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Centers for disease control and prevention
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European Centre for Disease Prevention and Control
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nozokomialnych infekcii

Regiondlny trad verejného zdravotnictva
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extrémne rezistentné mikroorganizmy (extensive drug-resistance) s izolaty
medicinsky/klinicky vyznamnych druhov baktérii, ktoré maju zachovant
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Zhrnutie odovodnenia vyvoja Standardu

Antibiotika predstavuju skupinu v praxi velmi casto pouzivanych lieCiv, ktoré moze
predpisovat’ prakticky kazdy lekar. Preskripcia antibiotik a jej opodstatnenost’ by mala byt
dostato¢ne kontrolovana. Predpoklada sa, Ze prave nevhodné pouzivanie antibiotik st hlavnou
pri¢inou postupnej straty ucinnosti tychto zivotne dolezitych lieCiv. Antimikrobialna politika
(antimicrobial stewardship) je sthrn odporucani pre pouzivanie antimikrobialnych liekov,
ktorych cielom je zabezpecit’ vysoku odborntl roven v zmysle ucinnej, bezpecnej a ndkladovo
efektivnej antimikrobialnej liecby a profylaxie ako klI'i¢ového prvku pre obmedzenie vzniku
a Sirenia antimikrobidlnej rezistencie. Cielom je optimalny vyber, davkovanie, trvanie
antimikrobialnej liecby, vysledkom ktorého je najlepsi terapeuticky efekt alebo prevencia
infekcie s minimalnou toxicitou pre pacienta a S minimalnym vplyvom na rezistenciu. Je to
subor opatreni na podporu a sledovanie uvazlivého pouzivania antimikrobidlnych Ilatok
scielom zachovat ich ucinnost; A, IV (BSAC, 2018). Extenzivne pouzivanie
antimikrobialnych latok v zdravotnictve, veterinarnej medicine, v pol'nohospodarstve vytvara
silny selekény tlak na vznik rezistentnych mikroorganizmov. Stidie preukazuji, ze 30 az 50 %
antibiotik podavanych v l6Zkovych zariadeniach s nepotrebné alebo nevhodne indikované
A, IV (CDC, 2017).

Odhaduje sa, Zze az 75% ATB antimikrobialnych lieckov sa predpisuje v komunite C, V
(Jarcuska, 2004). Ambulantni lekari Casto predpisuju antibiotikéd neindikovane, Casto volia
nespravne antibiotikum a nevhodné davkovanie. Na Slovensku sa v ambulantnej sfére viac ako
90% antibiotik poda empiricky, bez predchadzajiceho mikrobiologického vySetrenia, poznania
etiologického agens a jeho citlivosti na antibiotika, ¢iZe bezne ochorenie najprv lie¢ime, az
potom (ak vobec) diagnostikujeme C, V (Niks, 2006).

Slovensko je krajinou s vyrazne vysSou rezistenciou gram-pozitivnych a gram-negativnych
mikroorganizmov na antibiotikd predovsetkym v nemocniciach, ale aj v komunite
(https://www.snars.sk/) a krajinou s neprimerane dlhym podavanim antibiotik v profylaxii C,
V (JarCuska, 2017). V dosledku nedostatocnych protiepidemickych opatreni a chybajucej
kontrole nozokomidlnych nakaz, ndrast antibiotickej rezistencie na Slovensku sposobuje
predovSetkym nekontrolované Sirenie nemocni¢nych multirezistentnych (MDR, XDR)
kmenov baktérii. Z klinicky a epidemiologicky vyznamnych pévodcov zavaznych infekénych
ochoreni st v SR Vizolatnom rezime lieCeni len pacienti s infekciami vyvolanymi
enterobaktériami produkujucimi karbapenemézy (CPE) A, V (OU MZ SR, 2014) Podl'a udajov
Eurépskej siete na sledovanie antimikrobidlnej rezistencie (EARS-Net) o vyskyte
multirezistentnych baktérii izolovanych z krvného prudu a likvorov v roku 2018, patri
Slovenska republika medzi krajiny snajvy$sim vyskytom kmenov Escherichia coli
a Klebsiella pneumoniae rezistentnych na cefalosporiny tretej generacie a s kombinovanou
rezistenciou aj na fluorochinolony a aminoglykozidy. Sme na poprednom mieste vo vyskyte
kmenov Pseudomonas aeruginosa rezistentnych na piperacilin/tazobaktam, ceftazidim,
fluorochinolony, aminoglykozidy a karbapenémy. Mame stale vysoky vyskyt meticilin
rezistentnych kmenov Staphylococcus aureus a sme jednou z krajin s najvyssim vyskytom
kmenov Enterococcus faecium rezistentného na vankomycin B, VI (EARS-Net, 2018).
V stcasnosti sme svedkami rychleho Sirenia extrémne rezistentnych kmenov CPE v naSich

nemocniciach. Aktudlne udaje o stave antibiotickej rezistencie na Slovensku je mozné ziskat’


https://www.snars.sk/

na internetovej stranke https://www.snars.sk/ (Slovak National Antimicrobial Resistance
Surveillance System) a udaje o rezistencii vybranych invazivnych nemocni¢nych izolatov aj na
strankach ECDC: https://ecdc.europa.eu/en/antimicrobial-resistance/surveillance-and-disease-

data/report.

Kedze vyvoj novych antimikrobidlnych liekov zaostdva, udrzanie ucinnosti antibiotik
a spomalenie ndarastu rezistencie musia byt prioritou. Implementicia principov
antimikrobialnej politiky je popri zavedeni striktnych hygienicko -epidemiologickych opatreni
Vv zdravotnickych zariadeniach cestou ako optimalizovat’ pouzivanie antimikrobialnych liekov
v nemocniciach, spomalit’ narast rezistencie, znizit' naklady na liecbu a zvysit’ bezpecnost’
pacienta.

Kompetencie indikacie

Narodna komisia pre prevenciu a kontrolu prenosnych ochoreni Ministerstva zdravotnictva
Slovenskej republiky koordinuje miestne komisie pre raciondlnu antiinfekénu lieCbu,
antibioticku politiku a nozokomialne infekcie (KRALAPNI).

Komisiu pre raciondlnu antiinfeként liecbu, antibiotickll politiku a nozokomidlne infekcie
(KRALAPNI) zriaduje rada riaditelov prislusného ustavného zdravotnickeho zariadenia
s cielom zabezpe€it vysokt odborni uroveini antimikrobidlnej liecby, obmedzenia vzniku
asirenia  rezistentnych  mikroorganizmov  a zachovania ¢o najdlhSej  uCinnosti
antimikrobialnych liekov. Clenov a predsedu komisie menuje rada riaditelov ev. riaditelom
povereny pracovnik vedenia. Clenovia komisie st opravneni pre svoju ¢innost’ vyzadovat' od
zamestnancov ustavnych zdravotnickych zariadeni spravy, analyzy, odborné stanoviska a iné
podklady potrebné pre rozhodovaci proces.

Testovanie citlivosti na antimikrobialne latky a detekciu mechanizmov rezistencie z r6znych
biologickych materialov indikuji v ambulantnej a Gstavnej zdravotnej starostlivosti osetrujuci
lekari  pri  diagnostike  infekénych  ochoreni, vramci  skriningovych  vySetreni
a mikrobiologického monitoringu bez ohl'adu na Specializaciu.

Kompetencia realizovania testovania

KRALAPNI je stalym poradnym organom rady riaditel’'ov a jej ¢innost’ a kompetencie sa riadia
Statitom KRALAPNI schvalenym radou riaditelov. Kompetencie jednotlivych c¢lenov
KRALAPNI podl'a $pecializacie st v Tabulke €. 2.

Testovanie citlivosti a detekciu mechanizmov rezistencie na antimikrobidlne latky z
izolovanych signifikantnych patogénov vykondvaju pracoviskd klinickej mikrobiologie.
Spracovanie kultur izolovanych kmetov, hodnotenie a interpretaciu vysledkov vykondvaja
odborne kvalifikovani pracovnici mikrobiologickych laboratorii. Kvalifikaéné poziadavky
lekdrov, laboratornych diagnostikov a zdravotnickych laborantov tychto laboratorii su
vymedzené Nariadenim vlady SR ¢. 296/2010 Z. z..
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Uvod
Podla eurdpskych analyz, ktoré zahrnuja aj Slovensko, 22 az 55% pacientov v 16Zkovych
zdravotnickych zariadeniach je lie¢enych jednym alebo viacerymi antibiotikami A, V (BSAC,
2018). Najcastejsie sa podavaji penicilinové antibiotika, narasta pouzivanie cefalosporinov
tretej a Stvrtej generacie, kombinacii betalaktamovych antibiotik s inhibitorom betalaktamazy
a karbapenémovych antibiotik. 1 az 5% hospitalizovanych pacientov je lieCenych
karbapenémom. V dosledku néarastu vyskytu multirezistentnych mikroorganizmov na
jednotkéch intenzivnej starostlivosti sa Coraz CastejSie pouzivaju glykopeptidové antibiotika,
piperacilin s tazobaktdamom, cefalosporiny 3. a 4. generacie, karbapenémy a kolistin A, V
(BSAC, 2018).
Najcastejsie chyby pri pouzivani antimikrobidlnych latok:

¢ neindikované pouzivanie,

e nevhodné davkovanie, casovanie, sposob podavania, nevhodna priprava

e nespravna vol'ba antibiotika,

e neucinnost empiricky podaného antibiotika na konkrétneho povodcu,

e empiricka liecba nie je modifikovand na cielenti po obdrzani vysledku kultivacie

a testu citlivosti,

e oneskorené podéavanie u kriticky chorych pacientov,

e podavanie zbyto¢ne dlhej antibiotickej profylaxie v chirurgii,

e nezohladnenie veku pacienta,

e nezohladnenie liekovych interakecii,

e neadekvatne alebo oneskorené prehodnotenie stavu pacienta v priebehu liecby na

zéklade klinickych, laboratornych a pristrojovych ukazovatel'ov zdravotného stavu,

e zbytocne dlhé terapeutické rezimy A, V (podl'a BSAC, 2018, upravené).
Nastroje antimikrobialnej politiky napoméhaju pri spravnej volbe antibiotika pre spravneho
pacienta, v spravnom ¢ase, v spravnej davke a sposobe podavania, s minimalnymi neziadtcimi
u¢inkami pre pacienta (tabulka ¢. 1). VSetky kroky musia byt presne a spravne
zdokumentované (Eurdpske Vyhlasenia nemocni¢ného lekéarenstva, Cast’ 5.: Bezpecnost’
pacienta a zabezpecovania kvality, 5.1).



Tab. ¢. 1

K

Spravne antibiotikum

Nastroje antimikrobialnej politiky

Co sposobuje infekciu pacienta?
Ma pacient riziko infekcie rezistentnym mikroorganizmom?
Ako penetruje antibiotikum do miesta infekcie?

Spravny pacient

Ma pacient infekciu, alebo ide o kolonizaciu?

Spravny ¢as

Odobrali sme vzorku na kultivaciu pred podanim antibiotika?

Bola podana pri septickom stave antimikrobialna lie¢ba do hodiny?
Mozeme pockat’ s podanim ATB na vysledok mikrobiologickej
analyzy?

Spravna davka

Zohl'adnili sme pri davkovani antibiotika vek a farmakokinetické
parametre (hepatalne a renalne funkcie pacienta, hypoalbuminémia,
edémy, ascites, obezita, amputacia koncatin, hemodialyza)?
Zhodnotili sme prienik antibiotika do infikovaného tkaniva ?

Spravny sposob podania

Je mozna peroralna aplikacia u pacienta?

Spravna priprava

Bol pouzity spravny nosny roztok v spravnej koncentracii?
Do roztoku bolo podavané aj iné lie¢ivo?

Spravne informacie

Ma lekar/sestra/pacient spravne informacie o lieku?

Spravna dokumentacia

Podanie antimikrobialneho lieiva je spravne zdokumentované?

- Zvolili sme antibiotikum s najuzsim spektrom?
- Zvolili sme ¢o najkratSie trvanie lie¢by?
- Zvolili sme antibiotikum s najmensim vyskytom neziaducich

ucinkov?
5 s can e 3 - Zvazili sa interakcie antibiotika s inymi lie¢ivami, ktoré pacient
Najmenej neziaducich S
ucinkov/bezpecnost’ koo
fiethy -V pripade antimikrobialneho lie¢iva s tizkou terapeutickou $irkou,

je sledovana a interpretovana hladina?

- Posudili sme alergologicki anamnézu pacienta?

- Je antibiotikum bezpe¢né pre Specifické skupiny pacientov
(tehotné a dojciace zeny, pediatricki pacienti, krehki pacienti, starsi
pacienti)?

Poznamka: Podl'a BSAC, 2018, upravene

Zavedenie programov antimikrobidlnej politiky v zdravotnickych zariadeniach po celom svete
dokazalo znizit" incidenciu infekcii Clostridium difficile (B, 111 Brumley, 2016; B, 111 Dancer,
2013; B, 1V McDonald, 2018), viedli k poklesu rezistencie na antimikrobialne licky B, Il
(Elliksen, 2012), poklesu mortality B, 111 (Schuts, 2016), skrateniu ¢asu podavania antibiotik
B, 111 (Davea, 2017), skrateniu oSetrovacej doby B, 11l (Davea, 2017) a k znizeniu finan¢nych
nakladov (A, 1V Barlam, 2016; A, 1V BSAC, 2018).

Opatrenia prijaté v ramci programov antimikrobidlnej politiky st ucinné iba v pripade, Ze
vV danom zdravotnickom zariadeni si zavedené a realizované kvalitné¢ a u¢inné hygienicko-
epidemiologické opatrenia. V ustavnych zdravotnickych zariadeniach v SR v st¢asnosti nie st
vytvorené¢ podmienky pre izoladciu pacientov pri naleze multirezistentnych patogénov,



nevykondva sa skrining pacientov pri prijati pacienta na 16zkové oddelenia zdravotnickych
zariadeni apri  prekladoch pacientov medzi oddeleniami amedzi zdravotnickymi
zariadeniami. V ustavnych zdravotnickych zariadeniach nefunguji spravne komisie pre
antimikrobialnu liecbu a chyba aj odborno-metodické usmernenie pre ich zriadenie a naslednt
¢innost’.

Utelom tohto $tandardu je definovanie zloZenia, naplne price a zodpovednosti komisii
racionialnej antimikrobialnej terapie, antibiotickej politiky a nozokomalnych infekcii
(KRALAPNI), ktoré maju riadit’ antimikrobialnu lie¢bu v kazdom tstavnom zdravotnickom
zariadeni s lokalnou, regionalnou, narodnou dostupnost'ou a Vv kompeten¢nych centrach.
Vzhl'adom na nedostatocne uUCinné hygienicko-epidemiologické opatrenia v ustavnych
zdravotnickych zariadeniach v SR (Nové komisia ma vzniknut’ fiiziou Komisie pre antibioticku
terapiu a komisie pre prevenciu a kontrolu nozokomialnych infekcii), z tohto dévodu je ¢lenom
KRALAPNI je vzdy aj nemocni¢ny epidemioldg/verejny zdravotnik.

Proces diagnostiky - odporiacania (Minimalny $tandard)

1. Ustanovenie komisie racionalnej antimikrobialnej terapie, antibiotickej politiky
a nozokomialnych infekcii (KRALAPNI)

Clenov komisie menuje rada riaditel'ov ev. riaditel'om povereny pracovnik vedenia, komisia je
poradnym orgdnom rady riaditelov zdravotnickeho zariadenia. Predseda komisie je lekar
svedomostami a dostatoénymi sklisenostami v diagnostike infekénych ochoreni a
predpisovani antimikrobidlnych liekov, ma mat reSpekt medzi kolegami a musi mat’ dobré
timové a riadiace schopnosti a d’alsimi ¢lenmi si minimalne profesionali v Specializacii
uvedenej v Tabul’ke ¢. 2 A, IV (CDC, 2017).



Tab. ¢. 2

ZloZenie KRALAPNI

B

Clen komisie KFicové kompetencie a ilohy

Lekar - Poznatky o etiologii, patofyziologii a epidemiologii infekénych chorob,

so §pecializaciou klinicky obraz, diagnostika, diferencialna diagnostika, lie¢ba infekcii

v infektologii - Poznatky z mikrobiologie: principy vyberu a odberu biologického materialu,

interpretacia mikrobiologickych vysledkov

- Znalosti dostupnych antimikrobialnych liekov, poznanie mechanizmov
ucinku, farmakokinetiky a farmakodynamiky a antimikrobialneho spektra
jednotlivych antimikrobialnych liekov a mechanizmov bakterialnej

rezistencie
Lekar - Znalost’ etioldgie, patofyziologie a epidemiologie infek¢énych ochoreni
so §pecializaciou - Znalost’ dostupnych antimikrobialnych liekov, poznanie mechanizmov
v klinickej a spektra ich u¢inku, mechanizmov rezistencie a farmakokinetiky
mikrobiologii a farmakodynamiky antimikrobialnych latok

- Konzultaéna ¢innost’ v oblasti principov spravneho odberu, transportu
a spracovania biologického materialu, vyber vhodného biologického
materialu a diagnostického postupu, interpretacia vysledkov, stanovenie
citlivosti na antimikrobiélne lieky s klinickou interpretaciou
- Neodkladné hlasenie vyskytu klinicky a epidemiologicky zavaznych nalezov
Pre poziadavky empirickej liecby: pravidelné prehlady citlivosti
mikroorganizmov na antimikrobialne lieky pre nemocni¢né oddelenia
a ambulantny spad
Pre poziadavky protiepidemickych opatreni a empirickej terapie: prehl'ady
vyskytu multirezistentnych mikroorganizmov na nemocni¢nych oddeleniach
a vo vzorkach z ambulancii

Lekar - Poznatky o antimikrobialnych liekoch - optimalne davkovanie v sulade

so Specializaciou so stavom pacienta a v sulade s farmakokinetickymi a farmakodynamickymi
v klinickej vlastnost'ami lie¢iv, v sulade s fyzikalno-chemickymi vlastnostami
farmakologii (rozpustnost’, vdzba na bielkoviny, molekulovahmotnost), terapeuticky
alebo farmaceut monitoring - interpretacia vysledkov, neziadtce u€inky, toxicita a liekové

so Specializaciou interakcie. Monitoring bezpe¢nosti lie¢by a hlasenie neziadtcich

v klinickej farmacii ucinkov/neziaducich udalosti

- Poznatky o farmakoterapii rizikovych skupin pacientov: deti, tehotné
a dojcCiace Zeny, kriticky chori, star3i a krehki pacienti, pacienti so zniZzenou
funkciou elimina¢nych organov, pacienti so znizenou absorpciou a pod.)




-‘_» ZloZenie KRALAPNI

B (pokracovanie tab. ¢. 2)

Clen komisie KPicové kompetencie a iilohy

Nemocni¢ny - Zabezpecovanie protiepidemickych opatreni pri vyskyte infekcii vyvolanych
epidemiolog/ bakterialnymi kmenmi s klinicky a epidemiologicky vyznamnymi

verejny zdravotnik mechanizmami rezistencie

Poverena osoba - Prepojenie so skupinou pre prevenciu a kontrolu nozokomialnych infekcii,
vedenim zabezpecenie hygienickych a sanita¢nych opatreni pre zabranenie Sirenia
oSetrovatel'skych mikroorganizmov v zdravotnickom zariadeni

procesov

Lekari - Skuisenosti s liecbou prislusnych infekénych ochoreni, infekénych komplikacii
so §pecializaciou a antibiotickej profylaxie v rdmci danej pecializacie

v klinickych

odboroch zastipe-

nych v zdravotnic-

kom zariadeni

Sestra - Spatna vézba od oSetrovatel'ského personalu

Lekar - Spatna védzba od mladsich lekarov. Ak zdravotnicke zariadenie poskytuje
bez Specializacie starostlivost’ o detskych pacientov, musi byt pritomny aj zastupca

alebo lekar so Specializaciou v pediatrii

so Specializaciou
v inom ako vo vyssie

uvedenych

Specializaciach

Nemocni¢ny - Zabezpecovanie antimikrobialnych lie¢iv v zmysle liekového formulara
lekarnik zdravotnickeho zariadenia. Informacie z lekarne o dostupnosti lieciv, o spotrebe,

generickej substitucii, cenach antimikrobialnych liekov a spolupraca pri rieSeni
v akutnych pripadoch nedostupnosti. Dohl'ad nad spravnou pripravou
parenteralnych antimikrobialnych lie¢iv. Hodnotenie spotreby antimikrobiél-
nych lie¢iv. Edukacia zdravotnickych pracovnikov

Informatik, 3tatista |- Statistiky, analyza dat

alebo analytik
Koder - Zabezpecenie spravneho kodovania udalosti, pochybeni v preskripcii,
vykazovania a hlasenia nozokomalnych infekcii, AMR a inych udalosti

Poznamka: Podl'a BSAC, 2018, upravené

Komisia KRALAPNI méze byt samostatna, alebo mozZe byt spojena s komisiou pre
prevenciu a kontrolu nozokomialnych infekcii. V tom pripade je ¢lenom vidy aj
nemocni¢ny epidemiolég/verejny zdravotnik.

Miniméalne zloZenie komisie KRALAPNI:

e lekar so Specializaciou v klinickej mikrobiolégii,

e lekar so Specializaciou v Specializaénom odbore infektologia/ klinickd farmakologia/
vnutorné lekarstvo/ anestezioldgia a intenzivna medicina a/alebo chirurgia podla
moznosti a typu ustavného zdravotnickeho zariadenia (a pediater ak zdravotnicke
zariadenie poskytuje starostlivost’ detskej populécii),

e klinicky farmaceut/ nemocni¢ny lekarnik,

e nemocni¢ny epidemioldg/ verejny zdravotnik,

e namestnik pre oSetrovatel’stvo,



e koder.

Povinnosti manaZzmentu ustavnych zdravotnickych zariadeni

Manazment ustavnych zdravotnickych zariadeni musi zodpovedat’ za zavedenie programu
antimikrobialnej politiky a musi — zabezpec€it’ personalne obsadenie, dostatok finan¢nych
zdrojov apotrebné informacné technolégie. Odborni zamestnanci zabezpecujuci
implementaciu antimikrobidlnej politiky st stfastou organizacnej Struktiry ustavného
zdravotnickeho zariadenia a organizatne su zacleneni priamo pod vedenie ustavného
zdravotnickeho zariadenia.

Zabezpecenie podmienok realizicie nastrojov antimikrobialnej politiky:

e Zabezpeclenie dostupnosti laboratéornych vySetreni tak, aby boli zachované
optimalne c¢asové limity od odberu po spracovanie biologického materialu
Vv laboratoériu (pre mikrobiolégiu urcuje Vestnik MZ SR - Osobitné vydanie Dna 1.
februara 2019 Roc¢nik 67— SDTP pre laboratérnu diagnostiku v Klinickej
mikrobiologii). Vc¢asnd a exaktna laboratorna diagnostika pdvodcov infekénych
ochoreni je predpokladom pre spravne stanovenie diagndzy, efektivnu liecbu
pacienta (zniZenie morbidity a mortality, skratenie hospitalizacie, predchadzanie
komplikdcidm, znizenie readmisii, zvySenie bezpecnosti pacientov a znizenie
finan¢nych nakladov) a bezodkladné realizovanie hygienicko - epidemiologickych
opatreni pre u¢innu kontrolu $irenia antimikrobialnej rezistencie.

e Zabezpecenie ucinnych hygienicko-epidemiologickych opatreni pri vyskyte
kmenov s epidemiologicky vyznamnymi mechanizmami rezistencie — izolacné izby,
dosledné dodrziavanie hygienicko-epidemiologickych rezimov a hygieny ruk,
hygienickych Standardov a vykonavanie surveillance nozokomialnych nakaz.

e Zabezpecenie technickej podpory:

o laboratérny informacny systém s moznostou Statistického spracovania
vysledkov — vyskyt jednotlivych mikroorganizmov podl'a typu biologického
materidlu, citlivost na antimikrobidlne latky jednotlivych patogénov
izolovanych z konkrétnych typov biologického materialu, prehl'ady citlivosti
patogénov na antimikrobidlne latky, prehlad vyskytu multirezistentnych
mikroorganizmov, neodkladné hldsenie vyskytu multirezistentnych
mikroorganizmov;

o lekarensky informacny systém — sledovanie spotreby antimikrobialnych
liekov;

o nemocniény informaény systém — podpora tzv. antibiotic-timeout,
elektronicka preskripcia a schvalovanie rezervnych antimikrobidlnych liekov.

e Zabezpecenie dostupnosti potrebnych antimikrobialnych latok v parenteralnej
aj peroralnej lieckovej forme.

2. Realizacia antimikrobialnej politiky

A. Zmapovanie situacie na oddeleniach 16Zkového zdravotnickeho zariadenia:



a) Zabezpecenie pravidelné¢ho systematického monitorovania vyskytu patogénov na
jednotlivych oddeleniach, ich citlivosti na antibiotika a vyskytu prisluSnych klinicky
a epidemiologicky vyznamnych mechanizmov rezistencie — klinicky mikrobiolog.

b) Pravidelné prehlady vyskytu infekénych komplikécii, nozokomidlnych infekcii —
nemocni¢ny epidemioldg/verejny zdravotnik.

c) Monitorovanie vyskytu neziaducich uc¢inkov/neziaducich udalosti v suvislosti
s pouzitim antimikrobialnych lickov — a ich hlasenie SUKL — klinicky
farmaceut/nemocnic¢ny lekarnik.

d) Audit pouzivania antimikrobidlnych liekov na oddeleniach — indikacie, vyber
antibiotik, dizka podavania — lekar so skisenostami v antimikrobialnej terapii
(infektolog, klinicky farmakolog, lekdr OAIM, internista, klinicky mikrobiolog)
V spolupréci s klinickym farmaceutom.

e) Audit dodrziavania vSeobecne platnych a existujucich lokélnych odportcani pre
racionalnu antimikrobidlnu terapiu — lekar so Specializaciou v klinickych odboroch
(infektolog, klinicky farmakoldg, lekdr so Specializaciou v anesteziologii
a intenzivnej medicine, internista, klinicky mikrobioldg) v spolupréci s klinickym
farmaceutom.

f) Sledovanie spotreby antimikrobialnych latok na jednotlivych oddeleniach,
uchovavanie a spdsob pripravy antibiotik pred podanim pacientovi, dizka infizie a
spravne nacasovanie odberov na terapeutické monitorovanie hladiny — klinicky
farmaceut/nemocni¢ny lekarnik.

B. Vytvorenie akéného plianu pre zavedenie antimikrobialnej politiky



Tab.¢é. 3

-0

Schéma akéného planu pre zavedenie antimikrobialnej politiky

Nastroje Charakteristika éasovy plan  Zodpovednost’
Interpretované | interpretaéné komentare ku testom Kratkodoby lekar so Specializaciou
od¢itanie testov | citlivosti v stilade s EUCAST v odbore klinicka
citlivosti (resp. slovenska verzia EUCAST), mikrobiologia
a komentare ku | PK/PD prediktivne parametre,
antibiogramu farmakologicky expertny komentar
Vytvorenie zoznam nevyhnutnych u¢innych latok, | Kratkodoby Komisia KRALAPNI
antimikrobialne- | ktoré st potrebné pre lie¢bu a profylaxiu v spolupraci s lekarmi
ho formulara podl'a zamerania nemocnice, spektra prisludnych Specializa-

hospitalizovanych pacientov, lokalne;j cii

epidemiologickej situacie, rozdelenie na

vol'né a viazané, urCenie kompetencie

preskripcie viazanych antimikrobialnych

latok, stanovenie intervalu revizie

a aktualizacie formulara a urcenie ¢lena

skupiny zodpovedného za aktualizaciu

antimikrobialneho formulara
Vypracovanie vypracovanie navodov pre empirickd Priebezne Komisia KRALAPNI
a priebezna a cielent terapiu a profylaxiu najCastej- v spolupraci s lekarmi
aktualizacia Sie sa vyskytujucich infekénych prisludnych Specializa-
lokalnych ochoreni a infekénych komplikacii cii
odporucani ATB | (pooperacné a iné) v zdravotnickom
terapie zariadeni, s ohl'adom na stav a vyvoj

antibiotickej rezistencie (mechanizmov

rezistencie )
Konziliarna spravny odber a transport biologického | Priebezne lekar so $pecializaciou
¢innost’ pre materialu, vol'ba miesta odberu, typu v odbore klinicka
laboratornu biologického materidlu, odberove;j mikrobiologia
diagnostiku supravy, diagnostického testu, spektrum
infekénych diagnostickych testov, interpretacia
ochoreni vysledkov laboratornych analyz




o 7_0 Schéma akéného planu pre zavedenie antimikrobialnej politiky
WEPELRY (pokracovanie tab. ¢. 3)
Nastroje Charakteristika (v?asovy plan  Zodpovednost’
Konziliarna vyber antimikrobialnych latok, lekar so Specializaciou
¢innost’ pre optimalizécia a personalizacia v odbore infektologia,
racionalnu davkovania so zohl'adnenim veku, klinicka farmakologia,
antimikrobialnu | hepatalnych a renalnych funkcii, OAIM, interna medici-
terapiu optimalizacia dlzky liecby, sekven¢na na, klinicka mikrobiolo-
liecba, schval'ovanie preskripcie gia, v ramci oddelenia
viazanych antimikrobialnych latok, lekar Specializujici sa
predikcia hladin, navrh Gvodne;j na antimikrobialnu
a udrziavacej davky a intervalu na liecbu, v spolupraci
zaklade farmakokinetickych programov, s klinickym
odportcanie na monitorovanie farmaceutom
terapeutickych hladin, schval'ovanie
a monitoring off label antimikrobialnej
liecby, vyber ATB pre Specifické
skupiny pacientov (tehotné a doj¢iace,
zeny, deti, dialyzovani pacienti, starsi
a krehki pacienti, pacienti so zniZenou
funkciou eliminaénych organov, pacienti
so zniZenou absorpciou a pod.)
Monitoring terapeuticky monitoring vankomycinu Strednodoby | lekar so Specializaciou
a aminoglykozidov, vorikonazolu v odbore klinicka
a podl'a potreby d'alsich farmakologia/farmaceut
antimikrobialnych latok so Specializaciou
v odbore klinicka
farmacia, lekar so 3pe-
cializaciou v odbore
klinicka mikrobiologia
sledovanie rezistencie na Priebezne lekar so Specializaciou
antimikrobialne lieky a mechanizmov v odbore klinicka
: rezistencie mikrobiologia
Sledovanie 5 — = T AT
: sledovanie spotreby antimikrobialnych | Priebezne farmaceut so $pecializa-
(surveillance) li : L
ekov ciou v odbore klinicka
farmacia/nemocnicny
lekarnik




ndardng » Schéma akéného planu pre zavedenie antimikrobiilnej politiky
ROSOR (pokracovanie tab. ¢. 3)

Nastroje Charakteristika Casovy plin  Zodpovednost’

Edukacia pravidelna edukacia zdravotnickeho Dlhodoby ¢lenovia KRALAPNI

a spatna vazba | personalu v ramci zariadenia, v sulade s ich odbornou
vzdelavanie stredného zdravotnickeho kompetenciou,
personalu sa zameriava na dodrziavanie pod dohl'adom
davkovania indikovanych liekov veduceho KRALAPNI

(davkove intervaly, spdsob podania,
stabilita infuznych zmesi s obsahom
antimikrobialnych liekov, dlzka trvania
infuzii) a na dodrziavanie zasad
spravneho odberu, uskladnenia

a transportu vzoriek na mikrobiologické
vySetrenie.

Edukacia lekarov v spravnom pouzivani
antimikrobialnych liekov (dodrziavanie
lokalnych SDTP, chirurgickej
profylaxie, liekového formulara,
intervenénych opatreni, spravnej
interpretacii vysledkov laboratornych
vysetreni, edukacia o na¢asovani odberu
vzoriek na terapeutické monitorovanie
hladin), spétna vézba, oboznamenie
zdravotnickeho personalu s vysledkami
zavedenych opatreni, s cielom d’alse;j
motivacie zlepSovat’ sa

Poznamka: Podl'a BSAC, 2018, upravené

1. Odovodnenie testovania

Testovanie citlivosti na antimikrobidlne latky je klIti¢ovou ulohou laboratérii klinickej
mikrobiologie, ma priamy dopad na preskripciu antibiotik B, III (Davea, 2017). Je podkladom
pre reviziu empirickej liecby a cielenu liecbu infekénych ochoreni a podkladom pre pripravu
pravidelnych prehl'adov citlivosti mikroorganizmov na antimikrobialne latky pre nemocnicné
oddelenia a ambulantny spad. Ziskané prehl'ady sluzia pre pripravu lokalnych odportcani pre
empiricki liecbu najcastejSie sa vyskytujicich komunitnych infekcii a nemocni¢nych
infekénych komplikacii a pre profylaxiu. Zistenie vyrazného narastu rezistencie na urcité
antimikrobidlne lieky umoziuje prijimanie efektivnych nastrojov antibiotickej politiky
komisiou KRALAPNI, ako je restrikcia urcitej skupiny antimikrobidlnych liekov. VEasna
detekcia ahlasenie kmenov s epidemiologicky vyznamnym mechanizmom rezistencie
oSetrujucemu lekarovi a nemocnicnému epidemiologovi/ verejnému zdravotnikovi umozituje
rychle prijimanie protiepidemickych opatreni na zabranenie ich §irenia.

2. Laboratérny algoritmus

Zakladnou podmienkou pre testovanie citlivosti a detekciu mechanizmov rezistencie na
antimikrobialne latky je ziskanie Cistej kultary a identifikacia izolovaného kmena. Zostava
testovanych antimikrobidlnych latok a testovany mechizmus rezistencie sa voli v sulade
s odporicanim EUCAST  http://www.eucast.org/clinical_breakpoints/ podla  druhu



http://www.eucast.org/clinical_breakpoints/

etiologického agens, lokalizacie infekéného procesu, diagnézy. Ind zostava sa voli
u ambulantnych a hospitalizovanych pacientov a tiez v zavislosti od miestnej epidemiologicke;j
situacie.

2.1 Interpretacia testov citlivosti a komentare k testom citlivosti na antimikrobialne latky
Pri od¢itavani vysledkov v laboratériu je potrebné aplikovat’ odborné pravidla, ktoré zahfiaju
aj detekciu mechanizmov rezistencie, tzv. interpretované odcitanie antibiotikogramu
a expertné pravidla. Urcené testovacie média, velkost' inokula, inkubécia, velkost
inhibiénych zon a break-pointy, spdsob od¢itania vysledkov, interpretacia vysledkov podla
expertnych pravidiel, detekcia mechanizmov rezistencie a vnutornd kontrola kvality sa
Vv zasade riadia pravidelne aktualizovanymi zaviznymi dokumentmi EUCAST dostupnymi na
internetovej stranke http://www.eucast.org/. Narodné referencné centrum pre sledovanie
rezistencie mikroorganizmov na antibiotikd a Narodna break-pointova komisia MZ SR
pravidelne pripravuji doplnenu slovenski mutaciu prislusnych dokumentov s ohl'adom na
dostupnost’ a spektrum antimikrobidlnych latok pouzivanych v SR.

Podkladom pre cielenti liecbu je vySetrenie citlivosti etiologického agens v mikrobiologickom

laboratériu. Metdda a interpretidcia vySetrenia je moznd v dvoch formach — kvalitativne
a kvantitativne testovanie citlivosti.

Kvalitativne testovanie citlivosti sa vykonéava naj€astejSie Standardizovanou difiznou diskovou
metodou vyuzivajucou papierové disky napustené antimikrobidlnou latkou o definovanej
koncentracii, ktoré sa umiestnia na povrch testovacieho média, uz naockovaného kalibrovanym
inokulom pripravenym z Cistej kultury testovaného kmena. Okolo diskov umiestnenych na
agare sa vytvori antimikrobidlny koncentrany gradient. Po inkubacii sliZi priemer zon
inhibicie ziskanych okolo diskov na klinicku interpretaciu — citlivy(C), citlivy pri zvySenej
expozicii (I), alebo rezistentny (R). Této interpretacia predikcie ucinku antibiotika sa dotyka
len vSeobecne dosahovanych sérovych hladin antibiotika pri podani Standardnych davok.
Kvalitativne vySetrenie mozno realizovat’ aj dilucnou, resp. mikrodiluénou metédou
testovania, pricom sa pouZiji koncentracie antibiotika zodpovedajuce prislusnym break-
pointom.

Vysledok kvalitativneho vySetrenia citlivosti nezohl'adiiuje individudlne farmakokinetické
a kvantitativne farmakodymické parametre (PK/PD) antimikrobialnych latok, preto davku
zvoleného lieku, na ktor¢ je patogén citlivy, je nutné priblizovat’ k hornej hranici odporuc¢aného
davkovania.

Kvantitativnym vySetrenim citlivosti sa stanovi MIC (minimalna inhibi¢na koncentracia),
mikroorganizmu (vo vysledku sa udava v mg/l). Na stanovenie je mozné pouzit dilucnu
makrometodu, mikrometodu alebo test s gradientom antibiotik (E-test). Pokial' laboratoria
vyuzivaju komerc¢né metody pre automatizované vysetrenie citlivosti, je potrebné dodrziavat
pokyny vyrobcov. Klinickd interpretacia MIC sa opét’ hodnoti ako — citlivy(C), citlivy pri
zvySenej expozicii (I), alebo rezistentny (R). Tato interpretacia predikcie u¢inku antibiotika


http://www.eucast.org/

sa rovnako ako u kvalitativnych testov dotyka len vS§eobecne dosahovanych sérovych hladin
antibiotika pri podani Standardnych davok.

Cim je hodnota MIC vyssia, tym vi¢sia davka antimikrobidlneho lieku je potrebnid na
zastavenie mnozenia dané¢ho mikroorganizmu v laboratérnych podmienkach. In vivo je situacia
eSte komplikovanejSia. Farmakokinetika liekov zavisi od klinického stavu pacienta a
dosiahnuté hladiny v cielovom tkanive nemusia dosahovat’” hodnoty MIC. Pre usmrtenie
bakterialnej populacie st pri tom potrebné ovela vysSie koncentracie ATB, t.j. minimalna
baktericidna koncentracia (MBC). Vysetrenia MBC sa vSak pre financnu a ¢asovu naro¢nost’
V praxi nevykonavaju.

Hodnotenie laboratérneho vysetrenia citlivosti pomocou vSeobecne platnych klinickych
break-pointov (hraniénych koncentracii pre jednotlivé antimikrobialne latky) vo vysledku nie
je optimalne. PresnejSiu predikciu uspesnosti lie¢by poskytuju individualizované prediktivne
PK/PD parametre (T>MIC; Cmax/MIC; AUC24/MIC). Mozno ich vypocitat pomocou
matematickych modelov integrujucich kvantitativnu in vitro citlivost pdvodcu infekcie
s farmakokinetickymi tdajmi od daného pacienta. Pomocou tychto PK/PD prediktivnych
parametrov mozno individudlne optimalizovat’ antibiotickii liecbu tak z hl'adiska vyberu
antibiotickej latky, ako aj optimalizécie davkovania. Podobne, farmakologické prediktivne
parametre umoziuji v porovnani s klinickymi break-pointami aj presnejsie posudit’ o¢akavany
prienik antibiotika do infekciou postihnutych tkaniv. Tento pristup ma osobitny vyznam pri
liecbe infekcii, kde je nevyhnutné dosiahnut' v tkanive dostatoéné koncentracie pre
baktericidny ucinok antibiotika (sepsa, tazké systémové infekcie, imunokompromitovany
pacient, infekcie malo prekrvenych tkaniv, abscesy, empyémy, infekcie spojené s
pritomnost'ou cudzorodého materialu).

Zostavy testovanych antibiotik (tabulka ¢. 4)

Vyber testovanych antibiotik zavisi na identifikacii izolovaného kmena, povode vzorky,
klinickej diagn6zy a zavaznosti klinického stavu. Zostava obsahuje:
e antibiotika prvej vol’by pre liecbu infekcie sposobenej danym druhom patogéna,
e alternativne antibiotika podavané v pripade kontraindikacie antibiotika prvej
vol'by (napr. alergia) alebo pri rezistencii na antibiotikum vol'by,
e indikatorové antibiotika na detekciu mechanizmov rezistencie.

Selektivne (vyberové) reportovanie vysledkov testovania antimikrobialnych latok
preukazatelne optimalizuje preskripciu liekov. Nedavna retrospektivna Studia preukézala
signifikantné zniZenie pouZzivania ciprofloxacinu a nasledne aj rezistenciu gramnegativnych
baktérii na ciprofloxacin C, I11 (Langford et al., 2016). Podstatou selektivneho reportovania
je neuvadzat’ niektoré antimikrobidlne latky, ktorych spotrebu chceme obmedzit, vo vysledku
testovania, ak ide o citlivy kmen. Vysledok inych, ako prvoliniovych antibiotik sa uvedie len
Vv pripade, ak ide o kmen rezistentny na tieto antibiotika.



Tab. ¢. 4

Odporicané zostavy antibiotik, testovanie mechanizmov rezistencie
a komentare k vysledkom

D-fenoménu),
klindamycin

gentamicin - stanovenim
MIC gentamicinu

Mikroorganizmus Zikladna Doplnkové Mechanbrmiis rezistencle K.o¥nent'aire k vysledku testu
zostava ATB citlivosti
B-hemolytické penicilin, levofloxacin, |- Testovanie inducibilnej - Citlivost’ na penicilin sa
streptokoky skupin | erytromyecin, tetracyklin. rezistencie na klindamycin | vztahuje aj na ampicilin,
A.B,C,G klindamycin V pripade - D fenomén amoxicilin, cefalosporiny
urogenitalnych - Komentar pri pritomnosti generacie, cefuroxim,
infekeii D fenoménu: Klindamycin | ceftriaxon a cefotaxim
kotrimoxazol je pouzitel'ny v kratkodobej |- Pre Streptococcus agalactiae
a pri naleze liecbe infekeii koze sa citlivost’ na penicilin
S. agalactiae aj | a mékkych tkaniv nevzt'ahuje na fenoxymetyl-
nitrofurantoin penicilin a isoxazolylpenici-
liny
- Citlivost’ na erytromycin
znamena citlivost’
na azitromycin,
klaritromycin a roxitromycin
- Citlivost’ na tetracyklin
sa vzt'ahuje na doxycyklin
a minocyklin
Streptococcus oxacilin levofloxacin, |- Skrining rezistencie na - Komentovat’ vysledok
pneumoniae (indikatorové | tetracyklin betalaktamové antibiotika - | skriningového testu
ATB oxacilin 1 pg disk na mechanizmy rezistencie
rezistencie na - Testovanie inducibilnej na betalaktamové antibiotika
betalaktamy), rezistencie na klindamycin | v sulade s aktualnymi
- D fenomeén zasadami EUCAST
erytromycin, - Opcionalne: - Citlivost’ na erytromycin
klindamycin, - testovanie rezistencie na sa vztahuje na azitromycin,
kotrimoxazol fluorochinoloény - klaritromycin a roxitromycin
norfloxacin 10 pg disk - Citlivost’ na tetracyklin
sa vzt'ahuje na doxycyklin
a minocyklin
Streptococcus penicilin cefuroxim - Skrining rezistencie na - Cefuroxim iba na i.v.
viridans (indikatorové | cefotaxim, betalaktamové antibiotika - | pouzitie
ATB vankomycin, benzylpenicilin 1 jednotko- |- Komentar k vysledku testu
B-laktamovej gentamicin vy disk inducibilnej rezistencie
rezistencie), HLR3 - Testovanie inducibilnej na klindamycin
ampicilin rezistencie na klindamycin | Komentar k HLR
erytromycin - D fenomén na gentamicin
(pre ucely testu - Testovanie HLR na




Odpornicané zostavy antibiotik, testovanie mechanizmov rezistencie
a komentare k vysledkom (pokracovanie tab. ¢. 4)

Zakladna

Komentire k vysledku testu

kotrimoxazol

Mikroorganizmus Doplnkové ATB Mechanizmus rezistencie P ;
zostava citlivosti
Staphylococcus cefoxitin ciprofloxacin - Skrining meticilin - Komentar k vysledku
spp. (indikatorové | vankomycin, rezistencie - cefoxitin skriningu meticilinovej
ATB meticilin | linezolid 30 pg disk rezistencie
rezistencie), gentamicin - Testovanie inducibilnej - Komentar k vysledku testu
rezistencie na klindamycin | inducibilnej rezistencie na
erytromycin, | nitrofurantoin pri | - D fenomén klindamycin. Citlivost’ na
klindamycin, | inf. dolnych - Opcionalne: erytromycin sa vztahuje na
kotrimoxazol, | mo¢ovych ciest testovanie rezistencie na azitromycin, klaritromycin
tetracyklin sposobenych fluorochinoloény - a roxitromycin
S. saprophyticus | norfloxacin 10 pg disk - Citlivost’ na tetracyklin
sa vzt'ahuje na doxycyklin
a minocyklin
Enterococcus spp. | ampicilin kotrimoxazol - Komentar pri gentamicin
ciprofloxacin, | (nekomplik. HLR citlivy: nizka trovei
IMC), rezistencie na gentamicin,
ocakava sa synergicky
vankomycin, uc¢inok pri kombinacii
linezolid s penicilinovymi
gentamicin HLR alebo glykopeptidovymi
tigecyklin antibiotikami, v pripade,
Ze je kmen na tieto
antibiotika citlivy
- Komentar pri gentamicin
HLR rezist.: vysoka uroven
rezistencie na gentamicin,
bez synergického ucinku pri
kombinacii s penicilinovymi
a glykopeptidovymi
antibiotikami
- Tigecyklin je vhodny pre
liecbu intraabdominalnich
infekecii, infekcii koze
a makkych tkaniv
Listeria penicilin, meropeném - Citlivost’ na penicilin
monocytogenes ampicilin, sa vztahuje iba na
erytromycin, benzylpenicilin




Odporicané zostavy antibiotik, testovanie mechanizmov rezistencie
a komentare k vysledkom (pokracovanie tab. ¢. 4)

Mikroorganizmus ZAknadna Doplnkové ATB Mechanizmus rezistencie K_oTnent.are K vysicthn (est
zostava citlivosti
Corynebacterium | vankomycin | linezolid
spp. klindamycin
ciprofloxacin
gentamicin
tetracyklin
Haemophilus penicilin tetracyklin - Komentar k skriningu
influenzae (indikatorové | ciprofloxacin, betalaktamovej rezistencie
ATB cefotaxim - Citlivost’ na tetracyklin
B-laktamovej | azitromycin sa vzt'ahuje na doxycyklin
rezistencie), klaritromycin a minocyklin
- Cefuroxim iba pre
ampicilin, parenteralne pouzitie
amoxycilin-
klavulanat,
cefuroxim,
kotrimoxazol
Moraxella amoxycilin- ciprofloxacin, - Citlivost’ na erytromycin
catarrhalis klavulanat, tetracyklin sa vztahuje na azitromycin,
cefuroxim, erytromycin klaritromycin a roxitromycin
kotrimoxazol - Citlivost’ na tetracyklin
sa vzt'ahuje na doxycyklin
a minocyklin
Neisseria penicilin spektinomycin - Citlivost’ na penicilin
gonorrhoeae cefixim sa vzt'ahuje na
cefotaxim benzylpenicilin
ciprofloxacin
tetracyklin
Neisseria penicilin meropenem - Citlivost’ na penicilin
meningitidis ampicilin sa vzt'ahuje na
cefotaxim benzylpenicilin
ciprofloxacin - Ciprofloxacin, rifampicin,
rifampicin azitromycin pouzitel'né iba
azitromycin pre profylaxiu meningitidy




Standardng
t ~"
| Y

Enterobacterales

Odporucané zostavy antibiotik, testovanie mechanizmov rezistencie
a komentare k vysledkom (pokracovanie tab. ¢. 4)

Zakladna
zostava
ampicilin
amoxycilin-
klavulanat,
cefuroxim,
cefotaxim,
gentamicin,
ciprofloxacin,
kotrimoxazol

Doplnkové ATB

fosfomycin
(nekomplik. IMC)
piperacilin-tazobaktam,
meropeném

Mechanizmus

rezistencie

Komentire k vysledku testu
citlivosti

Campylobacter
jejuni/coli

erytromycin
ciprofloxacin
tetracyklin
gentamicin

Citlivost’ na erytromycin

sa vzt'ahuje na azitromycin,
klaritromycin

Citlivost’ na tetracyklin

sa vztahuje aj na doxycyklin

Pseudomonas spp.

gentamicin,
ciprofloxacin

piperacilin-tazobaktam,
ceftazidim, amikacin,
meropeném, kolistin

Acinetobacter
baumanii

ampicilin-
sulbaktam,
gentamicin,
ciprofloxacin,
kotrimoxazol

meropeném,
tobramyecin, kolistin

Stenotrophomonas
maltophilia

kotrimoxazol

Helicobacter
pylori

amoxicilin
klaritromycin
levofloxacin
tetracyklin
metronidazol
rifampicin

Anaerobne
baktérie (okrem
C. difficile)

penicilin
klindamycin
metronidazol

vankomycin
chloramfenikol
meropenem

Citlivost’ na penicilin
sa vzt'ahuje na benzylpenicilin,
ampicilin, amoxicilin,
piperacilin a tikarcilin

C. difficile

metronidazol
vankomycin

fidaxomicin

Poznamka: HILR - vysoky stupei rezistencie na aminoglykozidy - mikroorganizmy nevykazuju synergiu
s B-laktamovymi antibiotikami a glykopeptidmi; IMC - infekcie moc¢ovych ciest

2.2 Vytvorenie formulara pre hodnotenie antimikrobialnej liecby
Komisia zostavuje a schvaluje formular na predpis antimikrobialnych liekov(tzv.
antimikrobialny formular), ktory zahfila zoznam antimikrobidlnych liekov pouZivanych

e wWe 1

v danom ustavnom zdravotnickom zariadeni. Formular musi obsahovat’ lieiva prvej vol’by,
a ak nie su beZne dostupné, ma iniciovat’ ich zabezpecenie cestou mimoriadneho dovozu
na zaklade povolenia o terapeutickom pouZiti neregistrovaného lieku, ktoré vydava MZ
SR. Antimikrobialne lieky sa kategorizuju do troch skupin:

e VoI'né antimikrobialne lieky(zelena kategoria) — preskripcia bez obmedzeni.

e Viazané antimikrobialne lieky (oranzova kategoria) — preskripcia je viazana na
suhlas Specialistu poverenym KRALAPNI.

e Prisne viazané antimikrobialne lieky (Cervena Kkategoria) -—

rezervné

antibiotika, antimykotik4d a antivirotikd poslednej linie, ktoré s rezervované na



liecbu infekeii vyvolanych multirezistentnymi patogénmi, alebo ide o lieky so silnou
toxicitou alebo finan¢ne ndkladné lieky. Lieky Cervenej kategorie je mozné pouZzit’
az po konzultacii a schvaleni Specialistom poverenym KRALAPNI.

Tab.¢. S

Volné
antimikrobiilne lieky

Navrh rozdelenia antimikrobialnych latok

Viazané
antimikrobiilne lieky

Prisne viazané
antimikrobiilne lieky

benzylpenicilin, ampicilin/sulbaktam p.o., i.v. | teikoplanin
fenoxymetylpenicilin cefixim i.v., p.o.! linezolid p.o., i.v.
oxacilin® (flucloxacilin®) p.o., i.v. cefotaxim, ceftriaxén tigecyklin i.v.
ampicilin, amoxycilin ceftazidim ceftazidim/avibaktam
amoxycilin/klavulanét p.o., i.v. cefepim ceftolozan/tazobaktdm
cefprozil p.o., cefadroxil p.o. gentamicin ceftarolin
cefazolin 1.v. tobramycin® daptomycin
cefuroxim p.o., L.v. piperacilin/tazobaktam dalbavancin
ofloxacin?, ciprofloxacin?, cefoperazon/sulbaktam ﬁdaxogucin p.o.
levofloxacin® p.o., i.v. imipeném/cilastatin r'xfa}mpl?m BOol¥y _
kotrimoxazol p.o., i.v. meropeném l1p1§iove formy amfotericinu B i.v.
trimetoprim? p.o. ertapeném vortronazol L
klaritromycin p.o., 1.v. amikacin P osakona?o! LW

g ; 2 : £ 2 < kaspofugin i.v.
klindamycin p.o., i.v. moxifloxacin® p.o., L.v. O
doxycyklin p.o., L.v. vankomycin ant uﬁ';a g L.v.
metronidazol p.o., i.v. kolistin nman:: klllog\lzlllr 11‘\,/
nitrofurantoin’® p.o. fi dof§<,)vir v
fosfomycin p.o. : 3
. . valaciklovir
itrakonazol p.o., flukonazol p.o., i.v. ; :

i ; valganciklovir

acyklovir p.o, ..

1) Peroralne cefalosporiny 3. genericie — je vhodné obmedzit’ ich pouzivanie len na vybrané indikacie a
cielenu liecbu, kedy nie je mozné pouzitie inych antibiotik bezne odporucanych na lie¢bu tychto infekeii.

%) Fluorochinolény — st silnym induktorom rezistencie a mozu spdsobit’ zdvazné neziaduce G¢inky; je vhodné
obmedzit’ ich pouzivanie len na vybrané indikacie a cielenu liecbu, kedy nie je mozné pouzitie inych antibiotik
bezne odporiéanych na lie¢bu tychto infekcii.

%) Antimikrobilne latky bez registracie v SR,

4 Antibiotikum na mimoriadny dovoz.

Formular musi zohl'adnovat’ lokdlnu epidemiologicku situaciu vo vyskyte antimikrobidlnej
rezistencie. Ak je rezistencia na ur¢iti skupinu antimikrobidlnych liekov prili§ vysoka, alebo
je iny dovod na restrikciu (napr. selekény tlak), komisia obmedzi pouZivanie daného lieku
prostrednictvom formuldra. Formular musi byt najmenej 1x roc¢ne revidovany a jeho
dodrziavanie je potrebné kontrolovat. Nové antimikrobidlne lieky musi komisia pred
zapisanim do zoznamu schvalit, pricom zvazi ich ucinnost, bezpefnost a cenu. Do
antimikrobialneho formulara sa uvadzaju G¢inné latky. Vyber konkrétneho lieku realizuje
nemocni¢na lekéren a zabezpec€uje dostupnost’ lieckov. Formular m6ze obsahovat’ okrem nazvu
ucinnej latky lieku a liekovej formy aj doplnkové informacie, ako je odporucana davka, ¢i cena
odporicanej dennej liecby. Schvalovanie je mozné viacerymi spOsobmi (pisomne
prostrednictvom osobitnej ziadanky, elektronicky), konkrétny sposob si ur¢i komisia. Zaroven
komisia ur¢i podmienky pre predpis a vydaj antimikrobidlnych liekov z nemocnicnej lekarne.



Viazané antimikrobidlne lieky sa musia predpisovat’ individudlne na konkrétneho pacienta.
Najvhodnejsi je predpis na obmedzeny pocet dni, ¢o podpori automatické prehodnotenie liecby
napr. na 3. den (antibiotic time-out). Sucast'ou poziadavky na schvalenie viazaného a prisne
viazané¢ho antimikrobialneho lieku musia byt aj nevyhnutné informdacie o klinickom stave
pacienta, zdovodnenie indikécie a kontakt na oSetrujuceho lekara. To umoznuje Specialistom
ur¢enym komisiou vykonat’ kontrolu spravidla na 3. den liecby (antibiotic time-out).

V nemocnici musi byt zabezpeCena trvala 24-hodinova dostupnost’ vybranych viazanych
antimikrobialnych liekov pre pouzitie vo vitalnych indikaciach, tzv. pohotovostna rezerva.
Spravidla to byva na klinikdch/oddeleniach intenzivnej mediciny, ktoré si zodpovedné za jej
priebezné doplianie.

2.3 Vytvaranie odbornych odporucani pre antimikrobialnu liecbu

Spravny antimikrobialny liek

Spravna vol'ba antimikrobidlneho lieku je kI'i¢ova pre zvladnutie infekcie. Pri vybere musime
zohladnit’ charakter infekcie, faktory pacienta, lokalnu epidemiologicku situdciu a
najcastejSich povodcov danej infekcie. Vysledkom rozhodovacieho procesu je
personalizovana (individualizovand) liecba. V tivode liecby je vyber antibiotika zvyc€ajne
zlozity, ked’ze eSte nemame k dispozicii vysledky mikrobiologickych vySetreni. V takomto
pripade sa lie¢ba indikuje empiricky. Takato lie¢ba sa oznacuje aj ako kalkulovana.. Pokial’ st
uz k dispozicii vysledky mikrobiologického vySetrenia (pdvodca, pripadne aj jeho ,,in vitro*
citlivost na antimikrobialne latky), liecba sa riadi principmi cielenej racionalnej
antimikrobialnej liecby (spravne antibiotikum a optimalizacia davkového rezimu).



Tab. ¢. 6

: _h‘ Faktory pre vyber antimikrobialneho lieku
- Akutna/chronicka infekcia

- Miesto vzniku infekcie - komunitné/nemocni¢né - o¢akavame odlisné patogény
v zavislosti od miesta vzniku infekcie. Pri nemocni¢nych infekciach je dolezity
aj casovy faktor, rozdel'ujeme ich na v¢asné (1. - 4. den hospitalizacie,
povodcami st endogénne, spravidla komunitné kmene) a neskoré (od 5. dia

Faktory hospitalizacie, spravidla MDR kmene)

infekcie - Lozisko infekcie - zvolené antimikrobialne latky musia mat’ dobry prienik
do loziska a spektrum uc¢inku lieku musi zahriat’ predpokladané patogény

- Pritomnost’ cudzieho telesa - mikroorganizmy sa vyzna¢uju rastom v biofilme.
Ak je to mozné, je spravidla potrebné odstranenie cudzieho telesa
(intravendzne kanyly, mocove katétre, implantaty) alebo sa v kombinacii
pouzija lieky, ktoré ovplyviiuju tvorbu biofilmu

- Lokalne prehl'ady rezistencie na antibiotika
- Aktualny mikrobiologicky nalez u pacienta - je potrebné zohladnit’ vietky

Mikobislogleh® |~ 1 oS wiledleymikrobialigiciegch vyRetrent. kolomiziciwnempeniénon
faktory ; :
florou a 1.
- Pritomnost’ rizikovych faktorov pre infekcie MDR kmefimi
- Vek, hmotnost, gravidita, laktacia, stav elimina¢nych organov
- Stav imunity a zavaznost’ klinického stavu pacienta (I'ahsie alebo zavazné
Faktory pacienta ntekeic)

- Komorbidity a sibezna farmakoterapia (liekové interakcie), doterajsia
antimikrobidlna lie¢ba

- Alergicka anamnéza

Upravené podl’a: Benes, 2018 a Koényova, 2019

Spravna davka, ¢asovy interval a cesta podivania antimikrobialnej latky

Po vybere spravnej antimikrobidlnej latky je dolezité zvolit’ spravny davkovy rezim. Ak st
antimikrobalne lieky podavané nespravne, resp. v nespravnej davke, ¢i ¢asovom intervale, ich
ucinok nemusi byt dostatocny. Prave naopak, pri nizkych hladinach dochadza k selekcii
rezistentnych mutant. Davkovanie je potrebné optimalizovat’ podl'a farmakokinetickych a
farmakodynamickych parametrov, Specifickych vlastnosti liekov, stavu pacienta, pritomnosti
poskodenia eliminacnych organov, pritomnosti drendznych a preplachovych systémov a podla
veku a hmotnosti pacienta. Pre optimalizaciu davkovania a minimalizaciu rizika vzniku
neziaducich uc¢inkov vyzaduju niektoré lieky terapeutické monitorovanie hladin s naslednou
upravou davky podla ziskanych vysledkov (aminoglykozidy, vankomycin, pripadne iné
antibiotiké a vorikonazol).

Spravna diZka lie¢by

Dizka lie¢by musi byt prisne individualizovana. Zavisi od pouzitého antimikrobidlneho lieku,
typu, zavaznosti a lokalizacie infekcie, etiologického agens a odpovede pacienta na lie¢bu. Pri
adekvatnej liecbe dochadza k rychlej eradikécii etiologického agens. Antibiotikd st lieky
bezpeéné, ale ich pouzitie je spojené so vznikom komplikacii, ktorych riziko narasta s dizkou
liecby. Medzi mozné komplikacie patri alergickd reakcia, kvasinkova a bakteridlna



superinfekcia, vznik rezistencie, infekcia Clostridium difficile, ¢i pri parenteralnej lie¢be vznik
katétrovych infekcii. Vo vSeobecnosti plati, Ze antimikrobidlne latky nepoddvame zbytocne
dlho, je potrebné¢ ich vysadit’ ihned’ po zvladnuti dané¢ho zapalového ochorenia. DlhSia liecba
je potrebna pri chronickych, intracelularne prebiehajucich a infekciach v miestach so stazenym
prienikom antimikrobialnych latok.

Dolezitou sucastou programu antimikrobidlnej politiky je aplikdcia algoritmu racionélnej
antimikrobialnej lieCby zalozeného na principe ,,antimicrobial timeout®, t.j. na 2.-3. den vyprsi
cas, na ktory boli antibiotikd indikované a je potrebné ich prehodnotit’. V anglickej literatire
je tento postup oznacovany ako: ,,Start smart — Then focus* (Public Health England, 2015).
Antibioticku lieCbu je potrebné zacat’ ¢o najskor v sulade so zasadami racionalnej antibioticke;j
lie¢by (start smart) — nasleduje prehodnotenie liecby po 48-72 hodinach (then focus). Castou
chybou je neprehodnocovanie nasadenej antimikrobidlnej lieCby po =ziskani vSetkych
laboratérnych vysledkov a opdtovné posudenie klinického stavu pacienta podla vyssie
popisaného principu ,,then focus®, resp. antibiotic timeout. Postudenie efektu nasadenej liecby
je potrebné vykonat’ spravidla 0 48 az 72 hodin. Na zéklade ziskanych vysledkov, vratane
mikrobiologickych, sa opdtovne posudi, ¢i naozaj ide o infekciu, rozhodne sa o pokrac¢ovani
uvodnej empirickej liecby, alebo je potrebné nasadit’ cielent antimikrobidlnu lie¢bu na zdklade
vysledku mikrobiologického vySetrenia. Ak sa zisti, zZe pri¢inou nie je infekcia, antimikrobialna
liecba sa zastavi. Postidenie cesty podania sa vykondva opakovane. Ak je to mozné, prechddza
sa po zvladnuti akttnej fazy ochorenia na p.o. formu u¢inného licku (sekvencna liecba). Takato
liecba je pre pacienta bezpecnejsia (znizené riziko kanylovych infekcii, tromboflebitid), menej
invazivna, pre persondl ¢asovo nenaro¢na a pre nemocnicu menej nakladna.

Tab. ¢. 7
' _‘ Revizia antimikrobialnej liecby

Spravidla na 3. deii (po 48 - 72 hodindch) po zacati empirickej antimikrobialnej lie¢by, sa musi
v sulade s algoritmom vykonat’ revizia doterajsej terapie. Po zhodnoteni klinického stavu,
laboratornych vySetreni a vysledkov mikrobiologického vysetrenia sa zvoli d’alsi vhodny postup:

» .,.Stop* - zastavenie lieCby, ak nie su pritomné znamky infekcie

» ..Switch” - prechod z parenteralnej na p.o. liekovii formu antimikrobialnej latky
(sekvencna liecba), ak pacient nema kontraindikacie p.o. podania a epidemiologicka situacia
na oddeleni to dovol'uje (kontraindikaciou je vyskyt MDR na oddeleni)

» ,.Change* - zmena antimikrobialnej lieCby:

o deeskalacia na uzkospektralne antimikrobidlne lieky alebo lieky s nizSou toxicitou, pokial
to epidemiologicka situacia na oddeleni dovol'uje (kontraindikaciou je vyskyt MDR
na oddeleni)

e cielena liecba pri net¢innosti doterajsej liecby, zmena podl'a vysledku citlivosti
mikrobiologického vysetrenia etiologického agens

» ..Continue* - pokracovanie v doterajsej liecbe, d’alsia revizia po 24 hodinach
Poznamka: Upravené, CDC, 2017; Public Health England, 2015

Deeskalacia je stratégia liecby, kedy sa zacina vysokou utocnou davkou Sirokospektralneho
ATB a po identifikacii kmena sa liecba podl'a vysledku mikrobiologického vySetrenia zmeni



na vhodné ucinné uzkospektralne ATB (Firment, 2010). Zarovenn sa pocas revizie musi
opatovne posudit’ vyska davky a davkového intervalu (zmena renalnych funkcii, hemodialyza,
zmena distribuéného priestoru a pod.), cesta podania a dizka lie¢by. Deeskalacia u zavaZnych
infekcii a v podmienkach zlej epidemiologickej situacie je vSak zloZita a v§eobecne sa
neodporuca!

2.4 Konziliarna ¢innost’ pre laboratérnu diagnostiku infekénych ochoreni

Identifikécia povodcov infekcie je zdkladom pre prehodnotenie liecby po 48-72 hodinach
(antibiotic-timeout), naslednt deeskaléciu a cielenu liecbu. Odber vhodného biologického
materialu na mikrobiologické vySetrenie sa vykonava vzdy pred nasadenim
antimikrobiialnej liecby. Druh odberu zavisi od zavaznosti klinického stavu
pacienta, lokalizacie infekcie a od predpokladanych patogénov. Dobra lokalna dostupnost’
mikrobiologickych vysetreni a spolupraca s klinickym mikrobiologom je zakladnym
predpokladom vhodne zvolenej antimikrobidlnej lieCby. Nevykonanie odberov pred podanim
ATB je zavaZznym poruSenim algoritmu antibiotickej liecby a moéze viest k tazkému
poskodeniu pacienta.

Pre orienta¢nt, rychlu detekciu pravdepodobného povodcu mé nezastupitelny vyznam
mikroskopicky preparat biologického materialu (napr. krv, likvor, exudat, sputum) farbeny
podl'a Grama. Klinicky mikrobioloég na zaklade typickej morfologie, ako aj poctu baktérii vo
vztahu k leukocytom, mdze v den odberu poskytnit oSetrujicemu lekarovi dodlezita
informéaciu o predpokladanej etiologii infekcie. Rychlu diagnostiku nam tiez umozZiuje
detekcia antigénov v klinickom materiali, napr. antigén virusu chripky, RSV, respira¢nych
adenovirusov vo vyteroch/vyplachoch nosohltana, antigén Streptococcus pyogenes Vo
vyteroch z hrdla, antigén Streptococcus pneumoniae a Legionella pneumophila v moci,
antigény a toxiny Clostridium difficile, antigény Campylobacter spp., Yersinia
enterocolica, Salmonella spp., Shigella spp., Listeria monocytogenes, adenovirusov,
norovirusov, rotavirusov, astrovirusov, enterovirusov v stolici a iné podl'a ponuky prislusného
mikrobiologického laboratoria. Je predpoklad, Ze v budicnosti sa postupne budu Coraz viac
pouzivat’ na rychlu diagnostiku aj ovela citlivejSie molekularne metody.

Kriticky vysledok mikrobiologického vySetrenia je vysledok, ktory modze byt spojeny s
ohrozenim zédkladnych Zivotnych funkcii pacienta alebo s nutnostou okamzitého lekarskeho
zéasahu (vitalna indikacia). Kritické vysledky musia byt v ¢o najkratSom Casovom intervale
hlasené oSetrujucemu lekarovi. Klinicky mikrobioldog hlasi vybrané vysledky rychlych
diagnostickych metdd, napr. vysledky mikroskopického vysetrenia pozitivnych hemokultir
a likvoru (vysledok farbenia podla Gramma). Pocas konzultacie pri navrhu antimikrobialne;j
liecby vezme do tvahy klinicky stav pacienta, predpokladané loZisko infekcie a vysledky
ostatnych vySetreni vratane biomarkerov. Klinicka S$tadia dokdzala zniZenie mortality
pacientov na polovicu, ak bol vysledok mikroskopického vySetrenia hemokultar konzultovany
s osetrujucim lekarom do jednej hodiny od vzniku pozitivity (Barrenfanger et al., 2008).

Laboratoria klinickej mikrobiologie musia byt klinicky zamerané, musia vykondvat’ kvalitné
laboratorne postupy, ale rozhodujicu tulohu ma aktivna ucast’ lekara Kklinického



mikrobioléga. Klinicky mikrobiolég urcuje postup azvolené metddy laboratornej
diagnostiky, interpretuje vysledky mikrobiologickych vySetreni (rozliSenie kontaminacie,
kolonizécie a infekcie), vykonava konzultacie a konziliarnu ¢innost’, zucastiiuje sa vizit na
vybranych oddeleniach ana zéklade poverenia KRALAPNI navrhuje adekvatnu
antimikrobialnu liecbu. Klinicky pristup vyzaduje uzku spolupricu s oSetrujicim lekéarom,
znalost’ klinického stavu pacienta, spravnu interpretaciu vysledkov zapalovych markerov
a ostatnych laboratérnych a zobrazovacich vySetreni.

Ciel'om poskytovania konzultacnej a konziliarnej ¢innosti lekdrmi klinickymi mikrobiologmi
je pomoc pri optimalizacii diagnostického procesu a podpora spravneho pouzivania
antimikrobialnych liekov v nemocnici. Je vhodné, aby tato sluzba bola k dispozicii nepretrzite,
mimo beznych pracovnych hodin minimélne telefonicky. Konzulta¢na a konziliarna ¢innost’
modze mat’ roznu podobu — pisomny komentar k vysledku mikrobiologického vysetrenia,
telefonicka konzultacia, konzilium pri 16zku pacienta so zapisom do zdravotnej dokumentacie.
Najcastejsie ide o oblast’ klinickej a mikrobiologickej diagnostiky infekcii, prehl'adov citlivosti
jednotlivych patogénov izolovanych z konkrétnych lokalit Tudského tela z komunity aj
z nemocnicnych oddeleni, neodkladné hldsenie a prehlady vyskytu kmenov s klinicky
a epidemiologicky vyznamnymi mechanizmami rezistencie. Klinicky mikrobioldég pocas
konzulta¢nej ¢innosti zohl'adiuje celkovy vyvoj klinického stavu, najméd u komplikovanych
pacientov, a tiez doterajsiu liecbu a vysledky vSetkych laboratérnych vySetreni. Do uvahy berie
aj neukoncené predbezné vysledky mikrobiologickych vysetreni. To je mozné len pri tzkom
prepojeni laboratoria klinickej mikrobiologie a ustavného zdravotnickeho zariadenia, kedy je
laboratorium umiestnené v ramci nemocnice. Klinicky mikrobiolég v pripade, Ze dostane
poverenie komisie KRALAPNI, vyjadruje sa aj k vybere a davkovaniu antimikrobialnych
liekov, sekvenénej liecbe, revizii doterajiej antimikrobilnej lie¢by, dizke liecby.

Interpretacia sérologickych vysetreni patri tiez do kompetencie lekéara klinického mikrobiologa
alebo laboratorneho diagnostika so Specializaciou v odbore laboratorne a diagnostické metddy
Vv klinickej mikrobioldgii. Vysledky je potrebné interpretovat na zéklade poznania
etiopatogenézy ochorenia, v sulade s klinickym obrazom a vysledkami d’al§ich laboratornych
vysSetreni, ¢o vyZaduje uzku spolupréacu oSetrujuceho lekéara a mikrobiologa. Mnohokrat je pre
spravnu interpretdciu potrebné sledovat’ dynamiku titra protilatok vo vhodne zvolenom
casovom intervale.

Jednotky intenzivnej starostlivosti, transplantacné, hematologické, popaleninové
a onkologické kliniky a oddelenia majt vysoku spotrebu antimikrobialnych liekov — vyznamne
sa podiel’aju na vysokych nakladoch tychto oddeleni. Vysoka spotreba vyvolava silny selekény
tlak. Pravidelnd konzulticia s klinickym mikrobioldgom, sledovanie zmien vo vyvoji
rezistencie a vyskyte kmenov s klinicky a epidemiologicky vyznamnymi mechanizmami
rezistencie je nevyhnutna. Klinicky mikrobioldog navrhuje zmeny v lokalnych odportcaniach
empirickej liecby a v spolupraci S nemocni¢nym epidemiolégom aj protiepidemické opatrenia.
Pre uspe$ny program antimikrobialnej politiky sa odportac¢a pravidelna ucast’ klinického
mikrobiologa na vizitach vybranych rizikovych oddeleni.



2.5 Konziliarna ¢innost’ pre racionalnu antimikrobialnu terapiu

Zakladnym predpokladom spravnej lieCby je spravna klinickd diagnoéza. Vzdy sa posudzuju
klinické znamky infekcie spolo¢ne s laboratornymi vysetreniami. Vel'mi dolezita je aj spravna
interpretacia vysledkov laboratérnych vySetreni. Nie kazdy febrilny stav, ¢i zvySenie
laboratornych zapalovych parametrov znamena infekciu. VSetky priznaky a biomarkery mozu
mat’ aj iné neinfek¢éné priciny.

Pre vol'bu efektivneho postupu je nevyhnutnd identifikacia primarneho lozZiska infekcie.
Ked" pozname lozisko, liecbu moézeme =zacielit na predpokladané etiologické agens
a v mnohych pripadoch mézeme lozisko odstranit’ (chirurgicky vykon, odstranenie cudzieho
telesa ai.). Dolezité je aj zhodnotenie zavaZnosti stavu pacienta a véasné rozpoznanie sepsy
a septického Soku, kedy je potrebné zafat’ empirickt Sirokospektralnu lieCbu v priebehu 1
hodiny B, IV (Firment, 2017). Antibiotika sa nesmt podavat’ neindikovane, sluzia len k liecbe
potvrdenych alebo vysoko pravdepodobnych bakteriadlnych infekcii. Ak infekcia prebieha bez
alteracie celkového stavu (febrilie, znamky sepsy), je ¢asto krat mozné pockat’ s antibiotickou
liecbou na vysledky mikrobiologického vySetrenia a nasledne indikovat’ antibiotika cielene.
Niektoré infekcie je mozné vyriesit’ aj bez antibiotickej lieCby odstranenim loziska infekcie,
napr. mocového, intravaskularneho katétra, chirurgickym odstrdnenim loZiska, lokalnym
osetrenim C, 11 (Paterova, 2016). Pri liecbe mnohych infekénych hnackovitych ochoreni bez
septického priebehu je dostacujuca rehydraticia, prip. podanie Crevnych dezinficiencii a
antibioticka liecba nie je potrebna. Niekedy, po pociatoénom rozhodnuti nezacat
antimikrobialnu lie¢bu, klinicky stav pacienta vyzaduje opakované prehodnotenie klinického
stavu a laboratérnych vySetreni. Antibiotika si potom indikované az neskor, napr. po vzniku
bakteridlnej superinfekcie, ktora moze skomplikovat’ pévodne virusovu infekciu.

2.6 Mikrobiologické sledovanie mikrobialneho osidlenia (monitoring)

U pacientov hospitalizovanych na klinik4dch a oddeleniach intenzivnej mediciny a jednotkach
intenzivnej starostlivosti sa vykonava pravidelné mikrobiologické sledovanie mikrobialneho
osidlenia vzdy pri prijme / preklade pacienta a nasledne podl'a potreby 1-3x tyZdenne. Ciel'om
je identifikovat’ pacientov kolonizovanych/infikovanych kmenmi s klinicky a epidemiologicky
vyznamnymi mechanizmami rezistencie a tieZ v€as zachytit’ zmeny v mikrobidlnom osidleni
pocas hospitalizacie, ¢o umoZznuje rychle nasadenie cielenej antimikrobialnej lieCby v pripade
vzniku infek¢énych komplikacii a tiez zavadzanie hygienicko-epidemiologickych opatreni.

Vstupny mikrobiologicky monitoring pri prijme /preklade pacienta sa vykonava aj u d’alSich
rizikovych skupin pacientov na inych 16zkovych oddeleniach, ich urcenie je uz v kompetencii
nemocni¢nych epidemiolégov a v jednotlivych nemocniciach sa moze lisit, napr. skupina
pacientov s anamnézou kolonizécie/infekcie multirezistentnym kmefiom, pobyt na rizikovych
oddeleniach v poslednych 12 mesiacoch, prekladani pacienti z inych zdravotnickych zariadeni
a zo zariadeni socidlnej starostlivosti (vysoké riziko kolonizdcie MDR, XDR kmenimi) a pod.



Rozsah mikrobiologického monitoringu na klinikach/oddeleniach
intenzivnej mediciny a jednotkach intenzivnej starostlivosti

- vyter z rekta - hlboky vyter z rekta (podmienka na skrining CPE)

- vyter z nosa - jednym odberovym tampoénom z oboch nosnych dierok
- vyter z hrdla

- vytery z potencidlne infek¢énych lozisk - ster z perinea, rany, defektov koze,
vyter z tracheostomie, sekrét z trachey u ventilovanych pacientov, sputum, endotrachealny
aspirat, mo¢ u katetrizovanych pacientov a pod.

Identifik4cia klinicky a epidemiologicky zavaznych mechanizmov rezistencie je stcastou
rutinného testovania citlivosti na antimikrobialne latky. Vykondva sa pomocou roznych metdd
(fenotypové, molekularne). M6Ze pozostavat’ zo skriningovych a z naslednych konfirmaénych
metdd alebo sa vykondva v jednom stupni ako stanovenie a postdeniu kompletného
antibiogramu. V spornych pripadoch konfirmaciu mechanizmu rezistencie vykonava Narodné
referencné centrum pre sledovanie rezistencie mikroorganizmov na antibiotika.

Laboratoria klinickej mikrobiologie musia neodkladne hlasit’ izolaciu kmenov s klinicky a
epidemiologicky vyznamnymi mechanizmami rezistencie U hospitalizovanych pacientov
oSetrujuicemu lekdrovi anemocni¢nému epidemioldégovi a epidemiologicky vyznamné
mechanizmy rezistencie (najméd karbapenemazy produkujuce enterobaktérie, CPE) hlasi
laboratérium aj na RUVZ.



Mechanizmus
rezistencie

ESBL
beta-laktamazy

Klinicky a epidemiologicky vyznamné mechanizmy

Charakteristika

B-laktamaza s rozSirenym
spektrom ucinku
(prenos na plazmidoch)

rezistencie baktérii

Najcastejsi vyskyt

Klebsiella spp.
Escherichia coli
Proteus mirabilis

Interpretacia

rezistencia na vetky
peniciliny, cefalosporiny

1. a 2. generacie (okrem
cefamycinov) a ¢asto aj

3. 14. generacie (okrem
chranenych), monobaktamy

cefalosporinaza, Enterobacter spp. rezistencia na vsetky
koédovana plazmidovo Citrobacter spp. peniciliny, cefalosporiny
transferovanymi Proteus spp. 1. aZ 3. generacie (vratane
: AmpC alebo chromozomalnymi - | Providencia spp. chranenych a cefamycinov)
| beta-laktamézy dereprimovanymi AmpC | Morganella morganii
= génmi s vysokou Serratia spp.
= expresiou Klebsiella spp.
:.” Escherichia coli
= efflux viacerych skupin Pseudomonas aeruginosa | extrémna rezistencia
g ATB a defekt porinov vratane karbapenémov
: MexA-MexB-
&} OprM/OprD-
Karbapenemazy Acinetobacter spp. extrémna rezistencia
Reistencia u non-Enterobacterales Burkholderia cepaci'a vratane karbapenémov
- Pseudomonas aerugi-
na karbapenémy
nosa
Karbapenemazy Enterobacteriaceae: extrémna rezistencia,
u Enterobacterales Klebsiella spp. extrémne nebezpecny kmen,
(CPE) Escherichia coli vyzadujuci osobitné
Enterobacter spp. epidemiologické opatrenia!
ainé Kmei sa hlasi na RUVZ!
oxacilin rezistentny Staphylococcus aureus rezistencia na vsetky
% Staphylococcus aureus peniciliny, cefalosporiny
= MRSA 1. - 4. generécie,
§ karbapenémy,
E. casto aj MLSb rezistencia
g vankomycin rezistentny Staphylococcus aureus rezistencia na vankomycin
g NMEaa Staphylococcus aureus
© VRE vankomyecin rezistentny Enterococcus spp. rezistencia na vankomycin

Enterococcus spp.

2.7 Sledovanie (surveillance)

Sledovanie rezistencie na antibiotika a mechanizmov rezistencie

Laboratoria klinickej mikrobioldgie a klinicky mikrobioldg musia pravidelne pripravovat
lokalne prehl'ady a analyzy rezistencie na antimikrobidlne latky, ktoré sluzia ako podklad pre
pripravu miestnych odporucani empirickej liecby najcastejSich komunitnych a nemocni¢nych
infekcii, chirurgickej profylaxie, pripravu antimikrobidlnych formularov a prijimanie opatreni
zabranujucich Sireniu MDR a XDR baktérii. Miestne prehl'ady sa mozu od celoslovenskych
znacne lisit’, dokonca moze byt Uplne odlisna situacia na réznych oSetrovacich jednotkach
V rdmci nemocnice.



Sledovanie rezistencie na antibiotika je potrebné vykonavat’ osobitne na trovni komunity
prislusného regiénu, nemocnice ana jej jednotlivych oSetrovacich jednotkdch. Kvalitné
Statistické spracovanie je vSak podmienené dostatonym poctom odberov prislusnych
biologickych materidlov na mikrobiologické vySetrenie. Prehlady citlivosti izolovanych
patogénov na antimikrobidlne latky pripravuje prislusné lokalne laboratorium klinickej
mikrobiologie, alebo v pripade existencie ndrodnej databazy antimikrobidlnej rezistencie
poskytuje kazdé mikrobiologické laboratéorium tudaje do tejto databazy v pozadovanom
formate, aby bolo mozné zahrnut' tieto tdaje do celosStatnych prehl'adov citlivosti. Tieto
prehlady su spravidla vo forme % podielu citlivych kmenov izolovanych z urcitej lokality
Pudského tela k vybranym antimikrobialnym lieckom v danej geografickej oblasti (okres,
kraj). Prehlady, okrem udajov o citlivosti kmefiov musia obsahovat’ aj informaciu o poéte
testovanych kmenov a pripadne aj odporucania pre empiricku lie¢bu a odporucané davkovanie
antimikrobialnych latok. Odporuca sa do prehl'adov zahrnat len druhy s poctom > 30 izolatov
A, V (CLSI, 2014). Pri vybere kmeniov sa odporuca vylucit opakované izolaty s rovnakym
antibiogramom od identického pacienta, aby nedoslo k skresleniu vysledkov. Periodicitu
prehl'adov urcuje komisia pre antibioticku politiku. Pre komunitu je to zvy€ajne 1x polrocne,
pre vSeobecné nemocni¢né oddelenia v zavislosti od poctu vySetrenych vzoriek — optimalne
mesacne, Stvtrocne, minimalne jeden raz polro¢ne.

Okrem rezistencie na individudlne antibiotika sa pravidelne sleduje aj vyskyt klinicky a
epidemiologicky zavaznych mechanizmov rezistencie v zdravotnickom zariadeni.
Pritomnost’ takychto mechanizmov rezistencie si vynucuje osobitné opatrenia a zasadne
ovplyviiuje riadenie antibiotickej politiky v zariadeni. Nélez takéhoto patogéna sa neodkladne
hlasi nemocni¢nému epidemioldégovi/hygienikovi, ktory vedie evidenciu vyskytu tychto
patogénov a vyhodnocuje trend ich vyskytu v uréitych ¢asovych intervaloch. Pozornost’ je
potrebné zamerat’ hlavne na skupinu patogénov, ktoré su ¢astymi pévodcami nemocni¢nych
infekcii. Maju schopnost’ ,,iniku* pred antimikrobialnymi latkami. Tieto mikroorganizmy
byvaji oznatované akronymom ESKAPE B, 111 (Johnson, 2017):

ESKAPE:

Enterococcus faecium
Staphylococcus aureus
Klebsiella pneumoniae
Acinetobacter baumannii
Pseudomonas aeruginosa
Enterobacter spp.

Vyuzitie prehl'adov citlivosti na antimikrobialne latky:
e prehlady pre bakteridlne izolaty zo vzoriek pochadzajucich z komunity sledovaného
regionu su dolezité pre vol'bu empirickej liecby najcastejSich komunitnych infekcii
a pripravu lokalnych odporucani,
e prehlady pre bakteridlne izolaty zo vzoriek pochadzajicich z jednotlivych
oSetrovacich jednotiek Ustavného zdravotnickeho zariadenia st ddlezité pre volbu


https://en.wikipedia.org/wiki/Enterococcus_faecium
https://en.wikipedia.org/wiki/Staphylococcus_aureus
https://en.wikipedia.org/wiki/Klebsiella_pneumoniae
https://en.wikipedia.org/wiki/Acinetobacter_baumannii
https://en.wikipedia.org/wiki/Pseudomonas_aeruginosa
https://en.wikipedia.org/wiki/Enterobacter

empirickej lieCby najcastejSich nozokomidlnych infekcii a pripravu lokélnych
odporucani

e priprava aimplementacia hygienicko-epidemiologickych opatreni urenych na
zabranenie Sirenia multirezistentnych kmenov v nemocnici,

e priprava aimplementdcia nastrojov antimikrobidlnej politiky, reStrikcia urcitej
skupiny antimikrobidlnych liekov.

Sledovanie spotreby antimikrobialnych liekov

Sledovanie spotreby antimikrobidlnych liekov je potrebné z hladiska kontroly kvality,
klinickych ~ aekonomickych  dopadov ~ zavedenia  programu  antimikrobidlnej
politiky v ustavnych zdravotnickych zariadeniach, ale aj na kontrolu trovne preskripcie
v ambulantnej zdravotnej starostlivosti. Sledovanie spotreby antimikrobialnych liekov vo
vacsich nemocniciach  vykonavaji  klinicki farmakologovia, klinicki farmaceuti
alebo nemocnic¢ni lekarnici, v mensich nemocniciach, kde tito odbornici nie su k dispozicii,
komisia ur¢i inych vhodnych Specialistov, m6Ze nim byt aj klinicky mikrobiolog. Sledovanie
je potrebné vykonavat’ pravidelne, idealne kvartélne, najmenej vSak v rocnom ¢asom intervale,
pricom okrem samotnej analyzy je potrebné sledovat’ aj dlhodoby vyvoj a trendy. Pozostava
zo zberu udajov, analyzy, interpretacie ziskanych vysledkov, navrhovania opatreni na zlepSenie
spotreby a nasledného vyhodnocovania efektivnosti prijatych opatreni. Vykonava sa pomocou
Standardizovanych parametrov a sledovanim ekonomickych nakladov. Ani jeden parameter nie
je idealny, kazdy ma svoje vyhody a nevyhody. Najlepsie je v praxi pouzivat’ viac roznych
parametrov, kazdy nds moZe upozornit’ na iny nedostatok vyzadujuci intervenciu komisie.

Pri hodnoteni spotreby a ndkladov na antimikrobialnu liebu je potrebné postupovat’ opatrene.
Za vzostupom moZu byt aj objektivne pri€iny, pricom vSetky zasady spravnej preskripcie boli
dodrzané. Prikladom mozZe byt’ vyssi pocet pacientov pocas sledovaného obdobia vyZadujucich
dlhodobu vysoko néakladni antimikrobidlnu liecbu (napr. lieCba spondylodiscitidy,
endokarditidy), ¢i viacsi pocet pacientov s infekénymi ochoreniami vyzadujicimi pouZzitie
nakladnych rezervnych antimikrobidlnych liekov. Zaznamenanie narastu nemd byt hned
pri¢inou represivnych opatreni, ma byt len signdlom pre bliZSiu analyzu jeho pri¢in. AZ po
zisteni nedostatkov komisia prijme najvhodnejSie opatrenia na odstranenie priciny.

Ekonomické naklady

Antimikrobidlne lieky, najméd nové antibiotikd a antimykotikd, patria medzi najnékladnejSie
lie¢iva. Najma parenteralne liekové formy maji vysokt cenu a ich pouzitie sa méze vyznamne
podielat’ na pomerne vysokom % podiele z celkovej spotreby liekov Vv ustavnych
zdravotnickych zariadeniach. Ceny ostatnych, bezne pouZzivanych antibiotik a ostatnych
antimikrobialnych liekov dnes vyznamne klesli (generické preparaty), ¢o v praxi prispieva
k ich naduZzivaniu. Skuto¢nti nakladovi polozku, ktora sa v zdravotnickom zariadeni spaja
s neefektivnou antibiotickou terapiou, predstavuju predovsetkym naklady spojené s nevhodnou
antibiotickou lie¢bou (prediZenie hospitalizacie) a naklady na diagnostiku a lie¢bu infekénych
komplikacii spojenych tiez s predizenou hospitalizaciou pacienta.



Tab. 10

s " Vyhody a nevyhody kontroly nakladov (€)
Vyhody Nevyhody
- jednoduchy vypocet - ceny liekov mozu kolisat
- lahko chapané a relevantné (v zavislosti od dodavatel'ov, generik a pod.)
- naklady kolisu v zavislosti od poctu
obyvatel'ov/pacientov
- pre porovnavanie je potrebny prepocet na pocet
obyvatel'ov pri ambulantnej spotrebe a v Gstavnych
zdravotnickych zariadeniach prepocet na LD/UH

Standardizované parametre spotreby antimikrobialnych liekov

Sledovanie spotreby antimikrobialnych liekov sa vykonava podl'a u¢innych latok a ich ATC
klasifikacie (anatomicko-terapeuticko-chemicky klasifikacny systém). Vsetky antimikrobialne
lieky s celkovym ucinkom st v ATC klasifikacii v skupine oznacené symbolom ,,J*. Kazda
ucinna latka v skupine ma svoj alfanumericky kod (JO1 antibiotika; JO2 antimykotika; J04
antituberkulotikd; JO5 antivirotikd).

Na sledovanie spotreby antibiotik sa musia pouzivat’ Standardizované parametre, tak aby boli
vysledky reprodukovatel'né a porovnatel'né. Najbeznejsi je DDD (Defined Daily Dose) =
definovana denna davka — predpokladana priemerna udrziavacia davka ur¢eného licku na jeden
dent pre dospelych, ide o technicku porovnavaciu jednotku vyjadrent vahovym mnozstvom
lieciva. Od DDD sa odvijaju relativne jednotky, uréené pre potreby porovnavania, napr. pocet
DDD/1000 obyvatel'ov (porovnavanie ambulantnej spotreby v réznych regiénoch) alebo
nemocni¢na spotreba pocet DDD/1000 LD (16zkodni); DDD/1000 UH (ukoncenych
hospitalizacii). Aktudlnu hodnotu DDD pre jednotlivé antimikrobialne lieky je mozné zistit’ na
https://www.whocc.no/atc_ddd_index/. Okrem DDD sa mdzu pouzivat’ aj iné Standardizované
parametre:

e DOT (Days of Therapy) = pocet dni, ktoré pacient uziva Specificky liek (bez ohl'adu
na davku). Kazdych 24 hodin lie¢by znamena 1 DOT. Ak pacient uZiva kombindciu
antiinfekénych liekov, DOT sa poéita pre kazdy liek osobitne. Standardizuje sa na
1000/LD. Tento parameter sa ukazuje eSte vyhodnejsi, avSak podmienkou k jeho

pouzitiu je uprava nemocni¢ného informacného systému tak, aby umoznoval
zapisovanie a naslednu analyzu
e LOT (Lenth of Therapy) = dizka liegby — poéet dni, ktoré pacient uzival systémové
antimikrobialne lieky bez ohl'adu na pocet liekov.
Iné porovnavacie parametre st v naSich podmienkach beZnej praxe neaplikovatel'né, nakol’ko
ich pouzitie je prili§ narocné a vyzaduju Specialny softwér, napr. SAAR (Standardized
Antimicrobial Administration Ratio).

Tab. ¢. 11


https://www.whocc.no/atc_ddd_index/

tengarth “ Vyhody a nevyhody kontroly nakladov (€)

DDD (Defined Daily Dose) definovand denna davka

- jednoduchy vypocet - hodnota DDD nemusi zohl'adiiovat’ skutoéné davkovanie
- umoziuje porovhavanie v ramei pouzivané pri liecbe pacientov
zdravotnickeho zariadenia aj medzi - nepresné v ur¢itych skupindch pacientov (napr. pediatria,
zaradeniami navzajom pacienti s poruchou funkcie obli¢iek, obezita)
(pozor na zameranie nemocnic, rozny - nezohladiiuje kombinaénu liecbu
“case mix”) - pri porovnavani nezohl'adiiuje zameranie nemocnic
- zamenou antimikrobidlnych liekov za iné v rovnakej ATC
skupine a inou DDD dochadza k nepresnostiam pri
sledovani trendov (napr. cefotaxim za ceftriaxén)

Relativne jednotky:

ambulantna spotreba: DDD/1 000 obyvatel'ov/den

spotreba v zdravotnickych zariadeniach: DDD/1000 LD (16zkodni)
DDD/1000 UH (ukon¢enych hospitalizacii)

DOT (Days of Therapy) dni liecby

- najpresnejsi parameter - vyzaduje vyuzitie informaénych technolégii
- jednoduchy vypocet - zvyhodnuje pouzivanie Sirokospektralnych ATB
- umoziuje porovhavanie v ramei pred kombina¢nou liecbou
zdravotnickeho zariadenia aj medzi - jednorazové podanie antibiotik v chirurgickej profylaxii sa
zaradeniami navzajom pocita ako 1 DOT, rovnako ako pri rezime viackrat denne
- nie je ovplyvnena podavanou davkou - u pacientov s davkovym intervalom >24 hod.
(napr. dialyzovani) nezohl'adiiuje skutoénu expoziciu

Relativne jednotky:

spotreba v zdravotnickych zariadeniach: DOT/1000 LD (16zkodni)

DOT/1000 UH (ukon¢enych hospitalizacii)

LOT (Length of Therapy) dizka liecby

- umoziuje porovhavanie v ramei - vyzaduje vyuzitie informaénych technolégii
zdravotnickeho zariadenia aj medzi - neumoziuje porovnavanie roznych liekov
zaradeniami navzajom (pozor na
zameranie nemocnic, rozny “case mix”)

- presnejsie hodnotenie v porovnani
s DOT

pomer DOT/LOT = referen¢né kritérium pre frekvenciu kombinacnej terapie (nezodpoveda % podielu)

= 1 monoterapia
=1 kombinacna liecba

Kvantitativnhu a kvalitativou analyzu spotreby antimikrobialnych liekov je potrebné
systematicky vykonavat’ nielen na Grovni Ustavného zdravotnickeho zariadenia ako celku ale
aj pre jednotlivé oSetrovacie jednotky. Na zaciatku svojej ¢innosti tymto postupom komisia
identifikuje oSetrovacie jednotky, na ktorych je spotreba antimikrobianych liekov dlhodobo
vysokd. Spravidla to byvaji oddelenia intenzivnej starostlivosti a oddelenia s internym
zameranim, nasledované chirurgickymi odbormi. Pri podrobnejSej analyze a implementacii
nastrojov antimikrobidlnej politiky sa komisia musi zamerat pradve na tieto konkrétne
oddelenia.

Vykonanie kvantitativnej analyzy spotreby pomocou Standardizovanych parametrov nie je
dostacujtce, nakol'’ko ndm neposkytuje ziadnu informéciu o kvalite preskripcie liekov. Analyza



sa vykonava aj z kvalitativneho hladiska, hodnoti sa zastipenie jednotlivych skupin
antimikrobidlnych liekov (peniciliny, cefalosporiny, fluorochinolény, aminoglykozidy,
karbapenémy, makrolidy a linkosamidy ...) priCom sa uveden¢ lieky preratavaji najcastejSie na
DDD a DOT (Beni¢, 2018). Tomuto postupu sa hovori $trukturalna analyza. Na sledovanie
kvality preskripcie je vhodné pouzivat aj vzajomny pomer vybranych skupin
antimikrobialnych liekov vo forme nasledujucich indikatorov kvality:
e % podiel chranenych aminopenicilinov k celkovej spotrebe antibiotik
e % podiel cefalosporinov 3. generacie k celkovej spotrebe antibiotik
e % podiel fluorochinolonov k celkovej spotrebe antibiotik
e % podiel karbapenémov k celkovej spotrebe antibiotik
e 9% podiel glykopeptidov k celkovej spotrebe antibiotik
e index B/N (Sirokospektralne / uzkospektralne antibiotika) — medzi tizkospektralne
antibiotikd sa zarad'uje penicilin, ampicilin, amoxicilin, cefalosporiny 1. generacie,
oxacilin (nie je u nés registrovany), doxycyklin a klaritromycin
e index IV/PO - sledovanie vzajomného podielu peroralnych antimikrobialnych
liekov (preratané na DDD) a parenterdlnych foriem (preratané na DDD), index je
vhodnym ukazovatel'om dodrZiavania principov sekvencnej liecby.

Pouzitie vyssie uvedenych indikatorov umoziuje napr. sledovat’ spotrebu flurochinolénov,
ktoré esSte stale patria medzi najéastejSie nevhodne pouzivané antibiotikd. Jednym zo
zékladnych nastrojov antimikrobialnej politiky je reStrikcia pouzitia fluorochinolénov len na
vybrané indikacie a cielenu liecbu, kedy nie je mozné pouZitie inych antibiotik bezne
odporucanych na lie€bu tychto infekcii. Pri spravne vedenej antimikrobiélnej politike maji byt

vve

umoziuje véas zachytit’ zmeny v preskripcii, a umoziuje posudit’ efektivitu prijatych opatreni.

Procesné indikatory

V praxi sa beZne pouzivaji na hodnotenie kvality preskripcie antimikrobidlnych liekov
procesné indikatory. Pomocou nich sa porovnava redlna prax so spravnymi postupmi.
V sucasnosti nemame k dispozicii Standardizované procesné indikatory, vyber zavisi na
moznostiach a vol'be prislusnej komisie. Priklady procesnych indikatorov:

e hodnotenie indikacii empirickej lieCby Vv sulade s miestnymi odporacaniami
(guidelines), hodnotia sa vybrané diagnézy, najvyhodnejSia je kontrola pri
zéavaznych infekcidch ako je napr. sepsa,

e hodnotenie lieCby bakteriémie Staphylococcus aureus Vv sulade s miestnymi
odporucaniami,

e hodnotenie vykonania deeskaldcie na cielenil liecbu, pre vybrané diagndzy,
s mikrobiologicky dokazanou etioldgiou,

e hodnotenie adekvatnosti indikécii konkrétnych antibiotik — napr. kontrola indikacii
vybranych viazanych antibiotik (napr. vankomycin, meropeném),

e hodnotenie adekvatnosti dizky antimikrobiélnej lie¢by u vybranych diagnéz,



e odber vhodnych vzorieck na mikrobiologické vySetrenie pred zacCatim liecby
antibiotikami.

Ziskané vysledky sa hodnotia ako % podiel pripadov, v ktorych bol/ resp. nebol dodrzany
spravny postup. Niekedy sa hodnoti naraz viacero procesnych indikatorov, ktoré su zdruzené
do tzv. balickov (bundles), napr. hodnotenie kvality chirurgickej profylaxie — vyber antibiotika,
vel’kost’ davky, nadasovanie, dodrzanie maximalnej diZky podania. Hodnotenie sa vykonava
bud’ prospektivne (vyhodou je presne definovana metodika a protokol) alebo
retrospektivne(nevyhodou je, Ze vysledky moézu byt ovplyvnené tazSou dostupnostou
potrebnych udajov).

Pre kontrolu ¢innosti komisie v zariadeni méze sluzit’ frekvencia zasadnuti, obsah zapisnic
a plnenie uzneseni uloZenych ¢lenom komisie, pocet poskytnutych konzultacii, pocet
schvalenych indikécii viazanych antibiotik, frekvencia aktualizacii antibiotického formulara
zariadenia a pod.

Vysledkové indikatory
Koneénym cielom suboru opatreni na dosiahnutie raciondlnej preskripcie antibiotik je
zastavenie pokrac¢ujuceho nérastu antibiotickej rezistencie a udrzanie G¢innosti antibiotickych
latok pouzivanych priliecbe a priprofylaxii infekénych ochoreni. Z tohto pohladu je
zakladnym vysledkovym parametrom pre hodnotenie efektivity antibiotickej politiky
v zariadeni Stav a vyvoj antibiotickej rezistencie reprezentovany ucinnostou jednotlivych
antibiotickych latok a vyskytom klinicky a epidemiologicky vyznamnych mechanizmov
rezistencie. Z pohl'adu jednotlivého zdravotnickeho zariadenia je vSak tento vysledkovy
parameter uzko prepojeny s kvalitou dostupnych protiepidemickych opatreni a aj s celkovou
epidemiologickou situdciou v regione / krajine. Ako priklad vysledkovych indikatorov mozu
slazit:
¢ mikrobiologické vysledkové indikatory (microbiological outcome),
e stav avyvoj antibiotickej citlivosti (U¢innost individudlnych lieciv voci
definovanym mikroorganizmom v klinickych podmienkach),
e stav a vyvoj vyskytu mechanizmov rezistencie U definovanych mikroorganizmov
Vv klinickych podmienkach,
e vyskyt infekénych ochoreni a infekénych komplikéacii sposobenych baktériami
s klinicky a epidemiologicky vyznamnymi,
e mechanizmami  rezistencie,  frekvencia  kolonizdcii = multirezistentnymi
mikroorganizmami, vyskyt infekcii spdsobenych,
e incidencia infekcii Clostridioides difficile,
e klinické vysledkovy indikator (clinical outcome) — 30-diiova mortalita pri sepse,
priemerna dizka oSetrovacej doby, 30- diiové readmisie, infekcie v mieste
chirurgického vykonu.



Dokumentacia a oznamovanie vysledkov

Vysledky testovania citlivosti na antimikrobialne latky a mechanizmov rezistencie su
k dispozicii v pisomnej forme alebo ako vysledok v prislusnom informac¢nom systéme.
V pripade identifikacie epidemiologicky zdvazného mechanizmu rezistencie laboratérium
klinickej mikrobiologie okamzite telefonicky hlasi oSetrujucemu lekdrovi a nemocni¢nému
epidemioldgovi. Pozitivne vysledky Enterobacterales s produkciou karbapenemdz sa hlésia aj
na prislusny RUVZ. O telefonickom hlaseni vysledku sa musi urobit’ a uchovavat’ zaznam.
Prehl'ady rezistencii na antibiotika su k dispozicii pre oSetrujtcich lekarov spadovej oblasti
Vv elektronickej forme. Dokumentdcia KRALAPNI (vysledky surveilance, analyzy, audity,
akény plan, antimikrobialny formular, zapisnice a i.) a dokumentacia o schval’ovani viazanych
antimikrobialnych lickov sa vedie v pisomnej a/alebo elektronickej forme.

Minimalne materialno-technické zabezpecenie

e ZabezpeCenie dostupnosti laboratornych vySetreni, zariadenie a vybavenie
laboratdria klinickej mikrobioldgie (stavebné, pristrojové a technologické) potrebné
pre zabezpecovanie diagnostiky infekénych ochoreni, pracu s infekénym materialom
(pracovné ¢innosti s expoziciou biologickym, chemickym faktorom), pre podmienky
kultivacie a izolacie mikroorganizmov na kultivaénych médiach v definovanych
podmienkach (aerdbna, anaerdbna kultivacia, kultivacia rastovo naro¢nych baktérii,
mykologicka kultivacia), pre identifikaciu mikroorganizmov a stanovenie citlivosti
voc¢i antimikrobidlnym latkam.

e Zabezpecenie laboratornych, lekarenskych a nemocni¢nych informacnych systémov
s moznost'ou Statistického spracovania dat v laboratoriu klinickej mikrobioldgie,
nemocnicnej lekarni a 16Zkovych oddeleni ustavnych zdravotnickych zariadeni.

e ZabezpecCenie dostupnosti potrebnych antimikrobidlnych latok v peroralnej
a parenteralnej podobe.

Interpretacia vysledkov testov

Konziliarnu, konzulta¢na ¢innost’ a interpretaciu vysledkov zabezpecuji a zodpovedaju za fu
odbornici povereni KRALAPNI s prislusnou $pecializdciou podla tabul’ky ¢. 3. Interpretacia
vysledkov testov citlivosti a komentare k antibiogramu Vv laboratoriu klinickej mikrobiologie
sa riadi podl'a kapitoly Laboratorny algoritmus.

Zabezpecenie a organizacia starostlivosti - realizacia diagnostiky a
antibiotickej politiky



Organizacia zabezpecenia podl'a prilohy €. 1:

Krok 1. Zriadenie = KRALAPNI  radou riaditelov/  riaditelom  ustavného
zdravotnickeho zariadenia, minimalne zloZenie podla casti Minimalne
persondlne zabezpecenie

Krok 2. Zmapovanie situacie a identifikacia problémovych oblasti.

Krok 3. Akeény plan pre zavadzanie antibiotickej politiky (zavadzanie podla priorit),
priprava a realizaciu nastrojov antibiotickej politiky podl'a tabul’ky €. 3.

Krok 4. Sledovanie, spitna vizba, prijimanie opatreni, edukacia.

Zriadenie KRALAPNI sa odporti¢ca vo vSetkych ustavnych zdravotnickych zariadeniach.
Testovanie citlivosti na antimikrobialne latky, stanovenie mechanizmov rezistencie a prehl'ady
rezistencii realizuju vSetky pracoviska Klinickej mikrobiologie, zaradené do siete
zdravotnickych zariadeni. Uroveii odpora¢ania A

DalSie odporii¢ania

V sulade s Narodnym akénym planom kontroly infekénych ochoreni v Slovenskej republike je
potrebné vybudovat’ siet’ laboratérii klinickej mikrobioldgie v nemocniciach pod vedenim
lekéarov klinickych mikrobiologov.

Tento Standard predpoklada vytvorenie siete laboratorii klinickej mikrobiologie
v ustavnych  zdravotnickych  zariadeniach s lokalnou, regionilnou, narodnou
dostupnost’ou a v kompetencnych centrach pod vedenim lekarov so Specializaciou v
klinickej mikrobiologii, ktori sa budu aktivne podiel’at’ na zavadzani nastrojov
antimikrobialnej politiky v ustavnych zdravotnickych zariadeniach ako ¢lenovia komisie
racionalnej antimikrobialnej terapie a antibiotickej politiky.

Standard zaroven predpokladd pripravu $tandardnych diagnostickych a terapeutickych
postupov bliz§ie upravujicich konkrétne nastroje antimikrobialnej politiky (chirurgicka
profylaxia, empirickd liecba najCastejSich komunitnych a nozokomidlnych infekcii,
terapeuticky monitoring vankomycinu a aminoglykozidov, zasady sekvencnej liecby,
davkovanie antimikrobidlnych liekov pri poruchach eliminacnych orgénov, individualizacia
antimikrobialnej terapie pri zdvaZznych infekcidch a u imunokompromitovanych pacientov,
davkovanie antimikrobidlnych liekov pri extrakorporalnych eliminacnych metddach (RRT)
a pri extrakorporalnej membranovej oxygenacii (ECMO) a iné.).

Specidlny doplnok $tandardu

Priloha €. 1: Schéma akéného planu pre zavedenie antimikrobiilnej politiky



Komisia antimikrobialnu liebu a antibiotickd politiku (KALAP)
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Odporucania pre d’alsi audit a reviziu Standardu

Vzhl'adom na platné Standardy, narastanie rezistencie na antimikrobidlne latky, zmeny
epidemiologie MRO a registraciu novych antiinfekénych liekov mozno odportcat’ reviziu
Standardu v intervale 2 roky.

Literatura, hodnotenie sily dokazov

Tab. €. 12
: ‘ Hodnotenie sily dokazov

Sila odporicani Kvalita dokazov

I Dokazy z randomizovanych kontrolovanych

S studii, metaanalyz a systematickych prehl'adov

B Odporucané, ale mézu byt akceptované

(GRTGETHE) A Bt II Dokazy z nerandomizovanych studii

III Neanalytické studie, napr. case reports

C Slabo odportucané: hl'adajte alternativy (kazuistiky), prehl'adné ¢lanky (reviews),
série kazuistik (case series)

IV Nazory expertov (expert opinion) a Siroko
akceptované ako dobra prax, ale bez dokazov

V Vyzaduje sa podla pravnych predpisov, kodexu
postupov alebo narodnych Standardov

D Nikdy sa neodporuca

VI Listy alebo iné

Upravena tabulka GRADE podla Standardov Spojeného kralovstva pre mikrobiologické
vysetrenia (PHE, 2017). Kazdy literarny zdroj sa hodnoti a prideli sa mu znamka pre silu
odporucania (A-D) a kvalitu dokazov (I-VI).
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Poznamka:

Ak klinicky stav a osobitné okolnosti vyzaduju iny pristup k prevencii, diagnostike alebo liecbe
ako uvadza tento Standardny postup, je mozny aj alternativny postup, ak sa vezmu do tivahy
dalsie

zaklade klinickej konzultacie alebo klinického konzilia.

vySetrenia, komorbidity alebo liecha, teda pristup zaloZeny na dokazoch alebo na

Takyto klinicky postup ma byt jasne zaznamenany v zdravotnej dokumentacii pacienta.
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