GERIATRIA 2019;13:235-238

ARTYKUL POGLADOWY / REVIEW PAPER
Otrzymano/Submitted: 13.11.2019 « Zaakceptowano/Accepted: 16.12.2019
© Akademia Medycyny

Antybiotykoterapia — skutecznos¢ i bezpieczenstwo
u pacjentéw w starszym wieku

Antibiotic therapy — effectiveness and safety in older adults

Marcin Gackowski', Katarzyna Madra-Gackowska?, Kornelia Kedziora-Kornatowska?,
Marcin Koba'

' Katedra Toksykologii i Bromatologii, Collegium Medicum UMK w Bydgoszczy

2 Katedra i Klinika Geriatrii Szpitala Uniwersyteckiego nr 1 w Bydgoszczy

Streszczenie

Na calym $wiecie liczba starszych pacjentéw nieustannie wzrasta, a jest to grupa charakteryzujaca si¢ zwiek-
szonym ryzykiem infekcji bakteryjnych w poréwnaniu z mtodszymi dorostymi. Dodatkowo pojawiaja sie trudnosci
zwigzane z nietypowym obrazem klinicznym, poniewaz rzadziej obserwuje si¢ goraczke czy dreszcze, natomiast
czesciej moze pojawi¢ sie majaczenie lub zwiekszona liczba upadkéw. Podejmujac decyzje o antybiotykoterapii
u senioréw nalezy nie tylko zadba¢ o dobdr leku zgodnie z interpretacja wynikdw oznaczania wrazliwoséci drob-
noustrojow, ale takze skorygowaé¢ dawkowanie z uwagi na zmiany skladu ciata i funkcji nerek wplywajace na
farmakokinetyke lekéw, a takze mozliwe interakcje lek-lek, szczegdlnie w przypadku stosowania przez pacjenta
politerapii. Najczestszymi obserwowanymi infekcjami w codziennej praktyce lekarza rodzinnego oraz geriatry sa
zakazenia drég moczowych, zapalenie ptuc oraz zakazenia tkanek migkkich. Ordynujac konkretny preparat nalezy
kierowa¢ sie aktualnymi rekomendacjami, zminimalizowaniem ryzyka interakeji lekowych, ale warto rozwazy¢
wybor odpowiedniej postaci leku, na przyktad dla pacjentéw z trudno$cia w przetykaniu. Geriatria 2019; 13: 235-238.
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Abstract

The number of older patients is constantly increasing worldwide and this group is at increased risk of bacterial
infections compared to younger adults. In addition, there are some difficulties associated with the atypical clinical
picture, because fever or chills are less common, while delirium or an increased number of falls may occur more
often. When deciding on antibiotic therapy in seniors, it is not only necessary to select the drug according to the
interpretation of the results of microbial susceptibility testing, but also to adjust the dosage due to changes in body
composition and kidney function, that affect the pharmacokinetics of drugs, as well as possible drug-drug interac-
tions especially in patients receiving polytherapy. Urinary tract infections, pneumonia and soft tissue infections
are the most common infections observed in the day-to-day practice of general practitioners and geriatricians.
When prescribing a particular preparation, one should be guided by current recommendations, minimizing the
risk of drug interactions, but it is worth considering choosing the right form of the drug, for example for patients
with difficulty swallowing. Geriatria 2019; 13: 235-238.
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Wprowadzenie w grupie osob starszych, na przyktad we Francji mie-

Zbyt czeste stosowanie antybiotykow jest jedna dzy rokiem 2000 a 2010 zaobserwowano ponad 20%
z gléwnych przyczyn selekcji szczepdw opornych. wzrost ordynacji u oséb powyzej 60. roku Zycia [2].
Pomimo $wiadomosci prowadzenia racjonalnej anty- Wedtug szacunkéw, do 2050 roku liczba oséb w tym
biotykoterapii, antybiotyki nadal nalezg do najczesciej wieku wyniesie ponad dwa miliardy w skali $wiata, co
przepisywanych lekéw na $wiecie [1]. Szczegélnie podkresla skale problemu na tle ciagle starzejacego si¢
niepokojacy jest fakt, ze ilo$¢ preskrypcji rosnie takze spoleczenstwa [3]. Osoby starsze sg bardziej narazone
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na infekcje bakteryjne niz mtodsi dorosli, nie tylko
zuwagi na zmiany zwigzane z samym procesem starze-
nia, ale takze z wystepowaniem innych schorzen pre-
dysponujacych do infekcji. Najczestszymi infekcjami
0s6b starszych sg zakazenia drég moczowych, zapa-
lenie ptuc oraz zakazenia tkanek migkkich [4]. Wciaz
w bardzo wielu, bo nawet w prawie potowie przypad-
koéw, szczegdlnie w osrodkach opieki diugoterminowe;
nad osobami starszymi, antybiotyki przepisywane sa
niepotrzebnie i niezgodnie z rekomendacjami [5].

Zmiany zwigzane z wiekiem pacjenta

Starzenie sie jest procesem normalnym i chociaz
samo w sobie nie jest choroba, to zmiany fizjologiczne
zwigzane z wiekiem eksponuja osoby starsze na wyso-
kie ryzyko zakazen bakteryjnych, ktore sa gléwna
przyczyna hospitalizacji i zgondéw w tej populacji
pacjentéw. Zwigkszona podatnos¢ na infekcje bakte-
ryjne u oséb starszych ma wieloczynnikowe podloze:
starzenie si¢ uktadu odpornosciowego, zmieniona
funkcja bariery skérnej i blon $luzowych, zmiany
zwyrodnieniowe kosci i chrzastki oraz zmniejszenie
wydolno$ci oddechowej. Zmiany w funkcjonowaniu
ukladu odpornosciowego u osob starszych prowadza
do zmniejszonej odpowiedzi na szczepienie i zwiek-
szonej podatnos$ci na ogdlnoustrojowe zakazenia
przez okreslone patogeny, np. Listeria monocytogenes.
Dodatkowo czestsza jest reaktywacja utajonej infekcji,
takiej jak ospa wietrzna, czy potpasiec. Czeste choroby
wspolistniejace wystepujace w starzejacej sie popula-
cji réwniez przyczyniaja sie do zwigkszonego ryzyka
zakazenia, na przyktad choroby ptuc zwiekszajg ryzyko
zapalenia pluc, a czgsta obecnos¢ obcych materialow,
takich jak protezy stawow, rozruszniki serca lub
sztuczne zastawki serca, zwigkszaja ryzyko infekcji
ciata obcego. Nawet obecno$¢ cewnika urologicz-
nego moze przyczynic si¢ do rozwoju zapalenia drég
moczowych. Powiklania infekcji s bardziej powazne
w grupie starszych pacjentéw, natomiast rokowanie
w przypadku ciezkich zakazen, szczegélnie u osob
w wieku powyzej 80 lat, jest wyraznie powigzane ze
sprawnoscia funkcjonalna [6].

Starzenie sie charakteryzuje si¢ znacznymi zmia-
nami w skladzie ciala i postepujacym fizjologicznym
ostabieniem funkcjonowania wielu narzadéw. Wraz
z wiekiem ro$nie masa tkanki ttuszczowej, co pociaga
za soba zwiekszenie objetosci dystrybucji lekow lipo-
filnych (np. makrolidy, fluorochinolony, tetracykliny).
Wraz z wiekiem zmniejsza si¢ catkowita objeto$¢ wody
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w ustroju, co wptywa na zmniejszenie objetosci dystry-
bugcji dlalekéw hydrofilnych (np. p-laktamy, aminogli-
kozydy), co nalezy uwzgledni¢ w rezimie dawkowania.
Postepujacy spadek czynnosci nerek i / lub watroby
jest doé¢ czestym zjawiskiem u osob starszych, a kon-
sekwencjami sg znaczne réznice w farmakokinetyce
lekéw w poréwnaniu z miodszymi dorostymi (upo-
sledzenie metabolizmu watrobowego i spowolnienie
eliminacji lekéw). Dodatkowo, doé¢ czesta obecnos¢
chordéb wspoélistniejacych moze wymagaé prowadzenia
politerapii, co sprzyja nie tylko interakcjom lek-lek,
ale takze wystepowaniu kaskad lekowych, gdyz efekty
uboczne stosowanych przez nich lekéw bywaja czesto
mylone z fizjologicznymi oznakami procesu starzenia

[4].

Specyfika antybiotykoterapii w starszym
wieku

Rozpoznanie infekcji bakteryjnych u oséb star-
szych nie zawsze jest proste i oczywiste. Objawy
ioznakizakazenia u oséb starszych moga nie obejmo-
wacé typowych cech, takich jak goragczka i dreszcze, na
ktérych klinicy$ci zwykle opieraja diagnoze zakazenia.
Jest to spowodowane zmienionymi reakcjami fizjolo-
gicznymi na patogen w tej grupie pacjentow oraz zwia-
zanymi z wiekiem zmianami regulacji temperatury.
Starsi pacjenci maja nizsza temperature ciata niz osoby
mlodsze, a ich tolerancja na ekstremalne temperatury
jest bardziej ograniczona. Objawy infekcji bakteryjnej
moga przypomina¢ normalne oznaki starzenia si¢ lub
wspolistniejacg chorobe, lub moga by¢ niespecyficzne,
na przyklad, gdy u starszych pacjentéw z zapaleniem
pluc wystepuje wylacznie majaczenie. I odwrotnie,
pacjenci moga mie¢ goraczke bez widocznej infekeji.
Ponadto utrudnione jest zebranie wywiadu z powodu
uposledzenia funkcji poznawczych, badanie fizykalne
czesto komplikuje brak wspolpracy, a wartos¢ pre-
dykcyjna wielu testow diagnostycznych jest nizsza
niz w innych populacjach. Niewielkg warto$¢ diagno-
styczng w infekcjach bakteryjnych ma stezenie biatka
C-reaktywnego (CRP). Z kolei preferowane jest ozna-
czanie stezenie prokalcytoniny, gdyz podwyzszone
wskazuje na zakazenie bakteryjne, a szybki jego spadek
wskazuje na skutecznos¢ prowadzonego leczenia [6,7].

Leczenie przeciwbakteryjne rozpoczyna sie od
antybiotykoterapii empirycznej, ktérg koryguje si¢
w zaleznosci od wynikéw badan mikrobiologicznych.
U pacjentéw w podesztym wieku stosowaniu antybio-
tykoterapii powinna przy$wieca¢ zasada: maksymalnie
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krétko i maksymalnie wysoko, co w praktyce przekiada
sie na rozsadne zwiekszanie dawek z jednoczesnym
skracaniem czasu stosowania antybiotykéw, co ma
rowniez wpltyw na redukcje istotnie wiekszej w tej
grupie pacjentéw liczby biegunek poantybiotyko-
wych. Warto wspomnie¢, ze pomimo zastosowania
odpowiedniego leku moze doj$¢ do niepowodzenia
terapii z powodu zbyt matej dawki [8]. Wraz z wiekiem
pacjenta wzrasta czesto$¢ przepisywania tetracykin.
Juz od 40. roku zycia sg stosowane czeséciej niz peni-
cyliny i nowsze makrolidy. Pacjentom po 60. roku
zycia lekarze czgsciej ordynuja fluorochinolony, ktore
zajmujg trzecie miejsce po tetracyklinach i penicyli-
nach [9].

Stosowanie niektérych srodkéw przeciwdrob-
noustrojowych moze wigza¢ sie z powaznymi dzia-
taniami niepozadanymi w tej populacji, szczegélnie
gdy pacjent przyjmuje inne leki lub wystepuja choroby
towarzyszace. Jednoczesne stosowanie makrolidow
ze statynami moze powodowa¢ rabdomiolize i ostre
uszkodzenie nerek. Z kolei stosowanie niektérych
makrolidéw i fluorochinolonéw wigze si¢ z ryzykiem
ciezkich epizodéw hipoglikemii u 0séb starszych
stosujacych pochodne sulfonylomocznika. Laczenie
antybiotykow z warfaryng moze powodowaé powazne
krwawienia, natomiast zastosowanie fluorochino-
lonéw, makrolidéw, sulfonamiddéw, nitrofuranow
i B-laktaméw moze powodowaé neurotoksycznosé.
Z powyzszych przyczyn u senioréw nalezy unikac
stosowania zasady ,jeden rozmiar dla wszystkich”,
poniewaz moze to powodowaé nadmierna ekspozycje
na lek i potencjalng toksycznos¢ [4].

Racjonalna antybiotykoterapia u oséb
starszych

U os6b w podesztym wieku najczestsza przyczyne
$mierci o podlozu infekcyjnym stanowi pozaszpitalne
zapalenie ptuc (PZP). Najczestszym czynnikiem
etiologicznym PZP, jest obecno$¢ pneumokokéw
(Streptococcus pneumoniae), ktére moga odpowiada¢
nawet za polowe zapalen pluc niezaleznie od wieku
pacjenta. U pacjentow po 60. roku Zycia w warunkach
ambulatoryjnych wigkszy jest udzial bakterii Gram-
ujemnych oraz H. influenzae i S. aureus w stosunku
do miodszych dorostych, u ktérych dominujg bakterie
atypowe. W przypadku decyzji o podjeciu leczenia
chorego w podesztym wieku w warunkach ambula-
toryjnych wskazane jest empiryczne zastosowanie
amoksycyliny w dawce 1,0 g co 8 godzinlub 1,5 g co 12
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godzin per os z uwagi na fakt, iz 95% szczepow S. pneu-
moniae jest wrazliwych na amoksycyling. Czestym
bledem jest rozpoczynanie terapii od azytromycyny,
ktérej podanie sprzyja selekcji szczepdéw opornych S.
pneumoniae, za wyjatkiem sytuacji natychmiastowej
nadwrazliwosci na penicyliny lub w przypadku podej-
rzenia zakazenia drobnoustrojem atypowym, a takze
w ciezkim zapaleniu pluc w skojarzeniu z 3-laktamem.
Wazne jest szybkie wdrozenie adekwatnej antybioty-
koterapii ze wzgledu na szereg powiktan i mozliwo$é
powstania nieodwracalnych zmian w plucach. Jezeli
stosowanie antybiotykow 3-laktamowych jest przeciw-
wskazane, alternatywg jest klarytromycyna, jednakze
w przypadku tego antybiotyku nalezy wzig¢ pod uwage
potencjalne interakcje farmakokinetyczne klarytro-
mycyny z innymi lekami. Z powodu znacznej opor-
nosci S. pneumoniae nie rekomenduje sie stosowania
doksycykliny, a w przypadku nietolerancji penicylin
imakrolidéw mozna zastosowac lek przeciwbakteryjny
z grupy fluorochinolonéw, na przyktad lewofloksa-
cyne lub moksyfloksacyne (nie zaleca si¢ stosowania
ciprofloksacyny ze wzgledu na brak aktywnos$ci wobec
pneumokokdéw), a takze aksetyl cefuroksymu (cefalo-
sporyna II generacji). W przypadku pozaszpitalnego
zapalenia piuc u dorostych z chorobami wspoélistnie-
jacymi lekami i rzutu s3: amoksycylina z klawula-
nianem, aksetyl cefuroksymu, moksyfloksacyna oraz
lewofloksacyna [8-10].

Ryzyko zakazen ukladu moczowo-plciowego
wzrasta z wiekiem 0sdb starszych. W tym przypadku
warto pamietac o bezobjawowej bakteriurii, ktéra moze
wystepowac u okoto 20% kobiet oraz 10% mezczyzn
po 65. roku zycia. Wprawdzie nie wymaga ona leczenia
(jedynie w przypadku zabiegdw naruszajacych blone
$§luzowy), ale utrudnia rozpoznanie objawowej infekcji
drég moczowych. U mezczyzn infekcje drég moczo-
wych traktowane s3 zawsze jak zakazenia powiklane,
wymagajace odpowiedniego leczenia. Z kolei u kobiet
w okresie pomenopauzalnym pozbawionych dodatko-
wych obcigzen, rekomendacje odnoszg si¢ do ostrego
niepowiktanego zapalenia pecherza moczowego oraz
niepowiklanego ostrego zapalania nerek. W pierw-
szym przypadku lekami pierwszego wyboru do
krotkotrwalej terapii empirycznej sg furazydyna, kotri-
moksazol oraz fosfomycyna z trometamolem, lekiem II
rzutu - norfloksacyna, a Il rzutu - cefaleksyna, aksetyl
ceruroksymu i amoksycylina/klawulanian. Z kolei
lekami pierwszego wyboru w terapii niepowiklanego
odmiedniczkowego zapalenia nerek u kobiet sg lewo-
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floksacyna, ciprofloksacyna, kotrimoksazol, a lekiem stosowania postaci doustnej. Cefuroksym jest ponadto
I rzutu - amoksycylina/klawulanian [9,10]. lekiem o wysokim bezpieczenstwie i szerokim indeksie

Praktyczne aspekty bezpiecznej

terapeutycznym [13].

antybiotykoterapii Podsumowanie

Nie istnieje grupa antybiotykéw ani nawet jeden Wilaczajgc antybiotyk starszemu pacjentowi
konkretny antybiotyk pozbawiony dzialan niepoza- nalezy przestrzega¢ zasad racjonalnej farmakotera-
danych lub niewchodzacy w jakiekolwiek interakcje. pii, czyli stosowac go w sytuacji, gdy jest niezbedny,
Dlatego wybor leku na podstawie aktualnych reko- dazy¢ do eradykacji oraz stosowaé w wysokiej dawce
mendacji powinien uwzgledniaé profil bezpieczenstwa, i mozliwie krétko. Jednakze w tej szczegdlnie wraz-
choroby wspdlistniejace oraz przyjmowane przez liwej grupie pacjentéw nalezy dodatkowo pamietaé
pacjenta leki. Dobrze tolerowanym przez osoby w star- o chorobach wspolistniejacych oraz potencjalnych
szym wieku i obcigzone dodatkowymi schorzeniami, interakcjach z innymi réwnocze$nie stosowanymi
a takze bezpiecznym potaczeniem jest amoksycylina lekami. Koniecznos¢ rozsadnej ordynacji antybiotykow
i kwas klawulanowy, co wigcej istnieje preparat jest bezdyskusyjna, jednakze znalezienie réwnowagi
w postaci tabletki ulegajacej rozpadowi w jamie ustnej pomiedzy skutecznoscig, bezpieczenstwem, tolerancja
/ tabletki do sporzadzania zawiesiny doustnej, a taka stanowi ogromne wyzwanie dla lekarza.
postaé leku moze by¢ szczegélnie preferowana przez
pacjentéw w starszym wieku majacych problemy Konflikt intereséw / Conflict of interest
z poltykaniem [11]. Brak/None

Nie bez znaczenia w grupie starszych pacjentéw
ma forma leku. W przypadku cefuroksymu jest on Adres do korespondencji / Correspondence address
podawany doustnie w postaci proleku — aksetylu cefu- [=] Marcin Gackowski
roksymu, przez co zdecydowanie rzadziej prowadzi Katedra Toksykologii i Bromatologii CM UMK
do zaburzen w ekologii przewodu pokarmowego [12]. ul. dr A. Jurasza 2; 85-089 Bydgoszcz
Wazna jest takze posta¢ samej tabletki, powlekana lub B (+4852) 5853527
drazowana, w celu zminimalizowania goryczy podczas E marcin.gackowski@cm.umk.pl
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