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KONSENSUS POUZIVANI ANTIBIOTIK: FLUOROCHINOLONY
3. CAST

Ceskd lékatskd spolecnost Jana Evangelisty Purkyné
Subkomise pro antibiotickou politiku (SKAP)

3 Levofloxacin
ATC skupina JO1IMA12

3.1 Indikace

Antibakterialni aktivita levofloxacinu je vys$$i nez ofloxacinu na Pseu-
domonas aeruginosa a Acinetobacter baumannii. Levofloxacin je
na rozdil od ofloxacinu a ciprofloxacinu uéinny také proti Strepto-
coccus pneumoniae, antibakteridlni aktivita moxifloxacinu je vsak
na tyto bakterie vy$si.

(viz Tabulka 11)

3.2. Obvyklé davkovani
Velikost davek, interval a délka podavani zavisi na typu a zdvaznosti
infekee.

Tabulka 11. Indikace levofloxacinu.

Komunitni a nozokomiélni pneumonie

Tabulka 12. Obvyklé davky, zpusob, interval a délka podani le-
vofloxacinu u dospélych

500-750 mg
Perorélné, nitrozilné
24h

Neni-li uvedeno jinak, pak 48 -72 h po poklesu
teploty a Gstupu znamek infekce

3.3 Davky u jednotlivych infekci a délka 1écby u dospélych
(viz Tabulka 13)

3.4 Davky u jednotlivych infekci a délka 1écby u déti
Neuvedeny pro kontraindikaci do 18 let véku.

Celkové infekce zptisobené Pseudomonas aeruginosa nebo Acinetobacter baumannii

Infekce zptsobené Salmonella typhi nebo S. paratyphi (sepse, osteomyelitida, septickd artritida aj).

Celkové infekce zptisobené gramnegativnimi ty¢kami

Meningitida zptisobena gramnegativnimi bakteriemi véetné Haemophilus influenzae u pacienttl precitlivélych ke véem

beta-laktamovym antibiotikiim

Komplikované infekce mocovych cest véetné pyelonefritidy

Osteomyelitida zptisobend gramnegativnimi tyckami véetné Pseudomonas aeruginosa

Infekce zazivaciho traktu vyzadujici antibiotickou lé¢bu, zptusobené Shigella spp., Salmonella spp., Campylobacter spp.

Zavazné nitrobrisni infekce v kombinaci s metronidazolem proti anaerobtim

Chronicka bakteridlni prostatitida nebo epididymitida zptisobend gramnegativnimi tyckami

Akutni exacerbace chronické bronchitidy

Vysvétlivky k tabulce 11:

1

infekci s upfesnénim podle antibiotické citlivosti izolatu od pacienta
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Tabulka 13. Davky, intervaly a délka podani levofloxacinu' u dospélych podle infekéniho onemocnéni

Komunitni pneumonie

Nozokomialni pneumonie

Celkové infekce zptisobené Pseudomonas aeruginosa nebo Acinetobacter

baumannii

Infekce zptsobené Salmonella typhi nebo S. paratyphi (sepse, osteomyelitida,

septicka artritida aj).

Celkové infekce zptisobené gramnegativnimi tyckami

Meningitida zptisobena gramnegativnimi bakteriemi véetné Haemophilus

influenzae u pacientti precitlivélych ke véem beta-laktamovym antibiotikiim

Komplikované infekce mocovych cest

Akutni pyelonefritida

Osteomyelitida zptisobena gramnegativnimi tyckami véetné Pseudomonas

aeruginosa

Infekce zazivaciho traktu vyzadujici antibiotickou lé¢bu, zptisobené
Shigella spp., Salmonella spp., Campylobacter spp.

Zavazné nitrobfi$ni infekce v kombinaci s metronidazolem proti anaerobtim

Akutni exacerbace chronické bronchitidy

Chronicka bakteridlni prostatitida zptisobena gramnegativnimi tyckami

Bakteridlni epididymitida zptisobend gramnegativnimi ty¢kami

Vysvétlivky k tabulce 13:

1

infekei s upfesnénim podle antibiotické citlivosti izoldtu od pacienta
2

3.5 Davkovani pri sniZené funkci ledvin

Tabulka 14. Davky a intervaly levofloxacinu u dospélych pacientii
se sniZenou funkci ledvin'?

> 50 500-750 mg 24h
prvni ddvka 500-750 mg jedna davka
>20-50
dalsi davky 250-500 mg 24h
prvni davka 500-750 mg jedna davka
<10-20
dalsi davky 250-500 mg 48h

Vysvétlivky k tabulce 14:

' Hemodialyza: prvni davka 500-750 mg, pak 250-500 mg kazdych 48 h
*  Peritonealni dialyza: prvni davka 500-750 mg, pak 250-500 mg kazdych 48 h

3.6 Davkovani pfi snizené funkci jater. Uprava dévek neni nutna,
protoze levofloxacin neni metabolizovan jatry a je vylucovan pre-

vazné ledvinami.
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500 mg 24h 750 mg 5 dnt
750 mg 24h 750 mg 7-10 dnt
750 mg 24h 750 mg 10-14 dnt
750 mg 24h 750 mg sepse 7-10 dnt
ostatni >14 dnt
750 mg 24h 750 mg 7-10 dnit
750 mg 24h 750 mg 10 dnt
250-500 mg 24h 250-500 mg 10 dnt
750 mg 24h 750 mg 5 dntt
750 mg 24h 750mg 14-28 dnt
500mg 24h 500mg 3-5dnu
750 mg i.v. 24h 750 mg
tronidazol 7-10 dntl
+me ity h 2g
500 mgi.v.
250mg 24h 250 mg 5-7 dnil
500-750 mg 24h 500-750 mg 28 dnti
500mg 24h 500mg 10 dntt

rezistence mezi fluorochinolony je zkfiZzena; pro pocate¢ni volbu fluorochinolonu je nutno pouzivat lokalni tidaje o prevalenci rezistence ptislusnych ptivodct

pro velmi dobrou biologickou dostupnost se pfedpokldda nitrozilni aplikace pouze po dobu, kdy pacient nepfijima peroralné

3.7 Interakce. Levofloxacin zvysuje riziko vzniku arytmie torsade de
pointes (TdP), pfi sou¢asném podévani s dal$imi léky s takovym pti-
sobenim dochézi k potenciaci rizika TdP. Dalsi interakce jsou uvedeny
vy$e v obecné ¢asti tohoto dokumentu.

3.8 Dals$i upozornéni. Chinolony mohou sniZovat kfecovy préh
a spoustét zachvaty. Levofloxacin nelze pouzivat u pacienti s epilepsii.
U levofloxacinu byly hldseny ptipady nekrozy jater az Zivot ohrozuji-
ciho selhani jater, a to pfedevsim u pacientu se zdvaznymi zdkladnimi
chorobami, jako je sepse. Pacienty je tfeba upozornit, aby ukondili
1é¢bu a kontaktovali svého lékare, pokud zaznamenaji zndmky a pfi-
znaky onemocnéni jater, napf. anorexii, zZloutenku, tmavou mo¢, své-
déni nebo citlivost v oblasti bficha.

4 Moxifloxacin
ATC skupina JO1IMA14

4.1 Indikace

Antibakterialni spektrum moxifloxacinu na rozdil od ofloxacinu a ci-
profloxacinu zahrnuje Streptococcus pneumoniae a fadu anaerobnich
bakterii, zatimco aktivita proti gramnegativnim stfevnim tyckam je
niz$i a vii¢i nefermentujicim bakteriim nedostate¢na.
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Tabulka 15. Indikace moxifloxacinu

Komunitni pneumonie
Komplikované nitrobrisni infekce

Meningitida zptisobena Streptococcus pneumoniae
nebo Haemophilus influenzae u pacientt precitlivélych
ke vSem beta-laktamovym antibiotikiim

Akutni exacerbace chronické bronchitidy

Vysvétlivky k tabulce 15:

! rezistence mezi fluorochinolony je zkiiZena; pro pocate¢ni volbu fluoro-

chinolonu je nutno pouzivat lokalni udaje o prevalenci rezistence ptislus-
nych pavodct infekei s upresnénim podle antibiotické citlivosti izoldtu
od pacienta

4.2 Obvyklé davkovani
Velikost davek, interval a délka podavani zavisi na typu a zavaznosti
infekce.

Tabulka 16. Obvyklé davky, zpisob, interval a délka podani moxi-
floxacinu u dospélych

400mg
Peroralné, nitrozilné
24h

Neni-li uvedeno jinak, pak 48 -72 h po poklesu
teploty a ustupu znamek infekce

4.3 Davky u jednotlivych infekci a délka lécby

Tabulka 17. Davky, intervaly a délka podani moxifloxacinu' u do-
spélych podle infekéniho onemocnéni

Komunitni pneumonie
Komplikované nitrobfisni infekce

Meningitida zptisobena Streptococcus pneumoniae nebo Haemophilus

4.5 Davkovani pri snizené funkci ledvin

Tabulka 18. Davkovani pfi snizené funkci ledvin'?

> 50- <10 400 mg 24h

Vysvétlivky k tabulce 18:
! Hemodialyza: 400 mg kazdych 24 h
2 Peritonedlni dialyza: dtto

4.6 Davkovani pfi snizené funkci jater. Vyrobce moxifloxacinu uvadi,
ze pro omezené mnozstvi klinickych udaji je moxifloxacin kontrain-
dikovan u pacientt s poruSenou funkei jater (Child-Pughova tfida C)
a u pacienttl se zvySenou hladinou transaminaz >5 ndsobek ULN (Upper
limit of Normal, tj. horni hranice normalu).

4.7 Interakce. Moxifloxacin se nesmi uZivat soucasné s jinymi léky,
které prodluzuji QT interval z divodu zvyseni rizika potencidlné fa-
talni komorové arytmie torsade de pointes. Z téhoz diivodu u paci-
entl uzivajicich pripravky, které mohou snizovat hladinu drasliku
v krvi, musi byt moxifloxacin pouZivan s opatrnosti, napt. klickova
diuretika a diuretika thiazidového typu, laxativa a klystyr (ve vyso-
kych davkach), kortikosteroidy, amfotericin B nebo Iéky, které jsou
spojovany s Kklinicky vyznamnou bradykardii. Mezi aplikaci 1ékd,
které obsahuji dvojmocné a trojmocné kationty (napt. antacida ob-
sahujici hot¢ik nebo hlinik, tablety didanosinu, sukralfat a 1é¢ivé pri-
pravky obsahujici Zelezo a zinek) a aplikaci moxifloxacinu se musi do-
drzet interval 6 hodin. Dalsi interakce jsou uvedeny vyse v obecné
¢asti tohoto dokumentu.

4.8 Dalsi upozornéni. Chinolony jsou zndmym spoustécem kreci.
U pacientil s poruchami CNS, ktefi maji predispozice ke kie¢im nebo
se u nich vyskytuji dalsi rizikové faktory, které mohou vést k zachva-

influenzae u pacientti precitlivélych ke véem beta-laktamovym antibiotikiim

Akutni exacerbace chronické bronchitidy

Vysvétlivky k tabulce 17:

' rezistence mezi fluorochinolony je zkfiZzena; pro pocate¢ni volbu fluoro-

chinolonu je nutno pouzivat lokdlni udaje o prevalenci rezistence ptislus-
nych ptvodct infekei s upfesnénim podle antibiotické citlivost i izolatu
od pacienta
*  pro velmi dobrou biologickou dostupnost se predpoklada nitrozilni apli-
kace pouze po dobu, kdy pacient nepfijima peroralné
v kombinaci s antibiotikem t¢innym proti gramnegativnim ty¢kam, napt.
s gentamicinem (5-7 mg/kg/den)

4.4 Davky u jednotlivych infekci a délka lécby u déti
Neuvedeny pro kontraindikaci do 18 let véku.
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400 mg 24h 400 mg 5-7 dnt
400 mg’ 24h 400 mg 7-10 dnt
400 mg 24h 400 mg 10 dnt
400 mg 24h 400 mg 5-7 dnt

tim nebo ke snizeni prahu pro vznik zdchvata kiedi, se musi tyto léky
uzivat s opatrnosti. V pfipadé zdchvatu musi byt lé¢ba moxifloxacinem
ukoncena. Pii 1é¢bé moxifloxacinem byly zaznamenany ptipady fulmi-
nantni hepatitidy, potencialné vedouci az k Zivot ohrozujicimu selhani
jater (véetné fatalnich pripadii). Pacienti by méli byt poudeni, aby v pti-
padg, kdy se u nich projevi symptomy fulminantniho jaterniho onemoc-
néni (jako jsou rychle se rozvijejici astenie spojena se Zloutenkou, tmava
mo¢, zvysend krvacivost nebo hepaticka encefalopatie), vyhledali svého
lékate pred tim, nez budou pokracovat v 1é¢bé. Pokud se objevi sym-
ptomy jaterni dysfunkce, musi byt provedeny jaterni testy / vy$etfeni.

Konsensus Fluorochinolony 2019 je revidovany dokument Subkomise pro an-
tibiotickou politiku CLS JEP Konsensus pouzivani antibiotik III. Chinolony,
zvefejnény v Casopise Prakticky lékaf 2006; 86(10):570-574.
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LECIVE PRIPRAVKY OBSAHUJICI RANITIDIN
- UKONCENI POSTUPU PREZKOUMANI

Statni dstav pro kontrolu lé¢iv informuje zdravotnické pracovniky
o ukonéeni postupu prezkoumani 1é¢ivych ptipravka s 1é¢ivou latkou
ranitidin v rdmci ¢lanku 31 smérnice Evropského parlamentu a Rady
2001/83/ES, jehoz vysledkem je pozastaveni registrace téchto lé¢ivych
ptipravki z diivodu pfitomnosti nizké hladiny nedistot N-nitrosodi-
methylamini (NDMA).

NDMA jsou na zdkladé studii na zvitatech klasifikovany jako mozné
lidské karcinogeny. Jsou také piitomny v nékterych potravinich
a ve vodé. Nicméné pti poziti velmi malych mnoZstvi nejsou povazo-
vany za rizikové.

Dostupnd bezpeénostni data nevykazuji zvySené riziko vyskytu rako-
viny zpusobené ranitidinem. Pfesto v nékterych 1é¢ivych ptipravcich
s ranitidinem byla zji$téna vy$si hladina N-nitrosodimethylamind, je-
jichz ptivod dosud nebyl zjistén.

Dle nékterych zdroji se mohou NDMA tvofit po uplynuti doby po-
uzitelnosti pfipravka s ranitidinem. Neni zatim jasné, zda se NDMA
mohou také tvofit z ranitidinu v lidském téle, jelikoz dle nékterych
studii to mozné je a dle jinych neni. Na zakladé téchto nejasnosti do-
porucil Vybor pro humdanni 1é¢ivé pripravky (CHMP) preventivni po-
zastaveni registraci téchto 1é¢ivych pripravka v EUL

Lécivé pripravky obsahujici ranitidin jsou pouzivany ke snizeni ky-
selosti zaludku u pacientt s palenim zahy a Zalude¢nimi vredy. Do-
stupné jsou alternativni 1é¢ivé pripravky a pacienti by méli kontakto-
vat své lékare, pokud pottebuji poradit, ktery pripravek zvolit.

Mnoho lé¢ivych pripravka s ranitidinem neni v EU jiz nékolik mésict
dostupnych, protoze nékteré narodni agentury pro 1é¢ivé pripravky
preventivné tyto ptipravky stdhly z trhu jiz v prabéhu postupu pre-
zkoumani, a to véetné SUKL (vice informaci zde). Evropsk4 agentura
pro 1é¢ivé pripravky (EMA) déle vydala podminky pro zru$eni poza-
staveni registraci téchto 1é¢ivych pripravki véetné pozadavki na po-
skytnuti dal$ich dat pro drzitele rozhodnuti o registraci.

Od roku 2018 byla zji$téna u mnoha lé¢ivych ptipravka pritomnost
NDMA a dal$ich podobnych neéistot, zvanych nitrosaminy. Evrop-
ské agentury pro 1é¢ivé piipravky ptijaly opatfeni ke zji$téni mozného
puvodu téchto nedistot a nastavily pro drzitele rozhodnuti o registraci
prisné pozadavky.

EMA bude nadale spolupracovat s ndrodnimi agenturami pro 1é¢ivé
pripravky, EDQM, Evropskou komisi a mezinirodnimi partnery
na zajisténi u¢innych opatieni k prevenci vyskytu téchto necistot v 1é-
¢ivych pripravcich.

Informace pro pacienty

o Lé¢ivé pripravky s ranitidinem budou preventivné pozastaveny
v EU z dtivodu vyskytu nizké hladiny neéistot, zvanych NDMA.

o Dostupné jsou alternativni 1é¢ivé pripravky. Kontaktujte svého
l1ékate nebo 1ékarnika, pokud potiebujete poradit, ktery alterna-
tivni 1é¢ivy pripravek zvolit.

Vice o lé¢ivych ptipravcich

Ranitidin patfi do skupiny lé¢ivych piipravkd nazyvanych antago-
nisté H2-receptort, které tlumi vylucovani Zalude¢ni kyseliny bun-
kami sliznice Zaludku. Lé¢ivé ptipravky s ranitidinem jsou pouZivany
k 1é¢bé a prevenci paleni zahy a zaludec¢nich viedu. Lécivé pripravky
obsahujici ranitidin byly registrovany narodnimi agenturami pro
1é¢ivé pripravky a jsou nebo byly dostupné ve formé tablet, sirupu
nebo injekénich 1ékovych forem.

Vice o procedure

Postup prezkoumdni podle ¢lanku 31 smérnice Evropského parla-
mentu a Rady 2001/83/ES byl zahdjen dne 12. 9. 2019 na zadost Ev-
ropské komise a veden vyborem CHMP Evropské agentury pro 1é¢ivé

vevs

dostupné . VySe uvedené doporuceni

vyboru CHMP bude pfedano Evropské Komisi k vydani rozhodnuti.

Sekce registraci SUKL

Postup, jakym jsou naSe ¢lanky pfipravovany: témata navrZena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochézeji recenzi a event. dopracovanim
oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale €lanky reprezentuji i nazor redakéni rady. Nadale proto nebudeme autory uvadét, v poslednim
Cisle kazdého rocniku vSak naleznete souhrnné podékovani vsem, ktefi pro nas ¢lanky do prislu$ného roéniku napsali. Podobné pracuji i ostatni nezavislé Iékové bulletiny (napf.
britsky DTB), sdruzené v Mezinarodni spolecnosti lékovych bulletinti (ISDB), jejimZ fadnym ¢lenem jsou Farmakoterapeutické informace od roku 1996.

Farmakoterapeutické informace jsou vydavany Statnim Gstavem pro kontrolu léGiv a distribuovany jako pfiloha Casopisu Geskych Iékarnikd a Zdravotnickych novin.
Materiél publikovany ve FI nem(ze byt pouZivan pro Zadnou formu reklamy, prodeje nebo publicity, ani nesmi byt reprodukovan bez svoleni.
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www.sukl.cz
http://www.sukl.cz/sukl-informuje-o-stahovani-nekterych-lecivych-pripravku-s?highlightWords=ranisan
https://www.ema.europa.eu/en/documents/referral/ranitidine-article-31-referral-suspension-ranitidine-medicines-eu_en.pdf

