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uvob

Spravna praxe v pouzivani antibiotik pfedpoklada pfesné vymezeni jejich indikaéniho prostoru a spravného
davkovani v jednotlivych indikacich ve prospéch t&inné, klinicky i epidemiologicky bezpeéné lécby. Zakladni
podminkou pro cileny vybér antibiotika volby je prikaz plvodce infekce, ktery pfedpoklada dobrou spolupréaci
oSetfujiciho Iékare s pfislusnou mikrobiologickou laboratofi. PfedloZeny text, zaméfeny na volbu penicilind pro
lé&bu prislusnych komunitnich a nozokomialnich infekci v Ceské republice, je vysledkem mezioborového
konsensu. Opira se o relevantni farmakokinetické udaje [10,19] a o aktuélni stav rezistence nejvyznamnéjSich
pavodc infekei v CR, u nichz pouZiti penicilind pfipada do Gvahy [11,20], a které jsou ziskany akreditovanym
postupem podle standardnich metodik [9,12]. V textu jsou jen struéné zminky o vSeobecné platnych omezenich
léEby peniciliny (Iékové interakce, snizeni davek pfi alteraci funkce ledvin &i jater) [5,10]. Podrobné informace,
stejné jako nezadouci Ucinky, je v pfipadé potfeby nutno vyhledat v relevantnim zdroji, napf. v databazi [éCiv
SUKL [23]. Navody k pouziti penicilini vychazeji z renomovanych zdroji pro [4,6,14,16,19,21,24], a pro
pfehlednost a snadné pouZiti jsou zpracovany tabulkovou formou. Tabulky vymezuiji indikace volby a indikace
alternativni, obvyklé davkovani u dospélych, déti a novorozenych ve formé jednotlivych a celkovych dennich
davek, zplsob podani, interval a délku podavani. Pro nékteré velmi specifické indikace je uveden zdroj primarni
informace [1,2,3,7,8,13,15,17,18,22,25)].

STRUCNA CHARAKTERISTIKA

Peniciliny jsou nejdéle pouzivana antibiotika, ktera spolu s cefalosporiny, monobaktamy a karbapenemy patfi do
skupiny beta-laktamovych antibiotik. Jejich klasifikace (tabulka 1) je zaloZena na farmakologickych vlastnostech
jednotlivych pfipravk( a zejména na jejich antibakterialni aktivité, ktera se mezi jednotlivymi skupinami penicilin
muze prekryvat. Penicilinova antibiotika stale patfi k 1ékim volby u pfisluSnych komunitnich i nozokomialnich
infekci rizného stupné zavaznosti, zplsobenych Fadou grampozitivnich nebo gramnegativnich, aerobnich i
anaerobnich bakterialnich plvodcl. VyznaCuji se vyhodnymi farmakokinetickymi a farmakodynamickymi
vlastnostmi, nizkym vyskytem neZadoucich UCink( a dobrou snéSenlivosti. NejvyznamnéjSimi neZadoucimi
ucinky jsou reakce precitlivélosti k penicilindm, zahrnujici $kalu pfiznakl od vyrazky az po vzacné se vyskytujici,
nicméné zivot ohroZujici anafylakticky Sok.

Pred nékolika lety byl prehodnocen vyznam penicilinu v [é¢bé pneumonii zpusobenych kmeny
Streptococcus pneumoniae. Bylo zjiSténo, Ze penicilin v pfislusnych davkach je lékem volby pro
pneumokokové pneumonie zpisobené kmeny s MIC penicilinu < 4 mg/l, tudiz celkem pro 96 % ze vSech
pneumokokovych pneumonii v CR.

MECHANISMUS UCINKU

Peniciliny, stejné jako ostatni beta-laktamové antibiotika, inhibuji syntézu bunécné stény bakterii vazbou na
specifické proteiny (penicillin-binding proteins, PBP), které katalyzuiji transpeptidazové a karboxypeptidazové
reakce pfi stavbé bunééné stény. Disledek vazby beta-laktamovych antibiotik na PBP je vytvofeni osmoticky
nestabilnich bakterii, které podléhaji lyze.

REZISTENCE

Rezistenci k penicilinim (a k ostatnim beta-laktam0m) zpUsobuiji tfi hlavni mechanizmy:
1) zména PBP, ktera znemozni jejich vazbu s peniciliny,
2) produkce specifickych inaktivujicich enzymda, nebo




3) snhizena schopnost penicilinG dosahnout PBP v dusledku zmény permeability stény nebo efluxu.

Grampozitivni bakterie jsou nejCastéji k penicilinim rezistentni v disledku mutace vedouci k produkci
zménénych PBP, nebo zisku genl pro produkci atypickych PBP (napf. "mozaikové geny" pneumokok ziskané
horizontalnim pfenosem od komenzalnich viridujicich streptokokd, nebo zisk genu mecA u stafylokoka).

Kmeny Staphylococcus aureus rezistentni k oxacilinu v disledku pritomnosti mecA genu, které se
oznaduji jako MRSA (meticilin-rezistentni Staphylococcus aureus), jsou souc¢asné rezistentni ke véem
penicilinovym antibiotikiim.

Gramnegativni bakterie uplatriuji obvykle soucasné vice mechanizmd rezistence, nejéastéji v kombinaci

s produkci nejriznéjSich beta-laktamaz. Specifické beta-laktamazy se od sebe odliSuji substratovou specificitou,
neboli podle toho, ktera beta-laktamova antibiotika hydrolyzuiji. Vysoce nebezpecné jsou Sirokospekiré enzymy
oznacené jako ESBL (extended spectrum beta-lactamases) a karbapenemazy, inaktivujici vSechna beta-
laktamova antibiotika (peniciliny i cefalosporiny véech generaci). Dereprese nebo hyperprodukce pfirozené se
vyskytujicich enzym AmpC udéluje vysoky stupen rezistence i ke kombinacim penicilind s inhibitory beta-
laktamézy. V8echny tyto enzymy jsou obvykle kdédované na genech zprostfedkovanych plazmidy a jsou schopny
se velmi rychle §ifit i mezi rGznymi druhy gramnegativnich tycek.

Vzestup a Sifeni antibiotické rezistence zavisi zejména na zplsobu zachazeni s antibiotiky v dané
geografické lokalité. Zemé s celkové nizkou spotiebou antibiotik, které sou¢asné preferuji pouzivani
zakladnich penicilinti, maji celkové velmi nizkou frekvenci vyskytu antibiotickeé rezistence.

Tabulka 1. Pfehled skupin a forem penicilini (ATC J01C), registrovanych v CR [23].

Nazev lékové skupiny ATC skupina | Genericky nazev Forma
Peniciliny s (zkym bakterialnim JOICE0T | benzylpenicilin L.
spektremy “iivé K Usinku betaaktamaz | —J01CE09 | prokain benzylpeniciin Lm.
’ JO1CEO08 benzathin-benzylpenicilin i.m.
Peniciliny s uzkym bakterialnim
spektrem, citlivé k Ucinku beta-laktaméz, JO1CE02 penicilin V (fenoxymetylpenicilin) p.o.
acidostabilni
Peniciliny se Sirokym bakterialnim JO1CAO1 ampicilin iv.
spektrem, citlivé k Ucinku beta-laktaméaz JO1CAD4 amoxicilin p.0.
JO1CRO1 ampicilin/sulbaktam i.V.
Kombinace penicilind s inhibitory beta- JOICRO2 | amoxicilin/Klavulanova kyselina LV.
laktamaz p.o.
JO1CR05 piperacilin/tazobaktam i.v.
Peniciliny rezistentni k penicilinaze JO1CF04 oxacilin (isoxazolylpenicilin) FIJ\:J

Vysvétlivky: ATC Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) Classification System

1. benzylpenicilin
(penicilin G)

ATC skupina J0O1CE01
Peniciliny s uzkym antibakterialnim spektrem citlivé k plisobeni beta-laktamaz

Spektrum ucinku

Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae, streptokoky ze skupin C a G, viridujici streptokoky,
Streptococcus pneumoniae, Aerococcus sanguinicola, Aerococcus urinae, Staphylococcus aureus a Neisseria
gonorrhoeae neprodukuijici beta-laktamazu, Neisseria meningitidis, Corynebacterium diphtheriae, Erysipelothrix
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spp., Bacillus anthracis, Pasteurella multocida, Pasteurella canis, Kingella kingae, anaerobni koky, Clostridium
spp., Fusobacterium spp., Actinomyces israelii a dalSi aktinomycety, orofaryngealni kmeny bakteroidu, Spirillum
minus, Streptobacillus moniliformis, Treponema pallidum, Leptospira interrogans, Borrelia burgdorferi.

Uginnost na enterokoky je stfedni, synergicka kombinace s aminoglykosidy plsobi stafylokoky a streptokoky
letalné a vyuzivé se pfi 16¢bé endokarditid.

Rezistentni jsou producenti beta-laktamaz, dale gramnegativni stfevni a nefermentujici tyéky, Bacteroides fragilis
a nékterd klostridia.

1.1. Indikace

Indikace volby!' Indikace alternativni

Alternativa | u enterokokové endokarditidy (v

. -,
Pneumokokova pneumonie ampicilinu__ | kombinaci s aminoglykosidy)

Zavazné celkové infekce (bakterémie, meningitida, g;ﬁ{;:g;ﬁ/ u neuroborelicz
endokarditida) zplisobené citlivymi druhy bakterii’2 cefotaximu y

Streptokokové a klostridiové infekce mékkych tkani se
zavaznym priibéhem (erysipel, impetigo, krepitujici
celulitida, myositida, gangréna)?

Aktinomykdza

Neurosyfilis, kongenitalni syfilis

Profylaxe novorozenecké sepse zplsobené
Streptococcus agalactiae

Vysvétlivky

1 benzylpenicilin G je Iékem volby pro infekce invazivnimi bakteriemi, které jsou (se vzacnymi vyjimkami) trvale
citlivé k nizkym koncentracim penicilinu (MIC < 0,125 mg/l): Neisseria meningitidis (meningokok),
Streptococcus pneumoniae (pneumokok), B-hemolytické streptokoky sk. A (Streptococcus pyogenes), B
(Streptococcus agalactiae), C, G, vétsina viridujicich streptokok(l, Bacillus anthracis, Pasteurella spp.,
Erysipelothrix rhusiopathiae, Corynebacterium diphtheriae, Leptospira interrogans, Treponema pallidum,
Streptobacillus moniliformis, nesporulujici anaeroby (s vyjimkou Bacteroides spp.)

2 penicilin v pfisluSnych davkach je lékem volby pneumokokové pneumonie zpusobené kmeny s MIC penicilinu <
2 mg/l a pro klostridiové infekce, v kombinaci s gentamicinem je Iékem volby pro infekéni endokarditidy
zplsobené viridujicimi streptokoky a alternativou ampicilinu u enterokokové endokarditidy (viz Tabulka 1.3.)

1.2. Davkovani

Dospéli 1-5 MIU kazdych 4-6 h

Obvykl4 davka Novorozenci | Viz Tabulka 1.5.1. a 1.5.2.

Déti ve veku | 5 50, (100) kiUlkg kazdé 4-6 h

> 1 mésic

NitroZilné; pokud jedna davka je rovna nebo vy3si nez 3 MIU (u déti 50
ZpUsob podani klU), aplikuje se ve 30 minutové nitrozilni infuzi. Nitrosvalové se podava
vyjimecné

Interval Dospéli a déti = 1 mésic véku obvykle 4-6 h, novorozenci viz Tabulka 1.5.

Obvykle 7-10 dn0. Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a
ustupu znamek infekce, u zavaznych stavi individualné podle povahy
infekce a klinického pribéhu onemocnéni, dale viz nize uvedené indikace
Tabulka 1. 3. a Tabulka 1.4.

Délka podani

1.3. Davky u jednotlivych infekci a délka IéEby u dospélych a déti s hmotnosti 2 40 kg

Jednotliva calo
Onemocnéni q Interval denni Délka podani
davka’ X
davka
Pneumokokova pneumonie (MIC <= 0,5 mg/l) 2MIU 6h 8 MIU 5-7 dnu
Pneumokokové pneumonie (MIC 1 mg/l) 2MIU 4h 12 MIU 7-10 dn(i
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nebo 4 MIU 6h 16 MIU
Pneumokokovéa pneumonie (MIC 2 mg/l) 4 MIU 4h 24 MIU
Meningitida nebo bakterémie zplisobena
meningokoky, pneumokoky (MIC < 0,125 3-4 MIU 4-6h 18-24 MIU 10 -14 dnd
mg/l) nebo Streptococcus agalactiae
Zavazné celkoveé infekce zplsobené
Arcano'bacter/uml haemolyticum, Pastgurella 3.4 MIU 46 h 18-24 MIU 710 dni
multocida (monoinfekce, beta-laktaméaza
negativni)
Zavazng cellkove infekce zplisobené 1 MIU-15 MIU 46N 6 MIU 5.7 dnil
Leptospira interrogans
Bakterémie, myositida, nekrotizujici fasciitida, penicilin 4 MIU 4h 24 MIU
Plaut-Vincentova angina (nekrotizujici : . _ .
stomatitida) zplisobena pB-hemolytickymi ¥ kllndamy_cm ' 8h 2,749 10-14 dnu
o 900 mg i.v.

streptokoky nebo nesporulujicimi anaeroby
Klostridiova gangréna, nekrotizujici fasciitida, penicilin 4 MIU 4h 24 MIU
krepitujici celulitida vCetné dalSich zavaznych + klindamycin24 8h 94 10-14 dnu
infekci zplsobenych Streptococcus pyogenes 600 mg i.v. 49
Endokarditida zptisobena pneumokoky 2-3 MIU 4-6 h 12-18 MIU 4 tydny
Endokarditida zplisobena viridujicimi penicilin 2-3 MIU 4h 12-18 MIU 4 tydnys
streptokoky nebo Streptococcus agalactiae +/- gentamicin® ]
(MIC < 0,25 mg/) T malks 8h7 3mgkg |  2tydny
Endokarditida zpisobené viridujicimi pe“'c";“ S_M't’ 4h 18 MIU 4 tydny
streptokoky (MIC 0,5 mg/l + gentamicin 7 ;

ptokoky ( g/l) 1 makg 8h 3 mglkg 2 tydny

o . . penicilin 4-5 MIU 4h 24-30 MIU
Endokarditida zplisobena enterokoky??2 — 4.6 tvdn
(alternativa ampicilinu) * gentamicin 8 h 3 mglkg y
1 mglkg

Endokarditida zplsobena viridujicimi penicilin 4-5 MIU 4h 24-30 MIU 4-6 tydnt
streptokoky (MIC > 0,5 - < 4 mg/l) (alternativa + gentamicin™ .
ampicilinu)9 1mg/kg 8h’ 3 mg/kg 2 tydny
Endokarfjltlda zplsobena Corynebacterium 2.3 MIU 4h 12-18 MIU 46 ydnd
diphtheriae
Endokarditida zptisobena Erysipelothrix pef'gg'r:‘taﬁrg?cﬁ'u 6h 24MIU_| 4-6tydnd

. ; . .
rhusiopathiae 1 malkg 8h 3 mglkg 1 tyden
Aktinomykoza 2-3 MIU 46 h 10-20 MIU | 2-6 tydna™
Neurosyfilis 3-4 MIU 4h 18-24 MIU 10-14 dnu

Profylaxe novorozenecké sepse zplisobené
Streptococcus agalactiag?

prvni davka 5 MIU, pak 2,5-3 MIU do porodu

Neuroborelidza (alternativa
ceftriaxonu/cefotaximu)

3-4 MIU

4h

18-24 MIU

10-14 dnd

Vysvétlivky
1 vy$8i davky kontinualni infuzi

2 inhibice toxini produkovanych Streptococcus pyogenes
3 anaerobni koky mohou byt ve smési s jinymi anaeroby, klindamycin zde rozsifuje spektrum penicilinu

4 nebo metronidazol 500 mg i.v. kazdych 6 h

5 s vyjimkou Streptococcus agalactiae u kmen( inhibovanych MIC penicilinu < 0,25 mg/l postaduje k Ié¢bé
samotny penicilin; podava-li se v kombinaci s gentamicinem, pak Ize dobu podavani penicilinu zkratit na 2 tydny
6 pouze u kmenu které nejsou rezistentni k vysokym koncentracim gentamicinu (MIC < 128 mgll)
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7 |ze podat i v jedné davce 3 mg/kg/den kazdych 24 h [3]

8 s vyjimkou Enterococcus faecium (inherentni rezistence k penicilinim)
% benzylpenicilin a ampicilin jsou u této indikace rovnocenné
10 u této indikace se podava kombinace s aminoglykosidy vZdy, alternativa pfi vysoké rezistenci ke gentamicinu

(MIC > 128 mgll) je streptomycin 7,5 mg kazdych 12 h, pfipadné vankomycin 15 mg/kg kazdych 12 h
1 dalSich 6-12 mésict amoxicilin 500-750 mg kazdych 8 h

12 podrobnosti 0 zahajeni profylaxe, viz Doporu¢ené postupy v neonatologii [17]

1.4. Dévky u jednotlivych infekci a délka Ié€by u déti s hmotnosti < 40 kg

Onemocnéni’ Specifikace Jegpotllva Interval DeII’(a'
avka podani
Preumokokova MIC <= 0,5 mg/l 25 klU/kg 4-6 h 5-7 dn(l
pneumonie MIC 1 mgll 25-50 klU/kg 4-6 h 7-10 dndl
MIC 2 mgll 50 klU/kg 4h 10-14 dn(
Diftérie + antitoxin 50 klU/kg 6h 10-14 dnu
ZéV'GPZ“?. celkové infekpe seznam plivodcU, viz .
menmgfuc}g, bakterémie, Tabulka 1.1. Vysvétivky 50-75 klU/kg 4h 1-2 tydny
endokarditida
zptsobena enterokoky? fzzslgr:n?gnzi krInUg//l:(% 4é6hh 4-6 tydndi
Endokarditida zpUsobena viridujicimi penicilin 50-75 klU/kg 46 h 4-6 tydnd
streptokoky
MIC>0,5mglla<4mg/ | *gentamicin® 1 mg/kg 8h 2 tydny
Vysvétlivky

dalsi indikace, viz Tabulka 1.3 s pfisludné upravenymi davkami pro déti

2 s vyjimkou Enterococcus faecium (inherentni rezistence k penicilinim)

3pouze u kmend, které nejsou rezistentni k vysokym koncentracim gentamicinu (MIC < 128 mg/l), pak alternativa
je streptomycin 7,5 mg kazdych 12 h, pfipadné vankomycin 15 mg/kg kazdych 12 h

1.5.1. Davky u novorozenych (i.v.) pro infekce s vyjimkou kongenitalni syfilis

Hmotnost <2000 g >2000g
Vék 0-7 dnli 8-28 dnli 0-7 dnl 8-28 dnli
Davka 200 KlU/kg/den 300 KlU/kg/den 300 KlU/kg/den 400 KIU/kg/den
Interval rozdélené ve 2 rozdélené ve 3 rozdélené ve 3 rozdélené ve 4
davkach kazdych 12 h | davkach kazdych 8 h | davkéach kazdych8h | davkach kazdych 6 h
1.5.2. Davky u novorozenych (i.v.) s kongenitalni syfilis
Hmotnost 20009 >2000 g
Vék 0-7 dnti 8-28 dnui 0-7 dnt 8-28 dnui
Davka 100 KIU/kg/den 150 KIU/kg/den 100 KIU/kg/den 150-200 KIU/kg/den
Interval rozdélené ve 2 rozdélené ve 3 rozdélené ve 2 rozdélené ve 4
davkach kazdych 12 h | davkach kazdych 8 h | davkach kazdych 12 h | davkach kazdych 6 h
1. 6. Davkovani pfi snizené funkci ledvin’
Clearance Dospéli
endogeglr: :'::I /k nr:ia:tlnlnu Onemocnéni2 Davka Interval
> 50 jakékoli beze zmény beze zmény
10-50 zavazné infekce® 2-3MIU 4h
ostatni infekce 1-1,5 MIU 4h
<10 zavazné infekce? 2MIU 4-6 h




| ostatniinfekce | 1MIU 6h

Vysvétlivky

' po hemodialyze se podava obvykla udrzovaci davka
2viz tabulka 1.3.

3 endokarditida, meningitida, neurosyfilis a pod.

1. 7. Davkovani pfi snizené funkci jater
Pfi z&vazné insuficienci jater je tfeba denni davku penicilinu G snizit na 20-50 % pfi obvyklych davkovacich
intervalech

1. 8. Interakce

Benzylpenicilin podany ve vysokych davkach u nékterych pacientd snizuje clearance methotrexatu zhruba o
tfetinu a mGze zvysit hyperkalemicky Ucinek jinych 1éka pisobicich hyperkalémii. Kyselina acetylsalicylova,
indomethacin a zfejmé i jina antiflogistika prodluZuji biologicky polo¢as benzylpenicilinu zhruba 0 20-60 %.

2. prokain benzylpenicilin
(prokain penicilin G)

ATC skupina J01CE09
Peniciliny s uzkym antibakterialnim spektrem citlivé k ptsobeni beta-laktamaz

Spektrum ucinku

In vitro jako benzylpenicilin. Vzhledem k nizkym plazmatickym vrcholovym hladinam (1-2 mg/l) je klinicka
ucinnost omezena pouze na infekce zplsobené Streptococcus pyogenes, Treponema pallidum, Erysipelothrix
rhusiopathiae, Corynebacterium diphtheriae, Leptospira interrogans, a dobfe citlivymi kmeny Streptococcus
pneumoniae

2.1. Indikace

Indikace volby Indikace alternativni

u méné zavaznych infekci zplsobenych
Streptococcus pyogenes: (infekce mékkych
Alternativa | tkéni, tonzilofaryngitida, spéla)

Nekomplikovana pneumokokova pneumonie
(MIC < 0,125 mgll)

penicilinu V| u infekci zpGsobenych Leptospira spp.

Diftérie nevyZadujicich hospitalizaci

u lokalizovanych a méné zavaznych infekci
zpusobenych Erysipelothrix rhusiopathiae

Alternativa
penicilinu G

u kongenitaini syfilis

2.2. Déavkovani

Dospéli 0,75-1,5 MIU kazdych 24 h

Obvykla davka | Novorozenci | Viz Tabulka 2.5

Déti > 3 roky | 25-50 klU/kg kazdych 24 h

Zpusob podani Hluboko nitrosvalové
Interval 24 (12) h, novorozenci viz Tabulka 2.5
Délka podani Neni-li uvedeno jinak, pak 7-10 dn(i

2.3. Dévky u jednotlivych infekci a délka 1écby u dospélych a déti s hmotnosti 240 kg

Jednotliva Interval Celkova

Onemocnéni \ .
davka' denni

Délka podani




davka

Nekomplikovana pneumokokova pneumonie (MIC

< 0,125 mg/l)2 1,5 MIU 12h 3MIU 10 dnu
Diftérie 1,5 MIU 24 h 1,5 MIU 2 tydny
Inffzkce mgkkych tkani, tonzﬂofaryngmda., §pala 0.75-1.5 MU 24 h 0.75-1.5 MIU 10 dni
zpUsobené S. pyogenes (alternativa penicilinu V)?

Infekce mékkych tkani, tonzilofaryngitida, spala 0,75-1,5MIU | 24h 0,75-1,5 MIU 5dnd

zplsobené S. pyogenes (alternativa penicilinu V)2

6. den jednorazové 1,2 MIU benzathin-penicilinu

Infekce zplsobené Leptospira spp. nevyzadujici

LA . - 0,75-1,5 MIU 24 h 0,75-1,5MIU 1 tyden
hospitalizaci (alternativa penicilinu V)
Lokalizované a méngé zavazné infekce zplsobené
Erysipelothrix rhusiopathiae (alternativa penicilinu | 0,75-1,5 MIU 24 h 0,75-1,5MIU 1 tyden
V)
Vysvétlivky
1zvySeni davky nema vliv na plazmatickou hladinu prokain penicilinu
2prokain penicilin a penicilin V jsou u této indikace rovnocenné
2.4. Davky u jednotlivych infekci a délka 1é€by u déti s hmotnosti < 40 kg
- o Jednotliva Délka
Onemocnéni’ Specifikace . Interval L.
davka? podani
Nekompllkovana pneumokokova MIC < 0,125 50 kiU/kg 12h 710 dn
pneumonie? mg/l
Infekce mékkych tkani, faryngitida prokain penicilin 100 klU/kg 24 h 5dnd
nebo spala zpusobené S. pyogenes - 6. den lécby , .
(alternativa penicilinu V)3 benzathin-penicilin 600 kIU Jednorazové
Konlgfelnltalnl syfilis (alternativa novorazencl 100-150 kiUkg 24 h 10-104
penicilinu G) dnd
Vysvétlivky
dal$i indikace, viz Tabulka 2. 3. s pfislusné upravenymi davkami pro déti
2zvySeni davky nema vliv na plazmatickou hladinu prokain penicilinu
3prokain penicilin a penicilin V jsou u této indikace rovnocenné
2.5. Davky u novorozenych (i.m.)
Hmotnost <2000g >2000g
Vék 0-7 dnti 8-28 dnu 0-7 dndi 8-28 dnu
Davka 50 KlU/kg/den 50 KIU/kg/den 50 KIU/kg/den 50 KlU/kg/den
Interval kazdé 24 h kazdé 24 h kazdé 24 h kazdé 24 h

2.6. Davkovani pfi snizené funkci ledvin
Nejsou udaje.

2.7. Davkovani pfi snizené funkci jater
Obvyklé davky.

2.8. Interakce

Benzylpenicilin podany ve vysokych davkach u nékterych pacientl snizuje clearance methotrexatu zhruba o
tfetinu a miZe zvysit hyperkalemicky Ucinek jinych 1éka pusobicich hyperkalémii. Kyselina acetylsalicylova,
indomethacin a zfejmé i jina antiflogistika prodluzuji biologicky poloas benzylpenicilinu zhruba o0 20-60 %.



3. benzathin-benzylpenicilin
(benzathin-penicilin)

ATC skupina JO1CE08

Peniciliny s Uzkym antibakterialnim spektrem citlivé k plsobeni beta-laktamaz

Spektrum ucinku

In vitro jako benzylpenicilin G. Vzhledem k nizkym vrcholovym hladindm v séru (0.1-0.15 IU/ml) je klinicka
ucinnost omezena pouze na infekce zpusobené Streptococcus pyogenes, Treponema pallidum, Erysipelothrix
rhusiopathiae, Corynebacterium diphtheriae a Leptospira interrogans

3.1. Indikace

Indikace volby

Indikace alternativni

Sekundarni profylaxe revmatické horegky

Casny a pozdni syfilis

Syfilis v t8hotenstvi a u pacient(i s HIV

u tonzilofaryngitidy zpsobené
Streptococcus pyogenes

u infekci zplisobenych Leptospira spp.

Alternativa nevyzadujicich hospitalizaci

penicilinu V : - PN
u lokalizovanych a méné zavaznych

infekci zplsobenych Erysipelothrix
rhusiopathiae

Eliminace nosiéstvi Corynebacterium diphtheriae

Profylaxe blizkych kontaktl s Corynebacterium
diphtheriae

3.2. Davkovani

Dospéli 1,2-2,4 MIU jednorazové
Novorozenci | Viz Tabulka 3.5.
Obvykla davka
VYK G8VKa " ati< 30 kg | 300 kIU-600 KIU jednorazové
Déti 230 kg | 900 KIU-1,2 MIU jednorazové
ZpUsob podani Hluboko nitrosvalové
Interval Jednorazové, nebo opakované v jedno-az tfitydennich intervalech
Délka podani er opakovaném Podgnlljegjnou tydné po dobu 3 tydnd, pfi podavani kazdy 3.
tyden dlouhodobé nejméné po dobu 1 roku

3.3. Dévky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dospélych a déti s hmotnosti = 40 k

Onemocnéni Jedp SNE Interval Délka podani
davka'

Sekundarni profylaxe revmatické horecky 1,2 MIU 3-4 tydny? dlouhodobé3
Casny syfilis 2,4 MIU jednorazové
Pozdni syfilis 24MIU | jeden tyden 3 tydny
Syfilis* v téhotenstvi a u pacientd s HIV 24MIU 3 tydny dlouhodobé
Eliminace nosistvi nebo profylaxe blizkych kontaktu s . o
Corynebacterium diphtheriae 06-1,2MIU Jednorazove
Tonzﬂofgryngltl(_ja! _zpusobena Streptococcus pyogenes 12 MIU jednorazové
(alternativa penicilinu V)°
Infekpe ;pugobene L(_eptosp/r‘a.gpp. nevyzadujici 1.2 MIU jednorazové
hospitalizaci (alternativa penicilinu V)®
Lokalizované a méné zavazné infekce zplsobené 19 MIU odnorazove
Erysipelothrix rhusiopathiae (alternativa penicilinu V)° ’ :

Vysvétlivky




1 zvySeni davky nema vliv na plazmatickou hladinu benzathin-penicilinu

2 3 tydny pouze u pacientu s akutni revmatickou horeckou [15]

35-21 let u pacientl bez karditidy; 10-21 let s karditidou bez postizeni chlopni; 10-40 let s karditidou a postizenim
chlopni [15]

4 po pocatecni aplikaci benzylpenicilinu G

5 benzathin-penicilin a penicilin V jsou u této indikace rovnocenné

3.4. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u déti

Onemocnéni' Specifikace Jeg:v(::;' a Interval Délka podani
. y <30 kg 600 klU B .
Profylaxe revmatické horecky > 30 kg 12 MU 3-4 tydny dlouhodobé

Eliminace nosi¢stvi nebo profylaxe
blizkych kontaktt s <6let 600 kIU jednorazoveé
Corynebacterium diphtheriae

Vysvétlivky

1 dalSi indikace, viz Tabulka 3.3. s pfisluSné upravenymi davkami pro déti
2 zvySeni davky nema vliv na plazmatickou hladinu benzathin-penicilinu

3 3 tydny pouze u pacientl s akutni revmatickou horeckou [15].

3.5. Davky u novorozenych (i.m.)

Hmotnost <2000 ¢ >2000 g
Vék 0-7 dnii 8-28 dnu 0-7 dnii 8-28 dnu
Davka 50 KlU/kg 50 KIU/kg 50 KlIU/kg 50 KlU/kg

3.6. Davkovani pii snizené funkci ledvin
Nejsou udaje.

3.7. Davkovani pii snizené funkci jater
Obvyklé davky.

3.8. Interakce

Benzylpenicilin podany ve vysokych davkach u nékterych pacientd snizuje clearance methotrexatu zhruba o
tfetinu a mize zvysit hyperkalemicky Ucinek jinych 1ékd pasobicich hyperkalémii. Kyselina acetylsalicylova,
indomethacin a zfejmé i jina antiflogistika prodluzuji biologicky polo¢as benzylpenicilinu zhruba o 20-60 %.

4. fenoxymethylpenicilin
(penicilin V)

ATC skupina JO1CE02
Peniciliny s uzkym antibakterialnim spektrem citlivé k pisobeni beta-laktamaz acidostabilni.

Spektrum ucinku.

In vitro jako benzylpenicilin, avSak vzhledem k nizSim plazmatickym hladindm (1-2 mg/l) je Klinicka ucinnost
omezena na Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae (MIC < 0,125 mg/l), Treponema pallidum,
Erysipelothrix rhusiopathiae, Corynebacterium diphtheriae, Leptospira interrogans, a na vétSinu anaerobd v Ustni
dutinég.

4.1. Indikace




Indikace volby Indikace alternativni

Alternativa u sekundarni profylaxe revmatické
benzathin- horecky
penicilinu

Nekomplikovana pneumokokova pneumonie (MIC
<0,125 mg/l)!

Alternativa u méné zavazné monoinfekce
amoxicilinu/ | zplisobené beta-laktamaza negativni
klavulanové kys. | Pasteurella spp.

Tonzilofaryngitida a spala, zplisobené
Streptococcus pyogenes?

Méné zavazné infekce mékkych tkani (erysipel, Alternativa u infekci zpisobenych Leptospira spp.
impetigo) zplsobené Streptococcus pyogenes'2 doxycyklinu nevyzaduijicich hospitalizaci

Profylaxe streptokokové celulitidy a chronického

lymfedému

Lokalizované a méné zavazné infekce zplsobené
Erysipelothrix rhusiopathiae

Infekce Ustni dutiny, stomatologické infekce

1 penicilin V a prokain penicilin jsou u této indikace rovnocenné
2 penicilin V, prokain penicilin, a benzathin-penicilin jsou u této indikace rovnocenné

4.2. Davkovani

Mezinarodni standard 1 1U z roku 1959 je ekvivalentni 0,000590 mg baze fenoxymetylpenicilinu (1 MIU=590 mg).
Skuteény obsah Ul v pfipravcich, které uvadéji obsah penicilinu v mg, je vZdy uveden v pfislusném SPC
(Summary Product Characteristics) [23].

Dospéli 0,5-1,5 MIU kazdych 6-8 h

SLiiEleste) | IS 7 5-15 mglkg kazdjch 6 h nebo 12,5-25 kiU/kg kazdjch 8 h

mésic véku
ZpUsob podani Peroralné
terapeuticky | 6-8 h
Interval profylakticky | 12 h
Délka podani Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a Ustupu zndmek

infekce

4.3. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dospélych a déti s hmotnosti 2 40 kg

» Jednotliv LGRS »
Onemocnéni davka Interval denni Délka podani
davka
Nekomplikovana pneumokokova pneumonie (MIC ,
<0,125 mg/) 1-1,5MIU 8h 3-4,5MIU 7-10 dnd
Tonzilofaryngitida® zptsobena Streptococcus 0.8-1 MIU 8 h2 2 4-3 MIU 10 dni
pyogenes ' ’

Méné zavazné infekce mékkych tkani zplsobené

Streptococcus pyogenes (erysipel, impetigo)? MU 6h 4 MU 10dnu

Profylaxe streptokokové celulitidy a chronického

. 0,51 MIU 12h 1-2MIU dlouhodobé
lymfedému

Lokalizované a méné zavazné infekce zplsobené

Erysipelothrix rhusiopathiae* MU 6h 4 MU 7-10dnd

Infekce Ustni dutiny, stomatologické infekce 1MIU 8h 3MIU 5-7 dnli

Sekundarni profylaxe revmatické horecky® (alternativa

: o 0,4 MIU 12h 0,8 MIU dlouhodobé&s
benzathin-penicilinu)

Infekce zplsobené Leptospira spp. nevyzadujici 1 MIU 6h AMIU 710 dna
hospitalizaci (alternativa doxycyklinu)
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Vysvétlivky

1 vCetné spaly bez bakterémie

2 podle vysledk metaanylyzy je penicilin V podavany pro lé¢bu streptokokové tonzilofaryngitidy dvakrat denné
po 10 dna stejné UCinny jako pfi podavani 3 nebo 4krat denné bez ohledu na celkovou denni davku [15]; u
spaly zGstava interval 3krat denné

3 nelze-li vyloucit Staphylococcus aureus, pak klindamycin 300-400 mg kazdych 8 h

4 rovnocenny je amoxicilinv davce 500 mg kazdych 8 h po 7-10 dnd

5 pfi pozitivni kultivaci Streptococcus pyogenes z tonzil; Iéba penicilinem zabrani vzniku revmatoidni artritidy i
pfi nasazeni do 9. dne po vzniku infekce

6 délka podavani, viz benzathin-penicilin

4.4. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié€by u déti s hmotnosti < 40 kg

L Jednotliva Délka
Onemocnéni' X Interval .
davka podani
Tonzilofaryngitida zptsobena S. pyogenes?? 25-30 klU/kg 8 ht 10 dnl
Infekce Ustni dutiny, stomatologické infekce 25-30 klU/kg 8h 5-7 dn(
Sekundgrnl prpf_y_laxe revmatické horecky (alternativa 0.4 MIU 12h dlouhodobé
benzathin-penicilinu)

Vysvétlivky

1 dalSi indikace, viz Tabulka 4.3. s pfislu$né upravenymi davkami pro déti

2 ygetné spaly bez bakterémie

3déti s hmotnosti < 27 kg 0,2-0,4 MIU (125-250 mg) kazdych 8-12 h po dobu 10 dnu, déti s vy38i hmotnosti jako
dospéli [15]

4podle vysledki metaanylyzy je penicilin V podavany pro lé¢bu streptokokové tonzilofaryngitidy dvakrat denné po
10 dn( stejné cinny jako pfi podavani 3 nebo 4krat denné bez ohledu na celkovou denni davku [15]; u spaly
zUstava interval 3krat denné

4.5. Davky u novorozenych (p.o.)
Peroralni davky se nepodavaji.

4.6. Davkovani pfi snizené funkci ledvin
Pfi zavazné renalni insuficienci (clearance endogenniho kreatininu <10ml/min) se podava obvykla davka
penicilinu V kazdych 8 h.

4. 7. Davkovani pfi snizeni funkci jater

PFi hepatalni insuficienci je tfeba davkovani penicilinu VV obdobné upravit jen pfi sou¢asné renalni insuficienci,
protoze v tomto pfipadé jsou jatra hlavni cestou eliminace.

4.8. Interakce

Fenoxymety! penicilin podany s methotrexatem v ojedinélych pfipadech mize vyvolat toxickou reakci (Ustni a

kozni ulcerace), ktera je zfejmé zpUsobena zvySenim plazmatickych koncentraci methotrexatu. Neomycin podany
p.0. snizuje plazmatické koncentrace fenoxymetyl penicilinu sou¢asné podaného p.o. zhruba na polovinu.

5. ampicilin

ATC skupina JO1CA01
Peniciliny se Sirokym antibakterialnim spektrem citlivé k pisobeni beta-laktaméaz

Spektrum Gcinku
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Jako penicilin G, a dale ma rozSifené spektrum na Haemophilus influenzae, Bordetella pertussis, Helicobacter
pylori, Eikenella corrodens, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Salmonella spp., Shigella spp., Campylobacter
fetus, Yersinia pseudotuberculosis, Ve srovnani s penicilinem je in vitro G¢innéj$i na Enterococcus spp., Listeria
monocytogenes.

Rezistentni jsou ostatni gramnegativni tycky, vétSina nemocnicnich kmenU Escherichia coli a Proteus mirabilis,
kmeny Neisseria gonorrhoeae a Staphylococcus spp. produkujici beta-laktamazu, kmeny Haemophilus
influenzae produkujici beta-laktamazu a s neenzymatickou rezistenci k ampicilinu, stafylokoky rezistentni

k oxacilinu a pneumokoky rezistentni k penicilinu.

5.1. Indikace

Indikace volby Indikace alternativni
Inicialni 1éEba meningitidy nebo sepse novorozenci . o o
(do 3 mésicli véku) v kombinaci u lécby komunitnich infekci dychacich
s cefotaximem/ceftriaxonem nebo aminoglykosidem cest vyzadujicich parenteraini aplikaci
Inicialni' IéCba meningitidy osob starSich 60 let Alternativa o o
v kombinaci s cefotaximemiceftriaxonem nebo i u lecby infekci mocovych cest
aminoglykosidem amoxiciinu- | vyzadujicich parenteraini aplikaci
Zavazné infekce? zplisobené Haemophilus influenzae L 3
neprodukujicim beta-laktamazu nebo s u profylaxe infekCni endokarditidy
neenzymatickou rezistenci vyZadujici parenteralni aplikaci

Zévazné infekce® zplsobené Listeria monocytogenes, | Alternativa | U Profylaxe novorozenecké sepse
v kombinaci s gentamicinem penicilinu G | Zpusobené Streptococcus agalactiae

Endokarditida zplisobena enterokoky* nebo viridujicimi
streptokoky (MIC > 0,5 - < 4 mg/l), v kombinaci s
gentamicinem®

Vysvétlivky

1 do prikazu puvodce infekce, pak specificka IéCba antibiotikem volby

2 meningitida, bakterémie, epiglotitida, endokarditida

3 meningitida, bakterémie, endokarditida, mozkovy absces

4 s vyjimkou Enterococcus faecium (inherentni rezistence k penicilinim)

5 pouze u kmend, které nejsou rezistentni k vysokym koncentracim gentamicinu (MIC < 128 mg/l)

5.2. Davkovani

Dospéli 6-12 g/den rozdélené ve 4-6 davkach (zavazné infekce 18 g/den)

Obvykla dévka Novorozenci | Viz Tabulka 5.5 .

Dti 100-200 mg/kg/den rozdélené ve 4 davkach kazdych 6 h, 300-400 mg/kg/den
rozdélené ve 4-6 davkach kazdé 4-6 h

Nitrosvaloveé, nitrozilné. Jednotliva nitrosvalova davka neprevysSuje 1,5 g.
Zpusob podani NitroZilni davky se podévaji kratkodobou infuzi, zejména pfevySuje-li
jednotliva davka 1 g

Interval 4-6 h

Obvykle 7-10 dnG. Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a
ustupu znamek infekce, u zavaznych stavi individualné podle povahy infekce
a klinického pribéhu onemocnéni, dale viz nize uvedené indikace Tabulka
5.3 a Tabulka 5.4

Délka podani
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5.3. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dospélych a déti s hmotnosti 2 40 kg

Onemocnéni Jegggﬁg\’a Interval Celkgg:k:enm Délka podani
Meningitida, bakterémie, celkové
infekce zplsobené H. influenzae ,
(neprodukujici beta-laktamazu, 239 4h 12189 10-14.and
nebo s neenzymatickou rezistenci)
ampicilin 2-3 g 4h 12-18 ¢ = 3 tydny
Meningitida zpusobena Listeria + qentamicin do negativni
monocytogenes 513 ma/ka’ 8h 3 mg/kg/den kultivace
99 z likvoru
Endokarditida zplisobena implnctlllrr;]iZ i?] 4h 129 4-6 tvdnil
enterokoky?23 gfm;/kgc 8 ht 3 mg/kg/den Y
Endokarditida zplisobena ampicilin 2 g 4h 12 g 4-6 tydnl
viridujicimi streptokoky (MIC > 0,5- + gentamicin .
s it ptokoky ( ¢ kg 8 ht 3 mg/kg/den 2 tydny
C s i do znalosti
Inicialni Ié¢ba meningitidy osob ampicilin®8 , ;
starsich 60 let gitdy 2p_3 q 4-6h 12-18 ¢ plvodce, jinak
10-14 dna
Profylaxe novorozenecké sepse
zplisobené Streptococcus prvni davka 2 g i.v., pak 1 g kazdych 8 h do porodu’
agalactiae (alternativa penicilinu G)
Parenteralni IéCba komunitni
respiracni infekce (alternativa 2-3g 6h 8-12 ¢ 10-14 dn08
amoxicilinu)
Parenteralni IéCba komunitni
infekce moCovych cest (alternativa 29 6h 8¢ 5-10 dnt#
amoxicilinu)
Profylaxe infekéni endokarditidy ampicilin 50 mg/kg , - 50 mg/kg/den ‘.0’0' p.fed,
(alternativa amoxicilinu)® +gentamicin | Jednorazové 2 ma/ka/d chirurgickym
2 mglkg mgikg/aen zakrokem

Vysvétlivky
1 i.v. aplikace

2 s vyjimkou Enterococcus faecium (inherentni rezistence k penicilinim)
3 u této indikace se podava kombinace s aminoglykosidy vZdy, alternativa pfi rezistenci ke gentamicinu (MIC >

128 mg/l) je streptomycin 7,5 mg kazdych 12 h, pfipadné vankomycin 15 mg/kg kazdych 12 h

4 |ze podat i v jedné davce 3 mg/kg/den kazdych 24 h [3]

5 plus cefotaxim 2 g kazdé 4-6 h, nebo ceftriaxon 2 g kazdych 12 h

6 nebo plus gentamicin 6-7 mg/kg/den rozdélené ve 3 davkach kazdych 8 h, nebo plus amikacin 20 mg/kg/den
rozdélené ve 2-3 davkach kazdych 12-8 h

7 podrobnosti o zahajeni profylaxe, viz Doporu¢ené postupy v neonatologii [17]

8 parenteralni aplikace po nezbytnou dobu, pfi moznosti peroralni aplikace amoxicilin
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% pfi moznosti peroralniho podani je preferovan amoxicilin pro vyhodnéj$i farmakokinetické vlastnosti

5.4. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u déti

Onemocnéni Specifikace Jeggslgva Interval Délka podani
Meningitida nebo bakterémie zplsobena
Haemophllu§ influenzae neprodukgj|0|m velS > 1 50 mglkg 46N 10 dni
beta-laktamazu nebo s neenzymatickou mésic
rezistenci
Epiglotitida zptisobena Haemophilus
/nfluen{ae neprodukujicim be.ta- velS > 1 50 mg/kg 46 h 5.7 dni
laktamazu nebo s neenzymatickou mésic
rezistenci
Novorozenecka meningitida nebo
bakterémie zplsobena Listeria . .
monocytogenes' nebo Streptococcus Vs}z;,g 50-100 mg/kg 4-6h 2-3 tydny
agalactiae !
ampicilin 46N
Enterokokova? endokarditida® vék > mésic 50-100 mglkg 4-6 tydni
+ gentamicin 1 mg/kg 8h
ampicilin 50 mg/kg 8h jednorazove 30"
Profylaxe infekéni endokarditidy vék > mésic N _pred
+ gentamicin 2 mg/kg 6h chirurgickym
zakrokem

Vysvétlivky

1 u listeriové meningitidy doporucuje se kombinace s i.v. gentamicinem do negativni kultivace z likvoru:
nedono$eni 2,5 mg/kg gentamicinu kazdé 24 h, novorozenci a kojenci 4 mg/kg/den kazdé 24 h

2 s vyjimkou Enterococcus faecium (inherentni rezistence k penicilinim)

3 u této indikace se podava kombinace s gentamicinem vzdy, alternativa pfi rezistenci ke gentamicinu (MIC > 128
mg/l) je streptomycin 7,5 mg kazdych 12 h, pfipadné vankomycin 15 mg/kg kazdych 12 h

4 pfi moZnosti perorainiho podani je preferovan amoxicilin

5.5. Davky u novorozenych (i.v., i.m.)

Hmotnost <2000g >2000g
Veék 0-7 dnti 8-28 dnu 0-7 dnti 8-28 dnu
Dévka 100 mg/kg/den 150 mg/kg/den 150 mg/kg/den 150 mg/kg/den
Interval rozdélené ve 2 rozdélené ve 3 rozdélené ve 3 rozdélené ve 4
davkach kazdych 12 h | davkach kazdych8 h | davkach kazdych8h | davkach kazdych 6 h
5.6. Davkovani pfi snizené funkci ledvin?
Déti Clearance Dospéli
Clearance endogenniho
endogenniho kreatininu | p. o Interval kreatininu Davka | Interval
Cler ml/min Cle, ml/min
> 50 obvykla 4-6 h > 50 1-2g 4-6 h
30-50 obvykla 6h
10-29 obvykla 8-12h 10-50 129 6-8h
<10 obvykla 12h <10 1-2g 8-12h
Vysvétlivky

' bez ohledu na funkci ledvin je Uvodni davka shodna s davkou pouZzivanou u pfisludné infekce. Interval se
prodluzuje podle pacientovy funkce ledvin.
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5.7. Davkovani pii snizené funkci jater
Obvyklé davky.

5.8. Interakce

Pfi sou€asném podavani ampicilinu s alopurinolem byl zaznamenan vyssi vyskyt ampicilinovych vyrazek.
Ampicilin snizuje plazmatické koncentrace atenololu zhruba 0 20-50%. V jedné studii u 6 Zen ampicilin neovlivnil
ucinek ani farmakokinetické vlastnosti hormonalnich kontraceptiv obsahujicich estrogen + progestin.

6. amoxicilin

ATC skupina JO1CA04

Peniciliny se Sirokym antibakterialnim spektrem citlivé k pisobeni beta-laktamaz

Spektrum ucinku
Jako ampicilin.

6.1. Indikace

Indikace volby

Indikace alternativni

Komunitni bakterialni infekce hornich dychacich cest:
akutni otitis media, akutni sinusitida

Alternativa
nitrofurantoinu

u komunitni nekomplikované
mocové infekce

Komunitni infekce dolnich dychacich cest,
bronchopneumonie, AECB!

Alternativa
doxycyklinu

Lymska boreliéza (erythema
chronicum migrans)

Komunitni pneumonie

Eradikace Helicobacter pylori v kombinaci s inhibitorem
protonové pumpy a dalSim antibiotikem

Komplikovana infekce mogovych cest zplisobena
Enterococcus faecalis

Dokonéeni IéCby aktinomykozy?

Profylaxe infekéni endokarditidy pfi chirurgickych
vykonech u ohroZenych pacientli

Vysvétlivky
1 akutni exacerbace chronické bronchitidy

6.2. Davkovani

Dospéli 0,5 g-1 g kazdych 6-8 h, nejvy$Si davka je 4 g denné

Obvykla davka | Novorozenci | Viz Tabulka 6.5.

Déti <40 kg | 50-90 (maximalné 150) mg/kg/den, rozdélené ve 3 davkach kazdych 8 h

ZpUsob podani Peroralné

Interval 8(6,12)h

Délka podani

Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a Ustupu zndmek
infekce, viz Tabulka 6.3 a 6.4

6.3. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dos

élych a déti s hmotnosti = 40 kg

Onemocnéni Jed[]otllva Interval Celkoya genn Délka podani
davka davka
Komunitni pneumonie 19 8-6 h 3449 10 dnu
Akutni ofitis media 0,75-1¢g 8-6 h 2,254 g 7-10 dnu
Dal$i bakterialni respiraéni infekce! ,
(sinusitida, AECB?) 0,5-0,75 g 8h 1,5-2,25g 7-10 dnd

15




Soucast komplexni eradikacni

terapie Helicobacter pylori v 19 12h 29 5-7 dnu

kombinaci?

Salmonelova infekce s tézkym

pribéhem nebo u osob s 0,5-0,75 g 8h 1,6-2,25 g 2-3 dny

imunodeficitem

Dokondceni léCby aktinomykozy* 0,5-0,75¢g 8 1,5-2,25¢ 6-12 mésicl

Lymska boreliéza (erythema

chronicum migrans) (alternativa 05¢g 8h 15¢g 14 dn(®

doxycyklinu)

Akutni nekomplikovana mogova 0’22-0’15 g 182hh 0'752-1 9 5; ddrju

infekce u zen® (alternativa nebo 19 9 ™ n o

nitrofurantoinu’ celkem dve
) nebo 3 g 12h 69 davky

Konmpllkov’ana mocova infekce . 05g 8h 15¢ 714 dn

zpusobena Enterococcus faecalis

Profylaxe infekéni endokarditidy jedno- 30™1 h pred

pfed chirurgickym vykonem 2-3g

- .. razové
v lokalni anestezii

vykonem

Vysvétlivky

1 zplisobené Streptococcus pneumoniae nebo kmeny Haemophilus influenzae neprodukujicimi beta-laktamazu

2 akutni exacerbace chronické bronchitidy

3 s omeprazolem 20-40 mg kazdych 12 h po dobu 7-14 dn0 a s klaritromycinem 500 mg kazdych 12 h po dobu 7
dnu (nebo s metronidazolem 500 mg kazdych 12 h po dobu 7-14 dnu)

4 po parenteralni lé€bé penicilinem G, viz tabulka 1.3., méné zavazné pfipady Ize 1&€it jen amoxicilinem

5 délka Ié&by u lymské artritidy bez neurologického postizeni je 28 dnd, u acrodermatitis chronica atrophicans
v priméru 21 dn0 (14-28 dn0)

6 zpusobené kmeny E. coli nebo Proteus mirabilis, neprodukujicimi beta-laktamézu

7 nebo trimetoprimu nebo trimetoprimu/sulfametoxazolu

6.4. Davky u jednotlivych infekci a délka lé€by u déti s hmotnosti < 40 kg

Pocet
Onemocnéni’ Celkova denni davka | davek/den Délka podani
a interval
Komunitni pneumonie 75-90 mg/kg/den 10 dnli
Akutni sinusitida, akutni otitis media 75-90 mg/kg/den 7-10 dnt
S?I’molnelova |n'fe'kce s téZkym pribéhem nebo u 35-50 mglkg/den 5.7 dnd
déti s imunodeficitem
Akutni nekomplikovana infekce mocovych cest u
divek (alternativa nitrofurantoinu?) 30-50 mglkg/den 2-3 dny
Lymskéa porehoza (e(ythema chronicum migrans) 50 mglkglden 14 dni
(alternativa doxycyklinu)
Profylaxe infekéni endokarditidy pfed 30°-1 h pfed
R, o . 50 mg/kg - .
chirurgickym vykonem v lokalni anestezii vykonem

Vysvétlivky
'dalSi indikace, viz Tabulka 6.3 s pfislusné upravenymi davkami pro déti
$nebo trimetoprimu nebo trimetoprimu/sulfametoxazolu

6.5. Davky u novorozenych (p.o.)
Peroralni davky se nepodavaji.
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6.6. Davkovani pii snizené funkci ledvin'

Clearance Déti Clearance Dospéli
endogenniho endogenniho

kreatininu Davka Interval kreatininu Davka Interval

Cle: mi/min Cler ml/min
=30 obvykla 8h > 30 0,25-05¢g 8h
10-29 nejvySe 20 mg/kg 12h 10-30 0,25-05¢g 12 h
<10 nejvyse 20 mg/kg 24 h <10 0,5 24 h

Vysvétlivky

" u hemodialyzovanych nemocnych se podava denni davka jako pfi zavazné renalni insuficienci, navic se podava
udrzovaci davka jesté béhem dialyzy a po jejim ukonceni.

6. 7. Davkovani pfi snizené funkci jater
Obvyklé davky.

6.8. Interakce

Pfi zavazné renalni insuficienci (clearance endogenniho kreatininu <10ml/min) se podava 250 - 500 mg
amoxicilinu kazdych 24 hodin. U hemodialyzovanych nemocnych se podava denni davka jako pfi zavazné renalni
insuficienci, navic se podava udrzovaci davka jesté béhem dialyzy a po jejim ukonéeni.

7.ampicilin/sulbaktam?*

ATC skupina JO1CR01
Kombinace aminopenicilint s inhibitory beta-laktamaz (ampicilin/sulbaktam v poméru 2/1)

* nize uvedené Udaje plati pro parenteraini formu, nebot peroralni podavani kombinace ampicilin/sulbaktam
neumoznuje dosaZeni dostatecnych koncentraci ampicilinu

Spektrum ucinku

Jako ampicilin, rozSifené o kmeny produkujici nékteré R-laktamazy, jako je Staphylococcus aureus a dalSi
stafylokoky, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Neisseria gonorrhoeae, Escherichia coli, Klebsiella
spp., Proteus spp., Acinetobacter baumannii komplex, Pasteurella multocida, Eikenella corrodens,
Capnocytophaga spp., Prevotella intermedia, Bacteroides fragilis a dal$i bakteroidy.

Rezistentni jsou Pseudomonas aeruginosa, Stenotrophomonas maltophilia, Burkholderia cepacia komplex,
producenti chromozomalni beta-laktamazy (Enterobacter spp., Serratia spp., Citrobacter spp.), stafylokoky
rezistentni k oxacilinu a pneumokoky rezistentni k penicilinu.

7.1. Indikace!

Indikace volby Indikace alternativni

Zavazné gynekologické infekce a infekce v panevni Alternativa u kultivatné negativni subakutni

oblasti zpusobené beta-laktamazu produkujicimi cefotaximu/ endokarditidy nativni chlopné nebo

kmeny E. coli a Bacteroides spp. véetné B. fragilis ceftriaxonu zpUsobené bakteriemi HACEK

Intraabdominalni infekce zpusobené beta- Alternativa u infekci zpisobenych

laktaméazu produkujicimi enterobakteriemi a - multirezistentnimi kmeny Acinetobacter
) Py P kolistinu )

Bacteroides spp. véetné B. fragilis baumannii komplex

Infekce kuZze a mékkych tkani zptsobené S. aureus
(MSSA"), E. coli, Klebsiella spp., P. mirabilis,
Bacteroides fragilis

Komunitni aspiraéni pneumonie
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Nekrotizujici infekce diabetické nohy s
pfedpokladanou Ucasti anaerobd pfi vylouceni
Pseudomonas aeruginosa

Profylaxe chirurgickych vykond v oblasti se
smiSenou aerobni a anaerobni florou

Vysvétlivky

T MSSA: meticilin-susceptible Staphylococcus aureus (citlivy k oxacilinu)

7.2. Davkovani

Obvykl4 Dospéli 1,5 9" kazdych 6 h, zavazné infekce az 3 g kazdych 6 h
davka Déti < 40 k 300 mg/kg/den' rozdélené ve 4 davkach kazdych 6 h (nejvyse 1,5
g g/davku', zavazné infekce aZ 600 mg/kg/den?)
Zpusob podani Nitrozilné
Interval (4)-6-8 h
Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a Ustupu zndmek
Délka podani infekce, u zavaznych stavt individualné podle povahy infekce a
klinického pribéhu onemocnéni
Vysvétlivky

" kombinovaného pfipravku ampicilin/sulbaktam v poméru 2/1

7.3. Déavky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dospélych a déti s hmotnosti = 40 kg

i Jednotliva o -
Onemocnéni davka' Interval denni Délka podani
avka dévka'
avka
Zavazné gynekologické infekce a infekce v
panevni oblasti zplisobené beta-laktamazu
produkujicimi kmeny E. coli a Bacteroides
spp. véetné B. fragilis 39 6h 12 ¢
Intraabdominalni infekce zpusobené beta- 14 dni2
. oo . nu
laktaméazu produkujicimi enterobakteriemi a
Bacteroides spp. véetné B. fragilis
Infekce kuze a mékkych tkani zplisobené S.
aureus (MSSA3), E. coli, Klebsiella spp., P. 1,59-3¢g 6h 6-12g
mirabilis, Bacteroides fragilis
Komunitni aspiraéni pneumonie 1,5-3¢ 6h 6-12 g 7-10 dnu?
Nekrotizujici infekce diabetické nohy s
pfedpokladanou téasti anaerob(i pfi vyloudeni 39 6h 129 = 14 dnu?2

Pseudomonas aeruginosa

Profylaxe chirurgickych vykonu v oblasti se

3 g 30"pred vykonem (obvykle dostacuje), pfipadné za 2 h dalSi

smiSenou aerobni a anaerobni florou davka 3 g, celkem 1-2 davky

Kultivaéné negativni subakutni endokarditida

nativni chlopné nebo zplsobena bakteriemi 39 6h 12 g 4-6 tydnl
HACEK (alternativa cefotaximu/ceftriaxonu)

Infekce zplsobené multirezistentnimi kmeny 459 4h

Acinetobacter baumannii komplex (alternativa 27 ¢* =10 dn0
kolistinu) nebo 9 g 8h

Vysvétlivky

! kombinovaného pfipravku ampicilin/sulbaktam v poméru 2/1
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2 ampicilin/sulbaktam Ize 24 h po zlepSeni stavu nahradit vhodnymi peroralnimi antibiotiky (napf.
amoxicilin/klavulanova kyselina; peroraini podavani kombinace ampicilin/sulbaktam neumoziiuje dosazeni
dostatecnych koncentraci aminopenicilinu)

3 MSSA: meticilin-susceptible Staphylococcus aureus (S. aureus citlivy k oxacilinu)

4 nejvy38i podana denni davka byla 36 g/den (1. 24 g ampicilinu a 12 g sulbaktamu) [8]

7.4. Davky u jednotlivych infekci a délka lé¢by u déti s hmotnosti < 40 kg

Onemocnéni' Je:énv(:(t:;' a Interval Délka podani

Infekce kiize a mékkych tkani zplisobené
S. aureus (MSSA3), E. coli, Klebsiella spp., 150-300 mg/kg 6h 14 dnoé
P. mirabilis, Bacteroides fragilis

Kultivatné negativni subakutni endokarditida

nativni chlopné nebo zplsobena bakteriemi 300-600 mg/kg 6h 4-6 tydnl
HACEK (alternativa cefotaximu/ceftriaxonu)

Profylaxe chirurgickych vykon( v oblasti se 100 mg/kg 30°pred vykonem (obvykle dostaduje), pfipadné za
smiSenou aerobni a anaerobni florou 2 h dal3i davka 100 mg/kg, celkem 1-2 davky
Vysvétlivky

1 dal$i indikace, viz Tabulka 7.3. s pfisluSné upravenymi davkami pro déti

2 davky jsou uvedeny pro kombinaci ampicilin/sulbaktam v poméru 2/1

3MSSA: meticilin-susceptible Staphylococcus aureus, S. aureus citlivy k oxacilinu

+ampicilin/sulbaktam Ize 24 h po zlep3eni stavu nahradit vhodnymi peroralnimi antibiotiky (napf.
amoxicilin/klavulanova kyselina; peroraini podavani kombinace ampicilin/sulbaktam neumoznuje dosazeni
dostateénych koncentraci aminopenicilinu).

7.5. Davky u novorozenych
Nejsou k dispozici.

7. 6. Davkovani pfi snizené funkci ledvin

Clearance Déti' Clearance Dospéli2
endogenniho kreatininu . endogenniho kreatininu .
Cl., mi/min Dévka Interval Cl,, mi/min Davka Interval
> 30 6h > 50 6h
. >30-50 . 6h
15-29 obvykla 12h 15293 obvykla 2n
<15 24 h <15 24 h
Vysvétlivky

1détem se po hemodialyze podavéa obvykla davka kazdych 24 h

2 dospélym na hemodialyze se podava 1,5 g kazdych 12 h a po dialyze + 2 g ampicilinu

3 u infekci vyZadujicich maximalni davky (napf. 9 g kazdych 8 h) se u pacientu s Cle <30 mi/min sniZi davka na
polovinu a prodlouZi se interval na 12 h

7.7. Davkovani pfi snizené funkci jater
Obvyklé davky.

7.8. Interakce

Pfi sou¢asném podavani s alopurinolem byl zaznamenan vy3Si vyskyt vyrazky zpisobené ampicilinem.
Pfedpoklada se, Ze mohou vyskytnout podobné |ékové interakce jako u ampicilinu a amoxicilinu.
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8. amoxicilin/klavulanova kyselina

ATC skupina JO1CR02
Kombinace aminopenicilinu s inhibitory beta-laktamaz (amoxicilin/kyselina klavulanova v jednotlivych pfipravcich
v poméru 4:1, 5:1, 7:1, 16:1)

8.1. Indikace
Indikace volby Indikace alternativni
Profylaxe nebo Ié¢ba infekce po kousnuti ¢lovékem AItern_gtwa u mene zavgzlnycb mfekcll kize a
o oxacilinu mékkych tkani zplsobenych
nebo zvifetem
Staphylococcus aureus

Akutni otitis media, sinusitida, AECB' zplsobena
Moraxella catarrhalis nebo beta-laktamazu
produkujicimi kmeny Haemophilus influenzae

Alternativa u infekci moCovych cest zplisobenych
amoxicilinu kmeny produkujicimi -laktamazu

Komunitni pneumonie zplsobena beta-laktamazu
produkujicimi kmeny Haemophilus influenzae,
Moraxella catarrhalis, Klebsiella pneumoniae

Peroralni Ié¢ba infekce u pacientl s febrilni
neutropenii v nizkém riziku, v kombinaci s
ciprofloxacinem

Vysvétlivky
1 akutni exacerbace chronické bronchitidy

pozadované davce amoxicilinu 20-35 mg/kg/den. Konstantni pomér slozek amoxicilin+klavulanova
kyselina v tomto pripravku neumoznuje zvysit davku amoxicilinu bez nezadouciho zvySeni obsahu
kyseliny klavulanové. U zavaznych infekci je tato davka amoxicilinu nedostate¢na a je nutné pouzit
kombinované pfipravky s vysokym obsahem amoxicilinu, nebo pfidat samotny amoxicilin.

8.2. Davkovani

8.2.1. Obvyklé davky pro dospélé a déti o hmotnosti = 40 kg: sila a formy kombinovaného pfipravku
amoxicilin/kyselina klavulanova, zplsob podani, velikost davek a interval podavani

. Obvykla jednotliva davka
Pomér! Sila’ Forma Zpusob vztazena na obsah Interval
podani amoxicilinu
4:1 500 mg/125 mg tbl p.o. 500 mg 8h
5:1 1000 mg/200 mg inj A2 1000 mg? 8-12h
7:1 875 mg/125 mg tbl p.o. 875 mg 8-12h
16:1 1000 mg/62,5 mg tbl p.0. 1000 mg? 12 h
Vysvétlivky

Tamoxicilin/klavulanové kyselina
2maximalné 4 g amoxicilinu/den

8.2.2. Obvyklé davky pro déti o hmotnosti < 40 kg: sila a formy kombinovaného pfipravku
amoxicilin/kyselina klavulanova, zplsob podani, velikost davek a interval podavani

20




Celkova denni davka

Pomér? Sila’ Forma Zpuslotl) vztazend na obsah Poéet_dévek/den
podani o a interval
amoxicilinu
250 mg/62,5 mg tbl délend ve 3
, rozdélené ve
41 250 mg/62,5 mg/5 ml sus p.o. 20-30 mg/kg/den davkach kazdych 8 h
125mg/31,25 mg/5 ml sus
, . . rozdélené ve 2
5:1 600 mg/100 mg inj i.V. 45-50 mg/kg/den davkach kazdych 12 h
71 400 mg/57 mg/5 ml sus p.o. 30-45 mg/kg/den? rozdélene ve 2

davkach kazdych 12 h

Vysvétlivky
Tamoxicilin/klavulanové kyselina
2maximalné 4 g amoxicilinu/den

3 u zavaznych infekci, nebo nelze-li vyloucit jako plvodce pneumokoka necitlivého k penicilinu (MIC 2 mg/l) je
nutno pfidat samotny amoxicilin tak, aby celkové denni davka amoxicilinu odpovidala mnoZstvi 90 mg/kg/den a
byla aplikovana ve tfech dil€ich davkach kazdych 8 h

8.3. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dospélych a déti s hmotnosti = 40 kg

Jednotliva Celkova
Onemocnéni . Interval denni Délka podani
davka' .
davka'
ZP\:(i)F’LytI::ne infekce po kousnuti ¢lovékem nebo 1g 12h 24 3.5 dnig
Lécba lokalizované infekce po kousnuti .
&lovékem nebo zvifetem 19 8h 3¢ 1-2 tydny
Otitis media, sinusitida, bronchitida, AECB?
zplsobena Moraxella catarrhalis nebo - ) ,
laktamazu produkujicimi kmeny Haemophilus 1g 8h 39 7-10 dnu
influenzae
Komunitni pneumonie zpusobena -
laktamazu produkujicimi kmeny Haemophilus ) ,
influenzae, Moraxella catarrhalis, Klebsiella 2x1,06259 12h 42509 7-14 dnd
pneumoniae
amoxicilin/
Peroralni 1&¢ba infekce u pacient(i s febrilni | klavulanovakys. | 12h 42509 )
neutropenii v nizkém riziku 2X 1'?]625 9 = 1tyden
+ ciprofloxacin
05g 12h 19
Méné zavazne mflekf:e kuze g.mekkych tkani 21,0625 8h 4250 g 12 tydny
(alternativa peroralniho oxacilinu)
Infekce mocovych cest zplisobena kmeny
produkujicimi B-laktamazu (alternativa 19 8h 39 10-14 dnd
amoxicilinu)

Vysvétlivky

! kombinovaného pfipravku; 1 g = 0,875 mg amoxicilinu + 0,125 g kyseliny klavulanové; 1,2 g = 1 g amoxicilinu +
0,2 g kyseliny klavulanové; 1,0625 g = 1 g amoxicilinu a 62,5 mg kyseliny klavulanové

2 pfi rozsahlém pokousani 7-10 dnl
3 akutni exacerbace chronické bronchitidy

8.4. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u déti s hmotnosti < 40 kg
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Onemocnéni' Ce!koy a Pocet. S At Pripravek Délka podani
denni davka? a interval
Akutni otitis media, akutni o _ 3
sinusitida, komunitni pneumonie 90 mg/kg/den rkzzz(fje'fr? ?g iz davkach (57_'11)&4 10-14 dndi
se zavaznym pribéhem y '
. rozdélené ve 3 davkach i ,
Mocova infekce 20-30 mg/kg/den kazdjch 8 h 4:1 5-7 dnl

Vysvétlivky

1 dalsi indikace, viz Tabulka 8.3. s pfisluSné upravenymi davkami pro déti

2 vztazeno na obsah amoxicilinu

3 je nutno pfidat samotny amoxicilin tak, aby celkova denni davka amoxicilinu odpovidala mnoZstvi 90 mg/kg/den
a byla aplikovana ve tfech dilCich davkach kazdych 8 h

4 pro zavazné infekce vyZadujici parenteralni podani je nutno pfidat odpovidajici mnoZstvi ampicilinu

8.5 Davky u novorozenych (p.o.)

Hmotnost £2000g >2000¢9

Vék 0-7 dni 8-28 dnli 0-7 dn( 8-28 dnli

Davka - - 30 mg/kg/den’ 30 mg/kg/den’

Interval ) i rozdélené ve 2 rozdélené ve 2
davkach kazdych 12 h | davkach kazdych 12 h

Vysvétlivky
TvztaZzeno na amoxicilin

8.6. Davkovani pii snizené funkci ledvin'

Clearance Déti Clearance Dospéli
endogenniho endogenniho

kreatininu Davka?2 Interval kreatininu Davka? Interval

Cler ml/min Cle: ml/min
= 30 beze zmény beze zmény >30 beze zmény | beze zmény
10-29 8-20 mg/kg 12h 10-30 0,25-05¢ 12h
<10 8-20 mg/kg 24 h <10 05¢g 24 h

Vysvétlivky

1 u hemodialyzovanych nemocnych se podava denni davka amoxicilinu a kyseliny klavulanové jako pfi zavazné
renalni insuficienci, navic se podava udrzovaci davka jesté béhem dialyzy a po jejim ukonceni
2 yztazeno na amoxicilin

8.7. Davkovani pfi snizené funkci jater
Nejsou Udaje.

8.8. Interakce
U pacientu léCenych warfarinem, kterym byl pro infekéni onemocnéni podavan amoxicilin (samotny nebo
v kombinaci s inhibitorem beta-laktamazy), byl pozorovan vy3si vyskyt hospitalizaci pro krvécivou pfihodu. Ve
studii u zdravych dobrovolnikd vSak amoxicilin ucinek warfarinu nijak neovlivnil, proto se pfedpoklada, Ze ucinek
warfarinu byvéa ovlivnén spise infekénim onemocnénim nez amoxicilinem. Ve zcela ojedinélych pfipadech vSak
amoxicilin sdm o sobé zfejmé Uc¢inek warfarinu zvysil. Pfi nasazeni amoxicilinu warfarinizovanému pacientovi
nemaji byt davky warfarinu ménény, ale obecné se povazuje za vhodné provést vySetfeni INR 5. den uzivani
amoxicilinu (spiSe kvili moznému ovlivnéni INR infekénim onemocnénim). Amoxicilin mdze snizit clearance a
zvysit plazmatické koncentrace methotrexatu, coz zvySuje jeho toxicitu, ovlivnéni bylo vzacné pozorovano i pfi
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béznych terapeutickych davkach amoxicilinu 4 g denné p.o. Pfi sou¢asném podavani s alopurinolem byl
zaznamenan vyS$§i vyskyt vyrazky po amoxicilinu. Ve zcela ojedinélych pfipadech snad mize amoxicilin u
pacientul [é¢enych simvastatinem pfispét ke vzniku rhabdomyolyzy.

9. oxacilin

ATC skupina JO1CF04
Peniciliny rezistentni k penicilinaze, isoxazolylpeniciliny

Spektrum ucinku

Staphylococcus aureus, koagulaza-negativni stafylokoky, Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae
(pouze kmeny dobfe citlivé k penicilinu).

Kmeny stafylokoku rezistentni k oxacilinu jsou rezistentni ke vSem beta-laktamovym antibiotikiim, s vyjimkou
protistafylokokovych cefalosporini s aktivitou i proti MRSA (ceftarolin)

9.1. Indikace
Indikace volby Alternativni indikace
Stafylokokové infekce zplisobené kmeny citlivymi k Alternativa u smiSené infekce zplsobené
oxacilinu (MSSA): klindamycinu stafylokoky a Streptococcus pyogenes
— bakterémie nebo
— endokarditida kombinace
— meningitida aminopenicilinu s
inhibitorem beta-

— osteomyelitida

— infekce mékkych tkani a kloubl

— pneumonie

— infekce zpUsobené producenty TSST?

— zavazné formy pyodermie, impetiga, mastitidy

— infekce v souvislosti s cizim télesem v
kombinaci s gentamicinem =+ rifampicinem
(uméla chloperi, umélé organy)

laktaméazy

Vysvétlivky
1 MSSA - Methicillin susceptible Staphylococcus aureus
2 Toxin Shock Syndrome Toxin

9.2. Davkovani

Dospéli a déti .y e .y
s hmotnosti > 40 kg 0,25-0,5 g kazdé 4-6 h, zavazné infekce 1-3 g kazdé 4-6 h
Obvykl Novorozenci Viz Tabulka 9.5.
. " . . 100-150 mg/kg/den, zavazné infekce 200 mg/kg/den; rozdélené ve
>
davka Détive veku2 tydny | 4 4 yach kazdjch 6 h
Eget' s hmotnosti <40 | 1, 150,200 mg/kg/den rozdélend ve 4-6 davkach kazdjch 4-6 h
Maximalni davka 12 g, vyjime¢né dospéli 18 g/den, déti do 17 let 400 mg/kg/den
Zpusob podani NitroZilné; nitrosvalové jen vyjime¢né u dospélych do 1 g na davku
Interval 46 h
Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a ustupu
Délka podani znamek infekce, u zavaznych stavi individualné podle povahy
P infekce a klinického pribéhu onemocnéni; viz Tabulka 8.3 a
Tabulka 8.4
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9.3. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u dospélych a déti s hmotnosti 2 40 kg

- Jednotliva Celkova Délka
Onemocnéni . Interval denni L.
davka' . podani
davka'
Bakterémie 29 4-6h 8-12¢g 2 tydny
Endokarditida oxacilin 2-3 g 46 h 12-(18) g 2 tydny?
. Y, . oxacilin 2-3 g 4-6h 12-(18) g = 6 tydnd
Endokarditida, uméla chlopefi® — -
P + gentamicin 1 mg/kg 8h 3 mg/kg/den 2 tydny
Meningitida 2-3¢ 4h 12-(18) g = 2 tydny
Osteomyelitida 1,5-2¢g 4h 6-12g = 3 tydny*
Infekce kloubu 29 4-6 h 8-12 ¢ > 3 tydny5
, , oxacilin2 g 4h 12 g .
6 >
Infekce zpUsobené producenty TSST + Kindamycin 600 mg ah 18g =10dn0
Infekpg mékkych tkani, pyodermie, 46 h 6-8¢ 1 tyden
mastitida’

. Y 7 ;
Imp'etlg'c? (zavgzna f'ormva)' 46 h 68 g 5 dnuo
Bul6zni impetigo (zavazna forma)’ 10 dn0
Vysvétlivky
"nejvy8Si davky se aplikuji u velmi zavaznych infekci
2plati pro nekomplikovanou pravostrannou endokarditidu; komplikovana pravostranna endokarditida a

levostranna endokarditida 6 tydnG
3+ rifampicin 300 mg kazdych 8 h po = 6 tydn(
4po parenteralni aplikaci, jejiz délka zavisi na zavaznosti infekce, nasleduje peroralni aplikace (napf:
amoxicilin/klavulanova kyselina, klindamycin)
5 2 6 tydnd u infekce v souvislosti s umélym télesem
6 Toxin Shock Syndrome Toxin
Tv¢etné smiSenych infekci zplsobenych stafylokoky a Streptococcus pyogenes
9.4. Davky u jednotlivych infekci a délka Ié¢by u déti s hmotnosti < 40 kg
Onemocneéni Celko’va gen Pocet davek/den a interval DeII'(a,
davka' podani
Bakterémie ZOOOTSL ﬁ?rf den rozdélend ve 4 davkach kazdych 6 h 2 tydny
Endokarditida 200 mgkg/den nebo v 6 davkach kazdé 4 h 2 tydny’
oxacilin rozdélené ve 4 davkach kazdych 6 h > 6 tvdni
Endokarditida, 200 mg/kg/den nebo v 6 davkach kazdé 4 h =0l
uméla chloperi® + gentamicin rozdélené ve 3 davkach 2 tvdn
3 mg/kg/den? kazdych 8 h yany
Meningitida 200 mg/kg/den rozdélené v 6 davkach kazdé 4 h = 2 tydny
Osteomyelitida 150-200 mg/kg/den rozdélené v 6 davkach kazdé 4 h = 3tydny*
. rozdélené ve 4 davkach kazdych 6 h -
Infekce kloubd 200 mg/kg/den nebo v 6 davkach kazdé 4 h = 3 tydny
Infekce mékkych tkani, rozdélené ve 4 davkach kazdych 6 h ,
oyodermie 100-150 mg/kg/den nebo v 6 davkach kazdé 4 h 1 tjden
Impetigo (zavazna forma) N .y . 5dnu
—— . — rozdélené ve 4 davkach kazdych 6 h
Bulézni impetigo (zavazna 75-150 mg/kg/den nebo v 6 davkach kazdé 4 h 10 dnd
forma)
Vysvétlivky

" mimoradné Ize kratkodobé aplikovat davky 400 mg/kg/den u velmi zavaznych infekci
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2plati pro nekomplikovanou pravostrannou endokarditidu; komplikovana pravostranna endokarditida a
levostranna endokarditida 6 tydnG

3+ rifampicin 20 mg/kg/den rozdélené ve 3 davkach kazdych 8 h po = 6 tydn(

4po parenteralni aplikaci, jejiz délka zavisi na zavaznosti infekce, nasleduje perorélni aplikace (napf:
amoxicilin/klavulanova kyselina, klindamycin)

52 6 tydnu u infekce v souvislosti s umélym télesem

9.5. Davky u novorozenych (i.v., i.m.)

Hmotnost 20009 >2000 g

Veék 0-7 dndi 8-28 dnu 0-7 dnli 8-28 dnu

Davka 50 mg/kg/den 75 mg/kg/den 75 mg/kg/den 100 mg/kg/den

Interval rozdélené ve 2 rozdélené ve 3 rozdélené ve 3 rozdélené ve 4
davkach kazdych 12 h | davkach kazdych 8 h | davkach kazdych8h | davkach kazdych 6 h

9.6. Davkovani pii snizené funkci ledvin

Davkovani oxacilinu neni tfeba upravovat, snad s vyjimkou snizeni vysokych davek u pacientl s clearance
endogenniho

kreatininu < 10 Cle ml/min.

9.7. Davkovani pii snizené funkci jater:
Obvyklé davky.

9.8. Interakce

Ojedinéle byl v souvislosti s nasazenim oxacilinu 2 g denné zaznamenan pfipad snizeni plazmatickych
koncentraci fenytoinu. U jednoho pacienta, jemuz byl podan methotrexat 15 grami denné prvy a osmy den cyklu
chemoterapie, po podavani oxacilinu 3 g denné i.v. doSlo ke zvySeni plazmatickych koncentraci methotrexatu a
k selhani ledvin, aplazii kostni dfené a k dmrti.

10. piperacilin/tazobaktam

ATC skupina JO1CRO05
Sirokospektré ureidopeniciliny, potencované inhibitorem beta-laktamazy

ZpUsob uéinku
Piperacilin inhibuje syntézu bunééné stény bakterii vazbou na specifické proteiny (PBP), tazobactam inhibuje
nékteré beta-laktamazy

Spektrum Gcinku

Pseudomonas aeruginosa, anaerobni bakterie (Bacteroides fragilis a dali bakteroidy, Clostridium spp.)
grampozitivni koky (s vyjimkou Enterococcus faecium, stafylokoku rezistentnich k oxacilinu a pneumokoku s MIC
penicilinu = 4 mgl/l), déle Enterobacteriaceae (s vyjimkou hyperproducentil chromozomalnich beta-laktaméz a
producentl karbapenemaz). Klinicky Uéinek u infekci zplsobenych kmeny produkujicimi Sirokospektré beta-
laktamazy (ESBL) je nejisty, pfestoze se tato kombinace muZe jevit aktivni in vitro. Piperacilin/tazobaktam
neucinkuje na bakterie patfici do skupin Acinetobacter baumannii komplex, Burkholderia cepacia komplex a
Stenotrophomonas maltophilia

10.1. Indikace
. Alternativni
Indikace volby -

indikace

Zavazné smiSené infekce s ucasti anaerobU: Alternativa u septickych epizod u

— nemocniéni aspirani pneumonie : neutropenickych pacientli bez
cefepimu . o, L

Zjevného loZiska, v kombinaci s
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— zavazné infekce kuze a mékkych tkani (napf.

infekce diabetické nohy)
— nitrobfi$ni infekce
— endometritida

aminoglykosidem

u zavazné nemocnicni celkové

— peritonitida

AIterngtwa infekce véetné VAP zplisobené
cefepimu, !
o Pseudomonas aeruginosa nebo
ceftazidimu nebo o o S
multirezistentnimi enterobakteriemi, v
karbapenemu

kombinaci s aminoglykosidem

10. 2. Davkovani'

Alternativa pfi
rezistenci k jinym

u infekce mocovych cest zplsobené
Pseudomonas aeruginosa nebo

antibiotikiim

gramnegativnimi ty¢kami

2,25-3,375 g kazdych 6-8 h, pseudomonadové nebo jiné zavazné

D infekce 3,375 g kazdé 4 h nebo 45 g kazdé 4-6 h
Déti > 40 kg 3,375 g kazdych 6 h
Obvykla davka | Novorozenci Viz Tabulka 10.5.
Déti vék 2-9 mésich 80/102 mg/kg kazdych 8 h (240/302 mg/kg/d)
Egﬂg"’ek >9mésict < | 100/12,52 mlkg kazdych 8 h (300/37,52 mglkg/d)
Zpulsob podani Nitrozilné
Interval 4-6h
Neni-li uvedeno jinak, pak 48-72 h po poklesu teploty a Ustupu
Délka podani znamek infekce, u zavaznych stavi individualné podle povahy
P infekce a klinického pribéhu onemocnéni, viz Tabulka 10.3 a
Tabulka 10.4
Vysvétlivky

" kombinovaného pfipravku piperacilin/tazobaktam v poméru 8:1 (napf. davka 2,25 g obsahuje 2 g piperacilinu a
0,25 g tazobaktamu)
2 piperacilin/tazobaktam

10.4. Davky u jednotlivych infekci a délka IéEby u dospélych a déti s hmotnosti 2 40 kg

o i Jednotliv Celkova | pgjq
nemocnéni . Interval denni L.

davka' X podani

davka’
Aspiraéni pneumonie s U¢asti anaerob( 3,375-4,5¢g 6-8 h 1359 7-10 dn(2
Zavazné infekce kize a mékkych tkani
zpUsobené smési bakterii (napf. 3,375-45¢g 6-8h 1359 7-10 dnu?
diabeticka noha)
Nitrobfisni infekce? (peritonitida, .
apendicitida, cholecystitida) 3375459 6-8h 135¢ 710 dnd?
Infekce panve?, endometritida® 3,375-4,5¢g 6-8 h 13,59 7-10 dn(12
piperacilin/tazobaktam 6h 18
Septické epizody u neutropenickych 45¢g
pacientd (alternativa ceftazidimu, + gentamicin® 2 tydny?®
cefepimu nebo karbapenemu) uvodni davka 8h 6-7 mg/kg/den
3 mg/kg, pak 2 mg/kg

Zavazné nemocnicni celkové infekce piperacilin/tazobaktam 6h 18
véetné VAP zplsobené Pseudomonas 459 g )
aeruginosa nebo multirezistentnimi + gentamicin® 7-10 dnd
enterobakteriemi (alternativa uvodni davka 8h 6-7 mg/kg/den
ceftazidimu, cefepimu nebo 3 mg/kg, pak 2 mg/kg
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karbapenemu)

Infekce mocovych cest zplsobené
Pseudomonas aeruginosa nebo
gramnegativnimi tyékami

3,375-4,5 ¢ 6-8 h 135 7-10 dndy

Vysvétlivky

" kombinovaného pfipravku piperacilin/tazobaktam v poméru 8:1 (napf. davka 4,5 g obsahuje 4 g piperacilinu a
0, 5 g tazobaktamu)

2po parenteralni aplikaci, jejiz délka zavisi na zavaznosti infekce, nasleduje peroralni aplikace podle pivodce
(napf. amoxicilin/klavulanova kyselina, klindamycin), celkova délka Iécby zavisi na klinickém stavu

3 kombinace s doxycyklinem, nelze-li vyloucit chlamydie

4 parenteralni aplikaci u endometritidy Ize pfipadné ukondit dfive, odezni-li znamky infekce

5 nebo amikacin, Uvodni davka 8-12 mg/kg, pak 7,5-10 mg/kg ve 3-2 davkach kazdych 8-12 h, celkova denni
davka 20 mg/kg/den

6 |écbu Ize ukoncit dfive v zavislosti na klinickém stavu, nebo pfipadné zménit pfi prikazu plvodce

7 pyelonefritida 2 tydny; parenteralni aplikaci je Zadouci co nejdfive zménit na peroralni, existuje-li alternativa

10. 4. Davky u jednotlivych infekci a délka lécby u déti s hmotnosti < 40 kg

. . Specifikace Jednotliva Délka
Onemocnéni’ Y , Interval .
vék davka? podani
N - <9 mésici 80/10 mg/kg 8h 7-10 dni®
Peritonitida, apendicitida > 9 mésic 1001125 mglkg ah
Vysvétlivky
dalsi indikace, viz Tabulka 10.3. s pfisluSné upravenymi davkami pro déti
2 piperacilin/tazobaktam v poméru 8:1
10.5. Davky u novorozenych (i.v.)
Hmotnost <2000 g >2000g
Vek 0-7 dnti 8-28 dnui 0-7 dnli 8-28 dnui
Dévka 300 mg/kg/den’ 300 mg/kg/den’ 320 mg/kg/den’ 320 mg/kg/den’
Interval rozdélené ve 3 rozdélené ve 3 rozdélené ve 4 rozdélené ve 4
davkach kazdych 8 h | davkach kazdych8h | davkach kazdych 6 h davkach kazdych 6 h
Vysvétlivky
vztazeno na piperacilin
10.6. Davkovani pfi snizené funkci ledvin'
Clearance Déti Dospéli
endogenniho Velmi zavazné infekce’
kreatininu Davk Int | Davka Interval
Cl. ml/min e s Davka Interval
beze . beze beze beze .
=40 " beze zmény . . 3 beze zmény
zmény zZmény zZmény zZmény
20-40 70 % 6h 2,25¢g 6h 3,375 g 6h
obvyklé
<20 davky 8h 2,25¢g 8h 2,25¢g 6h
Vysvétlivky

véetné infekci zplsobenych Pseudomonas aeruginosa

10.7. Davkovani pii snizené funkci jater
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PoloCas se zvy3uje pfiblizné o 25 % pro piperacilin a 0 18 % pro tazobaktam, coZ omezuje pouZiti vysokych
davek.

10.8. Interakce

Piperacilin v jednom pfipadé snizil clearance methotrexatu 0 67 % a v jiném pfipadé sniZil polo¢as tobramycinu
z pfedpokladanych 70 hodin na 10,5 hodin, pfi¢emz doSlo k vyraznému snizeni plazmatickych koncentraci
tobramycinu. Byl zaznamenan jeden pfipad, kdy piperacilin prodlouZil u€inek vekuronia o 46 %, avsak ve studii u
27 pacientl nebylo zjisténo klinicky vyznamné prodlouzeni G¢inku vekuronia. Protoze piperacilin mize shizovat
vyluGovani methotrexatu, vyrobce doporucuje sledovat plazmatické koncentrace methotrexatu, aby se predeslo
toxicité této latky.
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