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Moznosti antimikrobni 1&é€by infekci zplsobenych MRSA

MOZNOSTI ANTIMIKROBNI LECBY INFEKCI ZPUSOBENYCH MRSA

S ndrtistem rezistence k antimikrobnim 1é¢iviim u medicinsky vy-
znamnych bakterii vyvstal logicky problém s lécbou infekci zptiso-
benych témito odolnymi kmeny'/. MRSA je klasickym piikladem.
Jednd se o zkratku meticilin rezistentni Staphylococcus aureus?/.
Nazev je odvozen od jednoho z prvnich protistafylokokovych prepa-
ratti — meticilinu. Rezistence k nému byla ve Velké Britanii a pozdéji
v USA popséna poprvé. V CR tento preparét registrovan nen (je re-
gistrovan oxacilin), ale bylo prevzato anglosaské oznaceni - MRSA,
nikoliv ORSA. Do nedévné doby bylo mozné v principu popsat me-
chanismus odolnosti MRSA jako sniZzenou (¢i prakticky neexistu-
jici) ¢innost vSech beta-laktamovych antibiotik na tyto kmeny,
coz bylo podminéno zménou jejich vazebného mista v bakterialni
sténé. S ndstupem paté generace cefalosporini tato definice jiz neni
zcela presna. Nékdy byva zkratka MRSA vécné chybné rozklicovana
jako multirezistentni zlaty stafylokok’/. Ale, jak bude zminéno nize,
zvlasté pro nemocnicni izolaty je to vlastné velice priléhavy nazev*?/.

Co se epidemiologické situace v CR tyce, je pocet MRSA kment pod
20 %. Ceské republika se tak fadi do pomyslného evropského stredu
v procentudlnim vyskytu MRSA izolatl. Severské staty maji vyskyt
v Fadech jednotlivych procent a naopak alarmujici je jih Evropy, kde
izolaty MRSA prestavuji vice nez polovinu vsech zlatych stafylo-
kokdi. Existuje dlouhodobé fungujici celoevropsky projekt nazvany
EARSS, ktery monitoruje i prezentuje celoevropsky stav rezistence
u nejcastéjsich infek¢nich agens. Na kmenech MRSA je mozné sle-
dovat v ¢ase uc¢innost epidemiologickych opatfeni na jejich vyskyt.

Medicinsky vyznam MRSA vzrostl se zavedenim novych lé¢ebnych
metod, zvlasté téch, které v sobé zahrnuji zavedeni cizorodého ma-
teridlu do pacientova téla. Zlaty stafylokok je bakterie, ktera ma
vysokou afinitu k cizorodym materialim - laicky feceno je velice
»lepiva“. Odborné hovotime o tvorbé biofilmu na povrchu artifici-
alnfho materidlu v pacientové téle. Pravé tento bakterialni biofilm je
ditivodem vzniku a nékterych charakteristickych ryst infekei, které
se nazyvaji ,device associated**/.

Na uvod tohoto textu je dilezité zduraznit dvé vyznamnd a navza-

jem souvisejici fakta:

1. MRSA pres svoji ¢asto hriizu nahdnéjici povést, zvlasté mezi
zdravotnickym persondlem, je v uvozovkach stdle jen ,stary
znamy zlaty stafylokok®, ktery se stal odolnym k nejbéznéj-
$im antibiotikim. Spektrum infekci a epidemiologické sou-
vislosti se prakticky vyznamné neli$i od kment Staphylococcus
aureus k meticilinu citlivych (tzv. MSSA). Jak MRSA tak MSSA
mohou, ale nemusi produkovat celou fadu vyznamnych fak-
tort virulence, které maji vliv na zavaznost infekéniho procesu
a které je tfeba zohlednit pfi volbé antimikrobni terapie®/.

2. Lé se pouze symptomatické infekce prokazatelné vyvolané
kmeny MRSA. Naopak podavani antimikrobnich ptipravki
osobam, které jsou kmeny MRSA pouze kolonizovany, nelze po-
vazovat za 1é¢bu. Asymptomaticka kolonizace naptiklad povr-
chovych chronickych ran ¢i nosni nosi¢stvi je z epidemiologic-
kého hlediska problém, ale neni indikaci pro systémové podavani
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antibiotik. Bohuzel i opakované (protoze netispésné) nasazovani
antibiotik pro kultiva¢ni nalez MRSA u osob kolonizovanych je
celosvétové rozsifeny mirné fe¢eno ,,nesvar*. Obecné Ize konsta-
tovat onu lety provéfenou pravdu: ,,Lé¢ime pacienta nikoliv la-
boratorni nalezy“. Dekolonizace pacienta ¢i eradikace nosi¢stvi,
pokud je vitbec mozna, je naprosto odli$ny postup nez lécba in-
fekce a nezahrnuje systémové podavani antibiotik®/.

Pro lé¢bu skute¢né infikovanych pacientii je k dispozici relativné
$iroka skupina antibiotik i chemoterapeutik, véetné jejich kom-
binaci. Pro vhodnou volbu je tfeba vzit do tivahy nékolik aspektii.
Preparaty se od sebe li$i farmakokinetikou, mechanismem ucinku
a z néj odvozenou schopnosti potlacit produkei faktorti virulence. Je
paradoxem, Ze podavani nékterych antimikrobnich preparatt typu
cefalosporinii ¢i chinolont je samo o sobé predispozi¢nim faktorem
pro prenos MRSA (at jiz bude dusledkem kolonizace ¢i symptoma-
ticka infekce). Na tomto misté je nutné podotknout, ze 1é¢ba MRSA
je obvykle velice ekonomicky naro¢nad a tento aspekt v rutinni medi-
cinské praxi pfind$i mnoho problémd, véetné etickych.

Pro zjednoduseni je mozné konstatovat, Ze v principu existuji dvé

hlavni skupiny MRSA:

1. Prvni skupinou je typickda nemocni¢ni MRSA (tzv. HA-MRSA
z angl. hospital acquired). V CR se nejéastéji vyskytuje tzv. brazil-
sky klon. Charakteristicka je rezistence i k dal$im skupindm anti-
biotik a chemoterapeutik — makrolidtim, linkosamidtim, chino-
lontim. Zachovéna byva citlivost ke co-trimoxazolu, gentamicinu,
glykopeptidiim a dal$im. Jak jiz napovida nézev, k pfenosu dochdzi
nejcastéji v souvislosti se zdravotni pé¢i — tedy jedna se o typic-
kou nemocni¢ni ndkazu s polyrezistenci. Ohrozeni touto infekci
jsou predev$im pacienti s jinym primarnim onemocnénim a pre-
dispozici, jakou je naptiklad operaéni zakrok, zavedeni cizorodého
télesa (katetru, kloubni ¢i chlopriové nédhrady atd.). Zjednodusené
je mozné konstatovat, Zze kmeny HA-MRSA nejsou tolik virulentni,
ale o to vice rezistentni, coz je mozné molekularné zdtvodnit®/.

2. Druhou skupinou jsou komunitni kmeny MRSA (tzv. CA-MRSA,
zangl. comunity acquired). Oproti nemocni¢nim MRSA kmentim
jsou obvykle rezistentni pouze k beta-laktamovym antibiotikiim
a zachovavaji si citlivost k ostatnim skupindm antibiotik a chemo-
terapeutik. U komunitnich izolatd je vy$si virulence podminéna
¢astou produkci faktort patogenity, jakym je napriklad PVL (Pan-
tontiv-Valentintiv leukocidin). Z epidemiologického hlediska se
obvykle nejedna o nosokomialni infekee, ale o $ifeni stafylokokil
v ramci domacnosti a kolektivii, zvlasté pak sportovnich. PVL je
toxin, ktery brani stafylokoky pred leukocyty a umoznuje tak po-
kra¢ovani infekéniho procesu. Kmeny MRSA (i MSSA) produku-
jici tento vyznamny toxin zptsobuji recidivujici, ¢asto abscedujici
i flegmondzné se $iFici infekee kiize, ale bohuzel i Zivot ohrozujici
predisponujiciho onemocnéni. V téchto ptipadech se antibioticka
strategie pro lé¢bu opird o nasazeni preparatii inhibujicich prote-
osyntézu a tedy zabranujicich produkei toxint. Oproti tomu na-
sazeni baktericidnich preparati mize paradoxné zhorsit klinicky
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stav pacienta, protoze t¢inkem antibiotika dojde k uvolnéni vel-
kého mnozstvi toxinu z lyzovanych stafylokokovych bunék. Toto
je jeden z pripadi, kdy spoluprace Klinického 1ékare s mikrobio-
logickou laboratofi i antibiotickym strediskem jednozna¢né vede
klepsim terapeutickym vysledkiim. Pfesné stanoveni fenotypu re-
zistence i detekce produkee faktort virulence je pro 1é¢bu MRSA
infekci zasadni®’/.

Pro jednoduchost je mozné antimikrobni preparaty pouzitelné pro
lé¢bu MRSA infekci rozdélit do dvou az tif skupin. Umyslné budou
vynechdny chinolony, prestoze by byly v urcitych specifi¢téjsich
»MRSA situacich® pouzitelné?/.

1.  Baktericidni preparaty — pouzivaji se pro pripady, kdy lze oce-
kavat ¢i je jiz prokazana MRSA bakteriemie. Kromé bakteri-
cidniho t¢inku maji vysoké sérové koncentrace, obvykle jsou
vylucovany prevazné moci, byvaji toxické zvlasté pri vyssich
hladindch, ale maji niz$i tkdfiovou dostupnost. Radime sem
glykopeptidy, aminoglykosidy a daptomycin.

2. Bakteriostatické preparaty - mechanismus tcinku je zalozen na
inhibici bakteridlni proteosyntézy. Mivaji lepsi tkanovou dostup-
nost, nejsou ale pro niz$i sérové hladiny vhodné pro okamzité
feseni MRSA bakteriemie. Patfi sem makrolidy, linezolid, linko-
samidy, tetracykliny véetné tigecyklinu. Zvlastni postaveni ma
v této skupiné v CR jiz prakticky nepouzivany chloramfenikol.

3.  Ceftarolin, co-trimoxazol, rifampicin, mupirocin a kyselina
fusidova maji, co se tyce lé¢by MRSA infekci, zvlastni posta-
veni vzhledem ke svym lékovym formam, mechanismu t¢inku
i epidemiologickym dopadim jejich podavani.

Glykopeptidy jsou baktericidni antibiotika, jejichz mechanismem
ucinku je inhibice syntézy bunééné stény. Ovsem vazou se na jiné
misto nez beta-laktamy, a proto jsou t¢inna na MRSA i MSSA. Jejich
baktericidni ucinek je oproti beta-laktamtim pomalejsi. Také kli-
nickd tc¢innost na kmeny MSSA je nizsi. Proto by jejich podavani
mélo byt rezervovano na prokizané MRSA infekce. V CR jsou k dis-
pozici dva preparaty — vankomycin a teikoplanin. Ve svété bohuzel
jiz byly popsany rezistence izolatt Stafylococcus aureus i k témto pre-
paratim (VISA, VRSA). Oba prepardty se nevstiebavaji ze zaziva-
ciho traktu. Rozsah kompletni problematiky a praktického pouziti
veetné farmakokinetiky glykopeptidi presahuje ramec tohoto textu.

Vankomycin - pro dosazeni systémového ucinku se podava iv.
Vylucuje se v nezménéné formé ledvinami. Jeho t¢inek je zavisly
na case a je nefro- a ototoxicky. Terapeutické okno je velice tzké,
a proto je vhodné monitorovat hladiny, tak aby se v séru nachazely
ucinné, ale pritom netoxické koncentrace 1é¢iva. Pomérné casty je
nezadouci u¢inek vankomycinu zvany ,red men syndrom“ - po
zvlasté rychle podané infuzi vankomycinu mize dojit ke z¢ervenani
pacienta. Jedna se o disledek pfimého uvolnéni histaminu z bazo-
fili, ale nikoliv o klasickou alergickou reakci. Pomala infuze (delsi
nez hodinu) sniZuje riziko rozvoje tohoto stavu. Pro monitoraci hla-
diny vankomycinu je nepfinosné stanoveni hladiny ihned po ukon-
daldi davkou. Sérova hladina, zvlasté u pacienti s tézkym priibéhem
MRSA infekce, by se méla pohybovat mezi 15-20 ug/ml. U dospé-
lych pacientii Souhrn tdajt o pripravku (SPC) udévé davku vanko-
mycinu 1 g za 12 hodin nebo 30-40 mg na kg télesné hmotnosti na
den ve 2 nebo 4 dennich davkach. Rozsah kompletni problematiky
pouziti vankomycinu presahuje ramec tohoto textu®®?/.

Teikoplanin je vyrazné méné toxickou alternativou vankomycinu. Ma
prakticky totoznou antibakteridlni G¢innost. Vzhledem k vysoké vazbé
na plazmatické bilkoviny je nutné nejprve podat nékolik nasycovacich
davek (standardné tfi) a nasledné se teikoplanin podava jiz jen jednou
denné (mimochodem tato farmakologickd vlastnost umoznuje pii-
padné ambulantni parenteralni podévani tohoto preparatu). Jednotliva
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davka u dospélych pacientt je obvykle 400 mg. Ale napiiklad u endo-
karditid se pouziva 600 mg ¢iaz 800 mg. V pripadech zdvaznéji probiha-
jicich infekei je mozné zvysit pocet nasycovacich davek az na pét. Opét
je vhodné i mozné monitorovat hladiny. Logicky totiz volime aplikaci
teikoplaninu nejcastéji u pacienttl s rendlni insuficienci, kde je farmako-
kinetika jesté¢ méné predvidatelna. Opét je zasadni odebrat hladinu pred
davkou, a to 24 hodin po ukonceni nasycovani, obvykle tedy 3. den tera-
pie. Hladina by se méla pohybovat mezi 20-60 pg/ml.

Linezolid je antibiotikum odvozené od makrolidii (oxazolidinon). Jeho
biologicka dostupnost pii p.o. podavani je prakticky totozna s i.v. apli-
kaci. Jedna se o bakteriostatické antibiotikum s vybornym prtinikem
do mékkych tkani a plicniho parenchymu. Hlavni indika¢ni oblasti je
tedy MRSA infekce mékkych tkédni a pneumonie. Obvykld davka u do-
spélého pacienta je 600 mg po 12 h. Hlavnim nezadoucim t¢inkem li-
nezolidu je atlum kostni dfené. Zvy$ena opatrnost by proto méla pa-
novat pfi prolongovaném podévani, jaké byva obvyklé u infekci kosti
a kloubti. Maximélni délka podévéni linezolidu v CR jsou 4 tydny, ale
prvni znamky Gtlumu kostni dfené miizou nastat i dfive**?/.

Linkosamidy - v CR se pouzivaji dva preparéty této skupiny bak-
teriostatickych 1éc¢iv. Obecné je preferovan klindamycin, ktery ma
lepsi farmakologické vlastnosti, ale o néco vétsi toxicitu nez linko-
mycin, ktery je méné toxicky a lze ho tak podavat ve vyssich dav-
kach. Oba preparaty lze pouzit pouze pro lécbu CA-MRSA, kde
bude s vyhodou vyuzita jejich schopnost potlacit syntézu faktori vi-
rulence. HA-MRSA jsou v naprosté vétsiné k linkosamidtim rezis-
tentni. Nicméné vzdy musi byt pfed nasazenim 1é¢by otestovana cit-
livost. Vyraznym nezadoucim uc¢inkem je rozvoj infekce Clostridium
difficile, a to je vzdy dalsi diivod k obezretné indikaci téchto prepa-
ratti. Oba preparaty jsou k dispozici k i.v. i p.o. aplikaci. Vyznamné je
ovsem misto linkosamidt v 1é¢bé smiSenych infekei, kdy se uplatni
jejich spektrum zahrnujici jak CA-MRSA, tak streptokoky.

Makrolidova antibiotika jsou také pouzitelnd pro lé¢bu prokazanych
komunitnich MRSA infekei. Nicméné jejich misto je u méné zavaznych
Klinickych stavii a vzdy je nutné stanovit in vitro citlivost vyvolavajictho
kmene MRSA ke zvolenému preparétu. Nejvétsi zkusenosti jsou v sou-
casné dobé s klarithromycinem. Nicméné nejnovéjsi doporuceni zadné
makrolidové antibiotikum pro lécbu MRSA infekci jiz nezminuji.

Tetracykliny jsou dalsi z antibiotik, kterd potlacuji proteosyntézu
bakterii a jsou tedy bakteriostatickd. V soucasnosti zbyl z této sku-
piny pro pouziti v CR peroralni doxycyklin a od tetracyklinti odvo-
zené intravendzné podavané glycylcyklinové antibiotikum tigecyklin.
Oba preparaty maji svoje jasné omezeni v détském véku, v téhoten-
stvi a pri kojeni. U obou preparitti je tfeba nejprve podat nasycovaci
davky. Doxycyklin je kontraindikovan do 8 let véku. Nejbéznéji se pa-
cientovi prvni den poda 100 mg po 12 hodinach a od dal$iho dne se
pokracuje davkou 100 mg jednou denné. Tigecyklin md nesmirné
$iroké antibakterialni spektrum, které mimo MRSA zahrnuje i ente-
rokoky, anaeroby i vét$inu gramnegativnich bakterii (mimo kment
protetl a pseudomonad). Je kontraindikovan do 18 let véku. Nejprve
je aplikovana nasycovaci ddvka 100 mg a nasledné se pokracuje dév-
kovanim 2x 50 mg denné. Tento preparat ma své nesporné misto jako
jediny dostupny parenteralni tetracyklin, kdy se navic s velkou vyho-
dou vyuziva jeho impresivni Sirokospektrost. Oba preparaty je mozné
v zavislosti na konkrétni situaci, vaze pacienta i dalsich faktorech po-
davat i v jinych davkovacich schématech. Hlavni indikaci jsou, co se
ty¢e MRSA etiologie, infekce mékkych tkani. ProtoZe se jednd o sta-
tickd antibiotika, jsou naprosto nevhodnd pro pacienty s bakteriemii.

Chloramfenikol je antimikrobni preparat, ktery prokazuje ucin-
nost na CA-MRSA i na vétsinu HA-MRSA izolovanych na tzemi
CR. S nastupem novych generaci antiinfektiv se jeho pouzivani vy-
razné omezilo pro jeho hlavni nezddouci tcinek - rozvoj aplastické
anémie. Nicméné v CR je stale registrovan.
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Aminoglykosidy jsou dlouhodobé pouzivané preparaty. Jsou nefro-
toxické a ototoxické, maji zna¢né vysoké sérové, ale relativné nizké
tkanové koncentrace. Maji i¢innost i na HA-MRSA. Obecné jsou po-
uzitelné pro lécbu stafylokokovych infekei, ale hlavni pole jejich ptisob-
nosti se odviji od jejich synergického ucinku se sténovymi antibiotiky
na grampozitivni bakterie. Nej¢astéji pouzivanym je gentamicin. U in-
fekéni endokarditidy vyvolané MRSA je podani gentamicinu v kombi-
naci s glykopeptidem v doporucenych postupech, pokud cely proces
probihd na umélé chlopni (viz déle). Protoze se jednd o 1é¢bu infekce
vyvolané grampozitivni bakterif, poddva se gentamicin obvykle ve
3 davkach. Méfeni hladin je v rutinni praxi mozné. Dal$im antibioti-
kem z této skupiny je amikacin, ktery ma $irsi spektrum tc¢inku.

Daptomycin je cyklicky polypeptid, jehoz baktericidni efekt je zptiso-
ben vazbou na cytoplazmatickou membranu grampozitivnich bakterii.

Pouziva se pro lécbu pravostrannych endokarditid, bakteriemii a infekci
mékkych tkani. Je ale inhibovan surfaktantem, a proto neni pouzitelny
pro 1é¢bu pneumonii. Jeho nespornou praktickou vyhodou je dlouhy
postantibioticky efekt a tedy moznost ho podavat jen jednou denné.
Protoze ma mechanismus t¢inku naprosto odli$ny od vankomycinu, je
pouzitelny pro 1é¢bu infekci zptisobenych izolaty se snizenou citlivosti
ke glykopeptidiim. Obvyklé davkovani je 4-6 mg/kg/den’/.

Ceftarolin (ceftarolin-fosamil) je nové vyvinuty cefalosporin, ne-
dévno zatazeny do klinické praxe. Radime ho do tzv. 5. generace ce-
falosporint, ktera ma na rozdil od ostatnich beta-laktamovych an-
tibiotik schopnost navazat se na PBP2 (penicilin binding proteins)
pevné, coz podminuje jeho baktericidni efekt na kmeny MRSA, pti-
¢emz je zachovano spektrum na ostatni bakterie zhruba v rozsahu
cefalosporinii 4. generace. Ceftarolin je urcen pouze k parenteralni

Tabulka 1. Prakticka doporuéeni pro moznosti antibiotické 1é¢by nejéastéjsich typt infekci s prokazanou MRSA etiologii v CR

CA-MRSA (vysi

3x denné 900 mg ¢i 4x

pravdépodobnost  Klindamycin denné 600 mg i.v.
produkce PVL) 3x denné 300 az 600 mg p.o.
. 2x denné 1 g ¢i
Ve 4x denné 500 mg i.v.
HA-MRSA
Teikoplanin Popsano v textu
Infekce Linezolid 2x denné 600 mg
m?klfych Tigecyklin Popsano v textu
tkani
Doxycyklin Popsano v textu
HA-MRSA Ceftarolin 2x denné 600 mg i.v.
i CA-MRSA Co-trimoxazol 2x denné 960 mg i.v. i p.o.
Daptomycin 6 mg/kg /den i.v.
Mupirocin
Fusidova kyselina
CA_MVRSA (vySSi . . 3x denné 900 mg ¢i 4x
pravdépodobnost  Klindamycin denné 600 me iv
produkce PVL) s
Vankomycin Popsano v textu
i HA-MRSA
LRI Teikoplanin Popsano v textu
TR Linezolid 2x denné 600 mg
i CA-MRSA C‘o—trlrr.lo‘xazol 2x denné 960 mg
Rifampicin 2x denné 300 mg p.o.
Klindamycin
+ vankomycin Vig i
CA-MRSA + Vankomycin ZYYSE. -
. L Rozhodnuti o kombinaci
produkce PVL + rifampicin ;e
dle stanoveni citlivosti
Linezolid
+ rifampicin
oy Vankomycin 2x dennélgi.v.
Hemoragickd  Obecné prokdzana " . 6 mo/ke /den i
nekrotizujici  bakteriemie aptomycin mg/kg /den i.v.
pneumonie  MRSA Teikoplanin Popsano v textu
Infeken 2x denné 1 g ¢i
endokarditida Vankomycin ° 8 .
. . 4x denné 500 mg i.v.
nativni chlopné
Infekeni o Vankomygp Gentamicin 1 mg/kg 3x
endokarditida + gentamicin denné (po 8 hodinach)
ndhrady chlopné  + rifampicin P

Potencial pro rozvoj C.diff. infekce

Kontrola hladin

Alternativa vankomycinu,

kontrola hladin,

mozno podavat jednou denné

iv.i p.o. forma

Ne v ptipadé septického stavu

Ne v pripadé septického stavu,

pouze p.o. aplikace — nekomplikované pripady
Moznost stanoveni PVL toxinu u izolatu MRSA
Sporna indikace pro 1é¢bu infekei mékkych tkani.
Ne pro pripady, kdy je soucasné i plicni MRSA infekce.
Mozno podavat jednou denné.

Pouze lokélni povrchova 1é¢ba

Pouze lokalni povrchova lé¢ba

Potencial pro rozvoj C.diff. infekce

Kontrola hladin

Alternativa vankomycinu,
kontrola hladin

i.v. i p.o. forma
Spornd indikace pro 1é¢bu pneumonii
Pouze v kombinaci s jinym antibiotikem

Rifampicin vzdy v kombinaci s jinym
antibiotikem,
stanoveni PVL toxinu

Kontrola hladin
Kontraindikace u plicniho infekéniho fokusu

Alternativa vankomycinu,
kontrola hladin

Doporucena kombinace

Poznamka: Davkovani pro dospélé plati pro muze stredniho véku s priimérnou télesnou hmotnosti, bez organové dysfunkce. Pacienti s ex-
trémy véku, hmotnosti nebo s abnormalnimi funkcemi jater a ledvin vyzaduji individudlni pristup k davkovani.
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aplikaci v obvyklém davkovani 2x denné 600 mg. Je schvalen k 1é¢bé
komplikovanych infekei kiize a mékkych tkani a komunitnich pneu-
monii u hospitalizovanych pacientti. Co se ty¢e MRSA infekci, je
v CR schvélen pro lé¢bu infekei mékkych tkani.

Co-trimoxazol (sulfamethoxazol-trimethoprim) je kombinované
chemoterapeutikum pouzitelné i pro 1é¢bu MRSA infekci. V fadé
zemi v8ak neni schvaleno pouziti v téchto indikacich. Nicméné in
vitro jevi co-trimoxazol dobrou uUcinnost na vétsinu nemocnic-
nich i komunitnich izolatt MRSA. Obvyklé davkovani je 960 mg po
12 hodinach. Tento velice levny preparat je dostupny jak pro i.v., tak
pro p. o. aplikaci, a proto je ¢asto pouzivan jako prvni volba u méné
komplikovanych pacientt. Mechanismus t¢inku je inhibice metabo-
lismu kyseliny listové a z ni vychazejici syntézy DNA. Nikoho proto
neprekvapi, ze je co-trimoxazol kontraindikovan v téhotenstvi, pfi
kojeni a u déti ve véku do 2 mésicti. Lyelltiv syndrom - toxicka epi-
dermalni nekrolyza byva obecné pozorovana u sulfonamidu castéji
nez u jinych antibiotik?/.

Rifampicin je antimikrobni preparat fazeny mezi tuberkulostatika. Je
ale u¢inny i na stafylokoky. Mechanismus jeho uc¢inku spo¢ivé v in-
hibici RNA-polymerazy v bakteridlnich bunkach, tim je znemoznéna
transkripce do mRNA a nedochazi k syntéze proteinti. Je baktericidni
a dosahuje vysoké intracelularni koncentrace. Velice dobte také pe-
netruje do biofilmu. Z epidemiologického hlediska je zasadni rychly
rozvoj rezistence, cemuz se zabranuje podavanim rifampicinu vzdy
v kombinaci s jinymi antibiotiky. V CR je v soucasné dobé rifampi-
cin dostupny pouze v p.o. formé. V kombinacich se pti MRSA infek-
cich pouziva logicky ptilécbé osteomyelitid a infekénich endokarditid
umeélych chlopni. Obvykld dévka je 2x denné 300 mg*/.

Fusidova kyselina (acidum fusidicum) je inhibitor bakterialni pro-
teosyntézy. Ve statech, kde je registrovana i pro celkové pouziti, plati,
obdobn¢ jako u rifampicinu, nutnost kombinace s jinym antibioti-
kem, aby se omezil rozvoj rezistence. U¢innost fusidové kyseliny je
omezena jen na grampozitivni mikroorganismy. V CR je registro-
vano nékolik lé¢ivych pripravki obsahujicich acidum fusidicum,
a to pouze pro lokalni pouziti. Co se tyka MRSA, topické pouziti
fusidové kyseliny je mozné jen pro lokdlné probihajici kozni infekce
bez znamek systémového zanétu''/.

Mupirocin je obsazen v lokédlnich pripravcich pouzivanych opét pro
kozni infekce malého rozsahu bez zndmek systémového zanétu ¢i
k eliminaci bacilonosi¢stvi stafylokokd, véetné MRSA, které perzis-
tuji na nosni sliznici'/.

Telavancin je lipoglykopeptidové antibiotikum, semisynteticky de-
rivat vankomycinu. Klinické studie prokazaly srovnatelny ucinek
a vyskyt nezadoucich t¢inki ve srovnani s vankomycinem v 1écbé
komplikovanych infekei kiuze a mékkych tkani a v 1é¢bé MRSA
pneumonie.

Quinupristin-dalfopristin je smés dvou streptograminovych an-
tibiotik inhibujicich proteosyntézu, pouzivanych pro léc¢bu infekei
mékkych tkdni a pneumonii. V CR neni registrovan.
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