Protokot postepowania

Z pacjentem, u ktorego
stwierdzono bakteriemie

o etiologii Staphylococcus aureus

Prof. dr hab. n. med. Waleria Hryniewicz
Dr n. med. Tomasz Ozorowski

Dr n. med. Aleksander Deptuta

Narodowy
Program
Ochron
Antybiotykéw

Wydawnictwo sfinansowane ze srodkéw bedacych w dyspozycji Ministra Zdrowia w ramach
programu polityki zdrowotnej pn.:,Narodowy Program Ochrony Antybiotykéw na lata 2016-2020"




Protokot postepowania

Z pacjentem, u ktérego
stwierdzono bakteriemie

o etiologii Staphylococcus aureus

Narodowy
Program
Ochron
Antybiotykéw

Wydawnictwo sfinansowane ze srodkéw bedacych w dyspozycji Ministra Zdrowia w ramach programu
polityki zdrowotnej pn.:,Narodowy Program Ochrony Antybiotykéw na lata 2016-2020".




Copyright 2018 by:
Prof. dr hab. n. med. Waleria Hryniewicz
Dr n. med. Tomasz Ozorowski

Dr n. med. Aleksander Deptuta

Warszawa 2018
All rights reserved
Wszystkie prawa zastrzezone

Uwagal!
Autorzy zastrzegaja sobie prawo do modyfikacji dokumentu bez uprzedniego powiadomienia. Najbardziej aktualna
wersja publikacji znajduje sie na stronach www.antybiotyki.edu.pl

Wydanie pierwsze

Wydawca
Narodowy Instytut Lekdéw, Warszawa

Wydawnictwo sfinansowane ze srodkéw bedacych w dyspozycji Ministra Zdrowia w ramach programu polityki zdrowotnej
pn.: ,,Narodowy Program Ochrony Antybiotykdéw na lata 2016-2020".

Projekt oktadki, famanie: Magdalena Borek

ISBN 978-83-938000-9-4




Protokot postepowania z pacjentem,
u ktorego stwierdzono bakteriemie
o etiologii Staphylococcus aureus

Zespot autorow

Prof. dr hab. n. med. Waleria Hryniewicz
Zaktad Epidemiologii i Mikrobiologii Klinicznej, Narodowy Instytut Lekow
w Warszawie

Dr n. med. Tomasz Ozorowski

Sekcja Zakazen Szpitalnych

Szpital Kliniczny Przemienienia Pariskiego Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu

Dr n. med. Aleksander Deptuta

Katedra i Zaktad Mikrobiologii Collegium Medicum

im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy

Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Sekcja Antybiotykoterapii i Kontroli Zakazen Szpitalnych

Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr Antoniego Jurasza w Bydgoszczy

Warszawa, 2018




Protokot postepowania z pacjentem, u ktérego stwierdzono bakteriemie o etiologii Staphylococcus aureus




Protokot postepowania z pacjentem, u ktérego stwierdzono bakteriemie o etiologii Staphylococcus aureus 5

® Po rozpoznaniu MSSA niezwtoczne zastosowanie kloksacyliny, a w przypadku MRSA wankomycyny

e Identyfikacja i usuniecie zrédta zakazenia (np. linia naczyniowa centralna)

¢ |dentyfikacja powiktar na podstawie wywiadu, badania przedmiotowego oraz ewentualnych badan obrazowych
¢ Echokardiografia przezklatkowa, a w wybranych przypadkach przezprzetykowa

¢ Kontrolny posiew krwi wykonany po 72 godz. od rozpoczecia leczenia

e Czas leczenia nie krétszy niz 14 dni w przypadku zakazenia krwi bez powiktan

KOO PACTENTA. ...ttt ettt st st bt s et et s et ses s ses s eae ses ek ea ses b ea ses b esea ses b eseae sh bt eae st sesea sea s ens
Miejsce nabycia zakazenia:
[1 Szpitalne [ Pozaszpitalne [ DPS/ZOL

Drobnoustrdj:
] MRSA [ MSSA

Zidentyfikowano zrddto bakteriemii:
L Nie O Tak, jakKi€....ooveeeeeeeveerreeereeeseveeenrene.

W przypadku MRSA:
MIC dla wankomycyny........ccccecvevrrrvecrennnne. (metoda)....cccceeveveeererinrene.

Wywiad w kierunku ognisk przerzutowych:

[ Zapalenie kosci i stawdw (b4l plecow)

[ Dtugotrwata goraczka/poty (bakteryjne zapalenie wsierdzia)

[ B4l brzucha (gtéwnie lewy gérny kwadrant — zawat $ledziony)

1 Bl tkliwosé w okolicy kata kregostupowo-zebrowego (zawat nerki, ropnie w obrebie miesni biodrowo-ledzwiowych)
(1 BSI gtowy/zawroty gtowy (zatory septyczne)

Stwierdzono odchylenia kliniczne wskazujgce na obecnosé powiktan:
I Nie [ Tak, JaKI€....vueeereeeerrereeiriseies et s sssensesssesssnsenas

Wdrozono diagnostyke obecnosci powiktan:

[ Nie U Tak

Diagnostyka powiktan, rodzaje badan.........ccceceeeveeieieecee s
Stwierdzono powiktania:

LI Nie [ Tak, jaKi€...oeveeeeereeeeiee e

Echokardiografia przezklatkowa:
I Nie [ Tak
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Odchylenia wskazujace na IZW:
LI Nie [ Tak

Wskazania do echokardiografii przezprzetykowej:
[ Nie O Tak

Echokardiografia przezprzetykowa zostata wykonana:
[ Nie [ Tak Odchylenia wskazujace na IZW: [ Nie [ Tak

Terapia empiryczna:
ANtYDIOTYK...cvieeceectet e DaWKa.....coveeeeeereeetieree e

Poprawa kliniczna po wdrozeniu antybiotykoterapii empirycznej:
[ Nie [ Tak

Zmiana leczenia na antybiotykoterapie celowana:
I Nie [ Tak

Wybrano optymalng terapie celowana:

[ Kloksacylina 2 g iv co 6 godz.

[ Cefazolina 1-2 g co 6 godz.

[ Wankomycyna 15-20 mg/kg co 8- 12 godz. g (dla MRSA)

[ Kontynuowano inny antybiotyk — nazwa antybiotyku....................

Oznaczono stezenia minimalne wankomycyny (C
I Nie [ Tak

through):

Uzyskany poziom minimalny 15-20 mg/I
O Nie [ Tak Poiludniach podawania wankomycyny uzyskano witasciwy poziom...........

Pobrano kontrolny posiew krwi po 72 godz. leczenia:
[ Nie [ Tak

Wynik badania kontrolnego posiewu krwi:
[J Wzrost S. aureus [J Brak wzrostu S. aureus

Po ilu dniach antybiotykoterapii stwierdzono ujemny posiew krwii............

Czas leczenia zakazenia, w dniach .....ccccovvevveinnenes
Zidentyfikowano niepowodzenie terapeutyczne:
[ Nie [ Tak — nastepujgce:
[1 Zgon w ciggu 30 dni
[ Utrzymujaca sie bakteriemia > 10 dni od wdrozenia celowanej antybiotykoterapii
[ Brak poprawy klinicznej zwigzanej z zakazeniem
[ Pojawienie sie nowych ognisk przerzutowych zakazenia
] Nawrot zakazenia w ciggu 60 dni od zakoficzenia leczenia
L INNE = JAKIC. ettt ettt bes et er v ben e
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Uzasadnienie

Bakteriemia o etiologii Staphylococous aureus obarczona jest 30 dniowg Smiertelnoscia zwigzang z zakazeniem na pozio-
mie 15-25% i catkowitg 90-dniowg $miertelnoscig ok. 25-30% [1,2]. Powiktania bakteriemii moga wystepowaé u 1/3 pacjen-
tow i nalezg do nich infekcyjne zapalenie wsierdzia (IZW), zakazenia kosci w tym trzonéw kregostupa, ropnie przerzutowe
do miesni biodrowo-ledzwiowych, ropnie nadtwardéwkowe w obrebie kregostupa ledzwiowego, ropnie watroby i sledziony
[3]. Czynniki ryzyka powiktan bakteriemii to: zakazenie pozaszpitalne, dtugi czas trwania zakazenia, brak identyfikacji zrédta
bakteriemii, zapalenie ptuc jako przyczyna wtdrnej bakteriemii, zakazenia o etiologii MRSA [3,4,5]. Wykazano wyrazny spadek
Smiertelnosci zwigzany z poprawg jakosci opieki nad pacjentem z bakteriemig o etiologii Staphylococcus aureus w oparciu
o trzy podstawowe dziatania: wybor wtasciwego antybiotyku, wykonanie echokardiografii oraz specjalistyczna konsultacja
lekarza przygotowanego do prowadzenia konsultacji pacjentéw z zakazeniami [6]. Wykazano spadek Smiertelnosci z 22 - 26%
do 12% gdy byty prowadzone specjalistyczne konsultacje wspierajgce postepowanie ukierunkowane na szukanie zrédta zaka-
zenia, wdrozenie optymalnej antybiotykoterapii, identyfikacje powiktan oraz monitorowanie skutecznosci leczenia za pomo-
ca kontrolnych posiewdw krwi [7,8]. Wykazano réwniez spadek $miertelnosci o 47%, gdy wdrozono pakiety dziatan ukierun-
kowane na wczesng identyfikacje i usuwanie zrédta zakazenia, stosowanie w leczeniu kloksacyliny w dawce 2 g iv co 6 godz.,
oraz stosowanie wtasciwego czasu leczenia, nie krétszego niz 14 dni [9].

Antybiotykiem z wyboru w leczeniu bakteriemii o etiologii MSSA powinna by¢ kloksacylina w dawce 2 g iv co 6 godz.
Wykazano wiekszg skutecznos¢ w poréwnaniu z glikopeptydami w leczeniu zakazen o etiologii MSSA [10]. Producent klok-
sacyliny (Syntarpen, Polfa TZF) zaleca 6 g jako maksymalng dawke dobowa. Nalezy podkresli¢, ze w ciezkich zakazeniach
kloksacylina powinna by¢ dawkowana 2 g w przedziale co cztery do szesciu godzin. W bakteryjnym zapaleniu wsierdzia
dawka kloksacyliny wynosi 2 g podawana co 4 godziny [11,12,13]. Dawka kloksacyliny lub innej penicyliny izoksazolilowej
w leczeniu bakteriemii stosowana w wiekszosci badan klinicznych wynosita 2 g podawanych co szesc godzin i takie dawkowa-
nie jest zalecane przez Narodowy Program Ochrony Antybiotykdéw. Zalecenia producenta dotyczgce modyfikacji dawkowa-
nia u pacjentéw z niewydolnoscig nerek sg nieczytelne (Syntarpen, Polfa TZF). Wiekszo$¢ materiatéw zrodtowych wskazuje
na utrzymywanie statej dawki niezaleznie od klierensu kreatyniny lub zmniejszenie o potowe dopiero gdy klirens kreatyniny
spada <10-30 ml/min [12,14,15]. W przypadku ciezkich zakazen nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki o potowe w przypadku,
gdy klirens kreatyniny wynosi <10 ml/min. Jezeli jest konieczne utrzymanie wysokich dawek ze wzgledu na brak stabilizacji,
stanu klinicznego pacjenta, nalezy poddac pacjenta obserwacji w kierunku zaburzen neurologicznych [16]. W sytuacjach,
gdy nie mozna zastosowac kloksacyliny, alternatywnym antybiotykiem jest cefazolina, dla ktérej wykazano poréwnywalng
skutecznos¢ w leczeniu bakteriemii gronkowcowej [17,18,19]. W wiekszosci badan cefazolina byta stosowna u pacjentow
z prawidtowg czynnoscig nerek w dawce 1 - 1,5 g iv co 6 godz., zalecana dawka w leczeniu bakteryjnego zapalenia wsierdzia
to 6 g na dobe [11].

W leczeniu bakteriemii o etiologii MRSA lekiem z wyboru jest wankomycyna lub daptomycyna [20]. Zalecane jest monito-
rowanie stezerh minimalnych wankomycyny tak aby uzyskaé poziom 15-20 mg/L [21]. Wankomycyna jest podawana w dawce
15-20 mg/kg (maksymalnie 2 g na dawke), podawanej co 8-12 godz. U pacjentdow z bardzo ciezkim zakazeniem nalezy podaé
pierwszg dawke nasycajacg 25-30 mg/kg [22]. Pomiar minimalnego stezenia wankomycyny powinien zosta¢ przeprowadzony
tuz przed podaniem czwartej dawki [21]. Za rozbiezne nalezy uzna¢ wyniki badan wskazujgce na mniejszg skutecznos¢ wan-
komycyny przy wiekszych wartosciach MIC [23]. Terapia alternatywna do wankomycyny powinna zostaé zastosowana, gdy
MIC wynosi 2 mg/ml lub wiecej lub brak jest poprawy klinicznej. Terapia alternatywna obejmuje daptomycyne. Daptomycy-
na jest podawana w jednorazowej dawce dobowej 6-10 mg/kg i zwieksza sie dawke do > 12 mg/kg, gdy MIC jest wyzszy niz
0,25 mg/L [24]. Daptomycyna nie powinna by¢ stosowana gdy bakteriemii towarzyszy zapalenie ptuc. W leczeniu bakteriemii
gronkowcowej nie nalezy rutynowo stosowac terapii skojarzonej z gentamycyna lub rifampicyng, gdyz nie wykazano zwiek-
szenia skutecznosci przy réwnoczesnym podwyzszeniu toksycznosci [10,25].
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Wykonanie echokardiografii przezklatkowe] jest zalecane u kazdego pacjenta z bakteriemia Staphylococcus aureus
[10,11,26]. Prawidtowy obraz echokardiografii przezklatkowej z duzym prawdopodobierstwem wyklucza IZW u osdb, u kto-
rych nie jest stwierdzana bakteriemia pozaszpitalna, bez innych schorzen kardiologicznych i bez przyjmowania dozylnych
narkotykow w wywiadzie [27].

Echokardiografia przezprzetykowa powinna zosta¢ wykonana u nastepujacych pacjentow [26,28,32]:
e u ktérych stwierdzono epizod zatorowosci,
o ktorzy przebyli wczesniej bakteryjne zapalenie wsierdzia,
e u ktérych obecne jest srédsercowe ciato obce,
® U 0s6b przyjmujgcych narkotyki dozylnie,
¢ U pacjentéw z ropniem kregostupa/kanatu kregowego,
* U pacjentéw z osteomyelitis,
® U pacjentéw, u ktérych obraz echokardiografii przezklatkowej nie byt jednoznaczny.

Kontrolny posiew krwi powinien zosta¢ wykonany po ok. 72 godz. leczenia [29,30]. Utrzymywanie sie bakteriemii po tym
czasie jest wskazaniem do szukania powiktan bakteriemii, rozwazenia modyfikacji dawkowania lub zmiany antybiotyku, usu-
wania ciat obcych, wydtuzania czasu antybiotykoterapii. Czas leczenia niepowiktanej bakteriemii nie powinien by¢ krétszy niz
14 dni od pierwszego ujemnego posiewu krwi [10]. Skrécenie czasu leczenia ponizej 14 dni wyraZznie zwieksza ryzyko nawrotu
zakazenia [31]. Czas leczenia powiktanych zakazen wynosi 4-6 tygodni [10]. Aktualnie brak jest badan umozliwiajgcych kon-
tynuacje leczenia za pomoca antybiotykéw podawanych doustnie.
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Nr pacjenta:

Bakteriemia o etiologii Staphylococcus aureus
- protokét postepowania

Data:

Nr pacjenta:

Drobnoustrdj:
1 MRSA
1 MSSA

MRSA: MIC dla wankomycyny

Zidentyfikowano

Miejsce nabycia

zrédto zakazenia:
bakteriemii: [ Szpitalne

O Nie O Tak [ Pozaszpitalne
Jakie....coeeeennnne. L1 DPs/zOL

Wywiad w kierunku ognisk przerzutowych:
[ Zapalenie kosci i stawow (bdl plecow)
[ Dtugotrwata goraczka/poty (bakteryjne zapalenie wsierdzia)

[ B4l brzucha (gtéwnie lewy gérny kwadrant — zawat $ledziony)

[ Bl tkliwosé w okolicy kata kregostupowo-zebrowego (zawat nerki, ropnie w obrebie miesni biodrowo- ledzwiowych)

[ B4l gtowy/zawroty gtowy (zatory septyczne)

Stwierdzono odchylenia kliniczne wskazujgce na obecnosé powiktan: [ Nie [ Tak Jakie?:

Wdrozono diagnostyke obecnosci powiktan: [ Nie [ Tak Rodzaje badan:

Stwierdzono powiktania: 7 Nie [ Tak Jakie?:

Wskazania do echokardiografii przezklatkowej: [ Nie [ Tak Odchylenia wskazujace
na lZW:

Wskazania do echokardiografii przezprzetykowej: [ Nie [ Tak Odchylenia wskazujgce
na IZW:

Terapia empiryczna:
ANtYDIOTYK.oeeeee et DawKa.....coeveeeeeereereeee e

Poprawa kliniczna po wdrozeniu antybiotykoterapii empirycznej:
O Nie O Tak

Zmiana leczenia na
antybiotykoterapie celowana:
O Nie [ Tak

Wybrano optymalng terapie celowana:

[ Kloksacylina 2 g iv co 6 godz.

[ Cefazolina 1-2 g co 6 godz.

[ Wankomycyna 15-20 mg/kg co 8- 12 godz. (dla MRSA)

] Kontynuowano inny antybiotyk — nazwa antybiotyku....................

Terapia wankomycyna

Oznaczono stezenia minimalne
hrovgh)® O Nie [ Tak
Uzyskany poziom minimalny

15-20 mg/I:

O Nie [OTak

Po ilu dniach podawania

wankomycyny (C

wankomycyny uzyskano wiasciwy

poziom...........

Pobrano kontrolny posiew krwi po 72 godz. leczenia:
LI Nie
O Tak

Wynik badania kontrolnego posiewu
krwi:
[0 Wzrost S. aureus

[ Brak wzrostu S. aureus po ...........
(ilu) dniach

Zidentyfikowano niepowodzenie terapeutyczne: [1 Nie [ Tak:
[ Zgon w ciggu 30 dni

[ Utrzymujaca sie bakteriemia > 10 dni od wdrozenia celowanej antybiotykoterapii

[J Brak poprawy klinicznej zwigzanej z zakazeniem

[ Pojawienie sie nowych ognisk przerzutowych zakazenia

[J Nawrot zakazenia w ciggu 60 dni od zakoriczenia leczenia
[T INNE = JAKIB . eeetreeereereee ettt ens s e snseneeen




Protokot postepowania z pacjentem, u ktérego stwierdzono bakteriemie o etiologii Staphylococcus aureus
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