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SANTRAUKA

Daugumoje ligoniniy intensyviosios terapijos skyriuose gulin¢iy pacienty gydymas yra
neatsiejamas nuo antibakterinés terapijos. Ankstyvas empirinis gydymas antibiotikais yra labai
svarbus, taCiau netinkamas jo skyrimas gali buti susij¢s su didéjanciu bakterijy atsparumu
antibiotikams ir blogéjanéia infekcijy valdymo kontrole. Sio klinikinio audito ir literatiiros
apzvalgos darbo tikslas buvo jvertinti Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky
Anesteziologijos—reanimatologijos centre sepsiu serganciy pacienty antibakterinés terapijos
skyrimo praktika, aptarti ir palyginti rezultatus su ligoninés empirinio antibiotiky skyrimo
rekomendacijomis bei atlikti literatiiros apZvalga apie tinkamo antibakterinio gydymo skyrimo
pagrindinius principus, antibiotiky de-eskalavimo naudg ir antibakterinés terapijos valdyma.
Informacija buvo renkama i§ 2019 m. sausio 1 d. — 2020 m. vasario 1 d. laikotarpio. Klinikinio
audito imtis — 100 pacienty. Pagal Pasaulio sveikatos organizacijos rekomenduojama 4 WaRe
(for Access, Watch, Reserve) klasifikacija, antibiotikai suskirstyti | visuomenéje jgytos
infekcijos, hospitalinés infekcijos ir rezervinius antibiotikus. Gauti rezultatai parode¢, jog
hospitaliniy infekcijy antibiotikai empiriniam gydymui pasirinkti 52 proc. atvejy, visuomenéje
igyty infekcijy — 24 proc., o likusiai daliai paskirtas kombinuotas gydymas i§ keliy skirtingy
antibiotiky klasiy. Pas¢liai paimti 99 pacientams i§ 100. Skirtas empirinis gydymas
mikrobiologiniy paséliy rezultaty neatitiko 54 pacientams (54,5 proc.). IS 99 pacienty tik 9,1
proc. atvejy antibakterinis gydymas buvo de-eskaluotas, 40,4 proc. — de-eskalavimas nebuvo
jmanomas, o 50,5 proc. — de-eskalavimas netaikytas, nors pagal paséliy rezultatus tai buvo
galima padaryti. Apibendrinant galima teigti, kad klinikinio audito metu apzvelgta ir su
ligoninés gairémis palyginta antibakterinés terapijos praktika padéjo nustatyti antibiotiky de-
eskalavimo ir tinkamo antibakterinio gydymo tobulinimo kryptis ligoninéje. Literatiiros
apzvalgoje aptarti antibakterinés terapijos valdymo principai galéty buti naudingi pritaikius
juos intensyvios terapijos skyriuose siekiant sumazinti multirezistentisky infekcijy plitimo

rizika.
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SUMMARY
In most hospitals, the treatment of intensive care unit patients is inseparable from

antibacterial therapy. Early empirical antibiotic therapy is essential, but inappropriate



prescribing may be associated with increased antibiotic resistance and significant challenges in
infection control. The study was conducted to assess the practice of antibacterial therapy for
sepsis patients at the Vilnius University Hospital Santaros Clinics Intensive Care centre,
compare the results with the hospital's empirical antibiotic therapy guidelines, and review the
literature on adequate antibacterial therapy, de-escalation, and antibiotic stewardship. The
analysed data was collected from the period of 1 January 2019 to 1 February 2020. In total,
100 patients were included. The antibiotics were classified into three groups: Access, Watch,
and Reserve according to the World Health Organization's recommended A4WaRe
classification. The study revealed that empirical therapy with Watch group antibiotics was
selected in 52.0% of the cases, the Access group antibiotics were prescribed for 24.0% of the
cases, and the rest of the cases received combined treatment with several different classes of
antibiotics. Microbiological cultures were obtained in 99 out of 100 patients. Of the 99 patients,
antibiotic therapy was de-escalated only for 9.1% of the cases, 40.4% could not be de-escalated,
and 50.5% were not de-escalated, even though the culture results showed that de-escalation
was possible. Therefore, the clinical audit of antimicrobial therapy helped to identify the
potential improvements in the antibiotic de-escalation process and adequate antibacterial
therapy use in the hospital. Implementation of the antibiotic stewardship program discussed in
the literature review would benefit clinical practice in intensive care units and reduce the risk

of multidrug-resistant infections.
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IVADAS

Daugumoje ligoniniy intensyviosios terapijos skyriuose sunkiai sergan¢iy pacienty
gydymas yra neatsiejamas nuo antibakterinés terapijos (1). Nors ankstyvas empirinis gydymas
antibiotikais yra labai svarbus siekiant iSgydyti visuomenéje ar ligoninéje igytu sepsiu
sergancius pacientus, jam skiriami antibakteriniai vaistai neretai biina netinkami ir vienam 1§
dviejy atvejy — nereikalingi (2). Taip pat, Zinoma, kad antibakterinés terapijos taikymo
praktikoje per mazai atsizvelgiama j gydymo koregavima ir vaisty de-eskalavima. Dél to iSkyla
problemos, susijusios su didéjanciu bakterijy atsparumu daugeliui antibiotiky ir blogéjancia
infekcijy valdymo kontrole. Siekiant sumazinti arba i§vengti per didelio netinkamo antibiotiky

vartojimo ir su tuo susijusiy pasekmiy, yra kuriamos jvairios antibakterinés terapijos valdymo



programos, pritaikomos daugumos Saliy sveikatos prieziliros sistemose, kuriomis bandoma
optimizuoti senas bei kurti naujas sunkiy infekcijy ir sepsio gydymo schemas (3).

Darbo tikslas: Sio klinikinio audito tikslas buvo apZvelgti intensyviosios terapijos
skyriuose taikomo antibakterinio gydymo kliniking praktika ir palyginti su ligoninés empirinio
antibiotiky skyrimo gairémis. Taip pat atlikti literatiros apzvalgg apie tinkamo antibakterinio
gydymo skyrimo pagrindus, de-eskalavimo naudg bei antibakterinés terapijos valdyma.

Darbo uzdaviniai:

1. ISanalizuoti Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky (VUL SK) reanimacijos-
intensyviosios terapijos skyriuose gulin¢iy pacienty antibakterinio gydymo klinikine

praktika.

2. Palyginti VUL SK ligoninés empirinio antibiotiky skyrimo gaires su egzistuojancia

klinikine praktika.

3. Atlikti literatiiros apzvalga apie tinkamo antibakterinio gydymo skyrimo pagrindus,

antibiotiky de-eskalavimo nauda bei antibakterinés terapijos valdymo programa.

TIRIAMIEJI IR METODAI

Klinikiniam auditui atlikti buvo renkami VUL SK reanimacijos—intensyviosios terapijos
skyriuose gydomy pacienty duomenys. [traukti pacientai vyresni nei 18 m. amzZiaus su sepsio
diagnoze pagal TLK-10-AM ligy kodus: A40-A41.9, B37.7, R65.1. Siekiant ekskliuduoti
laiking COVID-19 jtaka antibiotiky skyrimo praktikai, informacija apie pacientus buvo
renkama nuo 2019 m. sausio 1 d. iki 2020 m. vasario 1 d. Klinikinio audito imtis — 100 pacienty.

I§ tiriamyjy elektroninéje ligos istorijoje esanciy medicininiy dokumenty susisteminti
pacienty demografiniai duomenys (lytis, amzius), hospitalizacijos data, tiksli diagnoze,
mikrobiologiniy tyrimy rezultatai, duomenys apie pirmomis paromis skirta empirinj
antibakterin] gydymga ir pagal gautus mikrobiologiniy tyrimy rezultatus koreguotg gydyma.

Rezultaty susisteminimui antibiotikai suskirstyti pagal Pasaulio sveikatos organizacijos
(PSO) rekomenduojamg 2021 m. AWaRe (for Access, Watch, and Reserve) klasifikacija,
sudarytg siekiant vertinti antibiotiky skyrimo praktika (4). ISskirtos trys pagrindinés antibiotiky
grupés: visuomenéje igytos infekcijos antibiotikai (angl. Access), hospitaliniy infekcijy
antibiotikai (angl. Watch), rezerviniai antibiotikai (angl. Reserve) (5). Kadangi reanimacijos—
intensyviosios terapijos skyriuose guléjusiems pacientams buvo skiriami ir prieSgrybeliniai

vaistai, klinikinio audito metu jiems taip pat sudaryta atskira grupé.



Visuomeng¢je jgyty infekcijy antibiotikams priskirti vaistai, kurie pasizymi aktyvumu pries
daugelj patogeniniy mikroorganizmy ir turi maza bakterijy atsparumo pries juos i$sivystymo
rizikg. Sie antibiotikai jvardijami kaip pirmo arba antro pasirinkimo antibakteriniai vaistai
visuomeng¢je jgytoms infekcijoms gydyti (5). Amoksicilino/klavulano riigstis, Metronidazolis,
Ampicilino/sulbaktamas, Gentamicinas, Amikacinas, Sulfametoksazolio/trimetoprimas,
Klindamicinas, Oksacilinas yra Siame klinikinio audito tyrime registruoti vaistai ir priklauso
visuomeng¢je jgyty infekcijy antibiotiky grupei.

Hospitaliniy infekcijy antibiotiky klasei priskirti antibakteriniai vaistai, kurie turi didesnj
potencialg bakterijy rezistentiSkumo iSsivystymui nei visuomenéje igyty infekcijy antibiotikai.
Sios grupés vaistai rekomenduojami kaip pirmo ar antro pasirinkimo antibiotikai empiriniame
tam tikry ligoninéje vyraujanciy infekcijy gydyme. Klinikiniame audite registruoti ir
hospitaliniy infekcijy antibiotiky klasei priskirti vaistai yra Ceftriaksonas, Vankomicinas,
Meropenemas bei Piperacilino/tazobaktamas.

Rezerviniy antibiotiky grupés vaistai skiriami jtariamos arba patvirtintos vaistams atspariy
mikroorganizmy sukeltos infekcijos gydyme. Sios klasés antibiotikai yra kaip paskutinio
pasirinkimo — rezerviniai — vaistai, vartojami, kai alternatyvis kity klasiy antibiotikai pries
konkrecia infekcija neveiksmingi. Linezolidas ir Kolistinas yra VUL SK ligoninéje skirti ir
klinikiniame audite registruoti rezerviniai vaistai.

PrieSgrybeliniai vaistai vartojami jvairioms gryby sukeltoms infekcijoms gydyti. Siame
darbe uzfiksuoti keturi reanimacijos—intensyviosios terapijos skyriaus pacientams skirti
priesgrybeliniai vaistai: Flukonazolis, Mikafunginas,Vorikonazolis, Amfotericinas B.

Kiekviena antibiotiky klas¢ buvo suzymeéta skaiCiais: visuomen¢je jgyty infekcijy
antibiotikai — I, hospitaliniy infekcijy antibiotikai — II, rezerviniai antibiotikai — III,
prieSgrybeliniai vaistai — IV. Apskaiciuota, kiek pacienty gavo empirinj gydyma tam tikry
klasiy antibiotikais. Kadangi nemazai pacienty empirinio gydymo metu gavo kelis skirtingy
grupiy antibiotikus, i§ viso pagal empiring terapija jie pasiskirsté | 8 grupes.

Toliau apskaiciuota, kokiai daliai pacienty, gavusiy empirinj gydyma, buvo paimti paséliai
ir atliktas mikrobiologinis tyrimas bei nustatytas patogeny jautrumas antibiotikams. Pacientai,
kuriems buvo paimti paseliai, suskirstyti i tris grupes pagal empirinio antibiotiko atitikimag
gauty mikrobiologiniy tyrimy ir jautrumo rezultatams: atitinkantys, neatitinkantys ir dalinai
atitinkantys pasé¢lio rezultatus. Antibiotiky terapija dalinai atitinkanti gauty mikrobiologiniy
tyrimy rezultatus laikyta tada, kai pacientui buvo skiriamas empirinis gydymas daugiau nei
vienu antibiotiku ir vienas i$ jy nustatytas kaip jautrus infekcija sukélusiam mikroorganizmui,

kitas/ kiti atsparts arba jiems jautrumas nebuvo nustatin¢jamas visai.



Po empirinio gydymo aptarimo, toliau jvertinta antibiotiky korekcija pagal gautus paséliy
rezultatus. Apskaiciuota, kokiai daliai pacienty procentais pirminis gydymas buvo: koreguotas
pagal jautruma, dalinai koreguotas pagal jautrumga, nekoreguotas arba pacientas iki jautrumo
rezultaty gavimo numiré, ir kokiai daliai pacienty koreguotas gydymas neatitiko antibiotiky
jautrumo rezultaty. Dalinai koreguotas pagal jautrumg gydymas buvo traktuojamas tada, kai
vienas 1§ pakeisto gydymo antibiotiky atitiko mikrobiologiniy tyrimy jautrumo rezultatus ir
skirtas kaip tikslinis, kitas — ne, todé¢l paliktas empiriskai. Nekoreguotas gydymas laikytas, kai:
empiriné terapija atitiko antibiotikogramos rezultatus ir tiksliniam gydymui buvo paliktas tas
pats antibiotikas; vaistas nebuvo pakeistas dél nustatyto patogeno atsparumo visiems
antibiotikams, tod¢l toliau skirtas empiriSkai; pacientas numir¢ iki paséliy rezultato gavimo.

Toliau, pacientai, gave neigiamus mikrobiologiniy tyrimy rezultatus, buvo vél i8skirti 3
dalis procentais pagal koreguotam arba nekoreguotam antibakteriniam gydymui paskirtus
vaistus: I — visuomen¢je igyty infekcijy antibiotikus gave pacientai, II — visuomengje igyty ir
hospitaliniy infekcijy antibiotikus gave pacientai, III — hospitaliniy infekcijy antibiotikus gave
pacientai (zitréti paveiksla Nr. 1). Rezerviniy antibiotiky ir prieSgrybeliniy vaisty grupiy

nesusidar¢, kadangi po neigiamy pasé¢liy rezultaty jie nebuvo paskirti nei vienam pacientui.

Pacienty skaicius (%)

m]
LirII
II

68,4

1 paveikslas. Antibiotiky terapijos skyrimas pacientams, kuriy mikrobiologinio tyrimo pasélis
nustatytas neigiamas. I — Visuomenéje jgyty infekcijy antibiotikai; Il — hospitaliniy infekcijy

antibiotikai.

Siekiant jvertinti antibiotiky de-eskalavimo taikyma ir jo galimybes reanimacijos—
intensyviosios terapijos skyriuose, pagal gautus mikrobiologiniy tyrimy rezultatus ir jautruma

tam tikriems antibiotikams nustatyta, kokiai pacienty daliai antibiotiky terapija buvo de-



eskaluota, kokiai — nebuvo galimybés gydymo de-eskaluoti, ir kokiai — de-eskalavimas nors ir
buvo galimas, taciau netaikytas. De-eskalavimo galimybé vertinta tik pagal mikrobiologiniy
tyrimy metu gauta antibiotikograma, neatsizvelgta j kitus paciento klinikinius aspektus, todel
suprantama, kad galéjo buti kitos klinikinés priezastys tokiam antibiotiky pasirinkimui. De-
eskalavimo galimybés nebuvimas laikytas tada, kai: pagal antibiotiky jautrumo tyrima
nustatytas bakterijos atsparumas visiems antibiotikams; tiek empirinio, tiek koreguoto gydymo
metu skirtas I klasés (visuomenéje jgytos infekcijos) antibiotikas; antibiotikogramoje visi
nustatyti veiksmingi antibiotikai buvo toje pacioje arba aukStesné¢je klaséje nei empirinis
antibiotikas.

Kadangi klinikinio audito tikslas buvo jvertinti kliniking praktika, VUL SK reanimacijos—
taikyto gydymo atitikimas VUL SK rekomenduojamoms empirinio antibiotiky skyrimo
gairéms. Pagal gautus rezultatus buvo vertinama personalo klinikiniy veiksmy, susidiirus su
jtariama infekcija serganciais pacientais, praktika bei antibakterinio gydymo valdymo jgtudziai.
Jie véliau palyginti su 2019 m. VUL SK  empirinio antibiotiky skyrimo gairiy
rekomendacijomis.

Toliau atlikta mokslinés literatiiros apzvalga apie tinkamo antibakterinio gydymo skyrimo
pagrindus, antibiotiky de-eskalavimo naudg bei antibakterinés terapijos valdymo programag
(angl. Antibiotic stewardship). Informacijos buvo ieskoma PubMed, Google Scholar,
UpToDate bei Cochrane duomeny bazése. Mokslinés publikacijos atrinktos pagal
raktazodzius: antibiotiky terapija, empirinis gydymas, antibakterinés terapijos valdymas, de—
eskalavimas. Literatiiros apzvalgai naudoti 38 moksliniai straipsniai.

Remiantis atlikto klinikinio audito rezultatais bei mokslinés literatiiros apzvalga sudarytos
rekomendacijos, galinCios padeéti pasiekti geresniy antibiotiky terapijos valdymo jgudziy

Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikose.

REZULTATAI

Empiriné antibiotiky terapija buvo taikyta visiems klinikiniam auditui atrinktiems 100
pacienty, kurie VUL SK reanimacijos—intensyviosios terapijos skyriuje guléjo nuo 2019 m.
sausio 1 d. iki 2020 m. vasario 1 d. ir turéjo jtariamg sepsio diagnozg. Visuomenéje igyty
infekcijy antibiotiky (angl. Access) klasés vaistai buvo skirti 24 proc. pacienty. Hospitaliniy
infekcijy antibiotikai (angl. Watch) empiriniam gydymui pasirinkti 52 proc. atvejy. Ir
visuomengje igyty infekcijy, ir hospitaliniy infekcijy antibiotikais gydyta 12 proc. atvejy.

Monoterapija rezerviniais vaistais (angl. Reserve) nebuvo taikyta nei vienam su jtariamu arba



diagnozuotu sepsiu pacientui. Rezerviniy antibiotiky klasés vaistai skirti kartu su kity klasiy
antibiotikais: su I ir II klasés antibiotikais skirta 3 proc. atvejy, su I, II ir IV klasés — 1 proc.
atvejy, su II klasés — 2 proc. atvejy, su Il ir IV klasés vaistais — 3 proc. atvejy (zitréti lentele
Nr. 1). PrieSgrybeliniai vaistai taip pat nebuvo pasirinkti kaip monoterapinis gydymas. Jie 1
proc. pacienty skirti kartu su I, II, III klasés antibiotikais, 3 proc. — kartu su II ir IIT klases
antibiotikais, ir 3 proc. — su Il klasés antibakteriniais vaistais. I§ viso monoterapijg bet kurios
klasés vaistais gavo 76 proc. atvejy. Empirinj gydyma dvejais antibakteriniais vaistais gavo 17

proc. pacienty, trimis — 6 proc. atvejy, keturiais — 1 proc. atvejy.

1 lentelé. Empirinés antibiotiky terapijos pasirinkimas pacientams su jtariama sepsio

diagnoze.
Antibiotiky klasé Pacienty skaicius (%)

Visuomeng¢je igyty infekcijy antibiotikai (I) 24
Hospitaliniy infekcijy antibiotikai (II) 52
Visuomeng¢je igyty ir hospitaliniy infekcijy antibiotikai (I, IT) 12
Hospitaliniy infekcijy ir rezerviniai antibiotikai (I1, I1T) 2
Hospitaliniy infekcijy antibiotikai ir priesgrybeliniai vaistai (II,
V) :
Visuomen¢je jgyty, hospitaliniy infekcijy ir rezerviniai
antibiotikai (I, II, IIT) .
Hospitaliniy infekcijy, rezerviniai antibiotikai ir priesgrybeliniai
vaistai (II, 11, IV) .
Visuomengje jgyty, hospitaliniy infekcijy, rezerviniai antibiotikai .

ir prieSgrybeliniai vaistai (I, II, III, IV)

99 pacientams i§ 100 buvo paimti tiriamyjy medziagy (kraujo, bronchy aspirato, Zzaizdos
eksudato, likvoro, iSmaty, Slapimo) paséliai ir atlikti mikrobiologiniai tyrimai. IS gauty
mikrobiologinio tyrimo rezultaty pas¢liuose mikroorganizmy nebuvo aptikta 19,2 proc. atvejy.
Likusiai daliai (80,8 proc.) pacienty paséliuose buvo rasti tam tikri patogenai ir nustatytas jy
jautrumas antibakteriniams vaistams. Remiantis pas¢liy rezultatais empiriné terapija
antibiotikogramoje nurodytus jautrumus atitiko 29 tirtiems pacientams, dalinai atitiko — 16

pacienty, ir visai neatitiko — 54 pacientams (zitréti paveiksla Nr. 2).
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2 paveikslas. Empirinés terapijos atitikimas antibiotikogramos rezultatams. * Pacientui skirtas
empirinis gydymas daugiau nei vienu antibiotiku ir vienas is jy nustatytas kaip jautrus infekcijq
sukélusiam mikroorganizmui, kitas(-i) atspariis arba jiems jautrumas nebuvo nustatinéjamas

visai.

Po paimty paséliy ir gauty mikrobiologinio tyrimo atsakymy 38 pacientams i§ 99 (38,4 proc.
atvejy) empirinis gydymas buvo dalinai arba visiSkai pakoreguotas pagal jautrumo
antibiotikams rezultatus (zitréti lentele Nr. 2). IS jy 29,3 proc. atvejy antibiotiky terapija buvo
pilnai pakoreguota iki tikslinio gydymo, o 9,1 proc. atvejy prie tikslinio gydymo buvo
papildomai paskirtas vienas arba keli antibiotikai empiriskai. 34 pacientams (34,3 proc. atvejy)
empirinis gydymas buvo nekoreguotas arba pacientas miré nespéjus pakeisti gydymo pagal
gautus jautrumo rezultatus. 19 (19,2 proc.) pacienty gautas neigiamas pasé¢lis, o 8—iems
pacientams (8,1 proc.) gydymas buvo pakoreguotas, taciau neatitiko jautrumo rezultaty. IS 8
pacienty, kuriy antibiotiky terapija neatitiko antibiotikogramos: 5 pacientai gavo II klases
(angl. Watch) antibiotikus Piperacilino/tazobaktamg arba Meropenema, 2 pacientai — I klasés
(angl. Access) antibiotikus Amoksicilino/klavulano rugst] arba
Sulfametaksozolio/trimetoprimg ir vienam pacientui antibakterinis gydymas buvo visai
nutrauktas, kadangi bronchy aspirato paséliuose rasta visiems antibiotikams atspari Klebsiella

pneumoniae.

2 lentelé. Empirinés antibiotiky terapijos korekcija pagal gautus mikrobiologinio tyrimo ir

mikroorganizmy jautrumo antibiotikams rezultatus.

Antibiotiky korekcija Pacienty skaicius n (%)




Koreguota pagal jautrumo rezultatus 29 (29,3)
Dalinai koreguota pagal jautrumo rezultatus™® 9,1
Nekoreguota**/ pacientas numiré 34 (34,3)
Neatitinka jautrumo rezultaty 8 (8,1)
Gautas neigiamas mikrobiologinis tyrimas 19 (19,2)

*Vienas is koreguoto gydymo antibiotiky atitiko mikrobiologiniy tyrimy jautrumo rezultatus,
kitas(-i) — ne; **empiriné terapija atitiko antibiotikogramos rezultatus ir tiksliniam gydymui
buvo paliktas tas pats antibiotikas; vaistas nebuvo pakeistas del nustatyto patogeno atsparumo

visiems antibiotikams.

Pacientams, kuriy pasélio atsakymai buvo neigiami, dazniausiai paliktas tas pats
antibakterinis vaistas kaip ir empirin¢je antibiotiky terapijoje. Daugumai i§ jy (68,4 proc.
atvejy) buvo skirti II klasés (angl. Watch) antibiotikai — Meropenemas arba
Piperacilino/tazobaktamas (zitiréti paveiksla Nr. 3). 21 proc. atvejy gavo antibakterinj gydyma
dvejais vaistais (I ir II klasés antibiotikais), o 10,5 proc. — monoterapija visuomenéje jgyty
infekcijy antibiotikais (angl. Access). Rezerviniai antibiotikai ir prieSgrybeliniai vaistai po
neigiamy paséliy rezultato nebuvo paskirti nei vienam pacientui. Rezultatai gali biiti ne visiskai
tiksltis, kadangi net 79 proc. neigiamg pasélj turinciy tiriamyjy miré dél ligos komplikacijy ar

septinio Soko ir dél to gydymas galéjo biiti nepakeistas laiku.
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3 paveikslas. Antibiotiky terapijos skyrimas pacientams, kuriy mikrobiologinio tyrimo pasélis
nustatytas neigiamas. I — Visuomenéje jgyty infekcijy antibiotikai; Il — hospitaliniy infekcijy

antibiotikai.



IS 99 pacienty, kuriems buvo atlikti pas¢liy jautrumo tyrimai, tik 9,1 proc. atvejy
antibakterinis gydymas buvo de-eskaluotas, t. y. empiriné terapija platesnio spektro
antibiotikais (II klasés) buvo pakeista i siauresnio spektro antibakterinius vaistus (I klasés) arba
gydymas visai nutrauktas. Piperacilinas/tazobaktamas ir Meropenemas dazniausi vaistai, kurie
buvo de-eskaluojami iki Amoksicilino/klavulano rigsties arba Oksacilino. 39 pacientams (40,4
proc.) nebuvo galimybés de-eskaluoti antibakterini gydyma (zitréti paveikslag Nr. 4). 50
pacienty i§ 99 po mikrobiologiniy tyrimy rezultaty de-eskalavimas nebuvo taikytas, nors,
remiantis antibiotikogramos atsakymais, tai buvo galima padaryti. Daugumai tiriamyjy
antibiotikai palikti tie patys, kokie buvo skirti empirinei antibiotiky terapijai, taciau pagal
tyrimy atsakymus buvo galima II ar III klasés antibiotikus pakeisti j siauresnio spektro — I
klasés vaistus. 19 i§ jy rastas neigiamas mikrobiologinis pasélis. Svarbu atsizvelgti i tai, kad
net 42 pacientai mir¢, tad gydymas galéjo biiti nepakeistas laiku ir lemti netikslius rezultatus.
12 i§ 39 pacienty, kuriy gydymo nebuvo galima de-eskaluoti, empirin¢ antibakteriné terapija
buvo pradéta I klasés antibiotikais ir po pasé¢liy jautrumo rezultaty nekoreguotas arba pakeistas
1 kita I klasés antibakterinj vaista. 8-iems i$ ty paciy de-eskalavimo galimybés neturéjusiy
pacienty empirinis gydymas I klasés antibiotikais pagal mikrobiologiniy tyrimy rezultatus buvo
pakoreguotas | gydyma II arba III klasés antibiotikais, i§ kuriy trys gavo paséliy neatitinkancius

antibakterinius vaistus.
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4 paveikslas. Antibiotiky de-eskalavimo taikymas pacientams po mikrobiologiniy tyrimy
rezultaty. * Nustatytas bakterijos atsparumas visiems antibiotikams, empiriniam ir tiksliniam
gvdymui skirtas I klasés antibiotikas,; antibiotikogramoje nustatyti veiksmingi antibiotikai buvo

toje pacioje arba aukstesnéje klaséje nei empirinis antibiotikas.
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APTARIMAS

Remiantis 2019 m. VUL SK empirinio antibiotiky skyrimo gairémis, empirin¢ antibiotiky
terapija turi buti pradedama jvertinus paciento ankstesnj gydyma antibiotikais, atsizvelgus |
anksciau persirgtas multirezistentiSky mikroorganizmy sukeltas infekcijas, antibiotiky sukeltas
alergijas ir kitus nepageidaujamus poveikius, indikacijas, kontraindikacijas, gretutines ligas bei
numatoma antibakterinio gydymo tais vaistais efektyvuma. Jei klinikiné paciento bikle
neaiski, taciau stabili, rekomenduojama neskirti antibiotiky, iSskyrus atvejus, kai pacientui
jtariamas sepsis ar septinis Sokas.

Empiriniam gydymui dazniausiai skiriami plataus spektro antibiotikai. Jy vartojimas yra
pagrindinis rizikos veiksnys, skatinantis vaistams atspariy (Acinetobacter spp.,
Stenotrophomonas maltophilia, Meticilinui atsparaus Staphylococcus aureus (MRSA),
Vankomicinui atsparaus Enterococci (VRE), Clostridioides difficile) mikroorganizmy
padermiy bei grybeliniy infekcijy atsiradimg. Nustatyti atvejai, kai infekcija sukele patogenai
yra atspariis visiems Siais laikais vartojamiems antibiotikams, rodo, kad bitina vengti
nepagristo antibakteriniy vaisty skyrimo siekiant pagerinti infekcijy valdyma.

Toliau, empirinio antibiotiky skyrimo gairés rekomenduoja pradinj gydyma taikyti ne ilgiau
nei 72 val. ir vaisto efektyvuma vertinti kasdien pagal bendrus klinikinius paciento poZymius
bei mikrobiologiniy tyrimy rezultatus. Pradiné antibiotiky terapija turéty buti koreguojama
pagal pasé¢liy rezultatus ir antibiotikogramg — antibiotikai de-eskaluojami pasirenkant
siauriausio veikimo spektro efektyvius vaistus. Jei ligos sukél¢jo mikrobiologiniais tyrimais
nustatyti nepavyksta, empirinis gydymas tesiamas objektyviai atsizvelgus j bendrus klinikinius
ligos pozymius bei pasikonsultavus su klinikiniu farmakologu ar mikrobiologu. Daugumai i
klinikinj auditg jtraukty pacienty empirinis gydymas skirtas 3-4 paras iki kol buvo gauti
mikrobiologiniy tyrimy rezultatai. Po rezultaty gavimo beveik visiems tiriamiesiems gydymas
koreguotas pagal antibiotikograma arba paliktas toks pat, jei atitiko gautus jautrumo rezultatus.
Daliai pacienty, kaip ir rekomenduojama gairése, antibiotiky terapija, neatitinkanti paséliy
rezultaty, buvo toliau skiriama empiriSkai atsizvelgus ] klinikinius simptomus bei
laboratorinius  tyrimus. Deja, kitaip nei nurodoma rekomendacijose, po gauty
antibiotikogramos atsakymy gydymas nebuvo de-eskaluojamas pusei tiriamyjy, nors,
objektyviai jvertinus tyrimy atsakymus, tai buvo galima padaryti ir pritaikyti. Todél galima
daryti iSvada, kad yra galimybiy tobulinti $ig praktika.

Be to, pries pradedant antibiotiky terapija gydymo gairése sitiloma paimti kraujo pasélius i$
abiejy ranky ir jtariamo infekcijos Zidinio. Nors ir tikslus pas¢liy paémimo laikas praktikoje

nebuvo dokumentuotas, taciau zinoma, kad beveik visiems (99 i§ 100) pacientams tiriamoji
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medziaga buvo surinkta pirma dieng nuo atkélimo ] reanimacijos—intensyviosios terapijos
skyriy ar anksCiau. Todel, galima daryti iSvada, kad Sios ligoninés rekomendacijos yra
nuosekliai laikomasi.

Itariamo sepsio atveju stipriai rekomenduojama empiring terapija plataus spektro
intraveniniais antibiotikais pradéti per pirmaja valanda nuo sepsio diagnozavimo. Siame
klinikiniame audite visi vertinti ir jtariamu sepsiu sergantys pacientai empiring
antibiotikoterapija gavo jau pirma dieng nuo patekimo j reanimacijos—intensyviosios terapijos
skyriy. Nors néra zinomas tikslus vaisty skyrimo pagal valandas laikas, taciau tai galima
numanyti jvertinus pirminés paciento apziiiros dokumentacijg. Tad, galima sakyti, jog VUL
SK gydytojai vadovaujasi ir Sia ligoninés metodika.

Visuomenéje igytas sepsis su nezinomu infekcijos zidiniu pagal VUL SK empirinio
antibiotiky skyrimo gaires pradedamas I klasés (pagal AWaRe klasifikacijg) antibiotikais:
Amoksicilino/klavulano rtigstimi ir/arba Gentamicinu. Remiantis klinikinés praktikos
vertinimo rezultatais, I klasés antibiotikus gavo 24 pacientai. Hospitalinés kilmeés sepsis su
nezinoma infekcijos priezastimi pradedamas gydyti II ir/arba I klasés antibiotikais:
Piperacilinu/tazobaktamu ir/arba Gentamicinu. Klinikin¢je praktikoje bent vieng II klasés
antibiotikg empirinei terapijai gavo 74 tiriamieji. Septinj Soka rekomenduojama gydyti II klasés
antibiotikais: Meropenemu ir Vankomicinu, bei I klasés — Amikacinu, jei yra inksty funkcijos
nepakankamumas. VUL SK ligonin¢je Meropenemas buvo skirtas 23 atvejams. III klasés
antibiotikai (Kolistinas, Linezolidas) rekomenduojami tik tuo atveju, kai zinoma bakterijy 4.
baumannii arba karbapenemazes gaminanciy K. pneumoniae Kkolonizacija. Praktikoje
empiriskai Linezolidas skirtas 8-iems pacientams, i§ kuriy penkiems paséliuose buvo rastas K.
pneumoniae bakterijos augimas, dviems — Enterococcus faecium (VRE) ir vienam — Candida
albicans grybas. Kadangi klinikiniame audite nebuvo renkama informacija apie sepsio kilme
(visuomenéje jgytas ar hospitalinis), galima daryti prielaida, kad didzioji dauguma pacienty
sirgo hospitalinés kilmés sepsiu ir daugiau nei pusé jy gavo empirinj gydyma II klasés
antibiotikais pagal ligoninés reglamentuojamas gaires.

Antibakterinés terapijos valdymas (angl. Antibiotic stewardship) — tai irodymais pagristy
sveikatos prieziiiros jstaigose diegiamy intervenciniy priemoniy programa, kurig naudojant
bandoma jvertinti ir pagerinti antibakteriniy vaisty paskyrimg ir vartojima klinikinéje
praktikoje (6). Remiantis Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) statistiniais duomenimis, tik
50 proc. pacienty suvartojamy antibiotiky yra skiriami tinkamai visame pasaulyje, o déel
vaistams atspariy mikroorganizmy sukeliamy infekcijy kasmet mirSta maziausiai 700 tikst.

zmoniy (7). Tad, jei ir toliau nebus imtasi jokiy veiksmy, numanoma, kad iki 2050 m.
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mirStamumo nuo infekciniy ligy skaicius gali iSaugti iki 10 mln. per metus. Veiksmingas
antibakterinés terapijos valdymas gali sumazinti netinkama antibiotiky vartojimg visuomen¢je
bei ligoninése, nepageidaujamo poveikio, kuris pasireiSkia mazdaug 1 i§ 5 pacienty,
pasireiSkima, vaisty sukelta toksiSkumg, sulétinti vaistams atspariy bakterijy, tokiy kaip
Clostridioides difficile paplitima (8). Programa skatina tinkamo antibiotiko tinkamam pacientui
tinkamu laiku, tinkama doze bei tinkama trukme vartojima (7).

Klinikiniame audite apzvelgta antibiotiky terapijos skyrimo praktika parodo, kad 52 proc.
tirty atvejy empiriniam gydymui gavo II klasés hospitaliniy infekcijy (angl. Watch) pagal
AWaRe klasifikacija (4) antibiotikus, o i§ 99 pacienty, kuriems buvo paimtas pasélis, net 54,5
proc. gydymas neatitiko mikrobiologinio tyrimo rezultaty. Sis neatitikimas leidzia manyti, kad
VUL SK nemazai infekcijy gali buti atsparios gairése sitilomam gydymui.

Pagrindinis antibakterinés terapijos valdymo programos tikslas — optimizuoti antibiotiky
skyrimg sveikatos priezitiros jstaigose (9). Taip pat, pritaikius antibakterinés terapijos valdymo
strategijas sukurti naujas arba patobulinti jau esamas empirinio antibiotiky skyrimo gaires
individualiose gydymo jstaigose, sumazinti antibakteriniy vaisty vartojimo skaiciy bei trukme
ir taip pagerinti ligoninés iStekliy sunaudojima (10).

Optimizuoto antibakterinio gydymo pagrindiniai principai yra: tam tikros infekcijos
jtarimas ir paseliy paémimas, atitinkama empirin¢ antibiotiky terapija, mikrobiologinio tyrimo
rezultaty vertinimas, antibakterinio gydymo de-eskalavimas ir tinkamas tikslinés
antibakterinés terapijos paskyrimas (11). Empiriné terapija pasirenkama atsizvelgiant j ligos
sunkuma ir eiga, tikétinus sukelejus pagal jtariamos infekcijos vietg, preliminarius tiriamosios
medZziagos mikroskopijos ir kitus greituosius tyrimus, pagal esamo regiono epidemiologing
situacija ir ligonings sitilomas rekomendacijas (11). Taip pat, svarbu atkreipti démesj ] paciento
gyvenimo anamnezes aspektus ir anksciau persirgtas vaistams atsparias infekcijas, paskutinj
kartg vartotus antibiotikus, buvusias hospitalizacijas reanimacijos—intensyviosios terapijos
skyriuose ar kitose sveikatos prieziiiros istaigose, kur numatoma didesné¢ mikroorganizmy
rezistentiSkumo tikimybé (12). Be to, reikia nepamirsti jvertinti ir paciento vidiniy veiksniy,
tokiy kaip buvusiy alerginiy reakcijy i vaistus, padidéjusia rizika jy toksiSkumui (pavyzdziui,
esant inksty funkcijos sutrikimui ar nepakankamumui), bei imuninés sistemos veiklg. Esant
sunkiems klinikiniams infekcijos poZymiams ar nestabiliam pacientui, svarbu empirinj gydyma
paskirti kaip jmanoma greiciau.

Toliau, nustatytas empirinio gydymo rezimas turi baiti nuolat perzilirimas ir prireikus
koreguojamas (pasikeitus paciento klinikinei buklei ar gavus mikrobiologinio tyrimo

rezultatus). Nors klinikiné biiklé ir atsakas turéty biiti nuolat stebimi, optimalus laikas, po kurio
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rekomenduojama jvertinti ir, jei reikia, pakoreguoti empirinj gydyma, yra 48-72 val. (11).
Tokiu metu paprastai gaunami ir mikrobiologiniy tyrimy atsakymai. Gavus paseliy rezultatus
tikslinis gydymas parenkamas de-eskaluojant antibiotiky terapijg iki efektyviausio gydymo.

Antibiotiky de-eskalavimas — tai klinikiniy veiksmy visuma, uztikrinanti pradinio gydymo
veiksminguma, ypa¢ sunkiomis infekcijomis, tokiomis kaip sepsis, sergantiems pacientams,
iSvengiant nereikalingo netinkamo antibiotiky vartojimo ir su tuo susijusio vaistams atspariy
bakterijy isivystymo (13). Sis apibrézimas apima du pagrindinius principus: pirma, kaip
jmanoma labiau susiaurinti antimikrobinio gydymo spektra atsizvelgus j paciento kliniking
biikle, vaisto efektg bei jvertinus mikrobiologiniy tyrimy rezultatus ir nustatyty infekcijos
sukelejy jautruma tam tikriems antibakteriniams vaistams; antra, nutraukti antibiotiky terapija,
jei paséliy rezultatuose nerastas mikroorganizmy augimas, arba sumazinti skiriamy antibiotiky
skai¢iy iki monoterapijos (14). Ivertinus klinikiniame audite tirty pacienty rezultatus
pastebima, jog net 50 i§ 100 iStirty pacienty antibiotikai nebuvo de-eskaluoti, nors pagal
jautrumo atsakymus tai buvo galima padaryti.

Antibakterinés terapijos de-eskalavimo ar visiSko nutraukimo pagrindiniai privalumai yra
Sie: su vaistais susijusiy nepageidaujamy reiskiniy mazinimas, sveikatos prieziliros jstaigy
finansiniy iStekliy taupymas, normalios organizmo mikrofloros palaikymas ir vaistams atspariy
padermiy vystymosi slopinimas (11),(13). Antibiotiky de-eskalavimo sékmé priklauso nuo
pacienty klinikinés buklés vertinimo viso gydymo metu, preliminarios diagnozés tikslumo,
paséliy méginio paémimo laiko bei empirinio gydymo tinkamumo (15).

Antibakterinio gydymo de-eskalavimo nauda buvo nagrinéjama jau daugiau nei prie$ 20 m.
Singh et al. atliktame klinikiniame tyrime buvo vertinamas trumpos (3 dieny) antibiotiky
terapijos efektyvumas 81 pacientui, guléjusiam intensyvios terapijos skyriuje dél jtariamos
plauciy infiltracinés infekcijos (16). Kiekvienam pacientui buvo apskai¢iuojamas rizikos sirgti
hospitaline pneumonija balas (angl. the Clinical Pulmonary Infection Score). Po trijy dieny
buvo nustatyta pneumonija sukélusios priezasties tikimybe ir, atsizvelgus ] kiekvienam
pacientui apskaiCiuota rizikos sirgti pneumonija Zemiausig balg, atsitiktinai sudarytos dvi
grupés: vienoje — gydymas toliau tgstas tiek dieny, kiek rekomenduota pagal nustatyty balg;
kitoje — antibiotiky terapija nutraukta visai. Pacientams, kuriems buvo nustatyta nedidelé
plauciy uzdegimo tikimyb¢ ir nutrauktas gydymas po 3-jy dieny, jokiy neigiamy pasekmiy,
pavyzdziui, padid¢jusio mir§tamumo ar prailgéjusios hospitalizacijos intensyvios terapijos
skyriuje, nebuvo pastebéta. Taciau véeliau atlikti tyrimai parodé, kad tie pacientai, kuriy
gydymas buvo trumpesnis, turéjo reikSmingai mazesne atspariy patogeny issivystymo rizika —

multirezistentiSka infekcija susirgo 15 proc. atvejy, palyginus su grupe, kuriems
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antibiotikoterapija buvo ilgesné nei 3 dienos — 35 proc. atvejy (P = 0,017). Tad, galima daryti
iSvada, kad antibiotiky de-eskalavimas nebiitinai turés akivaizdzius teigiamus rezultatus tuo
metu gydomos infekcijos klinikinése iSeityse, taciau jo naudg galima pastebéti vélesniame
laikotarpyje.

2014 m. atliktame atsitiktiniy im¢iy klinikiniame tyrime, kuriame buvo lyginamos pacienty
iSeitys pratgsus arba nutraukus empirinj ar tikslinj antibakterinj gydyma, buvo nustatytas
sumazéjes plataus spektro antibiotiky vartojimas de-eskaluoto gydymo grupéje, taciau
mirtingumas i$liko toks pat tiek pratgsto, tiek nutraukto antibakterinio gydymo grupése (17).

Daug kity stebéjimo ir atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy buvo atlikta siekiant jvertinti
antibakterinio gydymo de-eskalavimo jtaka ir sauguma pacientams, sergantiems sunkiomis
infekcijomis ir sepsiu. Morel et al. jvertino kritinés biiklés sunkiu sepsiu sergancig pacienty
grupe ir pasteb¢jo, kad antibakterinés terapijos de-eskalavimas buvo susijes su reikSmingu
infekcijos pasikartojimo skaiciaus sumazejimu (19 proc. vs. 5 proc., P = 0,01) lyginant su
nekoreguoto gydymo grupe, nors mirtingumas abiejose grupése isliko panasus (18). Toliau,
kituose tyrimuose tirti pacientai dazniausiai sirgo sunkia dirbtinés plauciy ventiliacijos
reikalaujan¢ia pneumonija (DPVP) ir tur¢jo padidéjusiag multirezistentisky mikroorganizmy
padermiy kolonizacijos rizikg. Keletas studijy parodé, jog pacientams, sergantiems
intensyviosios terapijos skyriuje jgytu plauciy uzdegimu, antibakterinio gydymo de-
eskalavimas yra saugus ir susij¢s su mazesniu mirtingumu. Rello et al. (19) nustaté, kad DPVP
serganCiy pacienty, kuriems antibakterinis gydymas buvo de-eskaluotas, mirtingumas
nustatytas gerokai mazesnis nei pacienty, kuriy empirinis gydymas nebuvo koreguotas (18,4
proc. vs. 43,4 proc.). Panasiai nustatyta ir Kollef et al. atliktoje 398 DPVP serganciy pacienty
analizéje (20). Irodyta, jog mirtingumas buvo reik§mingai mazesnis tarp pacienty, kuriems
antibakterinis gydymas buvo de-eskaluotas (17,0 proc.), nei tarp ty, kuriems antibiotiky
terapija buvo nutraukta (42,6 proc.), ir pacienty, kuriems empirinis rezimas nebuvo visai
modifikuotas (23,7 proc., P = 0,001). Pazymétina, kad Sios studijos nesieké jrodyti, jog
antibakterinio gydymo de-eskalavimas yra tiesioginé mirtingumo mazinimo strategija, o tik
jvertino, kokig jtaka $i klinikiné praktika gali turéti pacienty iSeitims.

Deja, ne visos atliktos studijos ir analizés parodé vien teigiamus antibakterinés terapijos de-
eskalavimo rezultatus. Kim et al. randomizuoto klinikinio tyrimo metu palygino dvi atsitiktiniy
imciy kritinés biiklés pacienty, serganciy hospitalinés kilmés pneumonija, grupes (21). Viena
grupé gavo empirinj gydyma plataus spektro antibiotikais Imipenemu ir Vankomicinu, kurie
po mikrobiologiniy tyrimy atsakymy buvo de-eskaluoti, kita, kontroliné grupé¢, gavo jprasta

siauresnio spektro antibiotiky terapija, kuri nebuvo de-eskaluojama. Mirtingumo ir
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hospitalizacijos trukmés rezultatai reikSmingai nesiskyré abiejose grupése, taciau antibiotiky
de-eskalavimo grupé¢je nustatytas daznesnis sergamumas multirezistentiSkomis infekcijomis,
ypac meticilinui atsparaus Staphylococcus aureus (MRSA) infekcija (21). Taip pat, kitame
randomizuotame klinikiniame tyrime buvo tirti sepsiu sergantys pacientai ir nustatyta, jog
pacienty grupes, kurios antibakterinis gydymas buvo de-eskaluotas, hospitalizacijos trukmé
intensyviosios terapijos skyriuje prailgéjo ir tie pacientai dazniau sirgo naujos kilmes infekcija
nei tie, kuriems buvo tegstas empirinis gydymas (16 atvejy (27 proc.) vs. 6 atvejai (11 proc.), P
= 0,03) (17). Taigi, nors ir yra studijy, kuriose rezultatai nerodo teigiamo antibakterinés
terapijos de-eskalavimo poveikio, vis tik daugiau tyrimy atlikta, jrodanciy antibiotiky de-
eskalavimo nauda.

Be to, yra zinoma, kad antimikrobiniy vaisty vartojimas daro didelj poveikj Zarnynui —
normali Zarnyno mikroflora yra paveikiama antibiotiky ir gali peraugti j antibiotikams atspariy
mikroorganizmy padermes. Pacientui skirtas vienas antibakterinés terapijos kursas selektyviai
sunaikina mazdaug 10'? geryjy bakterijy ir zmogaus normali mikrobiota gali pasikeisti ilgiau
nei vieneriems metams (22). D¢l to, nors ir plataus spektro empirinio gydymo taikymas
sunkiomis infekcijomis sergantiems pacientams yra priimtas ir rekomenduojamas, vos tik
gavus mikrobiologiniy tyrimy ir antibiotikogramos rezultatus antibakterinio gydymo veikimo
spektra patariama susiaurinti ir taip sumazinti tolimesn¢ antibakteriniy vaisty daromg Zzala
zarnyno mikroflorai.

Galiausiai, antibiotiky de-eskalavimas yra naudingas ir siekiant sutaupyti sveikatos
priezitiros sistemos finansinius iSteklius (15). Empirinei terapijai vartojami plataus spektro
antibiotikai daZzniausiai yra brangesni lyginant su siauresnio spektro visuomengje jgytoms
infekcijoms gydyti skirtais antibiotikais, dél to, trumpesnis jy vartojimas (iki kol gaunami
mikrobiologiniy tyrimy atsakymai), ir nutraukimas ar pakeitimas kitais siauresnio spektro
antibiotikais leidzia sumazinti ligoninés iSlaidas reikSmingai nepaveikiant arba pagerinant
pacienty klinikines iSeitis. Atlikty tyrimy rezultatuose pastebéta, kad antibiotiky de-
eskalavimas susij¢gs su mazesnémis ligoninés iSlaidomis dél daznesnio pigesniy vaisty
vartojimo ir su trumpesne hospitalizacijos trukme, kas irgi reikSmingai sumazina sveikatos
prieziiiros sistemos sunaudojamus finansus (23).

Antibakterinés terapijos de-eskalavimas gali biiti vykdomas ir intraveninius antibiotikus
kei¢iant j geriamuosius antibiotikus (24). Irodyta, kad $i klinikiné praktika sumazina ligoninés
iSlaidas, palengvina pacienty perkélima j terapinius skyrius ar iSraSyma i$ sveikatos prieziiiros

jstaigy bei sumazina su intravenine prieiga susijusias komplikacijas nepabloginant klinikiniy
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rezultaty (25). Nors reanimacijos—intensyviosios terapijos skyriuose toks vaisty koregavimas
pasitaiko gana retai, taciau kartais tai gali biiti naudingas pasirinkimas.

Be to, siekiant tinkamo antibakterinés terapijos valdymo svarbu antibiotiky vartojimo kursa
kiek jmanoma labiau sutrumpinti i$laikant nepakitusj gydymo efektyvuma. Tinkama gydymo
trukmé yra gerai iStirta ir apibrézta sveikatos priezitiros jstaigy individualiose gairése daugeliui
infekciniy ligy.

Svarbu paminéti, kad Siuo metu placiai naudojamas ir antibakterinés terapijos saugaus de-
eskalavimo galimybiy vertinimui stipriai rekomenduojamas yra prokalcitonino koncentracijos
kraujo serume nustatymas. Sis tyrimas padeda greitai ir pakankamai tiksliai pasirinkti tinkama
empirinj gydyma (26). Prokalcitonino koncentracijos padidé¢jimas yra gana specifiskas
sisteminei bakterinei infekcijai ir gali objektyviai apibrézti jos eigg ir sunkumg. Reguliaraus
prokalcitonino matavimo jvedimas ] antibakterinés terapijos valdymo programa gali
potencialiai sumazinti antibiotiky skyrimo ir vartojimo daznj, gydymo bei hospitalizacijos
atsizvelgus | S§io rodiklio rezultatus lemiamas geresnis kritiSkai serganciy pacienty
iSgyvenamumas (27).

Norédamas uztikrinti auks$¢iau minétus infekcijy valdymo veiksmus Jungtiniy Amerikos
Valstijy Ligy kontrolés ir prevencijos centras pasitilé antibakterinés terapijos valdymo (angl.
Antibiotic stewardship) programa, susidedancia i§ koordinuoty intervenciniy priemoniy
diegimo, sistemingo duomeny rinkimo ir jy vertinimo (9). Pagrindiniai jos elementai yra:
sveikatos prieziiiros jstaigy vadovybés jsipareigojimas, uz programos vykdymo rezultatus
atsakingo asmens paskyrimas, farmakologas, programos jdiegimui reikalingos tam tikros
intervencijos, duomeny rinkimas, rezultaty sekimas ir ataskaita vadovybei bei medicinos
personalui, $vietimas (28). Siy pagrindiniy elementy laikymasis siejamas su ligoninéje jgyty
C. Difficile infekcijy daznio maz¢jimu (29), ir jau 2018 m. programa buvo jgyvendinta ir
pasiteisinusi 85 proc. Amerikos ligoniniy. Sveikatos prieziiiros jstaigy vadovybé¢ atlieka didelj
vaidmen] programos jgyvendinime ir uztikrina jos vykdymo s¢kme (30). Ji atsakinga uz 1éSy
skyrimg tiek personalui, tiek programos jvedimo bei reikiamy informaciniy technologijy
iSlaidoms. Nors ir yra ne viena strategija siekiant jdiegti antimikrobinio valdymo programa
ligoninése, jrodyta, kad visos jos yra veiksmingos (31) ir turi biiti pasirenkamos atsizvelgiant j
regioninius antimikrobiniy vaisty vartojimo principus, turimus isteklius ir kompetencijas (32).
Jungtiniy Amerikos Valstijy Ligy kontrolés ir prevencijos centro programos jgyvendinimo

gairése pirmenybé¢ teikiama trims intervencijoms: perspektyviam auditui bei grjztamajam
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ry$iui (angl. Prospective audit and feedback), iSankstiniam leidimui (angl. Preauthorization),
ir sveikatos prieziiiros jstaigy individualioms gairéms.

Perspektyvus auditas ir griztamasis rySys — §ios praktikos metu atrenkami specialtis asmenys
(daZniausiai farmakologai ar infekciniy ligy gydytojai), kurie perziiiri antibakteriniy vaisty
paskyrimus ir Zzodziu arba rastu teikia antibiotiky optimizavimo rekomendacijas jiems
iSraSiusiems gydytojams specialistams. Jei antibakterinis gydymas turi buti pradétas nedelsiant
arba gydytojas atsisako gauti patarimus i§ atrinkty eksperty — jam suteikiama teis¢ ir
savanoriska valia nebendradarbiauti (10),(31). Taikant §] metoda iSsaugoma gydancio gydytojo
autonomija priimant klinikinius sprendimus.

ISankstinis leidimas — kitaip nei perspektyvaus audito ir grjZztamojo rysio, §io metodo esmé,
jog pries paskiriant antibakterinj gydyma gydytojas specialistas privalo gauti leidima i$ atrinkty
eksperty: farmakologo arba infekciniy ligy gydytojo (32). Tokia praktika leidzia riboti
antimikrobiniy vaisty prieinamuma ir skirti juos atsizvelgus tik i bitinas indikacijas. Taip
optimizuojamas pradinis antibiotiky terapijos pasirinkimas ir suteikiamas tinkamo antibiotiky
skyrimo Svietimas gydytojams specialistams.
perspektyvaus audito ir griztamojo rySio praktika nustatytas antimikrobiniy vaisty vartojimo
sumazéjimas, reikSmingesnis nei vadovaujantis iSankstinio leidimo principais (33). Kitose
studijose jrodyta, kad peré¢jimas nuo iSankstinio leidimo praktikos prie perspektyvaus audito ir
griztamojo rySio susijes su didesniu trijy plataus spektro antimikrobiniy vaisty vartojimu (34).
Dar vienas retrospektyvinis tyrimas leido pastebéti, kad, nepaisant iSankstinio leidimo
taikomos praktikos, 30 proc. antimikrobiniy vaisty buvo vartojama netinkamai (35). Ir,
galiausiai, buvo atliktas tyrimas, siekiant jvertinti $iy abiejy metody taikymo vienu metu
veiksmingumg. Gauti rezultatai parod¢, kad prie perspektyvaus audito ir griztamojo rysio
metodo papildomai pradéjus taikyti iSankstinio leidimo praktika, plataus spektro antibiotiko
Vankomicino vartojimas reikSmingai sumazéjo (36).

Siekiant tinkamai praktikuoti perspektyvaus audito bei griztamojo rySio ir iSankstinio
leidimo metodus, dar viena svarbi antibakterinés terapijos valdymo programos intervencija yra
sukurti konkreciai jstaigai skirty klinikinés praktikos ir infekcijy gydymo gaires, kurios bty
sudaromos pagal tai vietai bidingg mikroorganizmy padermiy epidemiologija, jy jautruma tam
tikriems antibiotikams bei vaisty prieinamumg. Siose gairése turéty biiti nustatomas optimalus
empirinés terapijos skyrimo standartas.

Medicinos personalo Svietimas yra neatsiejamas siekiant sekmingai pritaikyti antibakterinés

terapijos valdymo programg (10). Jis turéty buti skirtas jvairioms personalo grupéms:
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gydytojams specialistams, slaugytojams, slaugytojy padé¢jéjams, vaistininkams, studentams ir
praktikantams, ir vykdomas reguliariai, stengiantis atnaujinti tiek besimokanciyjy, tiek jau
dirbanciy specialisty Zinias apie antibakterinius vaistus, jy skyrimo indikacijas, de-eskalavima
bei antibakterinés terapijos valdymo programa ir jos nauda.

Tam, kad antibakterinés terapijos valdymo programa biity sékmingai jdiegta bet kurioje
sveikatos prieziiiros jstaigoje, buvo parengtos bendros rekomendacijos visoms jstaigoms (37)
bei, atsizvelgiant i ekonominius skirtumus tarp Saliy, PSO sukurtos papildomos, mazoms ar
vidutines pajamas gaunancioms Salims, gairés (38).

Reguliariai atlieckamas klinikinis auditas galéty padéti jvertinti antibakterinio gydymo
skyrimo praktikg ir nustatyti teigiamus arba neigiamus pokycius pritaikius tam tikras
rekomendacijas. Tokio tyrimo atlikimas nereikalauja papildomy finansiniy i$laidy ir jo metu
galima apzvelgti ir jvertinti didele pacienty imtj bei surinkti gana tikslius duomenis apie
egzistuojan¢ig kliniking praktikg. Véliau ta informacija gali padéti koreguoti ligoninés
antibakterinio gydymo gaires. Dar vienas klinikinio audito privalumas yra tai, jog jis nevertina
individualiy klinikiniy atvejy ir gydytojy specialisty gydymo pasirinkimy, tode¢l galima
iSvengti konfliktiniy situacijy.
tam tikra pacienty imtis. Taip pat, deél skirtingo duomeny rinkimo laikotarpio (vasaros,
pavasario, ziemos, rudens) gali atsirasti rezultaty paklaida (de¢l sezoniniy ligy) ir lemti
netikslius klinikinio audito rezultatus. Be to, tam kad bty pradétas vykdyti klinikinis auditas,
reikia gauti leidimg i$ ligoninés. Todél tiek leidimo gavimas, tiek pats duomeny rinkimas ir

vertinimas gali uztrukti ir uzimti daug laiko.

ISVADOS IR PASIULYMAI

Apibendrinant galima teigti, kad klinikinio audito metu apzvelgta antibakterinés terapijos
praktika padéjo jvertinti antibiotiky de-eskalavimo ir tinkamo antibakterinio gydymo valdymo
tobulinimo kryptis Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky Anesteziologijos—
reanimatologijos centre. Palygintos ligoninés empirinio antibiotiky skyrimo rekomendacijos su
klinikine praktika leido susidaryti i§vada, jog antibiotiky de-eskalavimas galéty biiti dazniau
taikomas klinikinéje praktikoje. Literatiiros apZvalgoje aptarti antibakterinés terapijos valdymo
principai biity naudingi pritaikius juos intensyviosios terapijos skyriuose siekiant sumazinti

multirezistentisky infekcijy plitimo rizika.
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Rekomendacijos:

. Informuoti Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky intensyviosios terapijos
skyriuose dirbant] personalg apie antibakterinio gydymo de-eskalavimo galimybes ir
skatinti de-eskalavimg klinikingje praktikoje.

. Idiegti daugiadalykius antibakterinés terapijos aptarimus klinikinéje praktikoje.

. Nustatyti laiko intervalus ir reguliariai atlikti antibakterinés terapijos auditus siekiant
palyginti naujai pritaikyty praktiky rezultatus ir teikiama nauda.

. Automatizuoti struktirizuotus elektroninius pacienty apzitiros ir gydymo paskyrimy
dokumentus visuose intensyvios terapijos skyriuose tikslesniam duomeny rinkimui ir
vertinimui ateityje.

. Antibakterinés terapijos valdymo pokycius sekti pagal ligoninés finansiniy istekliy
sunaudojima.

. Rengti mokymus medicinos personalui apie netinkamo antibiotiky vartojimo

nepageidaujamus poveikius ir pasekmes.
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