA) vyjadiena jako vyjadiena jako
procento celkové spotreby antibiotik (JO1) [ JOIMA_%]
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Indikator 19: Sezdénni variace celkové spotieby antibiotik (JO01)
[J01_SV]
Vzorec pro vypocet:
[DDD (JO1 v fijnu az bfeznu) / DDD (JO1 v dubnu az zari) - 1] x 100 %

Tento indikator vyjadfuje, o kolik procent se liSi spotfeba ATB v zimnim
obdobi oproti letnimu obdobi.

V idealnim pfipadé, pokud by se spotfeba ATB v zimnim obdobi rovnala
spotfeb& ATB v letnim obdobi, vysledny indikator by byl roven nule. Cim vy3si
kladna hodnota vysledku, tim vysSi je spotifeba ATB v zimé oproti |étu. Zaporna

hodnota by znamenala vySsi spotfebu ATB v Iété oproti zimé.

ODB1: Sezoénni variace spotieby ATB u vzorku praktickych Iékaft pro dospélé
ukazuje na neindikované pouziti ATB pfi sezénnich zimnich, primarné virovych
onemocnénich.

V letech 1995-1999 vystoupala spotfeba ATB zimniho obdobi oproti
letnimu k hodnoté medianu 144%. V letech 2000-2002 je z grafu patrny pokles
— k hodnoté medianu 85%. Pak doSlo k postupnému vzestupu k plvodnim
hodnotam. Hodnota medianu v letech 2003-2008 kolisala mezi 68-144%
narlstem spotfeby ATB v zimnim obdobi oproti letnimu.

Aby byl graf snadno Citelny, bylo zobrazované rozmezi osy Y zkraceno
k hodnoté 300 [%]. Zajimavosti je, Ze z nezkraceného zobrazeni |ze vycist, Zze
vroce 1995 a 1997 byl u nékolika malo lékart rozdil spotifeby ATB v zimnim

obdobi oproti letnimu az Sestinasobny. V roce 2008 témér trojnasobny.

ODB2: | u détskych lékaru preskripce ATB v zimnim obdobi vzdy pfevazovala
nad obdobim letnim.

V letech 1995-2001 byla spotifeba ATB zimniho obdobi oproti letnimu
vySSi 0 103-128%, potom v roce 2001 a 2002 klesla az na hodnotu medianu
62% a od roku 2004 se zase postupné zvySovala k plvodnim hodnotam.

| tento graf byl z ddvodu lepsi Citelnosti v ose Y zkracen do 550 [%].
Z nezkraceného zobrazeni Ize vycist, Zze v roce 1995 byl u nékolika malo lékarl

rozdil spotfeby ATB v zimnim obdobi oproti letnimu patnactinasobny, v roce
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[Jo1_8V]

1997 tficetinasobny a v roce 1998 desetinasobny. V letech 1996, 2001 a 2006

pétinasobny.

Graf ¢.11: Sezobnni variace celkove spotieby antibiotik (JO1) [JO1_SV]
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Indikator 20: Sezénni variace spotieby chinolont (JO1M) [JO1M_SV]
Vzorec pro vypocet:

[DDD (JO1TM v Fijnu az bfeznu) /DDD (JO1M v dubnu az zafi) - 1] x 100 %

Po zpracovani dat pro indikator 20 jsme zjistili, Ze vypocet dle Campbella
a kol. neni v naSem pfipadé prukazny.

Pokud preskripce CHIN u konkrétniho lékafe v zimnim nebo letnim
obdobi ¢i obou obdobich byla nulova, pak ve vzorci Citatel nebo jmenovatel
nebo oba nabyvaji hodnoty 0. Z vypoctu plyne, Ze vySe hodnoty preskripce
vopatném nez nulovém obdobi se pak ztraci a hodnoceni neni
z matematického divodu proveditelné.

Pro orientacni prfedstavu o rozlozeni preskripce CHIN v zimnim a letnim
obdobi jsme misto podilu spotfeb CHIN v obou obdobich pouzili jejich rozdil.

Takto navrzeny indikator sice nezohlednuje absolutni hodnotu
preskripce, ale s pfihlédnutim k pramérné hodnoté celkového mnozstvi
pfedepsanych CHIN na jednoho Iékafe v daném roce pfinasi relevantni

informaci o urovni respektovani narodnich doporuceni jednotlivymi Iékafi.

56



]

SV_mod

[JO1M

Upraveny vzorec pro vypocet [JOTM_SVmod]:
[DDD (JO1TM v Fijnu az bfeznu) - DDD (JOTM v dubnu az zari)]

ODB1: Primérna hodnota preskripce CHIN pfipadajici na jednoho praktického
|ékarfe pro dospélé za jeden rok byla 17 receptd s CHIN.

Toto Cislo jsme ziskali souctem vSech vydeji CHIN (ATC JO1M) na
recepty praktickych lékaft pro dospélé (ODB1) za celé sledované obdobi.
Sumu jsme délili 35 (pocet lékaft pro dospélé v databazi) a jesté jednou délili
14 (pocet let sledovaného obdobi).

Rozdil spotfieb CHIN mezi zimnim a letnim obdobim ve sledovanych
letech se pohyboval mezi 1-3, a to vzdy ve prospéch zimniho obdobi. Toto
predstavuje navyseni spotfeby CHIN v zimnim obdobi az o 12-43% oproti

letnimu.

ODB2: Priimérna hodnota preskripce CHIN pfipadajici na jednoho praktického
|ékafe pro déti za jeden rok byla minimalni, tj. 0,24 receptd s CHIN. Bylo to
z duvodu existujici kontraindikace CHIN pro détsky veék.

V grafu ¢.12 neni tedy rozdil v preskripci mezi zimnim a letnim obdobi

pozorovan (median je po celé sledované obdobi roven nule).

Graf ¢.12: Sezonni variace spotfeby chinolont (JOTM) [JOTM_SV_mod]
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3.4.2 Dalsi podilové indikatory
Spotifeba nitrofurantoinu (JO1XEO01) vyjadfenda jako procento
celkové spotieby antibiotik (J01) [JO1XEO01_%]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1XEOQ1) x 100/ DDD (J01)] %

ODB1: V letech 1995-1998 se spotfeba nitrofurantoinu snizovala z medianu
24% na 1%. Od roku 1998 hodnota medianu kolisala v rozmezi 2-3%,
mezikvartilové rozpéti se v nasledujicich letech posouvalo ke stale vySSim
hodnotam a na zakladé toho se da fict, Ze se spotfeba FUR mirné zvySovala.

V roce 2003 nabyval median spotfeby hodnoty 3,2%.

ODB2: FUR je pro svou toxicitu kontraindikovan détem do 15 let. Jeho
preskripce détskymi |ékafi je béhem sledovaného obdobi nizka, ani
mezikvartilové rozpéti nikdy nepfesahuje hodnot 2%. V letech 1995-1998 je
preskripce zanedbatelna (median spotfeby vrozmezi 0,09-0,2%), poté
nasledoval mirny vzestup, v roce 2002 byl median spotfeby 1,5%, v roce 2001
1%.

Udaje z let 2004-2008 nelze hodnotit, protoZe jsou poznamenany
ukon€enim vyroby Furantoinu Zentiva 100mg tbl.ent. koncem roku 2003 a
v pribé&hu roku 2008 se FUR v CR objevil nové jako Nitrofurantoin Ratiopharm

100mg por.cps.

Graf ¢.13: Spotieba nitrofurantoinu (JO1XEO01) vyjadfena jako procento celkové
spotieby antibiotik (JO1) [JO1XEO1_%]
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[JOTMAODG_%]

Spotieba norfloxacinu (JO1MAO06) vyjadirena jako procento spotieby
chinolonti (JO1MA) [JO1MAO06_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1IMAO06) x 100 / DDD (JOTMA)] %

ODB1: Prestoze je norfloxacin vysoce rizikovy vzhledem k rychlosti rozvoje
rezistence a neni lékem volby, byla spotfeba norfloxacinu vzhledem k celkové
spotfebé& CHIN u sledovanych lékaru pro dospélé vysoka.

V obdobi vypadku vyroby FUR (r.2004-2008) je zfejmé zvySeni spotfeby
norfloxacinu, pfestoze CHIN a zejména norfloxacin nejsou vhodnou alternativou
v |éCbé& mocovych infekci.

V roce 1995 Cinil median spotifeby norfloxacinu 50% preskripce CHIN.
Vroce 1998 uz to bylo pfes 80%. Do roku 2002 jeho spotfeba klesala na
hodnotu medianu spotfeby 55% preskripce CHIN a pak opét stoupala
v rozmezich medianu 70-87%.

Z grafu ¢.14 dale vyplyva, Ze v letech 2005-2008 dosahovala vy$e
horniho kvartilu spotfeby norfloxacinu 100% z preskripce CHIN.

ODB2: U détskych lékafu byla ve sledovanych letech preskripce CHIN témér
nulova z divodu existujici kontraindikace pro détsky vék, viz. graf ¢.10.
Z grafu ¢.14 vyplyva, Ze pokud doSlo k predepsani pfipravku z fady

CHIN, pak se vzdy jednalo o norfloxacin.

Graf ¢.14: Spotireba norfloxacinu (JOTMAOG6) vyjadiena jako procento spotfeby
chinolont (JOTMA) [JOTMAO6_%]
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[JO1FA/CE]

Pomeér spotieby PNC citlivych k betalaktamaze (JO1CE) a makrolidu
(JO1FA) [JO1FA/CE]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1FA) /DDD (JO1CE)]

ODB1: V letech 1995-2007 prevazuje spotfeba PNC citlivych k betalaktamaze
nad spotiebou MAK. Median poméru spotieb se v téchto letech postupné
zvySuje z hodnot medianu 0,34 k 0,95, tzn. spotieba MAK postupné narusta a
blizi se svou hodnotou spotifebé PNC.

V letech 2005-2008 se mezikvartilové rozpéti posouvalo k ¢im dal vysSim
hodnotam a pfedznamenavalo tak negativni trend pouzivani alternativnich ATB
makrolidd misto Iéku volby, PNC citlivych k betalaktamaze.

V roce 2008 spotieba MAK prevazila nad spotiebou PNC citlivych
k betalaktamaze, z hodnoty medianu plyne, ze MAK bylo pfedepsano
dvojnasobné mnozstvi nez PNC citlivych k betalaktamaze (mezikvartilové
rozpéti bylo 0,7-4,2).

ODB2: U détskych lékaru prevazuji v celém sledovaném obdobi PNC citlivé
k betalaktamaze nad MAK.

V letech 1995-2004 se median pomeéru spotieb pohybuje mezi 0,22-0,38,
tzn. MAK se pfedepisovalo 4-5x méné nez PNC citlivych k betalaktamaze.

Od roku 2004 se spotieba MAK mirné zvysSuje, jejich spotfeba byla 2-3x
mensi nez PNC citlivych k betalaktamaze.

Graf ¢.15: Pomér spotieby zéakladnich PNC (JO1CE) a makrolidd (JO1FA)
[JO1FA/CE]
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Spotieba azitromycinu (J01FA10) vyjadrena jako procento spotieby
makrolidd (JO1FA) [JO1FA10_%)]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1FA10) x 100/ DDD (JO1FA)] %

ODB1: V letech 1995-1999 zaznamenala preskripce azitromycinu vzestup az
na median 15% preskripce MAK, poté doslo v nasledujicim roce k poklesu na
hodnotu medianu spotfeby 6,5%.

Nejvétsi podil dlouhodobé pusobiciho makrolidu azitromycinu jsme
zaznamenali v roce 2003 (hodnota medianu spotifeby 17% preskripce MAK).
Poté nasledoval pokles téméf k nulovym hodnotdm (duvodem byl vyrobni
vypadek pfipravku Sumamed tbl. obd.) a do roku 2008 median spotfeby
vystoupal na 11% preskripce MAK.

ODB2: U détskych lékaft zaznamenal azitromycin od roku 1995-2000 strmy
narlst spotfeby, median spotfeby se ztémér nulovych hodnot v roce 1995
dostal az k hodnoté medianu 33% preskripce MAK.

V nasledujicich letech doslo k poklesu jeho spotfeby, zfejmé pod vlivem
intervenci a preskripnich auditd u détskych lékaru. V roce 2001 byl median
spotieby 28%, v poslednich letech uz jen 8%.

Vroce 2007 se na malé spotfebé azitromycinu podepsal vyrobni
vypadek pfipravku Sumamed sirup a Sumamed forte sirup.

Makrolidy v Cele s azitromycinem predstavuji nejcastéji naduzivana ATB.
Azitromycin neni lékem volby a z MAK pfedstavuje nejvySSi epidemiologické

riziko, mél by byt pouzivan minimalné.
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[JO1FA10_%]

Graf €.16: Spotreba azitromycinu (JO1FA10) vyjadiena jako procento spotfeby
makrolidd (JOTFA) [JO1FA10_%]
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Pomér spotieby amoxicilinu (J0O1ICA04) a  amoxicilinu
kombinovaného s kyselinou klavulanovou (J01CR02) [J01CA04/CR02]
Vzorec pro vypocet: [DDD (JO1CA04) /DDD (JO1CR02)]

ODB1: V letech 1995-1997 byla vySSi preskripce kombinovaného AMX.

V letech 1998-2000 doSlo k obratu, median spotfeby samotného AMX
vzrostl az na 3,6nasobek medianu spotfeby kombinovaného AMX, poté doslo
k mirnému poklesu na cca dvojnasobek.

V letech 2005-2008 jsou preskripce AMX a kombinovaného AMX

pfiblizné vyrovnané.

ODB2: U praktickych lékaru pro déti prevazuje v preskripci po celé sledované
obdobi kombinovany AMX nad samotnym AMX. Z grafu ¢.17 jsou vidét obdobi
zvyseni spotfeby samotného AMX, ale nikdy tento v preskripci nepfevazoval.

V roce 2000 byla spotfeba obou AMX vyrovnana, v ostatnich letech

prevazoval kombinovany AMX a hodnota medianu poméru spotieb kolisala od

0,3-0,8.
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[J01CA04/CRO2]

Je mozné Ze prevaha preskripce kombinovaného AMX u détskych Iékaru
je zplUsobena vySSim tlakem rodi€u na pouziti ,moderngjSiho a uc€inngjsSiho*

preparatu, ktery s urcitosti zabere v |éCbé infek€niho onemocnéni u jejich ditéte.

Graf ¢.17: Pomér spotfeby amoxicilinu (JO1CA04) a amoxicilinu kombinovaného
S kyselinou klavulanovou (JO1CR02) [JO1CA04/CR02]
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Pomér spotieby baktericidnich ATB (PNC, CEF, COTR, CHIN) a
bakteristatickych ATB (MAK, TTC) u pacientt nad 60 let véku [J01_BC/BS]
Vzorec pro vypocet:

[DDD {JO1(C+DB+DC+DD+DE+EEO01+MA)} / DDD {JO1(FA+AA)}

ODBA1: Z grafu ¢.18 je patrna mirna prevaha preskripce baktericidnich ATB pro
léCbu pacient nad 60 let véku.

V sledovaném obdobi kolisa median poméru spotieby BC/BS mezi
hodnotami 1,5-2,5, tzn. baktericidnich ATB se pfedepisovalo 1,5-2,5x vice nez
bakteristatickych.

Vzhledem k doporuéenim predepisovat geriatrickym pacientim na Iécbu
infekEnich onemocnéni prfevazné baktericidni ATB by tato hodnota méla byt

vySSi.
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Graf ¢.18: Pomér spotreby baktericidnich ATB (PNC, CEF, COTR, CHIN) a
bakteristatickych ATB (MAK, TTC) u pacientt nad 60 let [JO1_BC/BS]
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4. ZAVER

Pfedmétem zajmu této prace byla problematika preskripce
antibakterialnich léCiv v komunité. Konkrétné jsme se zaméfili na analyzu dat
preskripce praktickych |ékarfl pro dospélé a praktickych détskych Iékard,
protoZze maji na celkové preskripci antibiotik rozhodujici podil.

Data pro analyzu preskripce byla Cerpana z I|ékarenské databaze
programu Medico, a to z 15 Iékaren kraje VysocCina. Hodnotili jsme preskripci
antibakterialnich 1éCiv vzorku 35 praktickych lékara pro dospélé a vzorku 20
praktickych lékafu pro déti v pribéhu 14 let, od 1.1.1995 — 31.12.2008. Pro
hodnoceni struktury preskripce jsme pouzili tzv. podilové indikatory.

Potvrdili jsme skuteCnost, Ze peniciliny jsou nejCastéji pfedepisovanymi
antibakterialnimi I&Civy. V letech 1995-2004 tvofily cca 40% celkové preskripce
antibiotik praktickych Iékafl pro dospélé. V letech 2004-2008 spotieba
postupné klesala k hodnoté medianu 27%.

U détskych Iékafl byla situace obdobna, z medianu 66% v roce 1995
klesla spotifeba na median 54% v roce 2008.

Tento pokles signalizuje odklon od doporu€enych postupt, kdy peniciliny
jako léky volby na vétsinu indikaci ustupuji v pouziti Iékim alternativnim.

Pokles spotieby ve skupiné penicilinu je dan hlavné poklesem preskripce
uzkospektrych penicilinG. Pfestoze i dnes zlstavaji Iékem volby na vétSinu
indikaci, klesla jejich spotfeba medianu 20% v roce 1995 postupné na hodnotu
polovi¢ni, na median 10% v roce 2008.

U détskych lékaru preskripce Uuzkospektrych penicilint kolisala mezi 31-
41%, pfi¢inou evidovanych vzestupl byl pravdépodobné pozitivni vliv
preskripéniho auditu u praktickych détskych lékara v ramci CR.

Z vysledkd nasi prace rovnéz vyplyva, Ze tetracykliny a sulfonamidy
s trimetoprimem ztraceji své postaveni v CR tradiéné hodné& pouzivanych
antibiotik. V roce 2008 se ocitli v preskripci na okraji zajmu, obé skupiny byly
zastoupeny v preskripci praktickych lékafd pro dospélé vcca 5% celkové
preskripce antibiotik.

Dale byl pozorovan prudky narist spotfeby makrolidd. |

z celorepublikovych Setfeni vyplyva, Zze jde o jednu z nejvice naduzivanych
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skupin antibiotik. U vzorku sledovanych lékaft pro dospélé stoupla spotieba
makrolidd z medianu 6,5% vroce 1995 na median 24% vroce 2008. U
détskych lékafl z hodnot medianu 9% vroce 1995 na hodnotu medianu
spotfeby 16%.

Rychly vzestup spotfeby byl zaznamenan také ve skupiné cefalosporind,
a to jak u praktickych Iékafl pro dospélé tak i pro déti. Cefalosporiny se staly
v preskripci vzorku praktickych Iékafli pro dospélé stejné zastoupené jako
peniciliny (vroce 2008 byla hodnota medianu 25%), pfestoze se jedna o
antibiotika alternativni, jejichz nadmérné pouziti je navic spojeno s rizikem
rezistence a ztratou jejich ucinnosti.

Naproti tomu ve skupiné chinolontd a kombinovanych penicilint je nartst
spotfeb jen mirny, pfestoze v celorepublikovém meéfitku se jedna o skupiny
spolu se skupinou makrolidi nejvice naduzivané.

Zjistili jsme, zZe v preskripci Iékafu pro dospélé postupné roste zastoupeni
Sirokospektrych antibiotik, zatimco u praktickych lékafa pro déti jsou
uzkospektra antibiotika stale v prfevaze.

Dokumentovali jsme skutecnost, Ze se u obou vzorkd lékarl antibiotika
podavala zbyte¢né na IéCbu virovych infekci. Narust spotfeby v zimnich
mésicich, kdy je vy8Si Cetnost respiracnich infekci pfevazné virové etiologie, je
zfetelny.

Vysledky ziskané touto praci pfinasi dobrou pfedstavu o spravnosti
preskripce antibiotik u vzorku praktickych lékafu pro dospélé a déti, nicméné
pro komplexné&jsi analyzu dat nejsou Iékarenské databaze vydeje dostacujici.

VyhodnéjsSi by bylo vyuziti dat o preskripci antibiotik rutinné
vykazovanych pro ucely vyuctovani zdravotni péce ve zdravotnich pojistovnach
nebo dat vydeje na recepty shromazdovanych v centralnim ulozisti SUKL.
Vyhodou téchto zdrojii dat je jejich validita, kompletnost a nepomérné
jednodussi zpusob ziskavani nez v pfipadé analyzy preskripce z databazi
|ékaren.

Tato data predstavuji mimoradny potencial pro hodnoceni preskripéniho
chovani jednotlivych Iékafu i profesnich skupin. Hodnoceni by mohlo probihat
nejen na urovni celé republiky, ale mnohem Iépe by byly vyuzitelné vysledky

Setfeni v ramci jednotlivych regiond.
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Nicméné vzhledem k Casové a personalni naro¢nosti a k nulovému
finanénimu ohodnoceni takové &innosti neni takovych snah v CR mnoho.

Lze tedy jen doufat, Ze se racionalitu preskripce antibiotik podafi zlepSit
alespon diky prosazovani zasad narodni antibiotické politiky — diky rozSifeni
povédomi lékafl o existenci Konsenzl pouzivani antibiotik, diky spolupraci
|ékafu s lokalnimi antibiotickymi stfedisky a diky uvédoméni laické i odborné
vefejnosti, Zze spravna lécba infekéniho onemocnéni vzdy nemusi spocivat
v pfedepsani antibiotika a Ze zneuzivani antibiotik prfedstavuje riziko pro jedince

i spolecnost.
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6. PRILOHA

Pocet receptu jednotlivého pacienta ve sledovanych lIékarnach za uvedeny rok a celkovy pocet pacientt, ktefi v uvedeném
roce navstivili sledované Iékarny

Pocet RP/rok 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
1az2 34416 36319 33308 32471 32548 32730 32542 33605 29997 29496 30765 29369 30526 29912
3az5 20765 20791 20640 20243 20391 19145 19755 19559 17580 16838 18526 17627 17321 16845
6 az 20 25794 26139 24714 24876 25027 22950 23320 22833 19511 20143 22267 20610 21812 21067
21 avice RP 6513 6587 6472 6624 6469 5759 5736 5585 3996 4463 5934 5757 6008 5348

Soudet 3 avice RP 53072 53517 51826 51743 51887 47854 48811 47977 41087 41444 46727 43994 45141 43260

Pocet osob celkem 87761 89836 85134 84214 84435 80584 81353 81582 71084 70940 77492 73363 75286 74236
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