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Ertapenemas - ilgo veikimo karbapenemy grupés antibiotikas, pasizymintis placiu antibakteriniu poveikiu ir skiriamas
vieng karta per para. Ertapenemas yra aktyvus prie$ daugelj gramteigiamy, gramneigiamy ir anaerobiniy bakterijy,
iSskiriamy sergant jvairiomis infekcijomis (pilvo, odos ir poodZio, mazZojo dubens ir Slapimo taky), bet ribotai veikia ligoni-
nés infekcijas sukeliancius patogenus: Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp., enterokokus ir meticilinui atsparius
stafilokokus. Daugiacentriais, kontroliuojamais, dvigubai aklais atsitiktiniy imciy tyrimais nustatyta, kad gydant bakteri-
nes infekcijas ertapenemo 1 g dozés efektyvumas nesiskyré nuo lyginamosiose grupése vartoty antibakteriniy preparaty
efektyvumo (piperacilino-tazobaktamo ar ceftriaksono + metronidazolio). Ertapenemas buvo gerai toleruojamas ligoniy,
serganciy bakterinémis infekcijo mis, o nepageidaujami reiskiniai buvo lengvi ar vidutinio sunkumo.

Pagrindiniai Zodziai: ertapenemas, karbapenemai, efektyvumas, saugumas

Ertapenem is a long-acting carbapenem antibiotic which has a broad antibacterial spectrum and once-a-day dosing.
Ertapenem is active against both Grampositive and Gramnegative bacteria and most species of anaerobic bacteria
isolated from a variety of infections (intra-abdominal, skin/soft-tissue, pelvic and urinary tract). It shows restricted
activity against nosocomial pathogens such as Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp., enterococci and methicil-
lin-resistant staphylococci. Ertapenem 1 g was as effective as comparator antimicrobial agents (piperacillin/tazobactam
or ceftriaxone + metronidazole) in patients with bacterial infections in randomised, double-blind, multicentre clinical
trials. Ertapenem was generally well tolerated by patients with bacterial infections, most adverse events being mild to
moderate in severity.
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Ivadas

Jau apie 60 mety gydant sunkias infekcijas dél savo
puikiy savybiy vartojami B-laktaminiai antibiotikai.
Karbapenemai i§ visy B-laktaminiy antibiotiky pa-
sizymi pladiausiu antibakteriniu veikimo spektru. Iki
siol daugelyje pasaulio $aliy buvo prieinami tik du
sios klases antibiotikai — imipenemas ir meropenemas,
kol 2002 m. balandj Europos Sajungoje buvo regist-
ruotas naujas karbapenemy klasés antibiotikas — erta-
penemas [1]. Ertapenemas — baktericidiskai veikian-
tis antibiotikas, kurio antibakterinés savybeés in vitro
panasios j piperacilino-tazobaktamo (neveikia tik
P. aeruginosa) ar ceftriaksono. Priesingai nei ceftriak-
sonas, ertapenemas veikia ir anaerobines bakterijas. Jis
taip pat puikiai veikia platy B-laktamaziy spektra pro-
dukuojanciy gramneigiamy bakterijy $tamus (atspa-
rus E. coli iv Klebsiella pneumoniae), taciau neveikia
Enterococcus spp. ir Acinetobacter spp. Kaip ir kiti
B-laktaminiai antibiotikai, ertapenemas neveikia me-
ticilinui atsparaus S. awureus [1-3].

Ertapenemo #n vitro aktyvumas, geros farmakoki-
netinés savybés leidZia jj vartoti vieng kartg per para.
Adikti trimai parode, kad deél ilgo eliminacijos pus-
periodzZio, ertapenemo > 3 mg/L koncentracija islicka
ilgiau nei 18 valandy po intraveninés injekcijos [4].
Sios savybés palengvina ligoniy slauga tiek stacionare
ar slaugos namuose, tick ambulatorinémis salygomis.
Kadangi ertapenemo paros dozé skiriama vienkarti-
nai, bendra antibiotiky terapijos kaina mazesné negu
panasaus antibakterinio spektro ir efektyvumo anti-
biotiky [1, 5].

Per pastaruosius kelerius metus buvo atlikta nema-
zai bakterijy jautrumo ertapenemui 7z vitro tyrimy ir
keli dideli klinikiniai kontroliuojami atsitiktiniy im-
¢iy tyrimai, kuriais siekta jvertinti ertapenemo veiks-
minguma, toleravimg ir nepageidaujamus reiskinius
gydant odos ir minks$tyjy audiniy infekcijas, mazojo
dubens uzdegimines ligas ir komplikuotas intraabdo-
minalines bei Slapimo taky infekcijas.

In vitro jautrumas ertapenemui
Odos ir minkstyjy audiniy infekcijos

Komplikuotos odos ir minkstyjy audiniy infekcijos
labiausiai budingos ligoniams, sergantiems cukriniu

diabetu, patyrusiems traumas ar chirurgines interven-
cijas, vartojantiems $virk§¢iamuosius vaistus. Siy in-
fekcijy sukéléjai dazniausiai yra S. aureus ir B-hemoli-
zinis streptokokas, taip pat pasitaiko gramteigiamy ir
gramneigiamy aerobiniy ir anaerobiniy bakterijy.
Dazniausiai randami anaerobai buvo Fusobacterium
nucleatum, Prevotella spp., Peptostreptococcus micros, Ac-
tinomyces odontolyticus ir Veillonella spp. Vartojusiems
svirk§¢iamuosius preparatus buvo aptikti S. aureus,
S. milleri, Str. pyogenes. I$skirtos Sios pagrindinés ana-
eroby grupés: Peptostreptococcus spp., Bateroides spp. ir
gramteigiamos lazdelés. Ivairové patogeny, aptikey ser-
gant komplikuotomis odos ir minkstyjy audiniy in-
fekcijomis, reikalauja gydymui vartoti ganétinai pla-
taus spektro antibiotiky, kad empirinis gydymas bty
s¢kmingas [6, 7].

IStyrus 141 anaerobus, iSskirtus i§ odos ir minks-
tyjy audiniy sergant infekcijomis, dél kuriy buvo at-
likta chirurginé intervencija, ertapenemui buvo jaut-
ris 97,2%. Tarp $iy anaeroby buvo gramneigiamy
bakterijy Stamai (Bacteroides, Prevotella, Porphyromo-
nas, Fusobacterium, bilophila, Dialister pneumosintes ir
Veilonella spp.), gramteigiami kokai ir gramteigiamos
lazdelés. Tik keturios Peprostreptococcus atmainos bu-
vo i§ dalies ar visiSkai atsparios ertapenemui [6].

Panasaus klinikinio 518 aerobiniy bakterijy tyri-
mo duomenimis, ertapenemo MIK,, daugeliu atvejy
(80,9%) buvo <2 mg/L, o 16,2% atvejy =8 mg/L.
Didziausig dalj i$skirty bakterijy sudaré meticilinui jaut-
rus S. awureus (0,25 mg/L), S. pyogenes (0,03 mg/L) ir
E. coli (0,016 mg/L) [8].

IS kastiniy infekuoty zaizdy isskircy 98% mikroor-
ganizmy MIK,, buvo <4 mg/L. Ertapenemas buvo
tik vidutini$kai aktyvus pries Corynebacterium spp.
(4 mg/L), S. epidermidis (4 mg/L) ir Enterococcus
(8 mg/L). Eubacterium spp. jautrumas ertapenemui ir
piperacilinui-tazobaktamui buvo didesnis nei sergant
kitos etiologijos infekcijomis. Campylobacter spp.
(4 Campylobacter gracilis padermes ir 1 Campylobacter
rectus) buvo labiausiai atsparios, o MIK,, buvo dides-
nis nei 16 mg/L [9].

Apibendrinant $iy tyrimy duomenis galima saky-
ti, kad ertapenemas yra veiksmigas prie§ dauguma ae-
robiniy, fakultatyviniy ir anaerobiniy bakterijy, i3-
skirty sergant odos ir minkstyjy audiniy infekcijomis.
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Nustatyta, kad ertapenemo poveikis yra panasus j pi-
peracilino-tazobaktamo ir ceftriaksono gydant daugelj
Enterobacteriaceae, meticilinui jautriy S. aureus sukel-
ty infekcijy. Esant kastiniy zaizdy infekcijoms, erta-
penemas veiksmingas prie§ daugumga iSskirty bakteri-
ju, taciau piperacilinas-tazobaktamas buvo
veiksmingesnis nei ertapenemas ar ceftriaksonas gy-

dant Enterococcus spp. sukeltas infekcijas.

Mazojo dubens infekcijos

Mazojo dubens uzdegiminés ligos daznai yra polimik-
robinés, joms budinga maksties mikroflora. JAV, Lo-
tyny Amerikos, Europos ir Siaurés Afrikos Salyse bu-
vo lyginama ertapenemo, ceftriaksono, amoksiklavo,
ciprofloksacino in vitro aktyvumas prie§ 314 aerobi-
niy bakterijy ir ertapenemo, piperacilino-tazobak-
tamo, cefoksitino, ceftriaksono, chloramfenikolio, ti-
karcilino-klavulano ragsties, ampicilino-sulbaktamo,
klindamicino ir metronidazolio aktyvumas pries 500
anaerobiniy bakterijy, i$skirty i§ 212 ligoniy, ser-
ganciy amiomis mazojo dubens uzdegiminémis li-
gomis. Dazniausiai iSskirta aerobiné bakterija buvo
E. coli, o dazniausi anaerobai — Bacteroides bei Pep-
tostreptococcus spp. Visi Enterobacteriaceae Seimos mik-
roorganizmai buvo jautris ertapenemui (MIK,, <
0,125 mg/L). Palyginimui 99% jautrumas nustaty-
tas ciprofloksacinui ir ceftriaksonui, 87% — piperaci-
linui-tazobaktamui, 79% — amoksiklavui. P. aerugi-
nosa, A. baumannii ir enterokokai buvo atsparis
ertapenemui. Daugelis mazojo dubens uzdegiminéms
ligoms budingy anaeroby buvo jautriis ertapenemui
(99,8%), piperacilinui-tazobaktamui (99,6%), chlo-
ramfenikoliui (99,4%), ampicilinui-sulbaktamui
(99,8%). Vertinant pagal MIK,,, efektyvios ertape-
nemo koncentracijos prie§ Porphyromonas spp. buvo
< 0,06 mg/L, Prevotella bivia — 0,25 mg/L, Peptost-
reptococcus spp. — 1 mg/L, o prie$ B. fragilis — 1 mg/L
ir tai buvo maziausia MIK,, palyginti su kitais tyri-
mui vartotais preparatais [10].

Apibendrinant $iame tyrime gautus duomenis ga-
lima pasakyti, kad ertapenemui jautrios daugelis bak-
terijy, i$skirty sergant mazojo dubens uzdegimine-
mis ligomis. Kaip tikétasi, ertapenemas tur¢jo
minimaly poveikj neprodukuojancioms fermenty
gramneigiamoms bakterijoms ir kur kas dazniau iSskir-

tiems enterokokams, kurie virulentiski esant polimik-
robinei infekcijai.

Slapimo taky infekcijos

Nekomplikuoty s$lapimo taky infekcijy gydymas
daznai neéra ilgalaikis, taip pat nereikia empiriskai
skirti plataus spektro antibakteriniy preparaty. I$si-
vys¢ius komplikuotai $lapimo taky infekcijai (pielo-
nefritas, susij¢s su Slapimo taky obstrukcija ar $lapi-
mo taky anomalijomis), reikalingas intensyvus
gydymas, todél empirinei terapijai skiriama plataus
spektro antibakteriniy preparaty. Nustatyta, kad ser-
gant komplikuotomis $lapimo taky infekcijomis
dazniausiai i$skiriamos bakterijos yra E. coli (69%) ir
K. pneumoniae (12-13%). Vartojant ertapenems in-
fekcija atsinaujino 7,6%, o ceftriaksong — 8,3% at-
vejy. MIKy, doziy $ie tyrejai nenurodé, taCiau atsi-
zvelge | bakterijy jautruma ertapenemui 7z vitro ir |
tai, kad $lapime ertapenemo koncentracija yra dide-
le, padaré i$vada, kad ertapenemas gali buti vartoja-
mas empiriskai gydant komplikuotas $lapimo taky
infekcijas [11].

Intraabdominalinés infekcijos

Intraabdominalines infekcijas daznai reikia gydyti chi-
rurginiu badu $alinant priezastj, nes tai susij¢ su to-
lesne ligos eiga. Kitas svarbus veiksnys gydant intra-
abdominalines infekcijas yra tinkamas antibakterinio
preparato parinkimas. Kadangi intraabdominalinés in-
fekcijos daznai esti polimikrobinés, antibakteriné te-
rapija turi apimti tiek aerobing, tiek anaerobing Zzar-
ning flora. Anaerobai, veikdami sinergiskai su
fakultatyvinémis aerobinémis bakterijomis, skatina su-
sidaryti abscesg ir taip apsaugo anaerobines bakterijas
nuo fagocitozes ir kity apsauginiy organizmo reakci-
ju. Fakultatyvinés bakterijos, mazindamos aplinkos ok-
sidacinj-redukeinj potenciala, skatina anaerobus dau-
gintis [12, 13].

Dauguma bakterijy, i$skirty sergant intraabdomi-
némis infekcijomis, yra jautrios ertapenemui (1 len-
telé). Ertapenemui dazniausiai buvo atspartis Enterococ-
cus spp., MRSA, Acinetobacter baumanii, P. aeruginosa,
Lactobacillus spp. ir Bilophila wadsworthia [14,15]. Pas-

taryjy dviejy bakterijy jautrumui karbapenemams nu-
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vitro tyrimy duomenimis
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MIK90 (mg/L)
Padermeés i ili
Ertapenemas Piperacilinas Ceftriaksonas Literatizros Saltiniai
tazobaktamas
Gramteigiamos bakterijos
Enterococcus faecalis 16— 64 4-8 > 32—> 64 [2, 3,15, 18]
Enterococcus faecium > 16—> 64 > 32 > 32—> 64 [2, 15, 18]
Enterococcus spp. 8—>16 4-128 >16—> 32 [2, 15]
Saureus 0,25-0,5 2-8 0,5-8 [2, 15, 18]
Streptococcus,
B-hemolizinis 0,03-0,5 0,25-0,5 0,06-0,5 [15, 19]
Gramneigiamos bakterijos
A.baumanii 4> 16 128 32-64 [15, 18]
Citrobacter spp. <0,03-0,25 2-16 0,25-1 [2, 15, 18, 20]
E. cloacae 0,06-1 4-256 0,25-32 [3, 15, 18, 20]
E.coli <0,016-0,12 2-128 0,06-0,25 [2, 3, 15, 18-21]
Klebsiella spp. ir K.pneumoniae <0,015-0,25 8-256 0,06-8 [2, 3, 15, 18-21]
Proteus mirabilis < 0,016-0,06 0,5-32 <0,03-0,06 [3, 15, 18, 20]
P. aeruginosa 16— 64 8-256 >32—>64 [2, 3,15, 18, 20, 21]
Anaerobinés bakterijos
. 054 1-16 > 128 [14, 22]
Bacteroides caccae 19 ) 14. 2224
Bacteroides distasonis ~ 83 > 64 [14, 22-24]
. L 1-2 14 64— 125 [2, 14, 22, 24,25]
Bacteroides fragilis
. 1 4-16 > 64—> 128 [14, 22, 24]
Bacteroides ovatus 1 8 > 128 iy
Bacteroides stercoris/merdae 1o 430 1> 14[22] 3
Bacter oi des thetaiotaomicron ~ 3 > 128 [14, 22, 23]
. . . 1-2 2-16 > 128 [14, 22, 23]
Bacteroides uniformis
. 0,52 2-32 - [14, 22-24]
Bacteroides vulgatus
) . . 0,25— 32 > 128 > 128 [14, 16]
Bilophila wadsworthia 4 128 o4 14
Clostridium clostridioforme [14]
e 2 1 8 [14]
Clostridium innocuum
. . 0,06-0,0125 0125-0,5 2-8 [2, 14, 23, 24]
Clostridium perfrigens
- 1 05 0,25 [14]
Clostridium ramosum
. 0,25-1 0,125-16 1—> 64 [14]
Eubacterium spp.
. 0,03 <0,06 1 [14]
Fusobacterium spp.
. 4> 32 4 > 64— 128 [14, 16, 24]
Lactobacillus spp.
0,2-1 0,25-2 4-16 [14, 22, 23, 25]
Peptostreptococcus spp.

néra iki galo aiskus [15-17].
statyti didesnés jtakos turi techniniai sunkumai, to-
dél priestaringi jvairiy tyrimy rezultatai neatspindi Klinikiniai tyrimai
tikro atsparumo ertapenemui lygmens [16]. P. aeru-

. . . . o . Antibiotiky terapijos ertapenemu efektyvumas buvo
ginosa buvo identifikuojama santykinai retai, o ente- T 4 i Jos ertap i e .

rokoky, vieny dazniausiai i¥skiriamy mikroorganizmuy, jvertintas perspektyviniais, atstiktiniy imciy kontro-
vaidmuo intraabdominaliniy infekcijy patogenezéje liuojamais, dvigubai aklais, daugiacentriais, palygina-
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mosiais tyrimais, gydant komplikuotas intraabdo-
minalines, odos ir poodzio, Slapimo taky ir mazojo du-
bens infekeijas. Ertapenemas buvo skiriamas po 1 g vien-
kartinémis paros dozémis, ceftriaksonas — po 1 g
vienkartinémis paros dozémis [26, 27] ir po 2 g kar-
tu su metronidazolio 500 mg kas 8 valandas [28],
piperacilinas-tazobaktamas — po 3,375 g kas 6 valan-
das [29-31]. Sie antibiotikai buvo skiriami intraveni-
némis infuzijomis per 30 minuciy. Daliai ligoniy, sir-
gusiy komplikuotomis $lapimo taky infekcijomis
ertapenemas ar ceftriaksonas buvo $virk§¢iamas | rau-
menis [26]. Ligoniams, sergantiems komplikuotomis
intraabdominalinémis infekcijomis [28] ir Slapimo ta-
ky infekcijomis [11, 26] parenteriné antibiotiky te-
rapija buvo kei¢iama | peroraling (ciprofloksacinas
+/— metronidazolis) po <3 pary, jei budavo klinikinis
pageréjimas atitinkantis tyrimo protokola. Ligoniy at-
rankos kriterijai pateikiami 2 lenteléje.

Tinkamas klinikinis atsakas buvo vertinamas tada,
kai visiSkai regresavo aktyvios infekcijos pozymiai. Tin-
kamas mikrobiologinis atsakas buvo vertinamas, kai
tolesniais patikrinimais budavo mikrobiologiskai pa-

tvirtinamas patogeny i$naikinimas arba numanoma
eradikacija (tais atvejais, kai nebidavo medziagos pa-
seliui). Antibiotiky terapijos veiksmingumas buvo
vertinamas baigus tyrima po 28—42 dieny kompli-
kuoty intraabdominaliniy, po 10-21 dieny kom-
plikuoty odos ir poodzio, po 5-9 dieny komplikuo-
ty Slapimo taky, po 14-28 dieny mazojo dubens
infekeijy atvejais. Klinikinis ir mikrobiologinis atsa-
kas j gydyma ertapenemu ir kitus skirtus preparatus
buvo gana geras (3 lentelé). Tuomet, kai pagrindi-
nis patogenas budavo Pseudomonas aeruginosa, klini-
kinis atsakas j gydyma ertapenemu buvo 73%, pipe-
racilinu-tazobaktamu 89%, o kai Enterococcus —
atitinkamai 77% ir 66%. Gautas skirtumas tarp iz
vitro ir klinikiniy tyrimy negaléjo bati nulemtas van-
komicino vaitojimo, nes vankomicinas kaip papildo-
mas preparatas buvo skiriamas tik 4% ligoniy, gydy-
ty piperacilinu-tazobaktamu ir ertapenemu [17].
Ligoniams, turintiems $lapimo taky anomalijy didéja
Enterobacteriaceae infekcijos rizika. Siy bakterijy at-
sparumas ertapenemui nustatomas itin retai. Paste-
béta ir tai, kad didéja uropatogeniniy E. coli atsparu-

2 lentelé. Ligoniy atrankos ir stratifikacijos kriterijai vertinant ertapenemo gydomajj poveikj

Indikacija

Atrankoskriterijai

Ligoniy stratifikacija

Komplikuotos intraabdominalinés
infekcijos[28, 31]

Kliniskal pasireiSkusi intraabdominaliné
infekcija, planuojamas operacinis gydymas,
perkutaninis infekcinio Zidinio drenaZas arba
minétos inervencijos jau atliktos per 24
valandas

Komplikuotas apendicitas be genera-
lizuoto peritonito lygintas su kitomis
intraabdominalinemis infekcijomis;
APACHE <15 baly lyginta su >15 baly.

Komplikuotos odos ir poodzio
infekcijos[29, 31]

Palingo sekreto issiskyrimas arba >3 Siy
kriteriju: leukocitoze >10 x 1071, lokalus
paraudimas >1 cm nuo Zai zdos krasty,
karStiavimas, limfangoitas, lokalus
patinimas, verzZimo jausmas ar skausmas,
fliuktuacija, induracija. Chirurginis Zaizdos
sutvarkymas ar pilinio atvérimas turi biti
atliktas per <48 valandas nuo antibiotiky
terapijos pradZios

Ligoniai, turintys praguluy, sergantys
cukriniu diabetu ar kitomis neurop-
tinémis baklémis, lyginti su kitos eti-
logijos odos ir poodzio infekcijomis
serganciaisligoniais

Komplikuotos 8l apimo taky
infekcijos[11, 26]

Uminis pielonefritas, vyry 8apimo taky
infekcijos ar Slapimo taky infekcijos susi-
jusios su obstrukcija, Slapinimosi sutrikimai,
susije su Slapimo taky anatominiais
pokyciais

Uminis pielonefritas lygintas su kitomis
komplikuotomis Slapimo taky infek-
cijomis be pielonefrito

Mazojo dubens infekcijos[30, 31]

Infekcjos po gimdymo ar ginekologinés
pooperacinés infekcijos

Infekcijos po gimdymo lygintos su
ginekologinémis pooperacinémis
infekcijomis
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3 lentelé. Antibiotiky terapijos veiksmingumas baigus tyrima

G. Barauskas

Vidutiné antibiotiky terapijos Atsakasj antibiotiky terapija %
L trukme (dienomis) (tirty ligoniy skaiéius)
Antibiotikas — —
Parenteraliai Pagg?;'iﬁ' * | Kiinikinis | Mikrobiologinis ml*f('r'gt')‘l‘;‘fgfnls
Komplikuotos intraabdominalinés infekcijos (antibiotiky terapijos veiksmingumas vertinant po 28-42 d.)
Solomkin ETP 6 (4-17) 85,6 (180)
etd.[31 | pp/TAZ 7 (5-18) 82,5 (154)
Yéellin ETP: 5 8(3-14) 84 (31)
eta.[28] | cTR+MTR 9 (3-14) 85 (41)
Komplikuotos odos/poodZio infekcijos (antibiotiky terapijos veilksmingumas vertinant po 10-21 d.)
Solomkin ETP 8 (4-15) 80,3 (66)
etd.[31 | pp/TAZ 9(3-17) 78,7 (61)
Graham ETP 9 (7-14) 82,4 (185) 83 (155) 81,9 (155)
eta.[29 | pp/TAZ 10 (7-14) 84,4 (174) 83 (151) 82,1 (151)
Komplikuotos Slapimo takyg infekcijos (antibiotiky terapijos veiksmingumas vertinant po 5-9 d.)
Wells ETP? 4 (2-14) 13 (4-18) 89,4 (256) 70,7 (242)3
etd.[26] [ cTRe 4 (2-14) 13 (3-17) 91,1 (224) 70,7 (208)°
Tomera ETP? 91,8 (159)
etd.[27] | cTRe 93 (171)
Mazojo dubens infekcijos (antibiotiky terapijos veiksmingumas vertinant po 14-28 d.)
Roy ETP 4(2-12) 94 (163) 94 (163)
eta.[30]  |'pp/TAZ 4(3-12) 92 (153) 94 (153)
Solomkin ETP 4 (2-10) 95,7 (92)
etd.[31  |'pp/TAZ 5(3-12) 92,6 (95)

ETP — ertapenemo 1 g vienkartinés paros dozes; CTR — ceftriaksono 1 g vienkartinés paros dozés; CTR+ MTR — ceftriaksono 2 g vienkartinés
paros dozés kartu skiriant metronidazolio 500 mg kas 8 valandas; PIP/TAZ — piperacilinas-tazobaktamas po 3,375 g kas 8 valandas;
1~ >60% ligoniy, kuriy paséliai teigiami, parenteriné terapija po 23 dieny buvo kei¢iama j peroraling terapija ciprofloksacinu su metronidazo-

liu;

2 —>95% ligoniy, kuriy paséliai teigiami, parenteriné terapija po 23 dieny buvo kei¢iama j peroraling terapija ciprofloksacinu 500 mg 2 kartus

paroje;

3 — dazniausiai ilikes simptomas — $lapimo nelaikymas; galvojama, jis isliko ne dél persistentinés $lapimo taky infekcijos, o dél kitos gretutinés

Slapimo taky ligos.

mas ampicilinui ir trimetoprimui-sulfametoksazoliui,
ypa¢ ty padermiy, kurios buvo isskirtos i§ ligoniy,
prie§ tai gydyty antibakteriniais vaistais [26].

Nepageidaujami reiskiniai

Ertapenemo toleravimui ir nepageidaujamiems po-
veikiams jvertinti buvo atliktas perspektyvus, dvigu-
bai aklas, kontroliuojamas atsitiktiniy im¢iy kliniki-
nis tyrimas [32]. Tyrime dalyvavo 2046 ligoniai

sergantys komplikuotomis intraabdominalinémis, odos
ir poodzio, $lapimo taky infekcijomis, mazojo dubens
iminémis uzdegiminémis ligomis, apatiniy kveépavi-
mo taky uzdegiminémis ligomis. Pirmoje klinikineés
farmakologijos fazéje, ertapenemas buvo skiriamas vien-
kartinemis <1 g, 1 g, 1,5 g, 2 g, 3 g paros dozemis |
veng ir j raumenis. Kitose tyrimo fazése i§ pradziy da-
liai ligoniy, sergandiy pneumonija ir komplikuota in-

traabdominaline infekcija ertapenemas buvo skiriamas
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po 1 g 1,5g, 2 g vienkartinémis dozémis, bet atlikus
$§i bandomajj tyrimg paaiskéjo, kad 1g dozé yra pa-
kankamai veiksminga. Lyginamosiose grupése buvo
skiriamas ceftriaksonas po 1 g | veng ar | raumenis
vieng karta per dieng (sergantiems pneumonija, $lapi-
mo taky infekcijomis), piperacilinas-tazobaktamas po
3,375 g kas 6 valandas | veng (sergantiems kompli-
kuotomis intraabdominalinémis, odos ir minkstyjy
audiniy infekcijomis, iminémis mazojo dubens uz-
degiminémis ligomis). Visi tyrime dalyvave savano-
riai ir ligoniai buvo stebimi dél nepageidaujamy reis-
kiniy kasdien ir 14 dieny nuo paskutinés gautos dozés.

Dazniausi nepageidaujami klinikiniai reiskiniai bu-
vo viduriavimas (5,3%), injekcijos vietos paraudimas
(3,6%), sleikstulys (3,5%), galvos skausmas (1,6%),
tromboflebitas (1,3%), vémimas (1,1%). Viduriavi-
mo, susijusio su pseudomembraniniu kolitu ir Clost-
ridium difficile, dainis buvo labai mazas (6/1866
(0,3%)) ir pana$us visose lyginamosiose grupése (er-
tapenemo — 0,3%, piperacilino-tazobaktamo — 0,2%,
ceftriaksono — né vieno).

Dazniausi laboratoriniy tyrimy pokyciai buvo iki
5 karty padidéjgs aminotransferaziy aktyvumas, jis bu-
vo laikinas ir praeidavo be klinikniy padariniy. Ami-
notransferaziy aktyvumo padidé¢jimas dazniau pasi-
reik§davo tarp ligoniy ispany ir jo priezastis néra aiski.
Visose tiriamosiose grupése neutropenija pasireiske re-
tai. Ertapenemo grupéje tik 2 ligoniams i§ 16 neutro-
penija buvo <1000 mm3, per kita patikrinimg ji pa-
didédavo >1000 mm3. Neutropenija néra budinga,
bet pasitaikanti komplikacija gydant B-laktaminiais
antibiotikais ir tai susij¢ dazniausiai su pailgintu gy-
dymu. Kadangi visi minéti nepageidaujami reiskiniai
buvo lengvo ar vidutinio sunkumo, tolesnis gydymas
ertapenemu nebuvo nutrauktas.

Neéra sgsajy tarp ertapenemo dozés dydzio ir nepa-
geidaujamy reiskiniy daznio, bei nepageidaujamy reis-
kiniy pasireiskimui neturi jtakos gretutinéms ligoms
gydyti vartojami preparatai, inksty funkcijos sutriki-
mai, lytis ir amzZius. Visuose tyrimuose registruoty

nepageidaujamy reiskiniy daznis yra panasus tiek ski-
riant ertapenema, tiek kitus antibiotikus [11, 17, 26,
28-31, 32].

Apibendrinimas

Atlikty tyrimy duomenys parodé, kad ertapenemo
veiksmingumas ir nepageidaujamy reiskiniy daznis gy-
dant odos ir minkstyjy audiniy infekcijas, mazojo du-
bens uzdegimines ligas, komplikuotas intraabdomi-
nalines ir $lapimo taky infekcijas yra panasus j kituose
tyrimuose vartoty antibakteriniy preparaty. Dauge-
lis mikroby, jskaitant platy a-laktamaziy spektra pro-
dukuojancius gramneigiamus patogenus, yra jautris
ertapenemui. Tyrimai atskleidé gerg klinikinj ir mik-
robiologinj efektyvuma gydant sunkias ir komplikuo-
tas polimikrobines infekcijas.

Ertapenemas néra ,paskutinio pasirinkimo® vais-
tas, kaip tradiciskai manoma apie karbapenemy gru-
pés antibiotikus. Siandien negalima be islygy daryti
iSvady apie atsparumo ertapenemui atsiradima, bet
atsparumo rizika yra maza, jei $is vaistas vartojamas
tinkamai. Ertapenemas neturéty bati skiriamas em-
pirinei ligoninés infekcijy terapijai, intensyviosios te-
rapijos skyriuose paplitusioms infekcijoms gydyti.

Apibendrinant pasakytina, kad Ertapenemo nega-
lima sutapatinti su kitais B-laktaminiais karbapene-
my grupes antibiotikais (meropenemu ir imipenemu).
Juos skiria dvi pagrindinés savybes: ribotas ertapene-
mo aktyvumas in vitro prie§ P. aeruginosa ir Acineto-
bacter spp. ir galimybé skirti paros dozg viena karta
per para. Remiantis Siomis savybémis ertapenemas tin-
kamesnis gydyti bendruomengje jgytoms infekcijoms,
i$ jy ir miSrioms infekcijoms, sukeltoms aerobiniy ir
anaerobiniy patogeny. Patogus dozavimo rezimas
leidzia sumazinti tiek gydymo, tiek slaugos staciona-
re ir ambulatorinémis salygomis islaidas. Vis labiau
plintant gramneigiamoms bakterijy, produkuojan-
¢ioms platy spektra B-laktamaziy, didés ir ertapene-
mo vaidmuo jas gydant.
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