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Anotacija

Macibu materials paredzets arsta, masas, arsta paliga, farmaceita un farmaceita asistenta
zinasanu papildinasanai par antibakterialas terapijas attistibas vesturi, problémam, kas saistitas
ar to lietoSanu un nakotnes izaicinajumiem, lai tiktu uzlaboti pacientu apriipes galarezultati.

Sis macibu materials ietver teorétisku parskatu par neadekvatu antibakterialo lidzeklu
lietoSanas c€loniem, to novérSanas iespgjam, rekomendacijas izplatitako infekcijas slimibu
arstéSana. Materiala ieklauts antibakterialo Iidzeklu raksturojums, to biezakas blaknes,
antimikrobas rezistences iemesli un veido$anas mehanismi. Sniegts ieskats pareizai un
atbildigai antibakterialai terapijai ipasam pacientu grupam un starptautiskas politikas veidoSana

jaunu antibiotiku izstrades un esoSo saglabasanas nakoSajam paaudz&€m jomas.



SAISINAJUMI

AB - antibiotikas

AMR - antimikrobiala rezistence

CrCl - kreatinina klirensa

CRO - C reaktivais olbaltums

DDD - definéta diennakts deva

ES — Eiropas Savieniba

GFR - glomerularas filtracijas atruma

GP — gimenes arsts (general practitioner)
Gram (+) — gram pozitivas baktérijas

Gram(-) — gram negativas baktgrijas

H2 receptoru antagonisti — histamina divi receptoru antagonisti
IgE — imunoglobulins E

I1S - iegurna iekaisuma slimiba

IM — intra muskulara ievadiSana

MGE - mobiliem genétiskiem elementiem
PBP - penicilina saistosais proteins

PVO - Pasaules veselibas organizacija

SIP - sadzive iegtta pneimonija

TID -

TMP / SMX - trimetoprima-sulfametoksazola

UCI — urincelu infekcija
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IEVADS

Infekcijas slimibu izp€te notiek jau gadsimtiem ilgi. JEdziens par slimibu, piemé&ram,
meéra, baku, holras un daudzam citam infekcijas izcelsmes slimibam radas jau senajam tautam.
Ilgi pirms miisu €ras tika veikti dazi elementarie piesardzibas pasakumi pret infekcijas
slimibam. Tomer Sie atseviskie novérojumi un drosmigie min&jumi bija loti talu no patiesam
zinatniskam atzinam (1).

Jau senaja Griekija dazi filozofi, pieméram, Tukidids (Thucydides), pauda prieksstatu par
infekcijas slimibu, kuru izraisa dzivi patogeéni ("izplatiSanos"), tacu Sie zinatnieki nevargja
apstiprinat savus pienémumus ar ticamiem faktiem. Vin$ saprata, ka cilvéki viens otram nodod
saslim8anu un tie, kas izdzivoja otro reizi nesaslimst (2).

Masdienas infekcijas slimiba vairs neuztveram ka naves spriedumu, tomér par spiti
antibiotiku un vakcinu attistibai, infekcijas slimibas joprojam ir nopietns sabiedribas veselibas
apdraud€jums un viens no izplatitakajiem naves c€loniem. Tam par iemeslu ir virusu, baktériju
un parazitu sp€ja laika gaita mainities un pielagoties. Ap 75% Sodienas patogénu ir zooniski,
kas nozime, ka tie sp€j parvietoties no dzivniekiem uz cilvéku un otradi (piem&ram, putnu
gripa).

Latvijas Slimibu profilakses un kontroles centrs atzist, ka antibiotiku rezistence ir
pieaugosa sabiedribas veselibas probléma Eiropas slimnicas un sabiedriba kopuma, kas kliist
arvien nopietnaka. Nepareiza antibiotiku izvéle un lietoSana rada mikroorganismu rezistenci
jeb noturibu pret antibiotikam. Rezistentas bakterijas izdzivo antibiotiku klatbtitn€ un turpina
vairoties, paildzinot slimibu vai pat izraisot slimnieka navi (3).

Ka liecina antibakterialo lidzeklu patérina dati, Latvija antibiotiku patérinS cilveku
arstéSanai ir viens no zemakajiem raditajiem Eiropas Savieniba. Ir svarigi So poziciju saglabat
vai panakt to, ka §is raditajs samazinas vél vairak, vienlaicigi panakot kvalitativu veselibas
apripes pakalpojumu picejamibu Latvijas iedzivotajiem (4).

Metodiska materiala mérkis ir sniegt veselibas apriipes specialistiem papildus zinaSanas
par neadekvatas antibakterialas terapijas iemesliem, rezistences c€loniem un mehanismiem
antibiotiku pielietoSanas izaicinajumiem, lai nodroSinatu iesp&jami labakus pacientu apriipes
galarezultatus individualam pacientam un nodroSinatu to efektivitates saglabasu sabiedribai
kopuma. Mérka 1stenoSana ietver sekojoSus uzdevumus:

1. Iepazistinat specialistus ar statistikas datiem un faktoriem, kas veicina neadekvatu

antibakterialo terapiju, to noverSanas celiem;

2. lepazistinat auditoriju ar antibakterialas rezistences veidoSanas mehanismiem, to

noversanas politiku ES un pasaules konteksta;
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Sniegt papildus zinasanas par antibakterialo lidzeklu raksturojumu un bieZakajam

blakném:;

Sniegt informaciju par antibakterialo Iidzeklu izmantoSanas rekomendacijam pie

biezak sastopamajam infekcijas slimibam un Ipasam pacientu grupam.



1. NEADEKVATA ANTIBIOTIKU LIETOSANA

Antibiotikas ir viena no rentablakajam mediciniskas icjaukSanas iesp&jam dzivibas
glabsanai gan cilvékiem gan dzivniekiem, kas ir veiksmigi izmantota (kalpojusi) jau ilgaku
laiku (5).

Sodien antibiotiku iedarbibu apdraud strauja rezistences palielinasanas (ABR), kas kopa
ar jaunu antibiotiku trilkumu tiek uzskatits par butisku globalu cilvéku un dzivnieku veselibas
draudu.

AMR probléma ir akcentéta ar1 Latvijas politikas planoSanas dokumentos. Sabiedribas
veselibas pamatnostadnu virsmeérkis ir palielinat Latvijas iedzivotaju veseligi nodzivoto dzives
gadu skaitu un noveérst priekslaicigu navi, saglabajot, uzlabojot un atjaunojot veselibu.

AMR jaskata “vienas veselibas” ietvaros — cilvéku un dzivnieku veselibas, partikas un ar1
vides aspekta. Rezistentas baktérijas var izplatities no viena organisma uz citu un no vienas
valsts uz citu. AMR neaptur geografiskas vai biologiskas robezas (6).

ABR attistibas galvenais virzitajspeks ir neracionala antibiotiku lietoSana. Saskana ar
Pasaules Veselibu Organizacijas (PVO) definiciju, zales ir jalieto “racionali” (t.i., pienacigi,
pareizi, precizi, atbildigi) atbilstosas zales, atbilstosa deva, (kas atbilst individualam prasibam),
atbilstosa (pareiza) laika, un par iesp&jami zemakam izmaksam sabiedribai un ar atbilstosu
informaciju (lietoSanas dokument€sana, ar1 pacienta (apriipétaja) informacijas sagatavoSana).

“Neracionals” (t.i., nepiem&rots, nepareizs, neprecizs) vai nevajadziga zalu lietoSana
notiek, ja viens vai vairaki no §iem nosacijumiem nav izpilditi. (6).

2015. gada antibiotiku paterins sisteémiskai lietoSanai Eiropas Kopienas valstis (t.i., arpus
slimnicam) bija - Griekija 36,1 diena (noteikta dienas deva (DDD)) uz 1000 iedzivotaju diena
(DDD / TID). Tikmér Niderlandé mazak neka tresdala no $1 apjoma - 10,7 DDD / TID. No
2011. Iidz 2015. gadam noveérota antibiotiku lietoSanas samazinaSanas tendence Somija,
Niderland€ un Zviedrija(5).

Apvienotaja Karalisté tika veikts pétfjums, kura analizéja gimenes arstu prakses
izrakstitas antibiotikas no 2013. — 2015. gadam. Taja konstatgja, ka 8,8% Iidz 23,1% no visam
antibiotiku receptém var tikt klasificétas ka nepiemérotas (nepamatotas).

Gadijumi, kuros biezak bija nepieméroti (nepamatoti) noziméjumi:

» iekaisis kakls (23,0% no visam nepiemé&rotajam recepteém)
* Kklepus (22,2%)
e sinusits (7,6%)

» ausu infekcija (akiita vidusauss iekaisums (5,7%).



Pétnieki secinaja: "Sis darbs parada, ka pastav nozimiga, neatbilsto$a (neadekvata)
antibiotiku izrakstiSana.” "Precizakas norades par nozim&umiem un dzilaka izpratne par
atbilstoSu antibiotiku lietoSanu ilgtermina lautu noteikt turpmaku to izrakstiSanas
samazinasanas potencialu (7).

Misdienas visa pasaul€ pret antibiotikam rezistentas infekcijas izraisa aptuveni 700 000
naves gadijumu gada. Paredzams, ka laika posma Iidz 2050. gadam Sis skaitlis sasniegs jau 10
miljonus, saistitas izmaksas pasaules méroga var pieaugt Iidz pat 100 triljoniem ASV dolaru, ja
netiks veikti nekadi pasakumi Katru gadu, tikai Eiropas Savieniba (ES), 25 000 pacientu mirst
sakara ar infekcijam, ko izraisa multirezistentas bakterijas, kas sabiedribai izmaksa aptuveni
1,5 miljardi eiro gada. Gaidams, ka Iidz 2050. gadam kumulativie zaud&jumi, kas raduSies
rezistences del sasniegs 2,9 triljonus ASV dolaru.

Lai atbilsto$i noverstu ABR draudus, ir svarigi izprast galvenos faktorus, kas Eiropa
izraisa neracionalu antibiotiku lietoSanu:

1) no sabiedribas atkarigie faktori:
e sabiedribas zinasanu un izpratnes trikums;
e piekluve antibiotikam bez receptes;
e tiek izmantotas antibiotikas, kas palikusas no ieprieksgjiem kursiem.
2) no veselibas apripes specialistiem atkarigie faktori:
e veselibas apriipes pakalpojumu sniedz€ju nepilnigds zinaSanas, nepietickama
informacija par antibiotisko lidzeklu lietoSanu un rezistenci;
e farmacijas industrijas ietekme;
e atras un pietickamas diagnostikas trilkums (nepieejamiba);
e arstu un pacientu mijiedarbiba (savstarpgja ietekme);
e farmaceitu zinasanu, attieksmes un izpratnes nepilnibas par antibiotisko lidzeklu

lietoSanu un rezistenci.

Sabiedribas zinasSanas, attieksme un parlieciba par antibiotiku lietoSanu ir noteicosie
faktori neracionalai antibiotiku lietoSanai. Jaunakais Eirobarometrs zinojums paradija, ka 34%
eiropieSu ir lietojusi antibiotikas vismaz vienu reizi 2016. gada. No ta var secinat, ka ir
japalielina sabiedribas informétiba par antibiotiku lietoSanu un rezistenci.

Piem&ram, 57 procenti nav informéti, ka antibiotikas ir neefektivas pret virusiem, un 44
procenti nezina, ka antibiotikam nav ietekme uz saaukstéSanos un gripu. Ir atSkiribas $aja joma
starp valstim un socialam grupam. Antibiotiku lietoSana ir augstaka (plaSaka) sabiedribas dala
ar zemaku izglitibas [imeni (39% salidzinajuma ar 32-33 %) un ekonomiski sliktakos apstaklos

(44% salidzinajuma ar 31%) Tomer tika paradits ari pret&jais Zviedrijas dienvidos, kur sociali
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ekonomiskais stavoklis ir labaks, tomér ir saistits ar augstaku antibiotiku lietoSanu, Ipasi
bérniem vecuma no 0 lidz 6 gadiem. Regionos ar augstu vid€jo gimenes ienakumu un augstu
nodarbinatibas Itmeni, bija novérota augstaka (plasaka) antibiotiku lietoSana neka citos rajonos.
Tas liecina, ka antibiotiku lietoSana b&rniem, dazos gadijumos palielinas kopa ar vecaku
labklajibas pakapi, bet to nevar izskaidrot tikai ar ekonomiskiem faktoriem. SalidzinosSais
Eiropas pétijums atklaja, ka visaugstakais nepareizu priekSstatu indekss, kas veicina
neadekvatu antibiotiku lietosanu bija Eiropas dienvidu un austrumu valstis. Eiropa lielaka ABR
izplatiba ir konstateta valstis, kur cilvékiem ir zemaks izpratnes limenis par So jautajumu.
Galvenais faktors Seit ir kultliras atSkiribas, sabiedribas attiecksme, uzskati un zinaSanas par
antibiotiku lietoSanu, rezistence un pasarstésanas.

Lietuvas pétijjums paradija, ka divam treSdalam dalibnieku bija nepietickams zinaSanu
limenis par antibiotikam, un, ka dalibnieki tiecas parvertét savas zinasanas, kas var paaugstinat
neadekvatu lietoSanu paSarsteéSanas apstaklos.

Saskana ar Eirobarometeru, informacijas avoti par antibiotikam ir atSkirigi valstis, bet
kopuma tikai 32 procenti eiropiesi pazinoja, ka ir sanémusi no arstiem informaciju par pareizu
antibiotiku lietoSanu. Kad jautaja, kur pédéjo 12 ménesu laika vini bija sanémusi informaciju
par pareizu antibiotiku lietoSanu -10% eiropiesu teica, ka ta nak no farmaceitiem, 27% no TV
reklamas, 26% no televizijas zinam, 19 % no avizém un 13 % no informacijas tieSsaiste.

Piekluve antibiotikam bez receptes ir neracionalas antibiotiku lietoSanas virzitajfaktors.
93% aptaujato eiropieSu pazinoja, ka pedejo antibiotiku kursu vini sanémusi pret recepti vai
tiesi no arsta. Tomer, neraugoties uz tiesisko reguléjumu, kas nosaka, ka antibiotikas jaizsniedz
tikai pret receptéem un visas dalibvalstis antibiotiku izplatiSana bez arsta nozimé&uma ir
nelikumiga (ar daziem iznémumiem, piem&ram, krémiem vai acu pilieniem, kas satur
antibiotikas), 4% eiropiesu zinoja, ka ieguvusi (lietojusi) pedg€jo antibiotiku kursu bez receptes.
Griekija tikai 79 procenti respondentu apgalvoja, ka ir sanémusi antibiotikas pret recepti vai
paradija, ka no 1198 respondentiem 7.5% atbild€ja, ka ir viegli iegadaties antibiotikas bez
receptes. Katalonijas pétijums (Spanija (2009)) paradija, ka antibiotikas bez receptes tika
pardotas 55 no 69 (79,7%) pétitam aptiekam, kuras tika prezentets simuléts urincelu infekcijas
(UC)) gadijums. Tomer jaatzist, ka Eiropas valstim ir atSkirigas pieejas pret nekomplicgétu UCI
arst€Sanu. Apvienotaja Karalistte (UK) UCI ir viens no visizplatitakajiem akiitajiem
mediciniskajiem stavokliem, kas veido 1-3% no visam vispar€jas prakses arsta (gimenes arsta)
konsultacijam gada. Lai uzlabotu pacientu piekluvi arst€Sanai un samazinatu konsultaciju skaitu

viena joma, Skotija farmaceiti tagad var piedavat antibiotikas nekomplicétu UCI arstéSanai.



Antibiotiku lietoSana bez receptes ieklauj arT iegadi interneta vai cita valsti, kas tiek
uzskatita par pieaugoSu problému. Ir daudzas starptautiskas tieSsaistes aptiekas, kas nelegali
darbojas arpus ES un, kas var piedavat pacientiem piegades pa pastu vai ar kurjeru.

Vel viens jautdjums ir pieaugosa piekluve arstiem internetd (pieméram, Kry Doctor
Zviedrija), kas sniedz tieSsaistes konsultacijas, izmantojot video konferences un var izrakstit
antibiotikas likumigi, bez tieSas mediciniskas parbaudes. Tas ir pienacigas parbaudes trikums
pirms antibiotiku nozim&Sanas, kas var novest pie neracionalas lietoSanas.

Eiropiesi izmanto antibiotikas, kas palikuSas no iepriek$€jiem kursiem. Dati no
Apvienotas Karalistes aptaujas, kura piedalijas 6983 majsaimniecibas, liecinaja, ka 19% no
aptaujatajiem ir antibiotiku atlikums no iepriek$&ja kursa. Receptes, kas paredzétas vairak neka
seSam dienam, veidoja 61% no atlikuSajam zaleém, turpretim receptes mazak neka tris dienas
veidoja 6% no atlikuSajam zalém. Pieradijumi liecina, ka ilgstoSa vai atkartota arstéSana ar
antibiotikam rada lielaku selektivo spiedienu uz normalu baktériju floru neka viens pilns
arstéSanas kurss, veicinot rezistentu celmu rasanos (5).

Latvija 2016. gada 87 % aptaujato noradija, ka AB iegiist no arstniecibas personas, ES
vidgji tie bija pat 93 %. Latvija 9 % respondentu noradija, ka AB ieguva aptieka bez receptes,
un tas ir ievérojami vairak neka citas ES valstis (4 %). 2013. gada Eirobarometra dati parada,
ka 92 % Latvijas iedzivotaju lietoja arstniecibas personas izrakstitas AB, 4 % lietoja majas
esosas AB un 3 % péd&jo AB kursu sanéma aptieka bez receptes (6).

Zalu izrakstitaji galu gala ir atbildigi par lémumu lietot antibiotikas un par antibiotiku
ievades veida izveli. Vinu zinasanas, attiecksme un tas, ka vini uztver antibiotiku lietoSanu un
rezistenci, var ietekmét izrakstiSanu.

Ir izskangjis viedoklis, ka arstu attiecksme un zinasanas nosaka antibiotiku izrakstiSanas
kvalitati. Spanu pétijuma rezultati liecinaja, ka bailes no infekciju izraisitam komplikacijam,
bezriipiga attieksme pret pacientiem un nepietickamas zinasanas par ABR ir faktori, kas saistiti
ar gimenes arstu (GP) izrakstitu antibiotiku lietoSanu. Tomeér Zviedrijas dati liecina, ka
samazinatais antibiotiku recepSu skaits Zviedrija nav palielindjis infekciju komplikacijas, kas
rodas, nearstgjoties ar antibiotikam. Piem&ram, mastoiditis sastopamiba bérniem, $kiet, nav
palielinajusies, neraugoties uz antibiotiku  recepSu samazinasanos. Nesen veiktaja
sistematiskaja parskatiSana tika pieradits, ka arsti kopuma uzskata, ka ABR ir nopietna
probléma, bet ne vinu tie$a tuvuma. To klinicistu skaits, kuri uzskatija, ka ta ir probléma vietgja,
valsts vai pasaules limeni, bija lielaks neka to skaits, kuri uzskatija, ka ta ir probléma vinu
prakses lItmeni. Kvalitativs petijums no Zviedrijas paradija, ka dazi GP neuzskata rezistenci par

problému ar ko vini saskarusies sava ikdienas praks€. Lai gan dazi GP apzinajas So problému,
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tam bija neliela ietekme uz vinu paSu praksi, uzskatot to par problému, kas konstatéta citas
valstis, citas valsts dalas vai slimnicas.

Nepietickama apmaciba par antibiotiku izrakstiSanu mediciniskas izglitibas laika un
turpmak kliniskas prakses sakumposma, ka ari nepietickama pastaviga profesionala
talakizglitiba karjeras laika var veicinat nepiemérotu antibiotiku izrakstiSanu. P&tijums, kura
piedalijas medicinas studenti no septinam Eiropas medicinas skolam, paradija, ka lielaka dala
studentu (74%) velas vairak izglitoties par antibiotiku terapiju. Aptauja, kura piedalijas piecas
Londonas slimnicas, tostarp 140 jaunakie arsti, konstatéts, ka tikai 5 —13% dalibnieku uzskata,
ka vinu iepriek$gja izglitiba par antibiotiku lietoSanu ir pietieckama. 60% no tiem, kas bija
beigusi pirmo rezidentiiras gadu, zinoja, ka velas iegiit papildu izglitibu par antibiotiku
izrakstiSanu, un vairak pieredz&juso arstu vidi Sis raditajs pieauga lidz 74% .

Tiek arT uzskatits, ka farmacijas industrijas ietekme palielina neracionalo zalu
izrakstiSanu. ES noteikumi par farmacijas produktu popularizéSanu nosaka, ka reklamai ir
jaatbilst apstiprinatajai zalu informacijai un ta nevar but maldinoSa. Taja ar1 noteikts, ka
dalibvalstis nodroSina, ka ir piemérotas un efektivas zalu reklamas uzraudzibas metodes. Tomér
tika apgalvots, ka pasaul€é pat valstis, kuras regulativajai uzraudzibai ir pietickami resursi,
ievérojami atSkiras tas, kada méra tie efektivi uzrauga farmacijas industrijas reklamu un
piemero tiesibu aktus ar atbilstosam sankcijam. Farmacijas produktu popularizéSana ietekmé
to, ka veselibas apripes specialisti izraksta un izsniedz zales. Daudzi pétijumi, kas ieklauti
sistematiska parskata, kas publicéts 2010. gada, paradija, ka arstu paklausana farmacijas
uznémumu informacijai ir saistita ar augstaku zalu izrakstiSanas biezumu, augstakam izmaksam
un zemaku zalu izrakstiSanas kvalitati. Tomer ir jaatzist ieklauto ptijumu neviendabigums.

Efektiva metode attiecibu attistiSanai, kas ietekmé@ izrakstiSanas izvéli, ir savstarpgjs
kontakts starp arstiem un tirdzniecibas parstavjiem. Patiesiba pardoSanas parstavji ir labi
apmaciti parliecinasanas un ietekmé&Sanas prasmés. Pétijuma, kura tika pétita pardoSanas
parstavju ietekme uz GP Bretana Francija, tika atklats, ka tie, kuri tikas ar tirdzniecibas
parstavjiem, biezak izrakstija Tavanic, Ketek, Izilox  (lévofloxacine/ moxifloxacine/
télithromycine), parakstot antibiotikas. So tris veidu antibiotikam Francija ir bijis lielaks
patérina limenis neka citas valstis, neskatoties, ka ir pieejamai labaki terapeitiskie varianti.
Nesen veikts pétijums no Vacijas paradija, ka arstiem, kuri biezi satika zalu pardoSanas
parstavjus, bija lielaks kopgjais recepsu skaits neka arstiem, kurus apmeklgja retak. Kvalitativa
pétijuma, ko veica Spanija, grupas diskusijas starp 33 arstiem tika pétiti GP ieradumi un
zinasanas attieciba uz antibiotikam, un to mérkis bija noteikt faktorus, kas var ietekmét zalu
izrakstiSanu. Tika pieradits, ka arsti piedeévéja loti skaidru ietekmi uz farmacijas produktu

popularizéSanu un reklamu, kad runa bija par antibiotiku izveéli. Dazi dalibnieki pazinoja:
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“Farmacijas nozares ietekme ir tik skaidra, ka, parstajot reklamét zales, ilgtermina jis ari
partraucat tas lietot.” “Farmacijas nozare mis pastavigi bombardg, jo vini joprojam apgalvo, ka
Sis ir jaunakais cefalosporins, labakais, kas ir ieteikts visas vadlinijas, lai arstétu [hronisku
obstruktivu plausu slimibu], un tie ir meli; un tap€c mums ir jacinas pret to.”

Galvena probléma, kas saistita ar nepareizu antibiotiku izrakstiSanu un lietoSanu, ir
pietickamu diagnostikas testu trikums, lai atri identificétu patogénu un ta jutibu pret
antibiotikam, orient&joSas antibiotiku izrakstiSanas vieta un nepiecieSamibas péc plaSa spektra
antibiotikdm. Parastai mikrobu kultliras noteikSanai un ta uznémibas pret antibiotikam
test€Sanai ir nepiecieSams laiks, turpretim vairuma gadijumu empirisko zalu izrakstiSana
vienmér notiek pirms mikrobiologisko rezultatu ieguves. Visas valstis dominé empiriska zalu
izrakstiSana, bet antibiotiku izvéle var tikt mainita uz Sauraku spektru situacijas, kad tiek
noteikta kulttira un péc tam, kad ir pieejami jutibas rezultati.

Daudzi pétijumi paradija arstu un pacientu attiecibu un sazinas nozimi antibiotiku
izrakstiSana. Kvalitativs petijums no Apvienotas Karalistes paradija, ka arsti parak augstu
novert&ja pacientu ceribas uz antibiotikam un izrakstija antibiotikas, lai saglabatu labas arstu
un pacientu attiecibas . Petijuma, kura tika aptaujati 1000 GP Apvienotaja Karaliste, tika
konstatets, ka 55% izjut spiedienu parakstit antibiotikas, pat ja nebija parliecinati, ka tas ir
nepiecieSamas, un 44% atzina, ka ir izrakstijusi antibiotikas, lai pacients var€tu aiziet péc
operacijas.

Lielaka dala no antibiotiku nozim&jumiem sisteémiskai lietoSanai primaraja apriipé€ gan
pieaugusajiem, gan berniem ir pie elpcelu infekcijam. Nevajadzigo zalu izrakstiSanas bieZums
pie elposSanas slimibam, kam antibiotikas ir nepiecieSamas reti, svarstas no 0,5 lidz 90 % .
Petijuma Polija tika konstateta parmeériga antibiotiku lietoSana primaraja apriip€, kur 50%
pacientu ar saaukstéSanos sanéma antibiotikas. Slimnicas lieto tikai 10 =20 % no visam
antibiotikam, tacu to lietoSanas intensitate ir krietni lielaka neka primaraja apripée. Slimnicas ir
galvenas vietas, kur tiek izmantotas jaunakas paaudzes antibiotikas, piem&ram, karbapenémi un
polmiksins. Pret karbapenémiem rezistentas invazivas Klebsiella pneumoniae izplatiba ir ciesi
saistita ar karbapen&ma lietoSanu. Tapec bazas rada dati, kas liecina, ka Eiropa katru gadu tiek
veikti vairak neka 1 miljons karbapenému nozimé&jumu.

Farmaceiti atverta tipa aptiekas un slimnicas sniedz konsultacijas (informé un paskaidro)
par zalu drosSu, efektivu un racionalu lietoSanu. PVO pétijums paradija, ka farmaceiti ir viena
no labakajam veselibas apriipes specialistu grupam, kas risina ABR. Aptiekam biezi ir pirma
saskare ar pacienta veselibas apriipes problému, un tam ir svariga loma, lai konsult&tu pacientus
par simptomatiku un paSapriipi bez antibiotiku lietoSanas vai nepiecieSamibu versties pie

medicinas specialistiem izmekleSanai. Dazas valstis zalu izsniegSana bez receptes joprojam ir
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izplatita prakse. Spanija veikts p&tijums paradija, ka farmaceiti norada uz problému, kas saistita
ar antibiotikam, kuras izsniegtas bez receptes, un tas saistibu ar ABR, ka citu iesaistito atbildibu
(arsti, zobarsti un Nacionalais veselibas dienests) un paklauSanos klientu prasibam, ka ari
farmaceitu talakizglitibas trabkumu. Rumanijas p&tijums, kura tika izvertta farmaceitu uztvere
un attieksme pret to lomu saistiba ar antibiotiku lietoSanu un rezistenci, paradija, ka farmaceiti
sava darbiba saskaras ar daudziem SkérSliem, kas saistiti ar antibiotiku lietoSanu, pieméram,
redzot, ka veselibas apriipes sistéma ietekmé& pacienta sp&u sanemt medicinisko aprupi.
Pacienta finansialajam stavoklim ir liela nozime antibiotiku paterina; tas savukart ietekmé
farmaceita lomu (5).

Politika, kas ietver vairaku pasakumu kopumu - higi€nas pasakumu veicinasana
arstniecibas iestades, nepamatotas AB izrakstiSanas noveérSana, tai skaita ievieSot AB pat€rina
parvaldibas programmas arstniecibas iestad€s, veicinot infekcijas slimibu adekvatu
diagnostiku, nodrosinot adekvatu infekcijas slimibas ierosinataju identifikaciju, ka ar1 veicinot
sabiedribas izpratni par atbildigu un piesardzigu AB lietoSanu, var saglabat 1,6 miljonus cilvéku

dzivibas 33 ESAOQO dalibvalstis Iidz 2050. gadam (6).

2. ANTIBAKTERIALO LIDZEKLU RAKSTUROJUMS

2.1.Antibakterialas terapijas attistiba

17. gs. beigas holandieSu dabaszinatnieks Anthony van Leeuwenhoek (1632-1723) veica
loti svarigu atklajumu - zobu aplikuma konstat&ja dazadus mikroorganismus. Tada veida tika
atklata neredzama mikrobu pasaule, no kuriem daudzi, protams, var€tu but ari slimibu
1zraisitaji. Bet pat p€c §1 atklajuma ideja par mikrobiem ka infekcijas slimibu patogéniem ilgu
laiku nesanéma nepiecieSamo zinatnisko pamatojumu, lai gan dazadas Eiropas valstis atkartoti
attistijas postosas epidémijas, panemot tukstoSiem cilvéku dzivibas. Praktiska nozime bija britu
zinatnieka Edvarda Jennera (1749-1823) darbam, kur§ izstradaja loti efektivu metodi
vakcinacijai pret bakam. FranCu zinatnieka Louis Paster (1822-1895) lielie atklajumi
parliecinos$i pieradija mikroorganismu lomu infekcijas slimibu attistiba. Pastéra darbi
izskaidroja infekciozo slimibu patieso izcelsmi, tie bija septisko un antiseptisko lidzeklu

eksperimentala baze, kas izcili attistfjas kirurgija. Jaatzimé, ka lidz devinpadsmita gadsimta
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vidum daudzas infekcijas slimibas, kas tika sauktas par ,,drudza” un “karstam”, vispar netika
diferencétas (1).

Svariga infekcijas slimibu izpétes sadala ir metozu izstrade to aktivai arsteSanai. Lai
arstetu pacientus ar malariju, ilgstosi tika izmantota hinina mizas izvilkums, un no 1821. gada
tika izmantots alkaloidinins, pirmais no kimijterapijas lidzekliem, kas iegits sintétiski. Hininu
plasi izmantoja malarijas profilaksei un arstéSanai. Tomer kimijterapijas attistiba ilgu laiku tika
aizkaveta. Tikai 1909. gada mediciniskaja praks€ paradijas arséna preparati (pirmais arsetins,
tad salvarsans, neosalvarsans u.c.), kas iegtti Vacija, un péc tam veiksmigi tika izmantoti
vedertifa, sifilisa, Sibirijas méra un dazu citu infekcijas slimibu arst€sanai.

20. gadsimta 30-tajos gados tika ieglti sulfonamida grupas sintetiskie preparati
(streptocids, sulfidins, sulfazols u.c.) un péc tam antibiotikas (1941. gada, penicilins, 1944.
gada, streptomicins, 1948. gada, hloromicetins, hloramfenikols) un to analogi, un vélak -
biomicins, terramicins, albomicins, tetraciklins, kolomicins, bicilins, nistatins un citi. Ipasi
svarigu lomu spél€ja anglu mikrobiologa Aleksandra Fleminga (1881 - 1954) novérojumi, kuri
1929. gada atklaja, ka zala pelgjuma Penicillium notatum buljona filtratiem ir iesp&ja kavéet
stafilokoku un vairaku citu Gram pozitivu (Gram (+)) bakteriju augsanu.

Paslaik antibiotikas ir butisks Iidzeklis, lai arstetu daudzas infekcijas slimibas. Jaunu

antibiotiku mekl&sana, to kliniskie p&tijumi turpinas.

2.2. Baktériju sistematika un laboratoriskie raditaji

Infekcijas var izraisit patogéni mikroorganismi, ka pieméram baktgrijas, virusi, paraziti
vai sénites. SaslimSanu var izplatit no vienas personas otrai parnesot to tieSa vai netiesa cela.

Endogéna infekcija — patogéns pieder pie nésataja normalas mikrofloras (adas elpoSanas
celiem un kunga zarnu trakta). Savukart, eksogéna infekcija izpauzas pec tieSas kontaminacijas
ar mikrobiologisko populaciju apkartgja vide, pieméram, gaisa, augsné un tideni. Partika var
atrast tadas baktériju sugas ka Salmonella enterica, S. aureus, Clostridium perfringens un
Clostridum botulinum, kas var izraisit saindé$anos ar partiku un gasroenteritu. Ari dzivnieki var
bt eksogéno infekciju avots (8).

Laboratoriski bakterijas tiek klasificétas Gram pozitivajas (Gram (+)) un Gram
negativajas (Gram(-)), balstoties uz iekrasoSanu $linas sienina. Gram (+) baktérijam $iinas siena
ir biezaka un nokrasojas ar kristalvioleto krasu. To citoplazmatiska membrana ir parklata ar

biezu peptidoglikana slani un lipoteihoiskabes k&des ir piestiprinats pie §iinas sieninas. Stinas
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sieninas kovalenti saistas ar petidoglikanu slani. Gram (+) baktérijam nav periplazmatiskas
telpas (8). Gram (-) baktgriju Stinas sieninas uzbuve ir planaka un daudz sarezgitakas uzbiives.
Tas sastav no vairakam kartam: citoplazmatiskas membranas, periplazmatiskas telpa,
peptidoglikana slana (planaks ka Gram (+) baktérijam) un asimetriskas argjas membranas (8).
Patogénas baktgrijas tiek klasificStas arT péc nepiecieSamibas izmantot skabekli (O2). Obligatas
aerobas bakterijas sp&j vairoties skabekla klatbutne. Savukart, anaerobas baktérijas iet boja
skabekla klatbiitné. To metabolisms ir pielagots zemiem oksidéSanas-reducéSanas procesiem

un dzivibai svarigie enzimi tiek inhibéti ar O2 (9).

2.1.tabula.
Bakteriju klasifikacija péc to uzbuves
Gram pozitivas Gram negativas
Aerobas Staphylococcus aureus Enterobacteriacae
Staphylococcus epidermidis - E Co!i .
o  Kilebsiella pneumoniae
StreptOCOCCUS pneumoniae ° Proteus mirabilis
e  Enterobacter cloacae

Streptococcus pyogens

Enterococci Pseudomonas aeruginosa
Cornybacterium diphteriae Nisseria meningitidis
Anaerobas Clostridium Bacteroides fragilis
Peptostreptococcus Prevotella
Atipiskas
Hlamidijas Mikoplazmas
Mikobakterijas Riketsijas

Leikociti — paaugstinati infekcijas, stresa, iekaisuma procesu gadijuma. Paaugstinats
leikocttu skaits var biit individuala Stinu skaita pieauguma dé] vai kombinacijas gadijuma.
Reaktivu leikocitozi var klasificet balstoties uz paaugstinatu balto asins kermeniSu tipa skaitu.
Neitrofila leikocitoze paradas, kad neitrofilie leikoctiti ir vairak par 7,5 x10%1. Parasti to izraisa
- akuta bakteriala infekcija vai sterils iekaisums/ audu nekroze (novero pie miokarda infarkta,

apdegumiem, traumam) (10).
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C reaktivais olbatums (CRO) — akitas fazes proteins, kas tiek sintezEts aknas.
Paaugstinats pie akiitas bakterialas un viralas infekcijas, ka ar1 pie autoimiinam saslim$anam,

postoperativi, pie dazam onkologiskam saslim$anam (leikémija, limfoma) (11).

2.2.tabula.
C reaktiva olbaltuma koncentraciju interpretacija
CRO koncentracija Interpretacija
0-5mg/L Norma
10 - 50 mg/L Var noveérot gan pie viralas, gan

bakterialas infekcijas, tadel ir jaizverte ari

kliniskie simptomi un citi raditaji (11).

>100 mg/L Visbiezak liecina par bakterialu infekciju,
ja  iepriek§ izslégti citi  iemesli

paaugstinatam CRO (11).

Prokalcitonins — ir seruma biomarkieris, kas palidz atpazit bakterialu infekciju no citiem
infekcijas veidiem vai iekaisumiem. Pacientiem ar apaksgjo elpcelu infekcijam prokalcitonins
var kalpot ka paligs antibakterialas terapijas kliniskaja izveértéSana. Prokalcitonina sintézi
izraisa bakt€riju endotoksini un citokini. Toties virusu infekcijas neuzrada prokalcitonina
raditaju paaugstinasanos. Tipiskas baktérijas, ka pieméram, S.pneumoniae vai Haemophilus

influenzae izraisa lielaku prokalcitonina pieaugumu neka atipiskas bakterijas (12).

16



2.3.tabula.

Prokalcitonina koncentracijas interpretacija bakterialas infekcijas gadijuma

Prokalcitonina koncentracija, ng/mL Ticamiba bakterialai infekcijai*
<0,1 Loti zema ticamiba
0,1-0,25 Zema ticamiba
0,25-0,50 Iespgjams
>0,50 Loti iesp&jams

*Interpretgjot janem véra ari citi iespgjami faktori, kas var paaugstinat prokalcitonina koncentraciju, un tikai
izslédzot Sos faktorus var interpretet infekcijas esamibu.

Mikrobiologiskie testi

Bakteriju jutibu atbilstosi konkr&tajam antibiotikam nosaka ar minimalo inhibgjoSo
koncentraciju (MIC), ta méra minimalo antibiotiku koncentraciju, kas joprojam ir sp&jiga
nomakt izolétas bakterijas augSanu. Praks€ ir izveidotas vairakas metodes ar ko noteikt

baktériju jutibu uz antibakterialajiem lidzekliem: Kirby-Bauer metode, Etests (13).
2.3.Antibakterialo lidzeklu farmakologiskais raksturojums

Pie antibakterialajiem Iidzekliem, kas iedarbojas uz Siinas sienu pieder beta laktama
antibakterialie lidzekli, glikopetidi, daptomicins un kolistins.

Beta laktama antibiotikas ir strukturali 1idzigi antibakterialie lidzekli. Pie tam pieder
penicilini un penicilinam Iidzigas vielas — cefalosporini, karbapenémi un monobaktami. To
darbibas mehanisma pamata beta laktama antibiotikas piesaistas pie penicilina saistosa proteina
(PBPs) un bloke skérsavienojumu veidoSanos peptidoglikana. Izjaukta morfogenéze boja siinu
daliSanas procesa svarigus notikumus un pavajinata $iinas sienina izraisa bakteriju Stinas 11zi un
navi. Beta laktamazes enzimus produce bakterijas, lai hidrolizétu beta laktama antibiotikas un
tas ir visizplatitakais Gram (-) baktériju rezistences mehanisms $ai antibakterialo Iidzeklu
grupai. Beta laktamazi raksturo péc ta, kuru beta laktamazes enzimu ta hidrolizeé — penicilinazes,
cefolospronazes, kloaksacillinaze u.c., ka ari ar pakapi ar kadu beta laktamazes inhibitori to
inhibeé. Beta laktamazes inhibitori tiek lietoti kombinacija ar beta laktama antibiotikam, lai
mazinatu beta laktamazes radito rezistenci un nodroSinatu pastiprinatu aktivitati pret dazam
beta laktamazi producgjosam bakterijam, ka piemeéram, MRSA, Enterococcus faecalis,
Haemophilus influenzae, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Bacteroides fragilis u.c.
(14).

17



Penicilini - katrs penicilins sastav no tiozilidina gredzena, kas piesaistits pie beta laktama
gredzena un tiek modificéts ar sanu k&des palidzibu. Beta laktama gredzens ir nepiecieSams, lai
nodroSinatu antibakterialo aktivitati. Sanu k&de izmaina farmakologiskas ipaSibas un
antibakteriala spektra aktivitati. Balstoties uz modific€to sanu kédi, tos var grupét vairakas
klas€s (Skat. antibakterialo jutibu pielikuma Nr 1).

Cefalosporini — katrs cefalosporins ir veidots ar divam sanu k&dém. Kodolu veido 7-
aminocefalosprinskabe, kas ir Iidziga pencilinu centram, iznemt to, ka beta laktama gredzens ir
savienots kopa ar 6 loceklu dihidrotiazina gredzenu nevis ar 5 loceklu tiazolidina gredzenu.
Tapat ka citas beta laktama antibiotikas cefalosporini inhibé PBP, tadgjadi kavgjot
petidoglikanu sintézi. Cefalosporini tiek klasificeti paaudzes starp kuram ir butiskas atSkiribas,
ka pieméram, katrai nakamajai paaudzei ir plasaks spektrs pret acrobajam Gram(-) baktérijam
(14) ( Skat.antibakterialo jutibu pielikuma Nr 2.).

Karbapenémi - struktiiras zina karbapenémi ir l1idzigi peniciliniem un ceflosporiniem.
Beta laktama gredzens ir savienots ar 5 loceklu gredzenu ar mainigdm sanu virkném.
Karbapenémi ir plasa spektra antibiotikas pateicoties to struktiirai:

1) molekulas ir mazas, kas lauj tam izmantot Gram(+) bakt€riju aréja membrana citas

poras nodroSiot daudz labaku piekluvi PBP;

2) To struktiira padara tos izturigus pret lielako dalu beta laktamazem;

3) Tie spgj piesaistities daudzu dazadu bakteriju PBP (14).

2.4.tabula.
Karbapenému antimikrobiala jutiba
Parenteralais antibakterialais | Antimikrobiala aktivitate
Iidzeklis
Imipenéms/cilastins Gram(+) S.pyogens, dazadi streptokoki,
— S.pneumoniae, vidgja aktivitate pret S.aureus, dazi
Meropenéms

enterokoki, Listeria monocytogenes; Gram(-)
Doripenéms Haemophilus influenzae, Nisseria spp,
Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa,
Anaerobas — Bacteroides fragilis, lielaka dala citas
anaerobas

Ertapenéms

Baktérijam ir visu laiku jaizmanto pieejamie resursi lai raZzotu jaunas molekulas, kas
nodroSinatu talaku bakteriju vairoSanos. Pieméram, jauni proteini tiek razoti visu laiku, iesaistot
mRNS sintézi no DNS géniem (transkripcija) un attiecigi proteinu veidoSanu no mRNS
paraugiem (translaciju). Ta ka Sie procesi ir vitali svarigi bakteriju attistiba, tad tie ir

antibakterialas terapijas mérkis. Sekojosi antibakterialie [idzekli ietekm@ bakteriju transkripciju
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un translaciju — rifamicini, aminoglikozidi, makrolidi, tetraciklini, hloramfenikoli,
klindamicins, linezolids, nitrofurntoini (13).

Makrolidi

Pie makrolidiem pieder eritromicins, klaritromicins un azitromicins. To darbibas
mehanisma pamata ir piesaiste pie 50S ribosomu apaksvienibas un proteinu sint€zes inhibésana
(14). Makrolidi ir aktivi pret Gram (+) bakt&rijam (dazas Streptococcus pyogens, dazi viridanu
streotokoki, dazas Streptococcus pneumoniae, S. Aureus), Gram (-) bakt&rijam ( Nisseria spp.,
dazas Haemophilus influenzae, Bordatella pertusis), atipiskajam baktérijam (Chlamydia spp.,
Mycoplasma spp., Legionella pneumophilia, dazam riketsiju sugam) (13).

Aminoglikozidi

Aminoglikozidi ir antibakterialo Iidzeklu grupa, kuras aktivitate ir uz koncentraciju
balstita, pret lielako dalu aerobajam Gram (-) baktérijam. Visbiezak sisteémiski lieto
gentamicinu, tobramicinu un amikacinu. Darbibas mehanisma balstas uz aminoglikozidu
piesaisti proteinu 30S apaksSvienibam bakteriju ribosomas, traucg€jot DNS nolasisanu (14).
Aminoglikozidiem antibakteriala aktivitate ir pret dazam Gram (+) bakterijam, lietojot tos
sinergiski ar citiem antibakterialiem lidzekliem (stafilokokiem, streptokokiem, enterokokiem,
Listeria monocytogens), Gram (-) bakteérijam (Haemophilus influenzae, Pseudomonas
aeruginosa, Enterobacteriacae), mikobaktérijam (13).

Ta ka bakterijas spgj vairoties atrak neka veidojas cilvéka imtina atbildes reakcija, ir
nepiecieSamas antibiotikas, kas kavé bakteriju DNS replikaciju un tadejadi baktériju
vairoSanos. Pie Sadiem lidzekliem pieder — sulfa zales (trimetoprims, sulfametaksazols un
dapsons), hinoloni, metronidazols (13).

Hinoloni

Hinolonu grupas antibakterialie lidzekli ieklauj orginalos hinolonu preperatus un fluora
derivatus — fluorhinolonus. Pie originalajiem hinoloniem pieder nalidiksinskabe un
oksolinskabe. Pie flurohinoloniem pieder levofloksacins, moksifloksacins, norfloksacins,
ciprofloksacins, ofloksacins. Darbibas mehanisms balstas uz to, ka hinoloni izjauc DNS
replikaciju, tadejadi radot baktericidu efektu. Hinoloni saistas ar enzima- DNS kompleksu
mijiedarbojoties ar DNS girazi, Il topoizomerazi un IV topoizomerazi. Piesaiste nelauj bakteriju
DNS replicéties un izraisa dubultsaiSu partruksanu (14). Hinoloniem ir plasa antibakteriala
aktivitate. To pluss ir aktivitate pret aerobajam gramnegativajam baktérijam. Galvenokart, tie
ir aktivi pret lielako dalu baktériju no Enterobacteriacae, Haemophilus spp., Nisseria spp. Tie
ir ar1 aktivi pret daziem stafilokokiem un streptokokiem, daudzam atopiskajam bakt&rijam, un

art dazam mikobaktérijam (13).
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2.4. Antibakterialo lidzeklu biezakas blakusparadibas

Antibiotikas var izraisit nevélamas zalu blakusparadibas un hipersensitivitates reakcijas,
izmantojot dazadus mehanismus.

Nevéelamas zalu blakusparadibas ir nelabvéligs medikamentu efekts, lietojot zales
normalas terapeitiskas devas. Hipersensitivitates reakcijas ir neveélamas zalu blakusparadibas,
kas veidojas imunologiski. Nevélamas zalu blakusparadibas izraisa vairak ka 3% no
hospitalizacijas gadijumiem un apgriitina stacionéto pacientu apripi 10-20% gadijumos. Zalu
hipersensitivitates reakcijas veido lidz pat 20% no nevélamajam zalu blakusparadibam un
kopgja populacija ir zinots par apméram 8% gadijumu. Adas reakcijas, ieskaitot izsitumus un
natreni, ir visbiezak zinotas hipersensitivitates reakcijas (15).

Beta laktama antibiotikas, kas aptver penicilinus, cefalosporinus, karbapenémus un
monobaktamus, ir antibiotiku grupa, par kuru visbiezak ir zinotas hipersensitivitates reakcijas.
Beta laktama nevelamas blakusparadibas tiek novérotas 5-15% pacientu. Sulfonamidi ir vél
viena antibiotiku grupa , kurai ir zinots par antibiotiku alergiju, nevélamas zalu blakusparadibas
ir dokumentgtas 2-10% gadijumos. Pacientiem, kuriem ir uzstadita sulfa alergija, ieprieks ir
bijusi alergija vai nu uz sulfonamidu antibiotikam, vai uz neantibakterialiem sulfonamidiem,
janem vera arl tas, ka nepastav korss-reaktivitate starp sulfonamida antibiotikam un ne
antibakterialiem sulfonamidiem. Sulfonamidu antibiotikas ietekmé T $tinu medi€tus izsitumus
un smagas nevélamas adas reakcijas (SCAR). TreSdala no zinotajiem Stivena DZonsona
sindroma un toksiskas epidermalas nekrolizes gadijumiem, kas dokumentéti elektroniskajas
sistémas, ir attiecinati uz sulfonamidu antibiotikam. Citas véra nemamas antibiotikas, kas ir
izraisijusas hipersensitivitates reakcijas, fluorhinoloni, makrolidi, tetraciklini un glikopeptidi.
Lai gan §ts antibiotiku grupas, galvenokart, izraisa adas reakcijas, glikopetids vankomicins ir
ar1 biezi sastopama antibiotika, kas iesaistas nelgE mediétas reakcijas un lidz pat 40% DRESS
sindroma gadijumos (15).

Beta laktama antibiotikas.

Nevélamas blakusparadibas uz peniciliniem ir relativi biezi, aprékinats, ka 3 — 10%
cilvéku ir alergiski uz §tm zalém. Penicilini var izraisit sliktu diiSu, vemsanu un caureju. Tie
tiek arT saistiti ar zalu izraisitu drudzi, izsitumiem, seruma slimibu, intersticialu neftitu,
hepatotoksicitati, neirologisko toksicitati un izmainam hematologija. Natrene, angioneirotiska
tiska un anafilakse var izpausties un ir attiecinamas ka tuilit€jas hipersensitivitates reakcijas.
No $im vislielakais risks ir anafilaksei, kas ir reta, bet dzivibai bistama reakcija. Pacienta
alergija uz vienu penicilinu ir jauztver ka alergija uz visiem peniciliniem un kross reaktivitate

var izpausties uz citam beta laktama antibiotikam (13). Pie agrinajam penicilinu alergijam
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pieskaita injekcijas vietas reakciju, seruma slimibu un aizkavétas T Stinu mediétas adas erozijas.
P&tTjumos uzrada, ka penicilinu reakcijas 0,5 — 5% paradas ievadisanas laika. Sobrid 5 — 15%
pacientu attistitajas valstis ir penicilinu alergija. Aminopenicilinus, ko saka lietot perorali 1970
gados, atpazist ka biezako izraisitajus zalu induc€tiem, novélotiem izsitumiem un zalu
mijiedarbibam, tie neregulari izraisa ari istas IgE mediétas reakcijas (15).

ASV cefalosprinu nevélamas zalu blakusparadibas ir dokumentétas 1 — 2% pacientu,
izsitumi ir viena no visbiezak mingtajam reakcijam (15). Reti cefalosporini izraisa talitgjas
hipersensitivitates reakcijas, ka piem&ram izsitumus, natreni vai anafilaksi. Aptuveni 5 — 10%
pacientiem ar alergiju uz penicilinu ar7 biis reakcija uz cefalosporiniem. Tadél pacientiem,
kuriem anamn@zg ir smagas tiilit€jas alergiskas reakcijas uz peniciliniem, ka pieméram, natrene
vai anafilakse, netiek rekomendéts lietot cefalosporinus. Citas retas blakusparadibas ieklauj
atgriezenisku neitropéniju, trombocitozi, hemolizi, caureju un paaugstinatus aknu funkciju
enzimus (13).

Karbapenému lietoSana tiek saistita ar smagam nevélamam blakusparadibam, ieskaitot
sliktu diiSu un vemsanu, caureju, izsitumus. Daudz smagakas komplikacijas, kas ir saistitas ar
karbapenému lietosanu, ir Iekmes. Lidz ar to pacientiem, kuriem jau ir kadas neirologiskas
slimibas un nieru mazsp€ja, pastav augstaks risks Stm komplikacijam un medikamenti jalieto
ar piesardzibu (13).

Makrolidi.

Makrolidi ir salidzinoSi dro$i medikamenti, izraisa relativi vieglas nev€lamas
blakusparadibas. Eritromicinm ir kunga zarnu trakta simptomi, ka pieméram slikta dasa
vemsana un caureja, bet klaritromicins un azitromicins parasti tiek panesti diezgan labi.
Eritromicins un klaritromicns ar1 inhibé citohroma P450 sistému, tadejadi ietekmé citu zalu
koncentraciju (13).

Tertaciklini.

Tetraciklini ari ir relativi dro$i medikamenti, bet vienm&r japatur prata dazas
kontraindikacijas. Viena no pamata lietam lietojot tetraciklinus ir, ka tie ir spécigi metalu jonu
(kalcijs) helatus veidojosas vielas. Tie var radit peleku lidz dzeltenigu aktivi augoSu zobu
nokraso$anu un nogulsné$anos kaulos. ST iemesla dél tetraciklinus nedrikst lietot griitniecém
un lieto loti piesardzigi berniem jaunakiem par 8 gadiem. Hipersensitivitates reakcijas tadas ka
izsitumi un anafilakse var rasties, bet reti. Tetraciklini tiek saistiti arT ar fototokscitati. Kunga
zarnu trakta blakusparadibas ka caureja, vemsSana un baribas vada Ciilas var tikt noverotas, ka

arT hepatotoksicitate (13).
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Klindamicins.

Vislielakas klindamicina nevélamas blakusparadibas, kas ir ierobeZojusas ta lietoSanu ir
Clostridium difficile kolits, tas izpauzas 0,01 — 10% pacientu, kas lieto klindamicinu.
Klindamicins iznicina daudzas normalas mikrofloras bakterijas zarnas, laujot savairoties

Cl.difficile, kas ir rezistenta uz klindamicinu. Vissmagaka kolita forma ir pseidomembranais

kolits (13).
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3. ANTIBAKTERIALA TERAPIJA

3.1.  Antibakterialo Iidzeklu lietoSanas vadlinijas biezako infekcijas slimibu gadijumos

2017. gada ir izstradats Eiropas komisijas zinojums “ES vadlinijas par antimikrobialo
lidzeklu piesardzigu lietoSanu cilveéku arstéSana”, kura ietverts noradijums izstradat un ieverot
vadlinijas visos posmos, kas varétu ietekmét antibakterialas rezistences veidoSanos.

Sadzive iegitas infekcijas, no kuram dala ir elpcelu un urincelu infekcijas, gan pacientu
skaita, gan komplikaciju dél rada nozimigu apgritinajumu lielai dalai veselibas apripes
sisttmu. Nepiem@&rotas antibakterialas terapijas del attistas kliniski simptomi un rodas
apdraudéjums pacientam.

Sadzive iegiita pneimonija (SIP) tiek definéta ka pneimonija, kas iegtita arpus slimnicas
vai ilgtermina apriipes iestades vai attistas slimnica ne vélak ka 48 stundas péc stacioné&Sanas.
Pneimonija ir viens no galvenajiem iemesliem piecauguSo hospitalizacijai un naves c€loniem
ASYV. Latvija 2015. gada sadu pacientu bija 8446, no tiem 4158 pacienti bija vecaki par 60
gadiem. Turklat mirstiba slimnicas posma $o pacientu grupa bija ~7 % (16).

Visizplatitakie elpoSanas sistémas patogéni, kam noveéro rezistences draudus, ir
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, atipiska Mycoplasma pneumoniae un dazi
Grama negativi patogéni, pieméram, Moraxella catarrhalis, Eschrerichia coli, bet
Pseudomonas aeruginosa un Acinetobacter baumannii (ipasi slimnicas) biezi ir rezistentas pret
loti daudzam antibiotikam (17).

Sarezgitaka probléma miisdienas nav pneimonijas diagnozes noteiksana, bet gan divi citi
uzdevumi:

e pneimonijas izsaucgja atra identifikacija,
e pneimonijas izsaucgja jutibas/rezistences pret antibiotikam noteiksana.

Vairakuma gadijumu diemzel klinicists nevar atri paveikt ne pirmo, ne otro uzdevumu, -
it Ipasi jau ambulatoros apstaklos. Tapeéc Sodien arsti pneimonijas slimniekam bez kavéSanas
uzsak empirisku antibakterialo terapiju. Velak, ja izdodas noskaidrot pneimonijas izraisitaju un
noteikt ta jutibu pret antibiotikam, ja ir nepiecieSamiba, veic atbilstoSu antimikrobas terapijas
korekciju (17).

Pacientiem ar vieglu slimibas formu, ko iesp&jams arst€t ambulatoros (skat. pielikumu
Nr.3) apstaklos, eksperti iesaka iekSkigi lietojamu Amoxicillin 500 mg tris reizes diena, ja ir
penicilina nepanesiba -  makrolidu grupas antibakterialos lidzeklus (clarithromycin,
erythromycin) vai ka alternativu doksiciklinu, ja vien pacientam nav smagu blakus saslimSanas

(komorbids pacients) vai citadu risku infic€ties ar penicilina rezistentu S. pneumoniae. Sados
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gadfjuma arst€Sana javeic vispirms ar perorali lietojamu beta-laktamu grupas preparatu
(amoxicillin, amoxicillin/clavulanate, cefuroxime), lietojot tos lielas devas, ka arT kombingjot
tos ar makrolidu grupas preparatiem (azithromycin, clarithromycin, erythromycin). Pieméram
— Amoksicilins 500 mg (3 reizes diend) vai amoksicilins / klavulanskabe (500/125 mg tris reizes
diena) plus makrolidu grupas medikaments (clarithromycin, erythromycin) (18).

Lai izvairitos no plaSa spektra antibiotiku parliekas izmantoSanas, sadzivé iegitas
pneimonijas gadijuma jaizmanto jaunas vertéSanas sist€mas, ar kuram izverté multirezistento
patogénu risku (17).

Augsejo elpcelu infekcijas arsteSanas rekomendacijas

NICE 2019. gada publiskoja: «Antimikrobialo zalu izrakstiSanas kopsavilkums par
biezako infekciju parvaldibuy, kura ietilpst rekomendacijas gan akts klepus, akiits sinusita,
iekaisuSa kakla (akiita), augS€jo un apaksejo urincelu, HOPS un citu akitu sadzivé iegiitu
infekciju gadijumos.

Visam antibiotiku izrakstiSanas strat€gijam pacientiem ar elpcelu infekcijas
(paslimit&josas) jadod:

* ieteikumi par pasSlimit&joSo slimibu dabisko norisi, ieskaitot vid€jo kop€jo slimibas ilgumu
(pirms un péc arsta apmeklejuma):

e akats vidusauss iekaisums: 4 dienas;

» akiits iekaisis kakls / akiits faringits / akiits tonsilits: 1 nedéla;

* saauksteSanas: 1,5 nedélas;

» akdts rinosinusits: 2 /2 nedélas;

» akiits klepus / akiits bronhits: 3 nedélas
* padomi par simptomu, tostarp drudza (ipasi pretsapju un pretdrudza lidzeklu) parvaldiSanu
(atbildigu lietoSanu) (35)

Augsgjo elpcelu infekcijas arstéSanas rekomendacijas (19) (skat. pielikuma Nr.4):

Ja antibiotikas netiek izrakstitas, pacientiem piedava (iesaka):

1. atkartoti apliecina, ka antibiotikas nav nepiecieSamas nekavgjoties, jo tas, visticamak,
nemazinas simptomiem, un no to lietoSanas var rasties blakusparadibas, piemé&ram,
caureja, vemsana un izsitumi;

2. atkartotu kliniska parbaudi (konsultaciju), ja stavoklis pasliktinas vai simptomi ieilgst.

Ja tiek izmantota aizkavétas (rezerves) antibiotiku izraksti$anas strat€gijas pienemsanas
pacientiem piedava:

1. atkartoti apliecina, ka antibiotikas nav nepiecieSamas nekavegjoties, jo tas, visticamak,
nemazinas simptomiem, un no to lietoSanas var rasties blakusparadibas, piem&ram,

caureja, vemsana un izsitumi;
24



2. 1ieteikumi par aizkavetu (rezerves) recepsu lietoSanu, ja simptomi nemazinas saskana ar
paredzamo slimibas gaitu vai ja simptomi pastiprinas; par atkartotu konsultésanu, ja ir
bitiska simptomu pasliktinaSanas (pastiprinasanas) neraugoties uz rezerves antibiotiku
lietoSanu. Aizkavetu (rezerves) recepti ar noradijumiem var vai nu izsniegt pacientam,
val atstat saskanota atraSanas vieta (vai attalinati sazinoties) no kuras ta japanem (vai
tiek sagatavota elektroniski) velak (17).

NICE vadlinijas antibakterialo [idzeklu izvele akiuita klepus gadijuma (skat. pielikuma Nr.4):

1. Pirmas izvéles antibiotika ir Doxycyclin 200 mg vienu reizi diena, péc tam 100 mg
vienu reizi diena 4 dienas (kopa 5-dienu kurss). Alternativas pirmas izvéles iesp&jai —
Amoxicillin 500 mg tris reizes diena, 5 dienas vai Clarithromycin 250 mg lidz 500 mg
divas reizes diend, 5 dienas vai Erythromycin 250 mg lidz 500 mg Cetras reizes diena
vai 500 mg lidz 1000 mg divas reizes diena, 5 dienas

2. Par devu pielagosanu specifiskam pacientu grupam (piem&ram nieru, aknu bojajumu
gadijumos) jaseko lidzi katra medikamenta noradijumiem. Ja nav noradits citadi, devas
tiek ievaditas iekskigi, lietojot tiilitgjas darbibas zales (ne prolonggtas darbibas).

3. Doksiciklinu nedrikst lietot grutnieces un sievietém reproduktiva vecuma jaapsver
griitniecibas iesp&ja. Griutniec€m prieksroka tiek dota amoksicilinam vai eritromicinam
7).

Antibakteriala terapija sakotn&jai empiriskai antibakterialajai terapijai pacientiem ar akiitu
bakterialu rinosinusttu (skat. pielikuma Nr.6 (19) un Nr. 7):

1. Fenoksimetilpenicilins 500 mg Cetras reizes diena, 5 dienas ir ieteicams sakotn&jai
empiriskai terapijai akiitas bakterialas sinusita arstéSanai pieaugusajiem.

2. Pacientiem ar augstu risku iegiit penicilinu rezistentu S. pneumoniae, pacientiem ar
smagiem simptomiem, vecakiem pacientiem, pacientiem, kas nesen (p&dgjos 3
meénesos) arstejusies slimnica, pacientiem, kuriem anamnéz€ ir antimikrobiala terapija
pedeja ménesa laika un iminkompromitétiem pacientiem jaiesaka amoksicilina /
klavulanskabes kombinacija - 500/125mg trs reizes diend, 5 dienas.

3. Pacienti, kas ir alergiski pret penicilinu: pacientiem ar 4. tipa paaugstinatu jutibu
(piem@ram, izsitumi), var apsvert doksiciklinu vai klaritromicinu vai eritromicinu.

(13).

NICE vadlinijas sakotngjai empiriskai antibakterialajai terapijai pacientiem ar iekaisusu
kaklu (akiitu) (skat. pielikuma Nr.8):

1. Pirma izvéle - Fenoksimetilpenicilins 500 mg Cetras reizes diena, 5-10 dienas

2. Alternativas pirmas izvéles iespgjai, ja ir alergija uz penicilinu vai ta nepanesiba -

Clarithromycin 250 mg lidz 500 mg divas reizes diena, 5 dienas vai Erythromycin
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250 mg lidz 500 mg Cetras reizes diena vai 500 mg lidz 1000 mg divas reizes diena,
5 dienas. Griitniec€m prieksroka tiek dota eritromictnam (17).

Akiitas nekomplicétas apakséjo urincelu infekcijas ambulatorai arst€Sanai sievietém
vecuma no 16 gadiem, kas nav griitnieces, var ieteikt $adas antibiotikas (skat. pielikuma Nr.9):
1. Nitrofurantoins- ieteicama deva: 100 mg viena ievadiSanas reize, divas reizes diena, 3

dienas vai trimetoprimu, ja zems rezistences risks 200 mg divas reizes diena, 3 dienas.

2. Fosfomicina trometamols - ieteicama deva: vienreiz€ja 3 g ievadiSana.
3. Pivmecillinam (penicillin) - sakotngja deva - 400 mg, péc tam - 200 mg tris reizes diena,
3 dienas

Antibiotiku izvéle gritniec€m un meiteném no 12 gadu vecuma (skat. pielikuma Nr.10):

1. Nitrofurantoins- ieteicama deva: 100 mg divas reizes diena, 7 dienas.

2. Amoxicillin (tikai tad, ja kultiras rezultati ir pieejami un jutigi) 500 mg tris reizes diena,
7 dienas vai Cefalexin 500 mg, divas reizes diena, 7 dienas
Fosfomicina trometamols - ieteicama deva: vienreizg€ja 3 g ievadiSana.

4. Asimptomatiskas bakteritirijas arst€Sanai var izveleties no nitrofurantoina, amoksicilina
vai cefaleksina, nemot véra jaunakos kulttras un jutibas rezultatus.

Antibiotiku izvéle virieSiem no 16 gadu vecuma (skat. pielikums Nr.11):

1. Trimetoprims, 200 mg divas reizes diena, 7 dienas

vai nitrofurantoins 100 mg divas reizes diena, 7 dienas.

2. Otra izvele, ja pacientam nav uzlabojumu péc 48 stundu terapijas vai pirmo izvéli nav
iespejams pielietot, apsveriet alternativas diagnozes un ievérojiet ieteikumus, kas
ietverti NICE vadlinijas par antibakterialu zalu izrakstiSanu pielonefrita (akiita) vai
prostatita (akiita) gadijumos.

Profesionals arstniecisks ieteikums ietekmé pacienta uztveri un attiecksmi pret savu
slimibu, ari iedomato nepiecieSamibu péc antibiotikam, jo 1paSi, ja izstasta par gaidamo
slimibas gaitu, tostarp par realu atveseloSanas laiku un pasa pacienta ricibu. Petijumi liecina, ka
pacientu apmierinajums primaraja apripé vairak ir atkarigs no efektivas savstarp&jas sazinas,
nevis no izrakstitas antibiotiku receptes, turklat antibiotiku izrakstiSana aug$€jo elpcelu

infekciju gadijuma nesamazina turpmako atkartotu vizisu skaitu (35).
3.2.  Izaicinajumi antibakterialo Iidzeklu nozimésana

Antibiotiku parakstiSana pacientiem ir &tiska dilemma arstiem, jo pacientu pasreiz&jas
veselibas vajadzibas ir jasabalansé ar bazam par ilgstoSu mikrobu rezistences ierobezoSanu
sabiedriba. Antibiotiku parmeériga lietoSana ir galvenais cel§ mikrobu rezistences attistibai.

Resursu trikuma apstaklos, sarezgita sociala realitate var ietekmét antibiotiku izrakstiSanu
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arstu vidd. Sie socialie faktori ir pacientu socidlekonomiska klase, pacientu pieprasijums péc
antibiotikam, konkurence starp praktikiem un intereSu konflikts, kas izriet no arsta socialajam
attiecibam ar vina pacientu (19).

Lai palidzétu veselibas apriipes specialistiem atrast kompromisu starp pacienta,
sabiedribas un savam dilemmam, starptautiskas organizacijas dazados Iimenos veicina §is
problémas atbildigu un sabalans&tu risinasanu, veidojot kompleksu atbalsta sistému objektivai
lémumu pienemsanai par antibakterialas terapijas izveli.

Eiropas Savienibas Oficialaja Veéstnesi (2017/C 212/01) ir publicéts Komisijas
pazinojums — “ES vadlinijjas par antimikrobialo lidzeklu piesardzigu lietoSanu cilveéku
arstéSana”, kuras apkopoti uzdevumi un noradijumi visam iesaistitam pusém — ES un
nacionalam institiicijam, veselibas apriipes profesionalu grupam (veselibas apriipes
organizatori, arsti — specialisti, primaras apriipes arsti, farmaceiti, masas, kontroles institiiciju
specialisti), sabiedribas un pacientu organizacijam, zinatniskam organizacijam un starptautiskai
sadarbibai (20).

Anibakterialo Iidzeklu uzraudziba (Antimicrobial Stewardship) ir definéta ka ,,optimala
izvéle” - devas un antimikrobialas terapijas ilgums arst€Sanai vai profilaksei un ir labakais
kliniskais iznakums ar minimalu toksicitati pacientam un minimalu ietekmi uz turpmako
rezistenci. Antimikrobialas uzraudzibas mérkis ir 3 pakapju:

Pirmais mérkis ir izvéléties pareizu devu un ilgumu. DZozefs un Rodvolds rakstija par ,,4
D optimalai antimikrobialai terapijai” - pareizas Zales, (Drug) pareiza Deva, De-eskalacija uz
patogénu veérstai terapijai (antibakteriala lidzeklis ar visSaurako spektru, kur§ ieklauj
izraisitaju) un pareizu terapijas ilgumu (Duration of therapy). Optimala apripe nodrosina, ka
inficétajam pacientam nozimé pareizu antibakterialu arsteSanu - tadu, kam ir vismazaka
varbiitiba nodarit kait€jumu (t.i. izraisot rezistenci pacientam vai vina kontaktpersonam).
Papildu ieguvums no programmas, kuras mérkis ir optimizet antibiotiku lietoSanu, ir izmaksu
ietaupTjumu, jo tiek izmantotas mazak devu un izvélctas I&takas antibiotikas.

Otrais mérkis ir noverst antibakterialo Iidzeklu parmérigu un launpratigu lietoSanu. Gan
slimnica, gan ambulatora arsti licto antibiotikas, ja tas nav nepiecieSamas - lieto pacientiem ar
virusu infekcijam, neinfekcijas procesiem (piem&ram pacientiem ar drudzi pie pankreatita),
bakterialas infekcijas, kuras nav jaarst€ ar antibiotikdm (piem&ram, mazs adas absceses, kas ir
atrisinams ar iegriezumu un drenazu) un bakteriju kolonizaciju (pieméram, pozitivs urina
mikrobials tests pacientam ar urinptsla katetru). Antibiotikas ir ar1 bieZi nepamatoti izmantotas,
pieméram, loti izplatits scenarijs ir plasa spektra antibiotiku lietoSana sadzive iegiitu infekciju
terapija un nesp€ja pielagot antibiotikas saskana ar mikrobu jutibas testu datiem, tadgjadi

saglabajot pacientam terapiju, uz kuru izraisitajs nereag€, vai izmantojot parak plasa spektra
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antibakterialos lidzeklus, kur pietiktu ar Saura spektra medikamentiem. Launpratiga antibiotiku
nozimé&Sana ir griitak defin€jama, bet §is termins var but attiecinams uz viena antibakteriala
lidzekla prioritaru izveli par citiem, ko sekméjusi farmacijas kompanijas agresiva darbiba.
TreSais mérkis ir samazinat rezistences attistibu. Gan individuala pacienta Iimeni, gan
sabiedribas limeni, antibiotiku lietoSana maina jutiguma modelus. Pacientiem, kas paklauti
antibiotikam, ir lielaks risks kliit koloniz&tiem vai inficétiem ar rezistentiem organismiem.
Nesena sistematiska parskata un metaanalizes par ambulatoru antibiotiku nozime&sanu secinats,
ka izplatitako (biezak lietoto — common) antibiotiku lietoSana bija saistita ar ievérojamu
antibiotiku rezistences attistibas risku, Iidz 12 méneSiem péc antimikrobialas terapijas

lietoSanas (21).
3.3.  Antibakterialo Ildzeklu lietoSana stacionaras arstniecibas iestades

Ar veselibas apripi saistitas infekcijas Eiropas Savienibas dalibvalstis, kas ir sekas
nepietiekosi droSai mediciniskai apripei, ietekmé vienu no 20 slimnicas pacientiem katru gadu
(kopuma 4.1 miljonu pacientu gada (2010. gada dati)). Tiek I&sts, ka Eiropa 3.5% lidz 14.8%
(vidgji 7.1%) no hospitalizétiem pacientiem tiek diagnosticéta nozokomiala infekcija.(22) Cetri
visbiezak izplatitie infekcijas tipi ir urincelu infekcijas (27%), dzilo elpcelu infekcijas (24%),
infekcijas péc kirurgiskas iejauksanas (17%) un ar asinsriti saistitas infekcijas (10.5%). Turklat
§ts infekcijas ir griiti arst€jamas to izraisitaju antimikrobialas rezistences dél (23).

Vadlinijas hospitalas infekcijas profilaksei ieklauj plasu procesu kopumu - inficéta
pacienta atru identificéSanu, izoléSanu, personala higiénas prasibu stingru ievéroSanu (ietverot
pastiprinatu roku dezinfekciju, aizsargt€rpa un masku lietoSanu), telpu un iekartu tiriSanu un
dezinfekciju, potencialo infic€Sanas risku pastiprinatu uzraudzibu (pieméram, i/v un urinkatetru
lietoSana), standartiz&€tu protokolu izstradi atkariba no potencialajiem infic€Sanas riskiem
(pieméram, apdegumu, imtinkompromit&tu pacientu apriipei), plaSas daudzprofilu specialistu
komandas iesaisti procesos un, protams, atbilstoSas antibakterialas terapijas pielictosanu (24).

Slimnica ieglita pneimonija ir biezi iespgjama komplikacija, ta var rasties vélak ka 5
dienas péc hospitalizacijas, un to izraisa slimnica ieguitas bakterijas, pieméram, P. aeruginosa,
Acinetobacter spp., pret antibiotikam rezistentas enteralas gramnegativas bakterijas un MRSA,
ka arT arT Legionella pneumophila. Sakotng&jas empiriskas terapijas izvéle $aja gadijuma ir Tpasi
svariga, jo nepiemérota arstéSana (pieméram, antibiotikas, kas nav efektivas pret izraisitaju) ir
saistita ar paaugstinatu mirstibu, pat tad, ja turpmaka antibakteriala terapija tiek pielagota
atbilsto$i mikrobu jutibas testam. Lai palielinatu iesp&jamibu, ka tiek lietots vismaz viens
lidzeklis, kas ir efektivs pret loti rezistentam bakterijam, kas izraisa $ada veida pneimoniju,

ieteicama kombinéta terapija, izmantojot antibiotikas no vismaz divam dazadam klasém.
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Turklat Siem lidzekliem vajadz&tu biit iedarbigiem pret P. aeruginosa, kas ir viens no visbiezak
sastopamajiem slimnica iegiitas pneimonijas c€loniem(10). Ieteicamie arst€Sanas rezimi vidgji
smagos gadijumos ietver cefalosporinus (ceftazidime, ceftriaxon cefepime), karbapenémus
(imipenem, meropenem) vai piperacilinu/tazobaktamu kombinaciju. Pacientiem, kuriem ir
aizdomas par inficéSanos ar MRSA, terapijai japievieno vancomycin vai teicoplanin, linezolid
(skat.pielikuma Nr.12) (13).

3.4. Antibiotiku rezistence

Antibiotiku rezistence ir globala veselibas probléma. Ir aprékinats, ka 10 miljoni cilvéku
2050. gada nomirs dél antibakterialas rezistences. Antibiotiku izrakstiSana primaraja apripé€ ir
loti augsta, lai gan daudzas situacijas, kuras tas tiek izrakstitas (ka piem&ram, akiitas respiratoras
infekcijas), antibiotikas sniedz minimalu efektu (25)(26). Rezistenci noteicoSie geni,
galvenokart kombinacija, un multi-zalu rezistentie (MDR) patogéni izplatas ar neparedzamu
atrumu. Labi zinamie rezistences n€sataji ar augstu klinisko ietekmi ir Gram (+) organismi
Staphylococcus aureus un Enterococcus spp., neskatoties uz to, tie joprojam ir arst€jami ar
jaunakajam alternativajiem antibakterialajiem lidzekliem. Dazas Gram (-) baktgrijas, it seviski,
E.coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa un Acinetobacter spp., ir attistijusas
rezistenci uz lielako dalu vai visam pieejamajam antibiotikam (27).

Multi-zalu rezistentie patogéni (multi drug resistence -MDR) tiek definét, ka neuznémiba
uz antibiotikam ir attistijusies vismaz uz vienu zalu vielu tris vai vairakas antibakterialo [idzeklu
grupas (28).

Ekstensivie-zalu rezistentie patogéni (extensive drug resistence XDR) tiek definéti, ka
nejutigums pret vismaz vienu vielu visas, iznemot divas vai mazak antimikrobialo lidzeklu
grupas (respektivi, patogéni joprojam ir jutigi tikai pret vienu vai divam grupam) (28).

Pandrug- rezistents (PDR) tiek definéts ka nejutigums pret visam vielam visas
antibakterialo Iidzeklu grupas (28).

Kliniskas efektivitates priekSnoteikums ir antibiotiku aktivitate pret baktériju
patogéniem. Saja gadfjuma antibiotiku aktivitate pret baktériju patogéniem tiek mérita ar
standartiz€tam laboratorijas metodém jutibas un rezistences noteikSanai.

Baktériju celmu klasifikacija uz jutibu vai rezistenci notiek balstoties uz references
veértibam — minimalajai inhib&josai koncentracijai (MIC), kas noraditi ka kliniskie breakpoints
(29).

Biokimiskie mehanismi péc kuriem veidojas bakteriju rezistence uz antibakterialajiem

lidzekliem ir:
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e Antiobiotikas inaktiv€joSu enzimu klatbtitne

e Modifikacijas (mutacijas vai péc translacijas mehanisms, kas samazina
antibiotiku piesaisti pie mérka) antibiotiku mérka vietas(piesaistes vietas)

e Funkciju, kas atkarigas no antibiotiku darbibas mérka, apieSana ar alternativiem
enzimiem, kas nav jutigi uz antibiotikam

e Samazinata antibiotiku uznemsana §linas, samazinatas caurlaidibas Siinas siena
del (29).

Ja rezistences mehanisms ir un funkciong lielakaja dala baktériju sugas celmos, tad suga
tiek klasificeta ka iek$€ji rezistenti pret antibiotikam, ko ietekme Sis mehanisms. legtta
rezistence paradas, kad celmi no jutigam sugam iegiist vienu vai vairakus rezistences
mehanismus. legiita rezistence nav paredzama no sugas identifikacijas un in vitro testéSanas
mérkis ir identificét ieglito rezistenci starp patog€niem, kas izol&ti no kliniskajiem paraugiem,
lai spétu izveleties atbilstosu antimikrobialo terapiju. legiito rezistenci var izraisit hromosomu
génu mutacijas vai rezistences noteicoSo faktoru iegiiSana ar horizaontalo génu parnesanas
mehanismu. Parnesamie rezistences géni parasti tiek parnesti ar plazmidam vai cita veida
mobiliem genétiskiem elementiem (MGE), un tiem ir batiska loma antibakterialo Iidzeklu

rezistences attistiba (29).

3.5. Pareiza un atbildiga antibakteriala terapija ipasam pacientu grupam

Infekcijas slimiba ir galvenais naves c€lonis treSdalai 65 gadus un vecakiem cilvekiem,
ka arm daudziem citiem. Tai ir ari izteikta ietekme uz saslimstibu gados vecakiem
picaugusSajiem, kas saasina jau eso$as slimibas un izraisa organisma funkciju pasliktinaSanos.
Daudzu medikamentu uzstik§anas metabolisms un izdali$anas ir izmainita ar vecumu. No visam
farmakokinétiskajam izmainam, kas novérotas gados vecakiem cilvékiem vissvarigakais ir
glomerularas filtracijas atruma (GFR) jeb kreatinina klirensa (CrCl) samazinasanas (30).

Vienkarsais ieteikums “sakt ar zemako devu un paaugstinat pakapeniski” ir piemerots
lielakajai dalu medikamentu dozg€jot vecakiem pacientiem, bet ne antibiotikam. Dazi
antimikrobialie [idzekli (piemé&ram, fluorhinoloni), kam ir no koncentracijas atkariga aktivitate,
darbojas vislabak, ja zalu limenis parsniedz minimalo inhib&joSo koncentraciju, un ir butiski
panakt veiksmigus rezultatus gados vecakiem pieaugusajiem. Turklat parskatitie “breakpoint”,
ko izmanto, lai noteiktu jutibu pret penicilinu, amoksicilinu un citam beta laktama antibiotikam,
ir balstiti uz seruma Iimeni, kas sasniegts, lietojot ieteicamo diapazona augstakas devas.

Tadgjadi ir svarigi, lai gados vecaki pacienti ar nopietnu infekciju sanemtu pirmo antibiotikas
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devu augstakaja [imeni ar zinamu drosibas profilu, un turpmako devu, lai uzturétu zalu Iimeni
terapeitiskaja diapazona. Ja iesp&jams, japarbauda zalu Iimenis, lai izvairitos no toksicitates vai
Subterapeitiskas devas. Tas ir 1pasi svarigi antibiotiku koncentracijai, kuram ir Saurs
terapeitiskais indekss, pieméram, aminoglikozidi, ar paaugstinatu risku pacientiem ar
samazinatu GFR (30).

Pacientu lidzestiba noteiktajam zalém var bt ierobeZota daudzu faktoru dél, kas biezak
sastopami gados vecakiem pieaugusajiem, tostarp slikta kognitiva funkcija, traucéta dzirde vai
redze, polifarmacija, blakusparadibas medikamentiem un ekonomiskie jautajumi (nespé€ja
atlauties lietot zales) (30).

Gados vecakiem pacientiem mijiedarbibas ar antibiotikdm var but daudziem
medikamentiem, Tpasi tiem medikamentiem, kuriem ir Saurs terapeitiskais indekss. SekojoSiem
medikamentiem ir nove€rotas nozimigas mijiedarbibas ar parasti izrakstitam antibiotikam:
digoksins, varfarins, oralie pretdiabéta lidzekli, teofilins, anatcidi un H2 receptoru antagonisti,
lipidus pazeminoSie Iidzekli, lipofilie beta blokatori un nedihidropiridina kalcija kanalu
blokatori (30).

Mijiedarbibas virziens var bt griiti prognoz&jams un var biit pat divfazisks (piem&ram,
rifampins palielina dazu zalu koncentraciju sakotngji, bet aknu enzimu indukcija dazu dienu
laika var samazinat zalu koncentraciju). Atrofisks gastrits un H2 blokatoru vai protonu siikna
inhibitoru lietoSana var samazinat dazu antibiotiku (piemé&ram, itrakonazola) absorbciju. Zalu
mijiedarbiba, pieméram, fluorhinoloni un antacidi, var ari samazinat antibiotiku absorbciju
(30).

Griitnieces

Bakteritirijas sastopamiba gritniec€m ir aptuveni tada pati ka sievietem, kas nav
griitnieces, tomér atkartota bakteriiirija ir biezaka gritniecibas laika. Turklat pielonefiita
biezums ir lielaks neka vispargja populacija, iesp&jams, sakara ar fiziologiskam izmainam
urincelu griitniecibas laika. Asimptomatiska bakteriiirija rodas 2 lidz 7% griitnieCu. Tas parasti
notiek grutniecibas sakuma, tikai aptuveni ceturta dala gadijumu konstatéti otraja un tresaja
trimestr1. Faktori, kas saistiti ar lielaku bakteriiirijas risku, ir ieprieks$€ja urincelu infekcija,
ieprieks pastavoss cukura diab€ts, paaugstinata paritate un zems socialekonomiskais statuss.
Bez arstéSanas 20 11dz 35% gritniecu ar asimptomatisku bakteriiiriju gritniecibas laika attistis
simptomatisku urincelu infekciju (UCI), ieskaitot pielonefritu. Akiits cistita paradas aptuveni 1
11dz 2% griitniecu, un aplésta akiita pielonefrita sastopamiba griitniecibas laika ir 0,5 lidz 2%.
Vairums pielonefrita gadijumu paradas otraja un tresaja trimestri (31).

Asimptomatiska bakteriiirija griitniecibas laika palielina pielonefrita risku un ir saistita ar

nelabveéligiem griitniecibas rezultatiem, pieméram, priekslaicigu dzemdibu un zema dzims$anas
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svara zidainiem. Antimikrobiala arst€Sana samazina turpmakas pielonefrita attistibas risku un
ir saistita ar uzlabotiem griitniecibas rezultatiem (31).

Asimptomatisku bakteriiriju arsté ar antibiotikam, kas ir pielagota patogéna jutibai.
Iespgjamas antibiotikas ir beta-laktama, nitrofurantoins un fosfomicins. Izvéloties
antimikrobialo Iidzekli, janem véra ari droSiba griitniecibas laika (ieskaitot konkr&to
griitniecibas posmu). Optimals antibiotiku ilgums asimptomatiskai bakteriirijai ir neskaidrs. Lai
mazinatu augla antimikrobialo iedarbibu, ieteicams lietot Tsus antibiotiku kursus. Isa kursa
antibiotiku terapija parasti ir efektiva, lai izskaustu asimptomatisku gritniecibas bakteritriju,
lai gan vienreizg€jas devas reZims var nebiit tik efektivs ka nedaudz ilgaks rezZims. Lidz 30%
gadijumos péc 1sa terapijas kursa nav iesp&jams atbrivoties no asimptomatiskas bakteritirija.
Tadgjadi atkartota kultira parasti ir ieteicama ka kontrole, ko var veikt ned€lu péc
asimptomatiskas bakteritirijas terapijas pabeigsanas (31).

Drosakais veids ir izmantot antibiotikas, kuram griitniecibas laika ir labi zinami drosibas
profili, un ierobezot antibiotiku lietoSanu gadijumos, kad nav drosakas alternativas (31).

Penicilini (ar beta-laktamazes inhibitoriem vai bez tiem), cefalosporini un aztreonams ir
droSi griitniecibas laika. Tomér zales ar loti augstu proteinu saistiSanos, piemé&ram,
ceftriaksonu, var biit nepiemérotas diena pirms dzemdibam, jo ir iesp€jama bilirubina
parvietoSanas un talakas komplikacijas. Dazi pétjjumi ar karbapenémiem pieradija, ka
imipenéma-cilastatina ietekme uz augli ir nelabveliga, tapéc meropenéms, ertapenéms vai
doripenéms ir izvéles karbapenémi lietoSanai gritniecibas laika. Fosfomicinu parasti uzskata
par droSu griitniecibas laika. Vairakos pétijumos ar vienreiz&€ju fosfomicina devu griitniecibas
laika tas bija labi panesams, un netika noveérota nevélama ietekme uz augli. Nitrofurantoinu
biezi lieto gritniecibas laika, lai gan pastav dazas iesp&amas kontrindikacijas. Vélams ir
izvairities no nitrofurantoina lictoSanas pirmaja trimestri, ja ir piecjamas citas droSas un
efektivas antibiotikas (31).v

Trimetoprima-sulfametoksazola lietoSana parasti ir ierobezota Iidz griitniecibas vidum,
izvairoties no pirma trimestra un pedéjam nedélam. Pirmaja trimestr parasti jaizvairas no
trimetoprima, jo tas ir folskabes antagonists, izraisa trauc€tu embriju attistibu eksperimentos ar
dzivniekiem. Tomeér tas nav pieradits teratogéns cilvékiem. Sieviettm griitniecibas laika
regulari tiek ordinéta folijskabe; tas var biit 1pasi svarigi tiem, kas lieto trimetoprimu. No
sulfonamidiem ir jaizvairas péd&jas dienas pirms bérnina dzimSanas, jo tas var izspiest
bilirubinu no plazmas saisto§am vietam jaundzimusajam, teor&tiski palielinot kernicterus risku,
lai gan nekad nav zinots par kernicterus, kas saistits tikai ar utero sulfonamida iedarbibu (31).

Aminoglikozidi tiek saistiti ar ototoksicitati péc ilgstoSas iedarbibas uz augli, un tadel

jaizvairas, ja vien nepanesamiba vai rezistence nelauj izmantot mazak toksiskus Iidzeklus (31).
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Tetraciklinus nedrikst lietot, un fluorhinoloni parasti netiek lictoti griitniecibas laika (31).

3.6.  Antibakterialo lidzeklu nakotne

Skatoties nakotng, ir divi virzieni, ko nepiecieSams attistit — pirmais un galvenais —
veicinat mikrobu rezistences attistibas ierobeZoSanu un atbildigu antibakterialo Iidzeklu
lietoSanu, otrs — jaunu antibakterialo Iidzeklu izstrade, p&tnieciba un ievieSana praksg.

Atbildiga un piesardziga antimikrobialo Iidzeklu izmantoSana gan cilvéku, gan dzivnieku
pienémusi jaunu ricibas planu “Eiropas “Viena veseliba” ricibas plans pret antimikrobialajiem
lidzekliem izveidojusas rezistences apkaroSanai” . Mingétais ricibas plans balstas uz pieeju
“Viena veseliba”. Ar terminu “Viena veseliba” saprot principu, kas atzist, ka cilvéka un
dzivnieku veseliba ir savstarp€ji saistitas un ka slimibas tiek parnestas no dzivniekiem uz
cilvéku un otradi un tas jaapkaro gan viena, gan otra joma. Vienas veselibas pieeja aptver ari
vidi, kas ir v@l viena saikne starp cilvékiem un dzivniekiem un lidziga veida potencials jaunu
rezistentu mikroorganismu avots. STricibas plana virsmérkis ir saglabat iesp&ju rezultativi arstét
cilveku un dzivnieku infekcijas slimibas. ST ricibas plana galvenie darbibas pilari ir - 1. padarit
ES par labas prakses regionu antimikrobialas rezistences (AMR) ierobezo8ana, ievieSot labaku
AMR ierobezoSanas pasakumu koordinaciju un uzraudzibu, ka ari efektivakus kontroles
pasakumus; 2. veicinat zinatni un inovaciju ievieSanu; 3. veicinat ES centienus vispasaules
méroga, iesaistoties vispasaules méroga aktivitatés AMR ierobeZo$anai. ST ricibas plana
aktivitasu ievieSanai EK 2017. gada izveidoja AMR vienas veselibas sadarbibas tiklu, iesaistot
valdibu parstavjus, cilvéku veselibas, dzivnieku veselibas un vides aizsardzibas joma, ka ar1 ES
agentiras, kas nodarbojas ar zinatnes attistibu cilvéku un dzivnieku veselibai (ECDC, EMA un
EFSA).

Eiropas Ricibas plans Antimikrobas rezistences ierobezoSanai 7 darbibas virzieni:
Sapratiga antibiotiku lietoSana cilvékiem un dzivniekiem;
Infekciju profilakse un izplatiSanas ierobezosana (infekciju kontrole);
Jaunu efektivu antibiotiku un terapijas alternativu radiSana;
Starptautiskas sadarbibas stiprinasana;
Uzraudzibas uzlabosana;

P&tniecibas veicinasana,;

N o g s~ e D oRE

Inform&Sana, izglitoSana un apmaciba (32).

33



Skatoties jaunu preparatu radiSanas virziena ari saskaramies ar problémam. Pagajusa
gadsimta 80-tajos gados tika apstiprinatas desmitiem jaunas antibiotikas, bet tagad mums ir
paveicies redz€t vienu vai divus produktus. Lai gan sabiedriba vélas, lai farmacijas uznémumi
pétitu un izstradatu jaunas antibiotikas, politikas veidotaji nevé€las, lai veselibas apriipes
specialisti tos izmantotu. Citiem vardiem sakot, produktiem vajadz€tu sédét uz plaukta, lidz
pacientiem tos patieSam vajadz&tu pretmikrobu rezistences problémas dél, proti, ka sekas no
antibiotiku nepamatotas izmantoSana gadu gaita. Turklat, ja tiek izmantotas antibiotikas, tas
parasti lieto Tstermina, nevis ka ilgtermina terapijas, kas palidz uznémumiem giit ien€mumus.
»Petijumu izmaksas ir tik augstas, un sabiedriba nevélas maksat augsto cenu par antibiotikam;
tas ir paradokss. Sabiedriba vélas Ietaku antibiotiku, bet attistibas izmaksas ir augstas. Tapec
mums japarvalda Sis divas pretrunigas vajadzibas. P&d€jos gados jaunas antibiotikas ir
cinijusas, lai nonaktu tirgl, jo ir griiti pieradit efektivitati, vai arl tam bija nepienemamas
blakusparadibas. Turklat, lai iegiitu licenci, jauniem antibakterialiem Iidzekliem ir japierada, ka
tie nav sliktaki par eso$ajam zalém gadijumos, ja ir pieejams salidzinoSais lidzeklis. Tas padara
So tirgus dalas realizaciju sarezgitu. Rezultats ir tads, ka jaunu antibakterialo lidzeklu rezerves
ir gandriz tuks$as.” ,,Attistibas paradokss ir tads, ka ir nepiecieSams liels skaits pacientu ar STm
infekcijam, lai izveidotu jaunas antibiotikas, novérSot iesp&ju epidémijas gadijuma laikus
sanemt terapeitiskus risinajumus.” Ir jaatrod veidi, ka finansét un stimulét So darbu. Misu
atbildei ir jarisina vairaki galvenie uzdevumi: més vélamies samazinat visu antibiotiku
lietoSanu; meés velamies sanemt jaunas antibiotikas péc nepiecieSamibas; més vélamies, lai §is
antibiotikas tiktu raditas pirms epidémijas.” Lai gan tiek atviegloti reglament&josie Skersli,
sabiedribai ir jaizlemj, kadu cenu ta ir gatava maksat par jauniem produktiem, vai ar nakotng
cilveki saks mirst no vienkar$am infekcijam, kad paSreiz&jas antibiotikas vairs nebiis
iedarbigas. ES un Eiropas Farmacijas ripniecibas un asociaciju federacija (EFPIA) ir
izveidojusas kopigu projektu ar nosaukumu ,,Inovativo zalu iniciativa”, kas ar1 strada pie
problémas risinaSanas, ta pat ES un ASV ari strada pie problémas risinasanas, izmantojot
Transatlantiskas antimikrobialas rezistences darba grupu (TATFAR), kura galvena uzmaniba
pievérsta antibakterialo Iidzeklu atbilstoSai terapeitiskai izmantoS$anai un jaunu antibakterialo
lidzeklu rezervju uzlabosanas stratégijam (33).

,»(lobala vienoSanas” ir prasiba ne tikai nozarei (farmacijas industrijai), bet ar1 valdibam,
arstiem un farmaceitiem apvienot spékus, lai saglabatu jaunas zales, kas nepiecieSamas misu
bérniem un mazbérniem,” sacija Bergstrom. ,,Neviens atseviSks riks neatrisinas problému.

Patiesam ir vajadzigs stimulu kopums, kas risina vairakus $kér§lus, kas kavé panakumus”(34).
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1.pielikums

Penicilinu antibakteriala jutiba

Grupa

Paretneralie

Oralie

Antimikrobiala aktivitate

pigie penicilini

Penicilins G

Penicilins V

Gram(+) - S.pyogenes, S.pneumoniae, daZi enterokoki; Gram(-)
Neisseria meningitidis, dazas Haemophilus influenzae; anaerobas
bakterijas — klostridijas, iznemot Cl.difficile

Antistafilokokalie penicilini

Nafcillin, Oxacillin

Diclooxacillin

Gram (+) daZas Staphyloccocus aureus,
epidermidis

Staphyloccocus

Aminopenicilini Ampicillin Amoxicillin, ampicillin Gram(+) - S.pyogenes, S.pneumoniae, dazi enterokoki; Gram(-)
Neisseria meningitidis, dazas Haemophilus influenzae; anaerobas
baktérijas — klostridijas, iznemot Cl.difficile

Aminopenicilini un beta | Ampicillin-sulbactam Ampicillin-sulbactam Gram(+) — S. aureus, S.pyogenes, S.pneumoniae, daZi enterkoki;

laktamazes inhibitori

Amoxicillin-clavulanate

Amoxicillin-clavulanate

Gram(-) Neisseria spp., Haemophilus influenzae, daudzas
Enterobacteriaceae; anaerobas baktérijas — klostridijas, iznemot
Cl.difficile

Plasa spektra penicilini

Piperacillin, ticaricillin

Plasa spektra penicilini un beta
laktamazes inhibitori

Piperacillin-tazobactam,
Ticarcillin-clavulanate

Gram(+) — S. aureus, S.pyogenes, daZas S.pneumoniae, daZi
enterokoki; Gram(-) Neisseria spp.,Haemophilus influenzae,
liclaka dala Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa;
anaerobas bakterijas — klostridijas, iznemot Cl.difficile,
Bacterioides spp.
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2.pielikums

Cefalosporinu antibakteriala jutiba

Paaudze Parenteralas Oralas Antimikrobiala aktivitate
1.paaudze Cefazolins Cefadroksils, cealeksins Gram(+) S.pyogens, daZas streptokkoku sugas, dazi S.aureus, daZi S.
pneumoniae, Gram (-) daZas E.coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus
mirabilis
2.paaudze Cefomicini  (cefotetans, | Cefaklors, cefprozils, | Gram(+) S.pyogens, daZas streptokkoku sugas, daZzi S.aureus, daZi S.
cefoksitins), cefuroksims | cefuroksima aksetils, | pneumoniae;
loracerbef Gram(-) E.coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, Haemophilus
influenzae, Nisseria spp.
3.paaudze Cefotaksims, ceftazidims, | Cefdinirs, cefditoréns, | Gram(+) S.pyogens, dazas streptokkoku sugas, dvidéja aktivitate pret
ceftriksons cefpodoksims,  ceftibuténs, | S.aureus, daudzas S. pneumoniae; Gram(-) E.coli, Klebsiella pneumoniae,
cefikstms Proteus mirabilis, Haemophilus influenzae, Nisseria spp. daZas
Enterobacteriaceae
4.paaudze Cefepims Gram(+) S.pyogens, dazas streptokkoku sugas, dvidéja aktivitate pret
S.aureus, daudzas S. pneumoniae; Gram(-) E.coli, Klebsiella pneumoniae,
Proteus mirabilis, Haemophilus influenzae, Nisseria spp. daZas
Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa
5.paaudze Ceftarolins Gram(+) S.pyogens, daZas streptokkoku sugas, S. pneumoniae, safilokoki;
Gram(-) E.coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus spp, Haemophilus
influenzae, Nisseria spp. daZas Enterobacteriaceae, Anaerobas- DaZas
Clostridium spp.
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3.pielikums

Empiriska terapija ambulatoriem pacientiem ar SIP

Pacients bez pavado$am slimibam, nav
papildus riska faktoru

Pirma izvele : Amoxicillin 500 mg tris reizes diena

Alternativa, ja penicilina nepanesiba

Clarithromycin 500 mg divas reizes diena

vai Doxycyclin 200 mg —pirma deva, tad 100 mg vienu reizi diena
vai Erythromycin 500 mg Cetras reizes diena (pasi griitniecém)

5 dienas (ar novertéjumu péc 3
dienam)

7 1idz 10 dienas, ja simptomi
saglabajas

Pirmas izveles peroralas antibiotikas,
ja tas ir vidéjas smaguma pakapes
(pamatojoties uz klinisko vertéjumu)

Pirma izvele:

Amoxicillin 500 mg tris reizes diena
PLUS

Clarithromycin 500 mg divas reizes diena

vai Erythromycin 500 mg Cetras reizes diena (Ipasi gritniecém) 5 dienas
Alternativa, ja penicilina nepanesiba:
Doxycyclin 200 mg — pirma deva, tad 100 mg vienu reizi diena
Clarithromycin 500 mg divas reizes diena
Komorbids pacients (ir pavadosas|Pirma izvéele:
saslim§anas diabéts, hroniskas sirds, | Co-Amoxicillin 500/125mg mg tris reizes diena vai 1.2g tris reizes
plausu, aknu vai nieru slimibas, | diena
alkoholisms, laundabigi  audzeji, PLUS
asplénija, iminsupresivi stavokli, | Clarithromycin 500 mg divas reizes diena 5 dienas
antibakterialo  lidzeklu lieto$ana | vai Doxycyclin 200 mg —pirma deva, tad 100 mg vienu reizi diena
pédéjos 3 meéneSos vai citi riski| Alternativa

inficéties ar medikamentu rezistentu S.
Pneumoniae.

Levofloxacin 500 mg divas reizes diena p/o vai i/v.
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4.pielikums
Augsejo elpcelu infekcijas arsteSanas rekomendacijas

Kliniskas izpausmes (Mclsaac skala) izvertéjums

Simptomi

Punkti

Kermena temperatiira virs 38°C

Nav klepus

Piettikusi, jutigi prieksgjie kakla limfmezgli

Mandelu eksuddats vai pietitkums

Vecums 3-14 gadi

Vecums 15 — 44 gadi

olR Rk Mk k

Vecums virs 45 gadiem

!

Rezultats mazak ka 3

'

Rezultats lielaks

Komplika

!

Ir iespéjams veikt
eksprestestu S. puogenes

cija

l
l

Nav iespgjams veikt
eksprestestu S. puogenes

|

!

Tests negativs

Tests pozitivs

‘» l

l ,,

Simptomatiska terapija

Antibakteriala terapija
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5.pielikums
NICE vadlinijas Akiits klepus antibiotiku izvéle pieaugusajiem no 18 gadu vecuma

Antibiotka Devas un lietoSanas ilgums

Pirma izvele

Doxycyclin 200 mg vienu reizi diena, péc tam 100 mg vienu reizi diena 4 dienas (kopa 5-dienu kurss)

Alternativas pirmas izvéles iespéjai

Amoxicillin 500 mg tris reizes diena, 5 dienas
Clarithromycin 250 mg Iidz 500 mg divas reizes diena, 5 dienas
Erythromycin 250 mg tlidz 500 mg ¢etras reizes diena vai 500 mg lidz 1000 mg divas reizes diena, 5 dienas
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6.pielikums

Augséjo elpcelu infekcijas arsteSanas rekomendacijas - Rinosinusits

Kliniskas izpausmes

Augsta kermena temperatiira virs 39°C 3-4 dienas
Strautaini izdalijumu no deguna

Jutigums pieskaroties

Drudza, galvassapju un izdalfjumu no deguna pasliktinasanas
p&c sakotngjas uzlabosanas

!

Antibakteriala terapija

!

Ambulatora uzraudziba

Iespgja

l Nav

'

!

Noveéro 7 dienas

Antibakteriala terapija

l

Simptomi mazinas

l

}

'

Turpina novérosanu

Antibakteriala terapija

Pirma izvéle Beta- laktama grupas antibiotikas Pacientiem, kuri ir alergiski pret penicilinu: apsvért lietot

doksiciklinu vai klaritromicinu, eritromicinu Beta-laktama nedrikst lietot tikai gadijumos, kad anamnézg ir

anafilaktiska reakcija uz penicilina grupas preparatiem.
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7.pielikums

NICE vadlinijas Sinusits Antibiotiku izvéle pieaugusajiem no 18 gadu vecuma

Antibiotka Devas un lietoSanas ilgums

Pirma izvele

Phenoxymethylpenicillin 500 mg Cetras reizes diena, 5 dienas

Pirma izvéle, ja pacientam ir sistémiski smags stavoklis, nopietnakas slimibas simptomi vai pazimes vai augsts komplikaciju risks

Co-amoxiclav (amoxicillinum, | 500/125mg tris reizes diena, 5 dienas
acidum clavulanicum)

Alternativas pirmas izvéles iesp€jai alergijas pret penicilinu vai ta nepanesibas gadijuma

Doxycyclin 200mg vienu reizi diena, péc tam 100mg vienu reizi diena 4 dienas (kopa 5-dienu kurss)
Clarithromycin 500 mg divas reizes diena, 5 dienas
Erythromycin 250 mg tlidz 500 mg Cetras reizes diena vai 500 mg lidz 1000 mg divas reizes diena, 5 dienas

Otra izvéle (simptomu pastiprinasanas, lietojot pirmo izvéli 2-3 dienas)

Co-amoxiclav (amoxicillinum, | 500/125 mg tris reizes diena, 5 dienas
acidum clavulanicum)

Alternativas otrajai izvélei, ja ir alergija pret penicilinu vai ta nepanesibas gadijuma

Jakonsultgjas ar vietéjo mikrobiologu.

Latvija (RAKUS rekomenddcijas) - Ja it ja ir alergija pret beta laktamiem vai neefektiva arstésana

ar beta laktamiem— makrolidus - Azithromycin 500 mg ik 24 stundas, 3 dienas vai Doxycyclin 100mg ik 12 stundas 5-10 dienas vai Moxifloxacin
400 mg ik 24 stundas, 5-10 dienas. (18)
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8.pielikums

NICE vadlinijas Iekaisis kals (akiits) antibiotiku izvéle pieauguSajiem no 18 gadu vecuma

Antibiotka Devas un lietoSanas ilgums

Pirma izvele

Phenoxymethylpenicillin | 500 mg Cetras reizes diena vai 1000 mg divas reizes diena, 5 — 10 dienas

Alternativas pirmas izvéles iesp€jai, ja ir alergija uz penicilinu vai ta nepanesiba

Clarithromycin 250 mg Iidz 500 mg divas reizes diena, 5 dienas

Erythromycin 250 mg lidz 500 mg cetras reizes diena vai 500 mg lidz 1000 mg divas reizes diena, 5 dienas
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9.pielikums

NICE vadlinijas Urincelu infekcija (apakséjo) Antibiotiku izvele sievietem, kas nav griitnieces vecuma no 16 gadiem

Antibiotka

Devas un lietosanas ilgums

Pirma izvele

Nitrofurantoin ja GFA > 45ml/min.

100 mg ilgstoSas darbibas divas reizes diena (vai 50 mg Cetras reizes diena), 3 dienas

Trimethoprim, ja zems rezistences risks

200 mg divas reizes diena, 3 dienas

Otra izvele, ja pacientam nav uzlabojumu péc 48 stundu terapijas vai pirmo izveli nav iespéjams pielietot

Nitrofurantoin ja GFA > 45ml/min. un to nelicto ka pirmo izvéli

100 mg ilgstoSas darbibas divas reizes diena (vai 50 mg Cetras reizes diena), 3 dienas

Pivmecillinam (penicillin)

sakotngja deva - 400 mg, péc tam - 200 mg trs reizes diena, 3 dienas

Fosfomycin

3 g vienreizgja deva
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10.pielikums

NICE vadlinijas Urincelu infekcija (apakséjo) Antibiotiku izvéle gratniecém un meiteném no 12 gadu vecuma.

Antibiotka

Devas un lietosanas ilgums

Pirma izvele

Nitrofurantoin ja GFA > 45ml/min.

100 mg ilgstosas darbibas divas reizes diena (vai 50 mg Cetras reizes diena), 7 dienas

Otra izvéle, ja pacientam nav uzlabojumu péc 48 stundu terapijas vai pirmo izvéli nav iespéjams pielietot

Amoxicillin (tikai tad, ja kulttras rezultati
ir pieejami un jutigi)

500 mg tris reizes diena, 7 dienas

Cefalexin

500 mg, divas reizes diena, 7 dienas

Fosfomycin

3 g vienreizgja deva

Alternativa otra izvéle

Konsultgjieties ar viet€jo mikrobiologu, izvelieties antibiotikas, pamatojoties uz kultiiru un jutibas
rezultatiem

Asimptomatiskaa bakteritirijas arst€Sana

Izvelieties no nitrofurantoina, amoksicilina vai cefaleksina, nemot véra jaunakos kulttiras un jutibas rezultatus
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11.pielikums

NICE vadlinijas Urincelu infekcija (apakséjo) Antibiotiku izvéle virieSiem no 16 gadu vecuma

Antibiotka Devas un lietoSanas ilgums

Pirma izvele

Trimethoprim 200 mg divas reizes diena, 7 dienas

Nitrofurantoin ja GFA > 45ml/min. 100 mgq ilgstosas darbibas divas reizes diena (vai 50 mg Cetras reizes diend), 7 dienas

Otra izvele, ja pacientam nav uzlabojumu péc 48 stundu terapijas vai pirmo izveli nav iespéjams pielietot

Apsveriet alternativas diagnozes un ieverojiet ieteikumus, kas ietverti NICE vadlinijas par antibakterialu zalu izrakstiSanu pieloneftita (akita) vai
prostatita (akiita) gadijumos.
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12. pielikums

NICE vadlinijas Empiriska antibakteriala terapija slimnica iegiitas pneimonijas arstéSanai pieaugusiem no 18 gadu vecuma

Antibiotka

Devas un lietoSanas ilgums*

Pirma izvele perorali lietojamam antibiotikam, ja visparejais stavoklis nav smags un nav augsts rezistences riska (vadas péc
mikrobiologiskiem rezultatiem, ja tie ir pieejami)

Co-amoxiclav (amoxicillinum,
acidum clavulanicum)

500/125 mg tris reizes diena, 5 dienas

Alternativa perorali lietojamam antibiotikam, ja visparéjais stavoklis nav smags un nav augsts rezistences riska, bet ir penicilina
nepanesiba vai nav iespéjams izmantot Co-amoxiclav.

Doxycyclin

200 mg vienu reizi diena, péc tam 100mg vienu reizi diena 4 dienas (kopa 5-dienas)

Cefalexin (piesardzigi, ja ir alergija
pret penicilinu)

500 mg divas vai tris reizes diena (var palielinat devuno 1 glidz 1,5 g tris vai Cetras reizes diena), 5
dienas

Co- trimoxazol

960 mg divas reizes diena, 5 dienas

Levofloxacin (tikai tad, ja pariet no
IV levofloksacina ar specialista
noradijumu un apsverot drosibas
jautajumus)

500 mg divas reizes diena, 5 dienas

tam parskatit

Pirmas izveles intravenozas antibiotikas, ja ir smags visparejais stavoklis vai bistami simptomi (pieméram, aizdomas par sepsi) vai ja ir
lielaks rezistences risks. Parskatiet I'V antibiotikas pec 48 stundam un apsveriet pareju uz peroralam antibiotikam, kurss 5 dienas, péc

Piperacillin ar tazobactam

4.5 g tris reizes diena (var palielinat lidz 4.5 g Cetras reizes diena, ja ir loti smaga infekcija)

Ceftazidim

2 g tris reizes diena
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Ceftriaxon

2 g vienu reizi diena

Cefuroxim

750 mg tris Iidz Cetras reizes diena (var palielinat lidz 1.5 g tris vai Cetras reizes diena)

Meropenem

0.5 g lidz 1 g tris reizes diena

Ceftazidie ar avibactam

2/0.5 g tris reizes diena

Levofloxacin (apsverot drosSibas
jautajumus)

500 mg vienu vai divas reizes diena (ja ir smaga infekcija, lietojiet liclakas devas)

Antibiotikas, kas japievieno, ja ir aizdomas vai apstiprinata MRSA infekcija (dubulta terapija ar ieprieks noraditu IV antibiotiku)

Vancomycin 15 mg/kg 11dz 20 mg/kg divas vai tris reizes diena (smagakos gadijumos var lietot piesatinoso devu 25
mg/kg Iidz 30 mg/kg), bet ne vairak ka 2 g vienreizgja deva.
Teicoplanin Sakuma 6 mg/kg ik péc 12 stundam — 3 devas, péc tam 6 mg/kg vienreiz diena.

Linezolid (ja vankomicinu nevar
lietot; tikai ar specialistu
noradijumiem)

600 mg divas reizes diena perorali vai intravenozi.

* Parskatiet arst€Sanu pec 5 dienu antibiotiku lietoSanas kursa un apsveriet iesp&ju partraukt antibiotiku lietoSanu, ja stavoklis ir kliniski stabils
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