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KLINIKINIAI TYRIMAI

Antibiotiky vartojimo ir kai kuriy mikroorganizmy atsparumo
pokyc¢iy analizé
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RaktaZodZiai: vaisty vartojimas, antibiotikai, mikroorganizmy atsparumas.

Santrauka. Tyrimo tikslas. Nustatyti antibiotiky suvartojimo per metus pokycius bei jy galimas
sqsajas su mikroorganizmy atsparumo pokyciais.

Tyrimo medziaga ir metodai. Tretinio lygio ligoninéje atlikta mikroorganizmy atsparumo ir
antibiotiky suvartojimo epidemiologiné analizé. Surinkti duomenys apie antibiotiky suvartojimq
2004-2007 m. tretinio lygio ligoninéje. Vaisty suvartojimas isreikstas DDD (angl. defined daily
dose) skaiciumi, tenkanciu 100 lovadieniy. Istirtas antibiotiky suvartojimo kitimas 2004-2007
m. Nagrinétas chirurginio profilio skyriy antibiotiky suvartojimas ir jo galimos sqsajos su atlie-
kamy operacijy skaic¢iumi. Nustatytas keliy dazniausiai vartojamy panasaus veikimo platumo
antibiotiky suvartojimas ir jo kitimas. Nustatytas dviejy svarbiy mikroorganizmy (Escherichia
coli ir Klebsiella pneumoniae) atsparumo kitimas 2004—2007 metais tretinio lygio ligoninéje
bei sqsajos tarp panasaus spektro antibiotiky suvartojimo ir Siy mikroorganizmy atsparumo
kitimo. Duomenys apdoroti aprasomgqja ir lyginamagja statistika (Mann—Whitney testas
neparametriniams kriterijams bei Spearman’o koreliacija).

Rezultatai. 2004-2007 m. tretinio lygio ligoninéje statistiSkai reikSmingai padidéjo Siy
antibiotiky suvartojimas: piperacilino—tazobaktamo (877,50 proc.), metronidazolio (114,00 proc.),
cefuroksimo (77,31 proc.), meropenemo (47,55 proc.), o nuo 2005 iki 2007 m. statistiSkai
reiksmingai padidéjo cefoperazono ir sulbaktamo suvartojimas (173,11 proc.). Chirurginio
profilio skyriuose taip pat pastebimas Siy antibiotiky vartojimo didéjimas, taciau didéjancio
antibiotiky vartojimo priezastis negali biiti tik tai, kad ligoninéje vis daugiau atliekama operacijy.
Nustatytas statistiskai reiksmingas ofloksacino vartojimo sumazéjimas (93,94 proc.) nuo 2006
iki 2007 m. Nuo 2004 iki 2007 m. tretinio lygio ligoninéje padidéjo E. coli atsparumas ampicilinui
(nuo 49,80 iki 56,60 proc.), ampicilinui ir sulbaktamui (nuo 25,50 iki 39,20 proc.), cefuroksimui
(nuo 7,40 iki 10,10 proc.), ciprofloksacinui (nuo 4,20 iki 12,50 proc.) bei gentamicinui (nuo
11,40 proc. iki 13,20 proc.), Klebsiella pneumoniae atsparumas ampicilinui ir sulbaktamui (nuo
45,40 iki 56,40 proc.), cefuroksimui (nuo 34,00 iki 39,10 proc.), ciprofloksacinui (nuo 5,50 iki
10,50 proc.) bei gentamicinui (nuo 32,00 iki 35,80 proc.). Nustatyta statistiskai reik§minga
teigiama koreliacija tarp chinolony grupés antibiotiky suvartojimo ir K. pneumoniae atsparumo
ciprofloksacinui (r=1; p<0,05).

Isvados. Per 2004-2007 m. laikotarpi padidéjo piperacilino—tazobaktamo, metronidazolio,
cefuroksimo, meropenemo, cefoperazono ir sulbaktamo suvartojimas, 20062007 m. sumazéjo
ofloksacino suvartojimas. Kity antibiotiky vartojimo pokyciai nebuvo statistiskai reikSmingi.
Per 5§ laikotarpj isaugo E. coli ir K. pneumoniae atsparumas ampicilinui iv sulbaktamui, cefurok-
simui, ciprofloksacinui, gentamicinui bei E. coli atsparumas ampicilinui. Nustatyta statistisSkai
reikSminga teigiama koreliacija tarp chinolony grupés antibiotiky suvartojimo ir K. pneumoniae
atsparumo ciprofloksacinui.

Adresas susirasinéti: V. Budnikas, KMU Teorinés ir klinikinés farmakologijos katedra, A. Mickeviciaus 9,
44307 Kaunas. El. pastas: farma@kmu.lt
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Ivadas

Didéjantis mikroorganizmy atsparumas antibio-
tikams yra viena aktualiausiy visuomenés sveikatos
problemy (1). Mikroorganizmy atsparumas antibio-
tikams daznai blina nesékmingo gydymo, didesnio
sergamumo, dél to padidéjusiy islaidy ir mir¢iy atvejy
priezastis (2). Vienas pagrindiniy veiksniy, turinéiy
itakos atsparumo plitimui, yra antibakteriniy vaisty
vartojimas (3). Lietuvoje nedaryti tyrimai, kurie ro-
dyty galimas sasajas tarp antibiotiky suvartojimo in-
tensyvumo ir mikroorganizmy atsparumo pokyc¢iy
tretinio lygio ligoninéje. Todél Sio tyrimo tikslas —
nustatyti antibiotiky metinio vartojimo pokycius bei
ju galimas sasajas su mikroorganizmy atsparumo
poky¢iais.

Tyrimo medZziaga ir metodai

Mikroorganizmy atsparumo ir antibiotiky farma-
koepidemiologiné analizé atlikta tretinio lygio ligo-
ninéje. Antibiotiky suvartojimo ligoninés skyriuose
2004-2007 m. duomenys buvo paimti i§ ligoninés
vaistinés vaisty apskaitos kompiuterinés laikmenos.
[ tyrima buvo jtraukti tik antibiotiky suvartojimo duo-
menys stacionariniuose skyriuose, taigi, neatsizvelgta
1 antibiotiky suvartojima ligoninés filialuose. Anti-
biotiky suvartojimas isreikStas DDD skaiciumi, ten-
kan¢iu 100 lovadieniy. DDD (angl. defined daily
dose) skaiCius — tai Pasaulinés sveikatos organizacijos
(PSO) metodika apskaiciuota vidutiné vaisto suvar-
tojimo dozé (4). Sia metodika nurodomos vidutinés
vaisto vartojimo palaikomosios paros dozés, skiriant
vaistus pagal pagrinding indikacija suaugusiesiems.
Si metodika naudojama vaisty vartojimui palyginti
atskirose pacienty grupése. Taikant §ia metodika, ga-
lima palyginti ir vaisty suvartojima grupuojant juos i
grupes pagal ATC (angl. Anatomical Therapeutic
Chemical) klasifikacija. Vaistai buvo suskirstyti  ke-
lias plataus veikimo grupes: plataus veikimo penici-
lino ir B-laktamazés inhibitoriaus derinius, plataus
veikimo aminopenicilinus, cefalosporinus (ATC ko-
das — JO1D), chinolonus (JO1M) ir aminoglikozidus
(JO1G). Tyrimo metu apskaiciuota, koks vidutinis
kiekvieno antibiotiko DDD skaic¢ius 100 lovadieniy
tenka vienam ligoninés skyriui 2004—2007 m. Norint
jvertinti antibiotiky suvartojimo kitima $iy mety lai-
kotarpiu, palygintas vidutinis vaisto suvartojimas
2004 m. su Siuo rodikliu 2005 m., analogiskai pa-
lyginti 2005 ir 2006, 2006 ir 2007 bei 2004 ir 2007
mety analogiSki duomenys. Antibiotikai buvo sugru-
puoti pagal panaSy veikima i: plataus veikimo peni-
cilino ir B-laktamazés inhibitoriaus derinius (amoksi-
cilinas ir klavulano ragstis, ampicilinas ir sulbak-

tamas, piperacilinas ir tazobaktamas), plataus veikimo
aminopenicilinus (amoksicilinas, ampicilinas), cefalo-
sporinus (I, II, ITI ir I'V kartos); chinolony grupés anti-
biotikus (ciprofloksacinas ir ofloksacinas), aminogli-
kozidus (amikacinas, gentamicinas, tobramicinas).
Nustatytas keliy daZzniausiai vartojamy panaSaus
veikimo antibiotiky suvartojimas ir jo kitimas 2004—
2007 m. Taip pat apskaiciuota, koks vidutinis kiekvie-
no antibiotiko DDD skai¢ius 100 lovadieniy tenka
vienam ligoninés chirurgijos skyriui 2004-2007 m.
Siekiant nustatyti chirurginio profilio skyriy antibioti-
ky suvartojima ir jo galimas sasajas su atlickamuy ope-
racijy skai¢iumi, i§ ligoninés medicinos statistikos
skyriaus buvo paimti duomenys apie ligoninéje atlie-
kamy operacijy skaiciy 20042007 m.

Mikroorganizmy atsparumo antibiotikams (2004—
2007) duomenys gauti i§ ligoninés mikrobiologijos
laboratorijos. Tyrimui paimti duomenys apie dvieju
svarbiy invaziniy Escherichia coli it Klebsiella pneu-
moniae bakterijy, sukelian¢iy infekcines ligas, jautru-
ma antibiotikams. Atsparumo antibiotikams nustaty-
mas atlickamas diskuy difuzijos metodu naudojant
standarting metodika. ISaugusiu sukéléju uzsétas Miu-
lerio—Hintono agaras (Oxoid, England). Antibiotiky
diskai uzdedami iSkart ant visos lékstelés, naudojant
skirstytuva, arba kiekvienas diskas su steriliu pincetu
uzdedamas atskirai, gerai prispaudziant prie Miule-
rio—Hintono agaro pavirSiaus. Petri 1ékstelés inkubuo-
tos 35°C temperatiiroje. Po 18—24 val. matuotos mik-
roorganizmy augima slopinamosios zonos. Slopinimo
zony dydziai interpretuoti pagal Nacionalinio klini-
kiniy laboratoriju standarty komiteto (NCCLS — angl.
National Committee for Clinical Laboratory Stan-
dards) M—A lenteles.

Kiekybiniam tyrimo duomeny jvertinimui apskai-
¢iuotas matematinis vidurkis ir standartinis nuokrypis.
Statistinio jvertinimo tikslumui ir patikimumui nusta-
tyti apskaiciuoti pasikliautinieji intervalai (pasikliau-
tinasis lygio p<0,05). Skai¢iavimai atlikti ,,Microsoft
Office Excel 2003 programa. Duomeny statistinei
analizei atlikti naudotas kompiuterinés programos
statistikos paketas ,,SPSS 14“. Tikrinant duomeny pa-
nasumo hipoteze, taikytas Mann—Whitney testas ne-
parametriniams kriterijams. Dviejy kintamyju (pa-
nasaus veikimo antibiotiky suvartojimo ir mikroor-
ganizmy atsparumo) priklausomybei jvertinti taikytas
Spearman’o koreliacijos koeficientas. Duomenys sta-
tistiSkai reikSmingi, kai p<0,05.

Rezultatai
Tyrima sudaro penkios dalys. Pirmoje dalyje iverti-
namas antibiotiky suvartojimo kitimas 2004-2007 m.,
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antroje dalyje nagrinéjamas chirurginio profilio skyriy
antibiotiky suvartojimas ir jo galimos sasajos su at-
lickamy operaciju skai¢iumi; trecioje dalyje aptaria-
mas keliy daZniausiai vartojamy panaSaus veikimo
antibiotiky suvartojimas ir jo kitimas 2004—2007 m.;
ketvirtoje dalyje — dvieju svarbiy mikroorganizmuy
(Escherichia coli ir Klebsiella pneumoniae) atspa-
rumo kitimas 2004—2007 m.; o penktoje dalyje — ga-
limos sasajos tarp panasaus veikimo antibiotiky su-
vartojimo ir Escherichia coli bei Klebsiella pneumo-
niae atsparumo kitimo.

Antibiotiky suvartojimo kitimas 2004-2007 m.

Vidutinis kiekvieno antibiotiko DDD skaic¢ius 100
lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam skyriui 2004—
2007 m., grafiskai pavaizduotas 1 pav.

Palyginus antibiotiky suvartojima 2004 ir 2005 m.,
2005 ir 2006 m., 2006 ir 2007 m., nustatyta, kad sta-
tistiSkai reikSmingas pokytis tarp dvieju paeiliui ei-
nan¢iy mety yra tik fluorchinolony grupés atstovo of-
loksacino bei sudétinio plataus veikimo ureidopeni-
cilino — piperacilino ir B-laktamazés inhibitoriaus —
tazobaktamo preparato atveju.

Daugiau kaip 97 proc. ofloksacino suvartoja tu-
berkuliozés skyriai, 0 2004 m. ofloksacinas buvo var-
tojamas tik Siuose skyriuose. Palyginus $io vaisto vi-
dutinj suvartojima 2005 ir 2006 m., nustatytas su-
vartojimo padidéjimas, taCiau jis néra statistiskai
reik§mingas, o palyginus 2006 m. su 2007 m., paste-
bétas statistiSkai reikSmingas suvartojimo sumazé-
jimas — 93,94 proc. (p=0,0479, t. y. p<0,05), taciau
tarp 2005 ir 2007 m. statistiskai reikSmingo pokycio
néra. Vidutinis ofloksacino DDD skaicius 100 lovadie-
niy, tenkantis ligoninés vienam skyriui 2004-2007 m.,
bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apating ir virSuti-
né ribos grafiskai pavaizduoti 2 pav.

2005 m.: vidutinis suvartojimas 0,0072 DDD 100
lovadieniy (0,0022-0,0123).

2006 m.: vidutinis suvartojimas 0,1007 DDD 100
lovadieniy (0,0195-0,1819).

2007 m.: vidutinis suvartojimas 0,0061 DDD 100
lovadieniy (0,0018-0,0104).

Taigi, nuo 2006 iki 2007 mety statistiSkai reiks-
mingai sumaz¢jo ofloksacino suvartojimas. Norint
isitikinti, ar §io antibiotiko vartojimas ir toliau mazés,
ar jo vartojimas buvo iSaugges tik 2006 m., reikia ir
toliau stebéti ofloksacino vartojima.

Sudétinio preparato — piperacilino ir tazobaktamo
atveju, matome, kad vidutinis suvartojimas didéja
2004-2007 m.

2004 m.: vidutinis suvartojimas 0,0440 DDD 100
lovadieniy (0,0145-0,0735).

2005 m.: vidutinis suvartojimas 0,1562 DDD 100

lovadieniy (0,0860-0,2264).

2006 m.: vidutinis suvartojimas 0,3359 DDD 100
lovadieniy (0,2168-0,4550).

2007 m.: vidutinis suvartojimas 0,4301 DDD 100
lovadieniy (0,2658-0,5945).

StatistiSkai reikSmingas pokytis, kuris sudaro
255,00 proc., nustatytas palyginus 2004 ir 2005 m.
(p=0,0019, t. y. p<0,05) bei 2004 ir 2007 m. (877,50
proc.; p=0,000003, t. y. p<0,05) duomenis. Vidutinis
piperacilino—tazobaktamo DDD skaicius 100 lova-
dieniy, tenkantis ligoninés vienam skyriui 2004—2007
m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir
vir§utiné ribos grafiskai pavaizduoti 3 pav.

Remiantis pateiktais duomenimis, statistiSkai reiks-
mingai padidéjo sudétinio antibiotiko piperacilino ir
tazobaktamo skyrimas 2004-2007 m.

Palyginus 2004 m. vidutinj suvartojima su 2007 m.
analogiSkais duomenimis, statistiSkai reik§mingu po-
ky¢iy nustatyta keturiy antibiotiky atveju: II kartos
cefalosporino cefuroksimo, karbapenemy grupés anti-
biotiko meropenemo, antimikrobiniu poveikiu pasizy-
minc¢io nitroimidazoly darinio metronidazolio bei su-
détinio preparato—piperacilino ir tazobaktamo (kurio
suvartojimo kitimas aptartas anks¢iau), taip pat statis-
tiSkai reikSmingas pokytis nustatytas, palyginus III
kartos cefalosporino ir B-laktamazés inhibitoriaus
derinio cefoperazono ir sulbaktamo vidutinj suvarto-
jima 2005 ir 2007 m.

Vidutinis cefuroksimo suvartojimas per ketveriy
mety laikotarpi nuolat didéjo.

2004 m.: vidutinis suvartojimas 4,6031 DDD 100
lovadieniy (3,8053-5,4009).

2005 m.: vidutinis suvartojimas 5,5862 DDD 100
lovadieniy (4,7135-6,4588).

2006 m.: vidutinis suvartojimas 7,3324 DDD 100
lovadieniy (6,3655-8,2993).

2007 m.: vidutinis suvartojimas 8,1616 DDD 100
lovadieniy (7,1019-9,2213).

Vidutinis cefuroksimo DDD skaicius 100 lovadie-
niy, tenkantis ligoninés vienam skyriui 2004—2007
m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir
vir§utiné ribos grafiskai pavaizduoti 4 pav. Vidutinis
suvartojimas nuo 2004 iki 2005 m. padidéjo 21,36
proc., nuo 2005 iki 2006 m. — 31,26 proc., nuo 2006
iki 2007 m. — 11,31 proc., nuo 2004 iki 2007 m. —
77,31 proc. Palyginus 2004 m. vidutinj suvartojima
su2007 m., nustatytas statistiSkai reikSmingas pokytis
(p=0,0046, t. y. p<0,05). Taigi, tyrimai parodé, kad
cefuroksimo suvartojimas 2004—2007 m. didéjo.

Meropenemo atveju taip pat pastebimas suvartoji-
mo did¢jimas, palyginus 2004 m. su 2005 m., 2005
su 2006 m. ir 2006 su 2007 m., taciau pokyciai néra
statistiSkai reikSmingi.
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2004 m.: vidutinis suvartojimas 0,2801 DDD 100
lovadieniy (0,1085-0,4517).

2005 m.: vidutinis suvartojimas 0,2861 DDD 100
lovadieniy (0,1672-0,4029).

2006 m.: vidutinis suvartojimas 0,3922 DDD 100
lovadieniy (0,2601-0,5243).

2007 m.: vidutinis suvartojimas 0,4133 DDD 100
lovadieniy (0,3067-0,5200).

Vidutinis meropenemo DDD skaic¢ius 100 lova-
dieniy, tenkantis ligoninés vienam skyriui 2004—2007
metais, bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné
ir virSutiné ribos grafiskai pavaizduoti 5 pav. Vidutinis
suvartojimas nuo 2004 iki 2005 m. padidéjo 2,14
proc., nuo 2005 iki 2006 m. — 37,08 proc., nuo 2006
iki 2007 m. — 5,38 proc., o nuo 2004 iki 2007 m. —
47,55 proc. StatistiSkai reik§Smingas pokytis nustaty-
tas, palyginus vidutinj meropenemo suvartojima 2004
m. ir 2007 m. (p=0,02, t. y. p<0,05). Taigi, merope-
nemo skyrimas 2004-2007 m. didéjo.

Metronidazolio atveju pastebimas nezymus viduti-
nio suvartojimo sumazéjimas (0,59 proc.) , palyginus
2004 ir 2005 m. duomenis, o suvartojimo padidéjimas
pastebétas, palyginus 2005 ir 2006 m. (74,20 proc.)
bei 2006 ir 2007 m. (23,58 proc.), taciau pokytis tarp
§iu mety statistiSkai nereikSmingas.

2004 m.: vidutinis suvartojimas 2,1930 DDD 100
lovadieniy (1,6638-2,7221).

2005 m.: vidutinis suvartojimas 2,1800 DDD 100
lovadieniy (1,6182-2,7419).

2006 m.: vidutinis suvartojimas 3,7976 DDD 100
lovadieniy (2,5462-5,0490).

2007 m.: vidutinis suvartojimas 4,6932 DDD 100
lovadieniy (3,4703-5,9161).

Vidutinis metronidazolio DDD skai¢ius 100 lova-
dieniy, tenkantis ligoninés vienam skyriui 2004—2007
m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir
virSutiné ribos grafiskai pavaizduoti 6 pav. Gautas
statistiSkai reikSmingas pokytis, palyginus 2004 ir
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6 pav. Vidutinis metronidazolio DDD skaicius 100 lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam sKkyriui
2004-2007 m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir vir§utiné ribos
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2007 m. vidutinj suvartojima (p=0,04, t. y. p<0,05),
kuris padidéjo daugiau kaip du kartus (114,00 proc.).
Remiantis pateiktais duomenimis, 2004—2007 m. di-
déjo metronidazolio skyrimas.

Sudétinis antibiotikas — cefoperazonas ir sulbakta-
mas ligoninéje pradétas vartoti nuo 2005 m. Palyginus
2005 ir 2006 m., nustatyta, kad vidutinis suvartojimas
sumazg€jo 16,00 proc. Nuo 2006 iki 2007 m. vidutinis
suvartojimas akivaizdziai padidéjo ir tai sudaro
225,13 proc. Vidutinis cefoperazono ir sulbaktamo
DDD skaicius 100 lovadieniy, tenkantis ligoninés vie-
nam skyriui 2004—2007 m., bei 95 proc. pasikliau-
tinojo intervalo apatiné ir virSutiné ribos grafiskai
pavaizduoti 7 pav. Palyginus 2005 ir 2007 mety vidu-
tin] suvartojima, nustatytas statistiSkai reikSmingas
suvartojimo padidéjimas (p=0,0475, t. y. p<0,05), ku-
ris sudaro 173,11 proc. Sio antibiotiko atveju galimas
suvartojimo didéjimas, ta¢iau, norint tuo jsitikinti, rei-
kéty toliau stebéti jo suvartojima.

Plataus veikimo aminopenicilino — amoksicilino
atveju taip pat pastebétas vartojimo didéjimas, nors
poky¢iai ir statistiSkai nereik§mingi. Vidutinis amok-
sicilino DDD skai¢ius 100 lovadieniy, tenkantis ligo-
ninés vienam skyriui 2004—2007 metais, bei 95 proc.
pasikliautinojo intervalo apatiné ir virSutiné ribos gra-
fiskai pavaizduoti 8 pav. Vidutinis amoksicilino su-
vartojimas nuo 2004 iki 2007 m. padidéjo 36,37 proc.

Nuo 2005 m. ligoninéje akivaizdziai maz&jo amino-
glikozidy grupés antibiotiko gentamicino suvartoji-
mas, taCiau pokyciai statistiSkai nereikSmingi. Viduti-
nis gentamicino DDD skaicius 100 lovadieniy, tenkan-
tis ligoninés vienam skyriui 20042007 m., bei 95 proc.
pasikliautinojo intervalo apatiné ir virSutiné ribos gra-
fiskai pavaizduoti 9 pav. Nuo 2004 iki 2005 m. viduti-
nis $io antibiotiko suvartojimas iSaugo 61,89 proc.,
nuo 2005 iki 2007 m. suvartojimas mazgjo, $is pokytis
sudaro 36,18 proc. 2007 m. vidutini§kai antibiotiko
buvo vartojama beveik tiek pat, kiek ir 2004 m. Norint

Cefoperazonas ir sulbaktamas
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7 pav. Vidutinis cefoperazono sulbaktamo DDD skaicius 100 lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam
skyriui 2004-2007 m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir virSutiné ribos
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8 pav. Vidutinis amoksicilino DDD skaicius 100 lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam sKkyriui
2004-2007 m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir vir§utiné ribos
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isitikinti, ar gentamicino suvartojimo tendencija yra
mazgjanti, ar suvartojimas buvo padidéjes tik 2005—
2006 m, reikia ir toliau stebéti §io antibiotiko vartojima.

Chirurginio profilio skyriy antibiotiky

suvartojimas ir jo galimos sasajos su

atliekamy operacijy skai¢iumi

2004-2007 m. didéjo tretinio lygio ligoninéje atlie-
kamy operacijy skai¢ius, kuris grafiskai pavaizduotas
10 pav. Nuo 2004 iki 2005 m. atlikty operacijy skaicius
per metus iSaugo 10,30 proc., nuo 2005 iki 2006 m. —
4,27 proc., nuo 2006 iki 2007 m. — 11,98 proc., o
padidéjimas nuo 2004 iki 2007 m. sudaro 28,79 proc.

Vidutinis kiekvieno antibiotiko DDD skai¢ius 100
lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam chirurgijos
skyriui 2004—2007 m., grafiskai pavaizduotas 11 pav.

Keliy daZniausiai vartojamy panaSaus

veikimo antibiotiky suvartojimas ir

jo kitimas 2004-2007 m.

Norint nustatyti keliy dazniausiai vartojamy pana-
Saus veikimo antibiotiky suvartojima ir jo kitima
2004-2007 m., antibiotikai buvo sugrupuoti pagal
panasy veikima i: plataus veikimo penicilino ir 3-lak-
tamazés inhibitoriaus derinius (amoksicilinas ir kla-
vulano rigstis, ampicilinas ir sulbaktamas, piperaci-
linas ir tazobaktamas), plataus veikimo aminopeni-
cilinus (amoksicilinas, ampicilinas), cefalosporinus
(I, IL, IIT ir IV kartos), chinolony grupés antibiotikus
(ciprofloksacinas ir ofloksacinas), aminoglikozidus
(amikacinas, gentamicinas, tobramicinas). Siy grupiy
antibiotiky suvartojimas 2004-2007 m. grafiskais
pavaizduotas 12 pav.

Gentamicinas
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9 pav. Vidutinis gentamicino DDD skaicius 100
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lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam skyriui

2004-2007 m., bei 95 proc. pasikliautinojo intervalo apatiné ir virSutiné ribos
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10 pav. Tretinio lygio ligoninéje atlikty operacijy skaicius 20042007 m.
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Metronidazolis

Linezolidas

Vankomicinas
Imipenemas ir cilastatinas
Meropenemas

Tobramicinas
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Sulfametoksazolis ir trimetoprimas
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Ciprofloksacinas
Klindamicinas

Eritromicinas

Klaritromicinas

Azitromicinas

Doksiciklinas

Cefepimas

Ceftriaksonas

Ceftazidinas

Cefotaksimas
Cefoperazonas ir sulbaktamas
Cefoperazonas
Cefuroksimas

Cefazolinas

Cefaleksinas
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11 pav. Vidutinis kiekvieno antibiotiko DDD skaicius 100 lovadieniy, tenkantis ligoninés vienam
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12 pav. PanaSaus veikimo antibiotiky suvartojimo kitimas 2004—-2007 m.

Plataus veikimo penicilino ir B-laktamazés

inhibitoriaus deriniai

Susumavus plataus veikimo penicilino ir 3-lakta-
mazés inhibitoriaus deriniy (amoksicilino ir klavulano
rugsties, ampicilino ir sulbaktamo, piperacilino ir ta-
zobaktamo) vidutinj suvartojima 2004—2007 m. tre-
tinio lygio ligoninéje, gauti rezultatai rodo, kad did¢jo
§ios grupés vaisty vartojimas. Sis suvartojimas nuo
2004 iki 2005 m. padidéjo 6,12 proc., nuo 2005 iki
2006 m. — 14,66 proc., nuo 2006 iki 2007 m. — 46,56
proc., o suvartojimo pokytis nuo 2004 iki 2007 m. su-
daro 78,33 proc. Taigi, pastebimas akivaizdus Sios gru-
pés antibiotiky suvartojimo didéjimas 2004—2007 m.

Plataus veikimo aminopenicilinai

Susumavus plataus veikimo aminopeniciliny
(amoksicilino, ampicilino) vidutinj suvartojima 2004—
2007 m. tretinio lygio ligoningje, gauti rezultatai rodo,
kad $ios grupés vaisty vartojimas taip pat didéjo. Sios
grupés vaisty suvartojimo didéjimo tempai yra
mazesni nei prie§ tai aptartos, nuo 2004 iki 2005 m.
suvartojimas padidéjo 6,34 proc., nuo 2005 iki 2006
m. — 3,31 proc., nuo 2006 iki 2007 m. — 11,61 proc.,
o suvartojimo pokytis nuo 2004 iki 2007 m. sudaro
22,62 proc.

Cefalosporinai JO1D

2004-2007 m. tretinio lygio ligoninéje didéjo ir
bendras cefalosporiny suvartojimas. Suvartojimo au-
gimo tempai Zymiai didesni nei aminopeniciliny. Nuo
2004 iki 2005 m. bendras vidutinis cefalosporiny su-
vartojimas padidéjo 30,48 proc., nuo 2005 iki 2006
m. — 6,97 proc., nuo 2006 iki 2007 m. — 17,00 proc.,
o nuo 2004 iki 2007 m. — 63,31 proc.

Chinolonai JOIM

Bendras vidutinis chinolony grupés suvartojimo
kitimas néra toks reikSmingas kaip kity anksc¢iau ap-
tarty vaisty grupiy. Nuo 2004 iki 2005 m. vidutinis
chinolony suvartojimas sumazéjo 11,34 proc., nuo
2005 iki 2006 m. padidéjo 23,04 proc., nuo 2006 iki
2007 m. — 2,30 proc. Palyginus 2004 ir 2007 m. chi-
nolony suvartojima, pastebimas padidéjimas, kuris
sudaro 11,60 proc.

Aminoglikozidai J01G

Vidutinis aminoglikozidy suvartojimas 2004—-2007
m. didéjo ir mazéjo, o Siems pokyCiams daugiausia
itakos turéjo gentamicino suvartojimo kitimas. Nuo
2004 iki 2005 m. pastebimas Zymus vidutinis amino-
glikozidy suvartojimo padidéjimas, kuris sudaro 53,69
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proc. Nuo 2005 iki 2007 m. bendras aminoglikozidy
suvartojimas mazéjo, nuo 2005 iki 2006 m. — 18,62
proc., nuo 2006 iki 2007 m. — 17,44 proc. 2007 m.
aminoglikozidy buvo suvartojama tik 3,26 proc.
daugiau nei 2004 m.

Escherichia coli ir Klebsiella pneumoniae

atsparumo kitimas 2004-2007 m.

Tyrimo metu nustatytas E. coli atsparumo am-
picilinui, ampicilino ir sulbaktamo deriniui, cefuroksi-
mui, ciprofloksacinui, gentamicinui kitimas 2004—
2007 m. tretinio lygio ligoninéje (rezultatai grafiskai
pavaizduoti 13 pav.). Nuolatinis E. coli atsparumo
didéjimas nustatytas tik ciprofloksacinui, nuo 2004
iki 2007 m. jis padidéjo 8,30 proc. Atsparumas Kitiems
antibiotikams ketveriy mety laikotarpiu ir did¢jo, ir
maz¢jo, taciau nuo 2004 iki 2007 m. atsparumas
visiems tirtiems antibiotikams padidéjo: ampicilinui —
6,80 proc., ampicilinui ir sulbaktamui — 13,70 proc.,
cefuroksimui — 2,70 proc., gentamicinui — 1,80 proc.
Per 2004—2007 m. labiausiai padidéjo atsparumas
peniciliny grupés atstovams bei ciprofloksacinui.

Tyrimo metu nustatytas ir Klebsiella pneumoniae
atsparumo kitimas 2004—2007 m. tretinio lygio ligo-
ningje Siems antibiotikams: ampicilino ir sulbaktamo
deriniui, cefuroksimui, ciprofloksacinui, gentamicinui
(rezultatai grafiskai pavaizduoti 14 pav.). Per ketveriy
mety laikotarpi labiausiai (kaip ir E. coli atveju)
padidéjo atsparumas ampicilinui ir sulbaktamui, t. y.
11,00 proc., o maziausiai — gentamicinui, t. y. 3,80

proc. Atsparumas cefuroksimui nuo 2004 iki 2007
m. padidéjo 5,10 proc., ciprofloksacinui — 5,00 proc.
Kaip ir E. coli atveju per ketveriy mety laikotarpi
pastebimi Klebsiella pneumoniae atsparumo anti-
biotikams padidéjimai ir sumazéjimai. Tolygiausias
atsparumo kitimas yra taip pat ciprofloksacino atveju,
jis yra nuolat augantis, i§skyrus nezymy (0,40 proc.)
atsparumo sumaz¢jima nuo 2004 iki 2005 m.

Galimos sgsajos tarp panasaus veikimo

antibiotiky suvartojimo ir dviejy svarbiy

mikroorganizmy (Escherichia coli ir

Klebsiella pneumoniae) atsparumo Kitimo

Tyrimo metu apskaiciuoti koreliacijos koeficientai
tarp veikimo spektro antibiotiky suvartojimo ir Esche-
richia coli bei Klebsiella pneumoniae atsparumo anti-
biotikams.

Nustatyta stipri koreliacija tarp E. coli atsparumo
ampicilinui ir plataus veikimo aminopeniciliny suvar-
tojimo (r=0,8) bei tarp E. coli atsparumo ciproflok-
sacinui ir chinolony grupés antibiotiky suvartojimo
(r=0,8). Didéjant plataus veikimo aminopeniciliny
suvartojimui (padidéjimas nuo 2004 iki 2007 m. yra
22,62 proc.), didéja ir E. coli atsparumas ampicilinui,
nors nuo 2004 iki 2005 m. jis ir buvo 3,70 proc. su-
mazgjes, taciau per ketveriy mety laikotarpj atsparu-
mas padidéjo 6,80 proc. Chinolony grupés antibiotiky
suvartojimas nuo 2004 iki 2007 mety padidéjo 11,60
proc. Nors nuo 2004 iki 2005 m. jy suvartojimas buvo
11,34 proc. sumazéjes, E. coli atsparumas ciprofloksa-

13,2

Gentamicinas 11,2
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Ciprofloksacinas

Cefuroksimas

Ampicilinas ir
sulbaktamas
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13 pav. Escherichia coli atsparumo ampicilinui, ampicilino ir sulbaktamo deriniui,
cefuroksimui, ciprofloksacinui ir gentamicinui Kkitimas 2004—2007 m.
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14 pav. Klebsiella pneumoniae atsparumo ampicilino ir sulbaktamo deriniui, cefuroksimui,
ciprofloksacinui ir gentamicinui kitimas 2004-2007 m.

cinui didéjo per visa ketveriy mety laikotarpj, o Sis
pokytis sudaro 8,30 proc. Abiem atvejais koreliacija
teigiama, taigi, priklausomybé tiesioginé.

Koreliacija tarp E. coli atsparumo ampicilino ir
sulbaktamo deriniui ir plataus veikimo penicilino, [3-
laktamazés inhibitoriaus deriniy suvartojimo (r=0,4)
bei tarp E. coli atsparumo cefuroksimui ir cefalospo-
riny suvartojimo (r=0,4) yra tiesioginé, taciau zZymiai
silpnesné. Plataus veikimo penicilino ir B-laktamazés
inhibitoriaus deriniy bendras suvartojimas 2004—2007
m. didéjo, o Sis pokytis yra 78,33 proc. Didéjant Sios
grupés antibiotiky suvartojimui, didéjo ir £. coli atspa-
rumas ampicilinui ir sulbaktamui, nors nuo 2004 iki
2005 m. jis buvo 8,50 proc. sumazéjgs, taciau nuo
2004 iki 2007 m. atsparumas iSaugo 13,70 proc. Nuo
2004 iki 2007 m. bendras cefalosporiny suvartojimas
padidéjo 63,31 proc., E. coli atsparumas cefuroksimui
taip pat didéjo, iSskyrus 2,80 proc. atsparumo suma-
7€jima 2005 m., tac¢iau nuo 2004 iki 2007 m. atspa-
rumas cefuroksimui iSaugo 2,70 proc.

Nustatyta stipri koreliacija tarp E. coli atsparumo
gentamicinui ir bendro aminoglikozidu grupés anti-
biotiky suvartojimo (r=—0,8). Taciau $iuo atveju kore-
liacija yra neigiama, taigi, priklausomybé atvirkstingé.
Nuo 2004 iki 2005 m. aminoglikozidy suvartojimas
padidéjo 53,69 proc., taciau E. coli atsparumas
gentamicinui nuo 2004 iki 2005 m. sumazéjo 2,50
proc. Nuo 2005 iki 2007 m. aminoglikozidy suvarto-
jimas mazgéjo, o §is pokytis sudaro 32,81 proc. Nepai-
sant to, atsparumas gentamicinui padidéjo 4,30 proc.
2007 m. aminoglikozidy buvo suvartojama 3,26 proc.
daugiau nei 2004 m., o atsparumas gentamicinui 2007

m. buvo 1,80 proc. didesnis nei 2004 m. StatistiSkai
reik§mingos koreliacijos nenustatyta né vienu i§ Siy
atveju (p>0,05). E.coli atsparumo priklausomybé nuo
antibiotiky suvartojimo grafiskai pateikta 15—19 pav.

Tiriant K. pneumoniae atsparuma antibiotikams ir
panasaus antibiotiky suvartojima, nustatyta stipri ko-
reliacija tarp K. pneumoniae atsparumo ciproflok-
sacinui ir chinolonuy grupés antibiotiky suvartojimo.
Nuo 2004 iki 2005 m. chinolony grupés antibiotiky
suvartojimas sumazéjo 11,34 proc., o K. pneumoniae
atsparumas ciprofloksacinui — 0,4 proc. Nuo 2005 iki
2006 m. chinolony suvartojimas padidéjo 23,04 proc.,
o atsparumas ciprofloksacinui — 1,70 proc. Nuo 2006
iki 2007 m. chinolony suvartojimas padidéjo 2,30
proc., atsparumas ciprofloksacinui — 3,70 proc. Sie
du dydziai (chinolony grupés antibiotiky suvartojimas
ir K. pneumoniae atsparumas ciprofloksacinui) sta-
tistiSkai reikSmingai koreliuoja tais atvejais, kai reiks-
mingumo lygmuo a=0,05, bet ir a=0,01. Koreliacija
teigiama, taigi, priklausomybé tiesioginé.

Zymiai silpnesné koreliacija nustatyta tarp K.
pneumoniae atsparumo ampicilino ir sulbaktamo de-
riniui ir plataus veikimo penicilino ir B-laktamazés
inhibitoriaus deriniy suvartojimo (r=0,4). Nuolat didé-
jant bendram plataus veikimo penicilino ir B-lakta-
mazés inhibitoriaus deriniy suvartojimui, didéja ir K.
pneumoniae atsparumas ampicilinui ir sulbaktamuli,
nepaisant atsparumo sumazéjimo 5,10 proc. 2006 m.
Palyginus 2004 m. duomenis su 2007 m., nustatyta,
kad atsparumas iSaugo 11,00 proc. Koreliacija teigia-
ma, taigi, priklausomybé tiesioginé, nors statistiskai
reik§mingo skirtumo nenustatyta (p>0,05).
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16 pav. E. coli atsparumo ampicilinui
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17 pav. E. coli atsparumo cefuroksimui
priklausomybé nuo cefalosporiny
suvartojimo
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19 pav. E. coli atsparumo gentamicinui
priklausomybé nuo aminoglikozidy
suvartojimo

Stipri koreliacija nustatyta tarp K. pneumoniae at-
sparumo gentamicinui ir aminoglikozidy suvartojimo.
Taip pat kaip tiriant $ios grupés antibiotiky suvarto-
jima ir E. coli atsparuma gentamicinui, taip ir $iuo
atveju koreliacija neigiama, taigi, priklausomybé at-
virkstiné. Nuo 2004 iki 2005 m. padidéjus aminogli-
kozidy suvartojimui 53,69 proc., atsparumas gentami-
cinui sumazéjo 8,70 proc., 0 mazéjant suvartojimui
nuo 2005 iki 2007 m. (32,81 proc.), atsparumas gen-
tamicinui padidéjo 12,5 proc. Palyginus 2004 ir 2007
m. duomenis, nustatyta, kad aminoglikozidy suvar-
tojimas padidéjo 3,26 proc., o K. preumoniae atspa-
rumas gentamicinui — 3,80 proc. Taciau §i koreliacija
néra statistiSkai reikSminga (p>0,05).

Rezultatai neparodé ir statistiSkai reikSmingos
koreliacijos tarp K. pneumoniae atsparumo cefuroksi-
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20 pav. K. pneumoniae atsparumo ampicilinui ir
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veikimo penicilino ir B-laktamazés inhibitoriaus
deriniy suvartojimo

Proc.

45
40 -
35 e
30 ¢
25
20
15
10
5
0

0 5 10 15
DDD/100 lovadieniy

21 pav. K. pneumoniae atsparumo cefuroksimui
priklausomybé nuo cefalosporiny suvartojimo
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22 pav. K. pneumoniae atsparumo

ciprofloksacinui priklausomybé nuo chinolony
suvartojimo

DDD/100 lovadieniy

23 pav. K. pneumoniae atsparumo gentamicinui
priklausomybé nuo aminoglikozidy
suvartojimo

mui ir cefalosporiny suvartojimo (r=0,2; p>0,05) (K.
pneumoniae atsparumo priklausomybé nuo antibio-
tiky suvartojimo grafiskai pavaizduota 20-23 pav.).

Rezultaty aptarimas

Sio tyrimo metu nustatyta, kad tretinio lygio ligo-
ninéje 2004—2007 m. statistiskai reik§mingai padidéjo
penkiy antibiotiky suvartojimas: piperacilino ir tazo-
baktamo, metronidazolio, cefuroksimo, meropenemo,
cefoperazono ir sulbaktamo. Keturiy i$ ju (piperaci-
lino ir tazobaktamo, metronidazolio, cefuroksimo, ce-
foperazono ir sulbaktamo) skyrimas didéjo ir chirur-
ginio profilio skyriuose. StatistiSkai reikSmingas buvo
ir ofloksacino suvartojimo sumazéjimas nuo 2006 iki
2007 m.

Sio tyrimo rezultatai (zr. 10 ir 11 pav.) rodo, kad,
augant atlickamy operaciju skaiciui, didéja tirty anti-
biotiky vidutinis suvartojimas, tenkantis vienam chi-
rurgijos skyriui: amoksicilino, ypa¢ didelis Suolis uz-
fiksuotas tarp 2006 ir 2007 m., kai vidutinis amoksi-
ciklino suvartojimas vienam chirurgijos skyriuje padi-
déjo daugiau kaip du kartus, t. y. 136,00 proc., o suvar-
tojimo padidéjimas nuo 2004 iki 2007 m. sudaro
176,27 proc.; piperacilino ir tazobaktamo nuo 2004
iki 2007 m. vidutinis suvartojimas iSaugo daugiau kaip
12 karty (1117,50 proc.); cefazolino suvartojimas nuo
2004 iki 2007 mety padidéjo beveik du kartus, t. y.
97,92 proc.; cefuroksimo suvartojimo padidéjimas
nuo 2004 iki 2007 m. sudaro 30,62 proc., cefope-
razono ir sulbaktamo — 196,84 proc., ceftriaksono —
292,65 proc., imipeneno ir cilostatino — 67,42 proc.,
metronidazolio — 135,24 proc. Nepaisant atlickamy
operacijuy skai¢iaus augimo, kai kuriy antibiotiky vi-
dutinis suvartojimas, tenkantis vienam chirurgijos
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skyriui, mazéja: didziausias vidutinio suvartojimo su-
maz¢jimas nuo 2004 iki 2007 m. yra doksiciklino
atveju, o pokytis sudaro 73,36 proc., ampicilino ir
sulbaktamo derinio suvartojimas per $i laikotarpi
sumaz¢&jo 40,31 proc., sulfametoksazolio ir trimetopri-
mo derinio — 31,49 proc., benzilpenicilino natrio —
13,07 proc. Vis délto daugumos vaisty suvartojimas
didéja augant operacijuy skaiciui. Atliekant daugiau
operaciju, taip pat kyla ir daugiau komplikacijy, kuriy
gydymui reikalingi antibiotikai, taip pat daugiau anti-
biotiky reikia skirti chirurginiy procediiry profilak-
tikai. Bet antibiotiky vartojimo augimo tempai yra
zymiai didesni nei atlickamy operacijy skai¢iaus, to-
dél antibiotiky suvartojimo didéjimas negali buti pa-
aiSkinamas vien tik operacijy skaiciaus augimu. Todél
operacijy skaiCiaus augimas per §i laikotarpj negali
biti vienintelé padidéjusio antibiotiky vartojimo prie-
zastis. Kokia yra neproporcingai didelé antibiotiky
suvartojimo priezastis chirurginio profilio skyriuje,
galéty biti kito tyrimo priezastis.

Sugrupavus antibiotikus pagal panaSy veikima ir
apzvelgus $iy grupiy suvartojima bei jo kitima, pa-
stebéta, kad nuo 2004 iki 2007 m. padid¢jo visy tirty
antibiotiky grupiy suvartojimas.

Nuo 2004 iki 2007 m. tretinio lygio ligoningje
padidéjo E. coli atsparumai ampicilinui (nuo 49,80
proc. iki 56,60 proc.), ampicilinui ir sulbaktamui (nuo
25,50 proc. iki 39,20 proc.), cefuroksimui (nuo 7,40
proc. iki 10,10 proc.), ciprofloksacinui (nuo 4,20 proc.
iki 12,50 proc.) bei gentamicinui (nuo 11,40 proc. iki
13,20 proc.).

Europoje yra didziulis E. coli atsparumo visoms
antimikrobiniy vaisty klaséms didéjimas. Didziausias
atsparumas yra aminopenicilinams (28—88 proc.).
Nepaisant jau esamo didelio atsparumo, atsparumas
nuolat didéja net tose Salyse, kur jis ir taip didesnis
nei 60 proc. (5). Atlikto tyrimo duomenys rodo, kad
vienoje i§ Lietuvos tretinio lygio ligoniniy E. coli am-
picilinui atspariy padermiy kiekis didelis (2004 m. ir
2007 m. jis buvo atitinkamai 49,80 proc. ir 56,60 proc.).
Europoje ypac greitai mazéja E. coli jautrumas fluor-
chinolonams: i§ 28 Saliy 26 nustatytas statistisSkai
reik§mingas atsparumo padidéjimas (5). Tyrimo metu
nustatyta, kad tretinio lygio ligoninéje E. coli atspa-
rumas fluorchinolonui ciprofloksacinui nuo 2004 iki
2007 m. nuolat didéjo, o Sis pokytis yra 8,3 proc.

Nuo 2004 iki 2007 m. tretinio lygio ligoninéje pa-
didéjo ir Klebsiella pneumoniae atsparumas ampi-
cilinui ir sulbaktamui (nuo 45,40 iki 56,40 proc.), ce-
furoksimui (nuo 34,00 iki 39,10 proc.), ciprofloksa-
cinui (nuo 5,50 iki 10,50 proc.) bei gentamicinui (nuo
32,00 iki 35,80 proc.).

Medicina (Kaunas) 2008; 44(10)

Europoje, ypac pietinéje jos dalyje, yra didelis
Klebsiella pneumoniae atsparumas trecios kartos
cefalosporinams, fluorchinolonams, aminoglikozi-
dams. Daznai nustatomas atsparumas ir visoms trims
§iy antibiotiky klaséms (5). Sis tyrimas parodé, kad
i§ tirty antibiotiky didziausias ir spar¢iausiai augantis
yra Klebsiella pneumoniae atsparumas ampicilinui ir
sulbaktamui.

Vilniaus universitetinéje Antakalnio ligoninéje,
Kauno klinikinéje infekcinéje ligoninéje, Kauno vi-
suomeniniame sveikatos centre, Klaipédos jiirininky
ligoningje ir Klaipédos miesto ligoningje 1998—1999
m. buvo atlikti mikroorganizmy jautrumo sultami-
cilinui (Unasyn, Pfeizer) tyrimai, kurie rodo, kad F.
coli atveju nustatyta 85 proc. jautriy kulttry, Kleb-
siella spp. — 71 proc. Sio tyrimo duomenimis, sulta-
micilinui jautriy E. coli kulttiry 2004, 2005, 2006 bei
2007 m. nustatyta maziau, t. y. atitinkamai — 74,5
proc., 83 proc., 75,8 proc., 60,8 proc., Klebsiella pneu-
moniae. 54,6, 52,9, 58 ir 43,6 proc.

Didéjantis antimikrobiniy vaisty suvartojimas yra
plintan¢io mikroorganizmy atsparumo augimo prie-
zastis. Tyrimo metu nustatyta statistiSkai reikSminga
teigiama koreliacija (tiesioginé priklausomybé) tarp
chinolony grupés antibiotiky suvartojimo ir K. pneu-
moniae atsparumo ciprofloksacinui (r=1) ne tik tais
atvejais, kai reikSmingumo lygmuo a=0,05, bet kai
0=0,01. Taip pat matomos tendencijos, kad, didéjant
plataus veikimo aminopeniciliny suvartojimui, didéja
E. coli atsparumas ampicilinui (r=0,8; p>0,05), di-
déjant chinolony grupés antibiotiky suvartojimui,
didéja E. coli atsparumas ciprofloksacinui (r=0,8;
p>0,05), daugiau vartojant cefalosporiny, didéja F.
coli atsparumas cefuroksimui (r=0,4; p>0,05), augant
plataus veikimo penicilino ir B-laktamazés inhibito-
riaus deriniy suvartojimui, didéja K. preumoniae ir
E. coli atsparumas ampicilinui ir sulbaktamui (r=0,4;
p>0,05).

Palyginus bendra aminoglikozidy grupés antibio-
tiky suvartojima ir E. coli ir K. pneumoniae atsparuma
gentamicinui, gauti prieSingi rezultatai. Nors bendras
aminoglikozidy suvartojimas nuo 2005 iki 2007 m.
mazgjo, taCiau tiek E. coli, tieck K. pneumoniae at-
sparumas gentamicinui didéjo. Nors §i koreliacija bu-
vo pakankamai stipri, bet statistiSkai nereikSminga.
Zinoma, jog atsparumas aminoglikozidams vystosi lé-
¢iau nei peniciliny ir betalaktamy grupés antibiotikams,
tuo gali buti paaiSkinama pastebéta tendencija. Pagal
vartojimo poky¢iy, kurie gali buiti palankis didéti mik-
roorganizmy atsparumui (monoterapija, trumpesnés
nei reikia vartojimo trukmés) ir epidemiologines
(salygos palankios hospitalinéms paderméms plisti)
analizes galima bty tiksliau nustatyti galimas sasajas.
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Mikrobai greitai prisitaiko prie naujy salygu, taigi,
mazai tikétina, kad ju atsparumas nedidés, taciau be-
saikis ir neracionalus antimikrobiniy vaisty vartojimas
§1 procesa dar labiau spartina (1, 6).

Lietuvoje jau atlikta nemazai racionalaus vaisty
vartojimo tyrimy. 2006 m. KMU Seimos medicinos
klinikoje atliktas retrospektyvusis apzvalginis tyrimas
patvirtino, kad gydytojai antibiotikus skiria, nesilai-
kydami jy racionalaus vartojimo rekomendaciju: tik
9.5 proc. atvejy visiSkai atitiko racionalaus antibiotiky
vartojimo rekomendacijas, o atlikus jautrumo testa,
antimikrobiniy vaisty skirta tik dviem pacientams
(1 proc.) beveik i§ 3000 (7). Gentamicino vartojimo
ir dozavimo tyrimas atskleidé, kad daugiau kaip pusei
gentamicinu gydyty ligoniy vaisto buvo skiriama be
antibiotikogramos rezultaty; prie§ gydyma gentami-
cinu tik kas ketvirtam ligoniui buvo jvertinta inksty
funkcija, o gydymo metu pakartotinai ji buvo tirta tik
trecdaliui ligoniy (8).

Gydytojai dazniausiai nurodo $ias neracionalaus
vaisty vartojimo priezastis: informacijos tritkumas,
per didelis darbo kriivis, kvalifikacijos stoka, pacien-
tai nejstengia nusipirkti reikiamy nekompensuojamuy
vaisty (9).

Gydytoju nurodymy laikymasis yra viena i$ salygu
racionalizuojant gydyma, taciau zinoma, kad Siy nu-
rodymy nesilaiko iki 60 proc. pacienty. Tyrimai rodo,
kad patikusj vaista (ar jo nauja forma) pacientas vartos
mieliau ir taip jis laikysis gydytojo nurodymy, glau-
dziau bendradarbiaus su juo (10).

Reikéty paminéti ir tai, kad mikroorganizmy at-
sparumas tiesiogiai priklauso ne tik nuo antimikro-
biniy vaisty vartojimo medicinos praktikoje, bet ir
nuo jy vartojimo zemés tkyje, gyviny gydymui, pro-
filaktikai ir augimui skatinti. Dalis antibiotiky, var-
tojamy Zemés tikyje, per maisto produktus taip pat
gali patekti | zmogaus organizma (11, 12). Egzistuoja
teorija, kad atsparumas perduodamas i$ gyviiny (ypac
i§ gyviiny augintojuy) mikroorganizmy zmoniy orga-
nizme esantiems mikroorganizmams (13).

Sis tyrimas rodo antibiotiky vartojimo, mikroorga-
nizmy atsparumo poky¢iy bei sasaju tarp antibiotiky
vartojimo ir mikroorganizmy atsparumo poky¢iy, ten-
dencijas. Norint gauti patikimesnius duomenis, tiks-
linga biity tirti ilgesn; laikotarpi, nagrinéti antibiotiky
suvartojimo ir mikroorganizmy atsparumo pokycius
atskiruose ligoninés skyriuose. Taip pat biity naudinga
idiegti nuolating stebéjimo sistema, i kuria biity jtrauk-
ti klinikinés farmacijos specialistai ir kuria remiantis
biity galima jtarti galimus mikroorganizmy atsparumo
poky¢ius pagal antibiotiky suvartojimo kitima.

ISvados

1. Tretinio lygio ligoningje 2004—2007 m. did¢jo
$iy antibiotiky suvartojimas: piperacilino—tazobak-
tamo, metronidazolio, cefuroksimo, meropenemo,
cefoperazono ir sulbaktamo, 2006-2007 sumazéjo
ofloksacino vartojimas.

2. Chirurginio profilio skyriuose 2004—2007 m.
did¢jo piperacilino ir tazobaktamo, ceftriaksono, ce-
foperazono ir sulbaktamo, amoksicilino, metronida-
zolio, cefazolino, imipenemo ir cilastatino ir cefurok-
simo suvartojimas, o mazéjo doksiciklino, ampicilino
ir sulbaktamo, sulfametoksazolio ir trimetoprimo ir
benzilpenicilino natrio suvartojimas. Antibiotiky su-
vartojimas padidéjo daugiau kaip buvo galima tikétis
pagal operaciju skai¢iaus augima.

3. Nuo 2004 iki 2007 m. tretinio lygio ligoninéje
padidéjo plataus veikimo aminopeniciliny, plataus
veikimo penicilino ir B-laktamazés inhibitoriaus de-
riniy, cefalosporiny, chinolony, aminoglikozidy gru-
piu antibiotiky suvartojimas.

4. Nuo 2004 iki 2007 m. tretinio lygio ligoninéje
padidéjo E. coli ir K. pneumoniae atsparumas am-
picilinui ir sulbaktamui, cefuroksimui, ciprofloksa-
cinui, gentamicinui bei E. coli atsparumas ampicilinui.

5. Nustatyta statistiSkai reikSminga teigiama kore-
liacija (tiesioginé priklausomybé) tarp padidéjusio
chinolony grupés antibiotiky suvartojimo ir K. pneu-
moniae atsparumo ciprofloksacinui.

Analysis of antibiotic consumption and microorganism resistance changes
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Summary. Objective. The main goal of this study was to evaluate the variation of antibiotic consumption
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and relation between antibiotic consumption and microorganism resistance.

Material and methods. This analysis was performed in one of Lithuanian tertiary hospitals. The defined
daily dose (DDD) analysis was performed to express drug consumption per every 100 occupied bed days
(OBDs) for single units in clinical departments. Average of DDD/100 OBDs was estimated for 2004-2007,
and mean values were compared among all four years. The relation between the number of surgical opera-
tions and antibiotic consumption in surgery departments was analysed. E. coli and K. pneumoniae resistance
for four years (2004-2007) was determined. Moreover, the relation between microorganism resistance and
variation of antibiotic consumption was determined. Data were analysed by descriptive and comparative
statistics (by Mann—Whitney test for nonparametric criteria and Spearman correlation).

Results. Comparing the DDD/100 OBD data during 2004-2007 revealed a statistically significant in-
crease in piperacillin and tazobactam (877.50%), metronidazole (114.00%), cefuroxime (77.31%), meropenem
(47.55%), cefoperazone and sulbactam (173.11%) consumption. The increased usage of these antibiotics
was determined in surgery department too. However, the increased number of surgical operations cannot be
the only reason of the growing antibiotic consumption. Results revealed a statistically significant decrease in
ofloxacin use from 2006 to 2007 (93.94%). E. coli resistance to ampicillin (from 49.80% to 56.60%), ampi-
cillin and sulbactam (from 25.50% to 39.20%), cefuroxime (from 7.40% to 10.10%), ciprofloxacin (from
4.20% to 12.50%), gentamicin (from 11.40% to 13.20%) and K. pneumoniae resistance to ampicillin and
sulbactam (from 45.40% to 56.40%), cefuroxime (from 34.00% to 39.10%), ciprofloxacin (from 5.50% to
10.50%), gentamicin (from 32.00% to 35.80%) increased. A statistically significant positive correlation be-
tween quinolone consumption and K. pneumoniae resistance to ciprofloxacin was determined (=1, P<0.05).

Conclusions. In 2004—2007, the usage of piperacillin and tazobactam, metronidazole, cefuroxime,
meropenem, cefoperazone, and sulbactam increased. In 2006—2007, ofloxacin consumption decreased. The
changes in other antibiotic usage were statistically insignificant. In 2004—2007, E. coli and K. pneumoniae
resistance to ampicillin and sulbactam, cefuroxime, ciprofloxacin, gentamicin and E. coli resistance to ampi-
cillin increased. A statistically significant positive correlation between quinolone consumption and K. pneu-
moniae resistance to ciprofloxacin was determined.
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