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Uvod

Covid-19 je onemocnéni zplisobené novym koronavirem SARS-
-CoV-2. Od pocatku pandemie v roce 2020 byly celosvétové identi-
fikovany stovky miliond pfipadii covidu-19 a zemfelo jiz pfes 4 mi-
liony lidi'/. Soucasti pé¢e o nemocné s covidem-19 byva neziidka
antibiotickd terapie. Samotny covid-19 muze totiz vést k elevaci za-
nétlivych parametrt, a tak mutize byt odliSeni od bakteridlni infekce
v praxi obtizné. Dle dostupnych dat nejsou vsak komplikujici bakteri-
alni infekce u covidu-19 Casté (zejména v pocate¢nich fazich nemoci).
Pausalni Sirokospektrd terapie antibiotiky tak neni u pacientd s co-
videm-19 pfi pfijmu do nemocnice (¢i dokonce béhem ambulantni

péce) opodstatnéna.

Covid-19 a antibioticka rezistence

tibiotické rezistence, z cehoZ vyplyvd, ze uvézlivé pouzivani antibiotik

Tab. 1. Klasifikace antibiotik AWaRE (upraveno dle®/)

« Antibiotika prvni ¢i druhé volby

» Méla by byt preferovana pred dal$imi pripadech
skupinami

« Optimalni terapeuticka uc¢innost rezistence

» Minimélni potencial pro rozvoj
antibiotické rezistence

« 60 % antibiotik z této skupiny jsou

k dispozici v peroralni formé

« Antibiotika volby pouze v indikovanych
« Vetsi potencidl pro rozvoj antibiotické
« PouZivaji se zejména v nemocnicich

« 40 % antibiotik z této skupiny jsou
k dispozici v peroralni formé

v mediciné je naprosto zdsadni pro zachovani jejich u¢innosti. Ra-
ciondlni nakladani s antibiotiky navic sniZuje rizika nezddoucich
udéinki (véetné klostridiové kolitidy) a lékovych interakci. Svétova
zdravotnicka organizace (WHO) recentné predstavila klasifikaci an-
tibiotik pravé podle jejich vlivu na antibiotickou rezistenci?/. Tato
Kklasifikace se nazyva AWaRE a antibiotika jsou v ni rozdélena do
tfi skupin: ACCESS, WATCH a RESERVE. Antibiotika z prvni sku-
piny (ACCESS) maji byt bézné dostupna a méla by byt vidy upred-
nostniovana pred antibiotiky z dal$ich skupin. Antibiotika ve skupiné
WATCH by méla byt pouzivana s opatrnosti, neni-li mozné pouzit
antibiotika z prvni skupiny. Ve skupiné RESERVE jsou antibiotika
zaloZni, vyhrazend pouze pro infekce zptsobené multirezistentnimi
bakteriemi. Podrobnosti o klasifikaci WHO AWaRE jsou v tabulce 1.

Dle podrobné analyzy britské komise pro antibiotickou rezistenci
z roku 2016 bylo odhadnuto, Ze v roce 2050 zemfe celosvétové na
infekce zpusobené multirezistentnimi patogeny az 10 miliont lidi

(v roce 2015 to bylo 700 tisic)*/. Tato alarmujici predpovéd byla

o Zalozni antibiotika

« Indikovana k 1é¢bé Zivot ohrozujicich
infekci zpsobenych multirezistentnimi
bakteriemi

« Zésadni je zachovani jejich G¢innosti co
nejdéle

« Pfevazna vétsina antibiotik v této skupiné
je k dispozici pouze v parenteralni formé

Peniciliny Piperacilin/tazobaktam Ceftarolin

Cefalosporiny 1. generace Cefalosporiny 2. 3. a 4. generace Ceftolozan/tazobaktam
Nitrofurantoin Karbapenemy Ceftazidim/avibaktam
Metronidazol Makrolidy Kolistin

Klindamycin Fluorochinolony Linezolid

Kotrimoxazol Glykopeptidy Tigecyklin
Aminoglykosidy Rifampicin Daptomycin

Doxycyklin Meropenem/vaborbaktam
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pritom ucinéna jesté v dobé pred pandemii covidu-19. Je mozné
predpokladat, ze masivni pouzivani Sirokospektrych antibiotik u pa-
cientt s covidem-19 miiZe tento nepfiznivy trend jesté urychlit. Velky
pocet pacientll s covidem-19 v nemocnicich navic rychle vycerpava
existujici izola¢ni kapacity. Kohortace pacientil s covidem-19 ve vice-
lazkovych pokojich bez ohledu na pripadnou bakterialni kolonizaci
tak zfejmé povede k dalsi eskalaci $ifeni multirezistentnich kmena
bakterii. Vliv pandemie na antibiotickou rezistenci v§ak nemusi byt
pouze negativni, riizna protiepidemicka opatfeni v komunité i zdra-
votnickych zafizenich mohou naopak rozvoji a Sifeni antibiotické re-
zistence zabranit, napf. omezenim mezilidskych kontakti, utlume-
nim planované zdravotni péce, pouzivainim osobnich ochrannych

prostiedki a provadénim castéjsi hygieny rukou’/.
Bakterialni infekce komplikujici covid-19

Skute¢nost, zZe virové respira¢ni infekce mohou byt komplikovany
bakterialnimi respiraénimi infekcemi, je dlouhodobé znama. Spanél-
skou chfipkou onemocnéla v roce 1918 tfetina tehdejsi lidské popu-
lace a pocet zemfelych se odhaduje na vice nez 50 miliont, pticemz
se predpoklddd, Ze naprostd véts§ina umrti byla zptisobena sekundar-
nimi bakteridlnimi pneumoniemi®/. Dle recentnich dat se pohybuje
frekvence bakteridlnich respira¢nich infekei u chfipky mezi 11-35 %,
nejcastéjsi etiologicka agens jsou Streptococcus pneumoniae a Staphy-
lococccus aureus’/. Koronavirové respira¢ni infekce mohou byt také
komplikovany bakteridlnimi infekcemi respira¢niho traktu, u béz-
nych koronavirti je to ve 13 % piipadd, vyssi frekvence (31 %) se uvadi
u SARS?/. O bakteridlnich infekcich u MERS neni dostatek kvalitnich
dat, kazuistiky naznacuji, Ze zejména nozokomialni (pozdni) bakteri-

alni infekce mohou byt relativné ¢asté®/.

Bakterialni infekce komplikujici covid-19 se obvykle klasifikuji dle ¢a-
sového kritéria (do 48 hodin od ptijeti do nemocnice jde o koinfekce,
po 48 hodindch o superinfekce). Nomenklatura komplikujicich bakte-
ridlnich infekei u covidu-19 neni sjednocena, pouzivané terminy jsou
vyjmenovany v tabulce 2. Za bakteridlni infekce komplikujici covid-
19 se v uz$im smyslu slova obvykle povazuji infekce dychaciho traktu,
v nékterych studiich také infekce krevniho fecisté. Pacient s covi-
dem-19 v8ak samoziejmé miize onemocnét jakoukoliv jinou bak-
terialni infekci (napf. infekci mocovych cest, chirurgické rany, kiize

a mékkych tkani, nitrobfisni infekci).

Rozsdhla meta-analyza kanadskych autord'’/ se zamé¥ila na stano-

veni prevalence komplikujicich bakteridlnich infekci (respira¢niho

Tab. 2. Klasifikace bakterialnich infekci komplikujicich covid-19

Casné bakterialn{ infekce (<48 hodin hospitalizace)

Pozdni bakterialni infekce (>48 hodin hospitalizace)
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traktu a krevniho reci$té) u pacient s covidem-19. Zahrnuté studie
byly retrospektivniho rdzu a téméf vsechny byly provedeny v asij-
skych zemich, a to v obdobi mezi prosincem 2019 a bfeznem 2020.
Vétsina studii byla zamérena na koinfekce, pouze 7 vyhradné na su-
perinfekce. Bylo hodnoceno celkem 3 338 pacientt, celkovy vyskyt
komplikujicich bakteridlnich infekei byl 6,9 % (3,5 % koinfekci,
14,3 % superinfekci). Castéjsi vyskyt infekei (8,1 %) byl pozorovan
u pacientt hospitalizovanych na jednotkach intenzivni péce. Bak-
teridlni etiologie infekce byla uvedena jen u 14 % pacientil (nej-
Castéji Mycoplasma spp., Haemophilus influenzae a Pseudomonas
aeruginosa). Zajimavym zjisténim je ¢astd atypickd bakterialni etio-
logie (Mycoplasma spp.) a absence jinak béznych typickych bakte-
rialnich patogent (napt. Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus
aureus, enterobakterie). Toto 1ze vysvétlit faktem, Ze v mnoha studi-
ich nebyla bakteridlni etiologie zji$téna ¢i uvedena, coz mohlo vy-
sledky analyzy vyznamné zkreslit (v klinické praxi totiz nebyvaji
atypické bakteridlni patogeny dominantnimi ptivodci pneumonif).
Pres relativné nizky vyskyt komplikujicich bakteridlnich infekci
byla vétsina pacientti s covidem-19 lé¢ena antibiotiky (71,9 %), a to
prevazneé Sirokospektrymi (fluorochinolony a cefalosporiny 3. gene-
race). Meta-analyza ma fadu limitaci: studie maji pouze retrospek-
tivni design, identifikace bakteridlni etiologie v fadé studii nebyla
dostate¢nd nebo zcela chybéla, odli$eni koinfekci od superinfekei
bylo v nékterych studiich obtizné, mnoho studii nemohlo byt za-
hrnuto do meta-analyzy, protoze v nich nebyl uveden vyskyt bak-
terialnich infekci'’/. Prace je priibézné aktualizovana online o nové
studie ( ). Nyni je v této ,Zivé“ meta-
-analyze zahrnuto celkem 38 studii, celkovy vyskyt komplikujicich
bakterialnich infekci je 8 %, koinfekce jsou popsany u 4,9 % a super-

infekce u 16 % pacientt.

Recentni prospektivni kohortova studie britskych autorti'/ analyzo-
vala vyskyt komplikujicich bakterialnich infekci (respira¢niho traktu
a krevniho relisté) u pacientit s covidem-19 hospitalizovanych ve
260 britskych nemocnicich. Celkem bylo zahrnuto 48 902 pacienti,
vysledky mikrobiologickych vysetfeni byly zaznamendny u 8 649 pa-
cienttl (17,7 %). Vyskyt mikrobiologicky dokumentovanych bakteri-
alnich infekei byl 12,7 %, pfi¢emz 70,6 % z nich bylo klasifikovano
jako pozdni (sekundérni) infekce (>48 hodin hospitalizace). Nejcas-
téj8i etiologicka agens se lisila dle typu infekce: Staphylococcus aureus
a Haemophilus influenzae u ¢asnych respira¢ni infekei, enterobakterie
a Staphylococcus aureus u pozdnich respira¢nich infekci, Escherichia
coli a Staphylococcus aureus u infekei krevniho fecisté. 37 % pacient

bylo léceno antibiotiky jesté pied piijetim do nemocnice a 85,2 %

« Koinfekce
« Komunitni infekce

« Superinfekce
« Sekundérni infekce
« Infekce spojena se zdravotni péci
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Tab. 3. Etiologie bakterialnich infekci komplikujicich covid-19 dle'?/

Casné infekce (respira¢ni a krevniho fecisté)
n=132

Pozdni respiracni infekce
n=165

Pozdni infekce krevniho Fecisté
n=335

béhem hospitalizace. Castéjsi terapie antibiotiky byla zaznamenana
na jednotkach intenzivni péce. Pouzivana antibiotika byla prevazné
$irokospektrd (peniciliny s inhibitory beta-laktamaz, neztidka v kom-
binaci s makrolidy; na jednotkach intenzivni péce pak zejména pi-
peracilin/tazobaktam, karbapenemy a glykopeptidy). Témér polovina
viech predepsanych antibiotik patfila do skupiny ,WATCH® klasifi-
kace WHO AWaRe?/. Ve srovnani s vySe uvedenou meta-analyzou
byla frekvence bakteridlnich infekci v této prospektivni studii vyssi,
dominovaly sekundarni infekce. Pfesto je stéle relativné nizky vyskyt
komplikujicich bakteridlnich infekei v kontrastu s neadekvatné vyso-
kou spottebou antibiotik. Alarmujici je téZ skute¢nost, Ze vice nez tre-
tina pacientt byla lé¢ena antibiotiky ambulantné, pred ptijetim do

nemocnice.

V recentnim prehledovém ¢lanku americkych autor'?/ byla popsana
etiologie bakteridlnich infekci komplikujicich covid-19 na zakladé

analyzy 19 studii. Podrobnosti jsou uvedeny v tabulce 3.
Antibioticka terapie u pacienti s covidem-19

Doporuceny postup britského institutu NICE (National Institute for
Health and Clinical Excellence) z ¢ervna 2021 nedoporucuje poda-
vani antibiotik u pacientt s covidem-19 za ucelem prevence vzniku
bakteridlni pneumonie, natoZ pro domnély ¢i pfedpoklddany antivi-
roticky ucinek na SARS-CoV-2. Toto doporuceni plati pro pacienty
lé¢ené ambulantné i za hospitalizace. Bézny diagnosticky postup u pa-
cientll s covidem-19 v nemocnicich by mél zahrnovat tyto vysetto-
vaci metody: krevni obraz s diferencidlnim rozpoétem, CRP (C-re-
aktivni protein), prokalcitonin, zobrazeni plic (RTG, CT, pfipadné
ultrazvuk), sputum ¢i trachedlni aspirat na kultivaci, hemokulturu,
pneumokokovy a legionelovy mocovy antigen, PCR z vytéru z hor-
nich cest dychacich na virové a atypické bakterialni patogeny. Vysoka
hodnota CRP nemusi nutné indikovat bakterialni infekci, jeho nizka
hodnota vsak vét§inou svéd¢i proti pritomnosti bakteridlni infekce.
Nemusi tomu tak byt u imunokompromitovanych pacientd, kteti

mohou mit relativné nizké hodnoty CRP i pii probihajici bakteridlni
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S. aureus (41)

S. pneumoniae (31)
H. influenzae (15)
P. aeruginosa (10)
Klebsiella spp. (6)

P, aeruginosa (34)
Klebsiella spp. (31)

S. aureus (31)

E. coli (12)
Enterobacter spp. (11)

Koaguldza negativni stafylokoky (113)
Enterobacter spp. (73)

P. aeruginosa (26)

S. aureus (25)

Klebsiella spp. (24)

infekci. Stanoveni prokalcitoninu mtize byt uzite¢né, vysoké hodnoty
totiz vét§inou signalizuji pfitomnost bakterialni infekce, neni to vsak
pravidlem (i samotnd té7ka forma covidu-19 ¢asto vede ke zvyseni

hodnot prokalcitoninu).

Pokud je vysloveno podezieni na bakteridlni infekci komplikujici
covid-19 (nejcastéji se jednd o pneumonii), je nutné zahajit empiric-
kou antibiotickou terapii co nejdtive, v piipadé sepse do 1 hodiny,
v ostatnich pfipadech nejpozdéji do 4 hodin. Vybér antibiotik by se
mél ridit lokalni epidemiologickou situaci v dané nemocnici. Vét-
$inou je 1é¢ba zahajovana intravenézné podavanymi antibiotiky, po
stabilizaci pacienta je mozné prevést antibiotika na peroralni formu.
Efekt antibiotické terapie by mél byt ¢asto pfehodnocovan, nejpozdéji
do 48 hodin. Podle vysledki mikrobiologickych vysetfeni je nutné
upravit antibiotickou terapii, nej¢astéji se jedna o zménu na antibio-
tikum s uz$im spektrem ucinku (tzv. de-eskalace). Lé¢ba antibiotiky
by méla byt vedena za ticasti lokalniho antibiotického tymu (tzv. anti-
microbial stewardship). Podpora antibiotického tymu by kazdopadné
méla byt vyzadana vzdy u rizikovych pacienta (kriticky stav, porucha
imunitniho systému, anamnéza kolonizace ¢i infekce multirezistentni
bakterii, chronické onemocnéni plic, gravidita, nelepseni ¢i horseni
klinického stavu po 48-72 hodinach antibiotické terapie). Celkova
doba antibiotické terapie bakteridlni pneumonie by neméla presah-

nout 5 dni'3/.

Svétova zdravotnickd organizace nedoporucuje podavani antibio-
tik u pacientt s lehkou a stfedné tézkou formou covidu-19, pokud
nejsou ziejmé klinické znamky bakteridlni infekce. Naopak u paci-
entt s tézkou formou covidu-19 je empirické podéni antibiotik dopo-
ruceno, a to co nejdfive. Pfed nasazenim antibiotik by mély byt ode-
brany alespon hemokultury. Potfeba antibiotické terapie by méla byt
denné prehodnocovéna a pripadné de-eskalovana dle vysledka mik-
robiologickych vy3etfeni. Pokud je to mozné, méla by byt upfednost-
novéana antibiotika ze skupiny ACCESS klasifikace AWaRE. Empi-
ricka terapie by se méla fidit epidemiologickou situaci, anamnézou

pacienta a lokalnimi doporu¢enymi postupy. Délka terapie by idealné
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neméla presdhnout 5-7 dni. Také v tomto dokumentu je zdtraznéna

role antibiotického tymu'/.

Kolektiv autort ze skupiny Surviving Sepsis Campaign doporucuje
u kriticky nemocnych pacientti s covidem-19 na umélé plicni venti-
laci empirickou $irokospektrou antibiotickou terapii’®/. V aktualizo-
vané verzi z ledna 2021 toto doporuceni jiz prekvapivé chybi a jeho

absence neni nijak komentovana'®/.

Atypické bakteridlni patogeny jsou zfejmé vzacnymi puvodci bak-
teridlnich koinfekci u pacientd s covidem-19. U ,béZné* komu-
nitni bakteridlni pneumonie se doporucuje pridat do kombinace
k beta-laktamovému antibiotiku (u¢inek na typické bakteridlni pa-
togeny) antibiotikum s u¢inkem na atypické bakterie, a to zejména
u bilateralni pneumonie. V praxi ptipadd v Gvahu nejspiSe doxycy-
klin (neni-li podezfeni na legionelovou etiologii), ptipadné makro-
lid ¢i respira¢ni chinolon. V pripadé suspektni komunitni bakteridlni
pneumonie u pacientd s covidem-19 je ale zfejmé pausalni lé¢ba anti-
biotiky s aktivitou na atypické bakterie zbyte¢na, s moznou vyjimkou
u kriticky nemocnych pacientt, kde je relativné vyssi pravdépodob-

nost legionelové infekce'/.
Zavér

Casné bakterialni infekce se u covidu-19 vyskytuji minimalné, v poz-
déjsich fazich covidu-19 mohou byt naopak bakteridlni infekce rela-
tivné Castéj$i. Pausalni Sirokospektra antibiotickd terapie pii pfijmu
pacienta s covidem-19 neni indikovana, s vyjimkou kriticky nemoc-
nych pacientt, kde je mozné ji zvézit, a to zejména pti vysokych hod-
notach zanétlivych parametrt a radiologickych zndmkéch suspektni
bakteridlni pneumonie. Spektrum empiricky podanych antibiotik by
mélo u ¢asnych infekci zahrnout bézné komunitni patogeny, véetné
S. aureus, S. pneumoniae, H. influenzae a enterobakterii (napt. amo-
xicilin/klavulanat nebo cefalosporin 3. generace). Pfed zahajenim
antibiotické terapie je nutné mikrobiologicky vySettit relevantni kli-
nické vzorky. Na zdkladé vysledkti mikrobiologickych vySetfeni je

namisté de-eskalace antibiotické terapie, preferovana by méla byt

antibiotika ze skupiny WATCH Kklasifikace AWaRE. Pozdni infekce
se diagnostikuji a 1é¢i dle zasad pristupu k infekcim spojenym se
zdravotni péci. Volba antibiotické terapie pozdnich infekci vychazi
z lokalni epidemiologické situace v daném zdravotnickém zafizeni.
Racionalni ptistup k antibiotické terapii u pacientt s covidem-19 je

naprosto zasadni pro zachovani u¢innosti antibiotik v budoucnosti.
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Postup, jakym jsou naSe €lanky pfipravovany: témata navrzend redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochazeji recenzi a event.
dopracovanim oponenty a redakéni radou. Autor mé& moznost vlastniho kritického pohledu, ale ¢lanky reprezentuji i ndzor redakéni rady. Nadéle proto nebudeme
autory uvadét, v poslednim ¢isle kazdého rocniku vSak naleznete souhrnné podékovani véem, ktefi pro nas ¢lanky do pfislusného ro¢niku napsali. Podobné pracuji
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