SDELENI Z PRAXE
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Autori referuju subor 41 detskych pacientov, ktorym bol v lieche komunitnej respiracnej infekcie aplikovany originalny kla-
ritromycin (Klacid - makrolid novej generacie). NajfrekventnejSou indikaciou k antibiotickej (ATB) liecbe boli pneumonia
a otitida (29 deti). Z dokazanych patogénov prevladali G + kmene (11 zachytov), atypicky patogén (M. pneumoniae) bol séro-
logicky diagnostikovany u 4 deti s pneumoniou. Dve deti mali v anamnéze udaj o alergii na penicilinové (PNC) ATB. Klacid
bol aplikovany 2x denne (susp. a thl.), u pacientov nad 12 rokov sme pouzili Klacid SR (once daily formula). U 4 pacientov
so zavaznou komunitnou pneumoniou bol originalny klaritromycin kombinovany s betalaktamovym ATB (cefalosporin II.
generacie). VylieCenie sme zaznamenali u 38 deti zo suboru, u troch pacientov sa klinicky stav zlepsil. Liecba bola vel'mi
dobre tolerovana, nebol pozorovany vyskyt neziaducich ucinkov v suvislosti s aplikaciou ATB.

Uvod

Z infekcii ziskanych v komunite su v detskej populacii
najfrekventnejSie infekcie respiracného traktu. Zarad'uje-
me sem: tonsillitis acuta, sinusitis, laryngitis, epiglotitis,
otitis media, bronchitis acuta a pneumonia. Napriek tomu,
Ze vacsina tychto infekcii je sposobenych virusovym agens
(virus influenzy, parainfluenzy, adenovirus), nesmieme
ani u tychto ochoreni zabudat na moznu bakterialnu supe-
rinfekciu virusom oslabeného organizmu.

Priblizne v 30-40% pripadoch bakteridlnych infek-
cii sa podari dokazaf etiologické agens. NajCastejSim vy-
volavatelom akutnej tonzilitidy je Streptococcus pyogenes,
epiglotitida je v 75-95 % sposobena Haemophilom influen-
zae typ B (HIB). U ostatnych infekcii su povodcami vo viac
ako 60 % Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,
Moraxella catarhalis a Haemophilus influenzae. U infekcii
dolnych dychacich ciest naviac vyznamnu ulohu zohrava-
ju atypické/intracelularne patogény: Mycoplasma pneumo-
niae a Chlamydia spp. (15).

Akutny zapal dolnych dychacich ciest v detskom veku

je stale dolezitym problémom v detskom veku, pretoze:

* pneumonia je pri¢inou umrtia na svete kazdy rok viac
ako 4 milionov deti mladSich ako 5 rokov

* v rozvojovych krajinach je pneumonia u deti do 5 ro-
kov pri€inou umrtia vo viac ako 30 % a zaroven najcCas-
tejSou pri¢inou umrtia u dojéiat a batoliat

e napriek tomu, Ze mortalita na pneumoniu u detskych
pacientov je vo vyspelych Statoch v porovnani s rozvo-
jovymi krajinami ovela niZ§ia, problémom je vysoka
morbidita a nutnost hospitalizacie pacientov tejto ve-
kovej skupiny.

Makrolidové antibiotika
Makrolidové antibiotika su v klinickej praxi pouZziva-
né takmer 50 rokov. Zakladnou §trukturalnou komponen-

tou makrolidov je lakténovy kruh, ktory ma 14 az 16 ato-

mov. Ich ucinok je vysvetlovany reverzibilnou vdzbou 23S

rRNA, dosledkom ktorej je inhibicia proteosyntézy (17). Li-

mitaciou pouZzitia starSich makrolidov (erytromycin) v kli-

nickej praxi boli hlavne toxicita a vysoky vyskyt neziadu-
cich uc¢inkov. Novsie molekuly makrolidov (diritromycin,
azitromycin, klaritromycin) maju oproti erytromycinu na-

sledujuce vyhody (1, 9, 13):

e SirSie spektrum ucinku (gram pozitivne aj niektoré
gram negativne baktérie - Haemophilus influenzae, na-
pr. klaritromycin a jeho u¢inny metabolit 14-OH-kla-
ritromycin)

* dostato¢né sérové hladiny a ucinnost na ,klasické“ ko-
munitné patogény (stafylokoky, streptokoky, moraxely)
a vynikajuce tkanivové koncentracie

* lepSiu ucinnost na atypické patogény (mykoplazmy,
chlamydie, legionely)

* su stabilné v kyslom Zaludo¢nom prostredi a maju vy-
soku biologicku dostupnost

* nizku toxicitu a vybornu toleranciu

* mozu sa aplikovat 1-2 x denne.

Subor pacientov a metodika

Subor pacientov tvori 41 deti vo veku od 6 mesiacov do
18 rokov, ktorym bol v liecbe komunitnej respiracnej in-
fekcie aplikovany makrolid originalny klaritromycin (Kla-
cid - susp., tbl.). VSetci pacienti boli lieCeni ambulantne
na internej, pneumologickej alebo ORL ambulancii Kli-
niky deti a dorastu Nemocnice F.D.Roosevelta v Banskej
Bystrici v obdobi april az jul 2002. Do vopred vypracova-
ného protokolu sa zaznamenavali poZzadované udaje. Cha-
rakteristika pacientov v subore je uvedena v tabulke 1, in-
dikacia k ATB liecbe v tabul'ke 2. Dvaja pacienti s tonzilo-
faryngitidou mali udaj o alergii na PNC. 15 deti zo subo-
ru bolo pred nasadenim originalneho klaritromycinu lie-
¢enych inym ATB (chraneny aminopenicilin, cefalospo-
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rin I. a II. generacie). U Styroch deti so zavaznou pneu-
moniou bol originalny klaritromycin kombinovany s pero-
ralnym cefalosporinom II. generacie. Klacid bol aplikova-
ny 2x denne (susp. a tbl.) v davke 7,5 mg/kg a davku, u pa-
cientov nad 12 rokov sme pouzili Klacid SR - 500 mg (on-
ce daily formula). Dizka liecby trvala v priemere 8,9 dia
(7-14 dni). Vyhodnotené boli: efekt liecby, tolerancia lieku,
vyskyt neziaducich u¢inkov.

Vysledky

Mikrobiologickym a sérologickym vySetrenim bolo po-
tvrdenych 24 patogénov u 17 deti. Prevazovali G pozit.
mikroorganizmy (11 zachytov), G negativne patogény boli
vykultivované v deviatich pripadoch. U 4 deti bolo pozitiv-
ne sérologické vySetrenie na Mykoplazmu pneumoniae. Ta-
bulka 3 a graf 1.

VyliecCenie bolo zaznamenané u 38 deti, zlepSenie kli-
nického stavu s pretrvavajucim rtg nalezom u troch deti.
Tito pacienti boli dolie¢eni kombinaciou ATB - original-
ny klaritromycin + cefalosporin II. generacie (tabulka 4).
Lie¢ba bola vel'mi dobre tolerovana, nebol pozorovany vy-

Tabufka 1. Charakteristika prezentovaného suboru

Tabufka 3. Zdokumentovani pdvodcovia infekcie

Atyp. : 4 G-:9

24 zéchytov

G+ : 11 u 17 déti

skyt neziaducich ucinkov v suvislosti s aplikaciou ordino-
vanych antibiotik.

Diskusia
Makrolidy maju Siroké klinické pouZzitie. Boli a su
uspes$né v liecbe:
« infekcii koZe a mékkych tkaniv
* pohlavne prenasanych infekcii (Chlamydia trachomatis)
« infekcie sposobené Helicobacter pylori a iné gastrointes-
tinalne infekcie (Campylobacter jejuni/coli)

ot baciont udaj hoc:r:ota * niektoré zoonozy (toxoplazmoza)
podet pacientov . . .
oM 1922 mykobakterialne infekcie.
vek: rozptyl 6m.-18r.
priemer 75T Azda najSirSie vyuzitie maju v liecbe respira¢nych in-
ATB: rozptyl 7-144d. fekcii ziskanych v komunite, kde s podla mnohych od-
priemer 8,9d. porucani (Mediforum, ATS, IDSA) liekom vol'by v liec-
e . be respiraénych infekcii vyvolanych atypickym patogénom
Tabulka 2. Indikécia k ATB terapii L 4. . ..
St - (chlamydie, mykoplazmy, legionely) v monoterapii, alebo
diagnéza pocet A . .

— 20 v kombinacii s cefalosporinmi stabilnymi voCi betalakta-
pneumonia mazam, event. s chranenymi aminopenicilinmi (2, 3).
sinusitida 6 A . ) SR _ .
laryngotracheitida 4 Originalny klaritromycin (Klacid) je na naSom trhu je-
otitida 9 dinym makrolidom, ktory ma aplika¢né formy pre enteral-
tonzilofaryngitida 2 ne aj parenteralne pouzitie pre detsku aj dospelu populaciu
Spolu 4 (suspenzia, tablety, injekcie). Na tretej medzinarodnej kon-

Tabufka 3. Zdokumentovan( bévodcovia infokel ferencii o makrolidoch, azalidoch a streptograminoch (3rd
abu'ka J. otu ? ovani povodcovia intekcie ot ICMADS), ktora sa konala v Lisabone v januari 1996, bolo od-
- patogen poce prezentovanych niekol'ko desiatok prac, tykajucich sa klinic-
H. influenzae 6 . e L., . , . L
St aureus 4 kého vyuzitia originalneho klaritromycinu v lieCbe respirac-
Str. pneumoniae 6 nych infekcii ziskanych v komunite. Metanabzou prdc s pou-
Br. catharalis 3 Zitim origindlneho klaritromycinu v manazmente respiracnych
Str. pyogenes 1 infekcii v pediatrii sme zistili (4, 5, 6, 7, 10, 11, 12, 14, 16):
M. pneumoniae 4 Pocet a vek pacientov: takmer 10000 deti vo veku od 5
24 zdchytov u 17 deti mesiacov do 16 rokov.
Tabulka 4. Anfibiotickd lieh Sledované: klinicka ucinnost, neziaduce ucinky.
abuka A'T'é :0 1 ? techa ot Komparativne ATB: PNC, ampicilin/amoxicilin, amo-
y erapia pt:(;e xicilin/klavulanat, cefaklor, cefuroxim/axetil, cefadroxil,
pre . , . ,
sttastne 4 (cef. Il gen) klmd?mycm, aznrotnycmvt.. o o
po 0 Wsledky: rovnaka a lepSia klinicka ucinnost originalneho
klaritromycinu s porovnavanym ATB, v porovnani s PNC vys-
Taburka 5. Vysledky terapie Sia eradikdcia patogéna, vyrazne nizsi vyskyt neziaducich ucin-
vysledok poéet kov (najmdi GIT), lepsia compliance pacienta a rodica.
vyliedenie 38 Okrem antibiotickych ucinkov stoji za zmienku spome-
zlepsenie 3 nut aj tzv. neantibiotické vlastnosti makrolidovych antiin-
Zlyhanie 0 fektiv, a to ich: imunostimulaény a imunomodulaény efekt,
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protizapalové ucinky, znizenie produkcie sputa so zvyse-

nim jeho elasticity, zniZenie produkcie IL-8 a pod. (8).
Prezentovany subor detskych pacientov s respira¢nou in-

fekciou hornych, resp. dolnych dychacich ciest bol pred vyse-

trenim na tej ktorej odbornej ambulancii kliniky deti a doras-

tu vySetreny lekarom pre deti a dorast prvého kontaktu. K po-

uzitiu makrolidového ATB nas viedli aj nasledovné fakty:

» dvaja pacienti s tonzilofaryngitidou mali pozitivny ana-
mnesticky udaj o alergii na PNC

* 15 deti zo suboru bolo pred nasadenim klaritromycinu
neuspesne lieCenych inym ATB (chraneny aminopeni-
cilin, cefalosporin I. a II. generacie)

* tri zo Siestich vykultivovanych pneumokokov boli rezis-
tentné na testované betalaktamové antibiotika

» anamnéza, klinicky obraz, resp. RTG nalez u deti s in-
fekciou dolnych dychacich ciest

* u 4 deti s pneumoéniou bolo pozitivne sérologické vy-
Setrenie na Mycoplasmu pneumoniae (20 % pacientov
s pneumoéniou).

Zaver
Rozhodovaci proces a taktika ATB lieCby u pacientov
detského veku su zlozité.
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Odporuc¢ame zvazit nasledovné kritéria:

epidemiologicku situaciu v regione, v nemocnici...

zjavné klinické znamky bakterialneho infektu

zakladné laboratorne ukazovatele bakterialnej infekcie

odhad imunitného stavu pacienta

kauzalna lieCba podla znameho, resp. predpokladané-

ho agens

6. ATB prvej linie (peniciliny, cefalosporiny, v indikova-
nych pripadoch makrolidy).
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