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Uvod a cil: P¥i terapii vankomycinem je rutinni terapeutické monitorovani hladin (TDM) doporu¢ovéno jako metoda optima-
lizace davkovani. Podle novych doporuéeni pro TDM vankomycinu je dostacujici méfit pouze udolni koncentrace, pficemz
tato doporuceni uvadi pro fadu indikaci vyssi cilova rozmezi. Cilem nasi studie bylo zhodnotit frekvenci TDM vankomycinu ve
Fakultni nemocnici Olomouc a déale zhodnaotit, jaky vliv by nova doporuceni mohla mit na davkovaci strategie.

Metodika: Byla provedena retrospektivni analyza viech hladin vankomycinu zméfenych béhem dvouletého obdobi. Hemo-
dialyzovani pacienti byli vylouceni. Hladiny byly zhodnoceny podle starich a novych doporuceni a nasledné také s vyuzitim
farmakokinetického modelovani.

Vysledky: Ve studii bylo zhodnoceno celkem 468 hladin, coz predstavovalo 260 jednotlivych méfeni vankomycinu provedenych
u 131 pacientl. Nejcastéjsi indikaci pro vankomycin byla sepse (49,6 % pacientd). Méné citlivé etiologické agens s hodnotou
MIC > 1 mg/I bylo identifikovano u 18,5 % pacient(. Konzultace klinického farmakologa se zkusenostmi s TDM byla vyzadana
u 18,1 % méfeni. Podle novych doporuceni by bylo aktudlni dadvkovani vyhodnoceno jako pfilis nizké u 38,5 % méreni a jako
piilis vysoké u 39,2 % méfeni. Podle farmakokinetické predikce by bylo doporuceno navysit davkovani u 28,1 % méreni a na-
opak snizit u 36,9 % méreni.

Zavér: Uprava davkovani miize byt neadekvatni, pokud je provadéna pouze na zékladé udolnich koncentraci bez farmakoki-
netické analyzy, obzvlasté pokud jsou hladiny interpretovény osobou s nedostate¢nou zkusenosti v oblasti TDM.

Kli¢ova slova: farmakokinetika, farmakodynamika, vankomycin, davkovani, idolni.

Therapeutic monitoring of vancomycin in clinical practice

Introduction and objective: Routine therapeutic drug monitoring (TDM) of vancomycin is recommended in clinical practice in
order to optimize dosing and drug exposure. Recent guidelines on vancomycin TDM recommend monitoring of only through
concentrations with rather higher target ranges for dosage adjustment. The aim of the study was to evaluate the practice of vanco-
mycin TDM in University Hospital in Olomouc and to assess the potential influence of new recommendations on dosing strategies.
Methods: A retrospective analysis of vancomycin plasma levels determined during a two-year period was performed. Values with
uncertain sample timing and patients on haemodialysis were excluded. The values were assessed according to the older and the
new guidelines. Consecutively, pharmacokinetic modelling was performed for every patient to estimate individual PK/PD indices.
Results: A total of 468 vancomycin concentrations were included, which represented 260 events of monitoring performed in 131
patients. Vancomycin was mostly used for suspected or proven sepsis (49.6 % of all patients). Pathogens with MIC > 1 mg/L were
responsible for 18.5 % of all infections. Clinical pharmacologist trained in TDM was consulted in 18.1 % of all events. According to
the new guidelines, patients were underdosed in 38.5 % of the events, and overdosed in 39.2 % of the events of monitoring. PK
simulations showed suboptimal dosing in 28.1 % of the events, and too high dosing in 36.9 % of the events.

Conclusion: Dosage adjustments based only upon pre-dose concentrations may be inappropriate, especially if the value is in-
terpreted by a person with lack of experience in the field of TDM.

Key words: pharmacokinetics, pharmacodynamics, vancomycin, dosing, trough.
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Uvod

Vankomycin je glykopeptidové baktericidni
antibiotikum U¢inné proti gram pozitivnim (G+)
aerobnim kok&m (Staphylococci, Streptococci,
Enterococci) a ty¢kdm (napt. Corynebacteria Ci
Clostridia) a také nékterym G+ anaerobnim
mikroorganizmim. V souc¢asné klinické pra-
xi ma nezastupitelné misto pfi terapii infek-
ci vyvolanych meticilin-rezistentnimi kmeny
stafylokokd (v¢etné meticilin-rezistentniho
Staphylococcus aureus, MRSA), jako napt. pfi
sepsi, infek¢ni endokarditidé, pneumonii, in-
fekcich kize a mékkych tkani ¢i osteomyelitidé.
Byt byl v mnoha ostatnich indikacich nahrazen
jinymi antibiotiky, zGstava nadéle Iékem volby
pfi nemoznosti jejich uziti (at uz z ddvodu aler-
gie, Cirezistence patogena) napf. pfi empirické
terapii G+ infekci, nozokomiélnich uroinfekci
a dalsich (1).

Vzhledem k velmi omezené absorpci z gas-
trointestindlniho traktu se podava intravendzné,
pficemz infuze by méla trvat alespon 1-2 hodiny
(pfedevsim u vyssich davek), aby se snizilo riziko
rozvoje ,red man” syndromu. Specifickou indika-
cf vankomycinu je kolitida vyvolana Clostridium
difficile nebo stafylokokova kolitida, pfi kterych
je podavan peroralné (1).

Z farmakokineticko-farmakodynamického
(PK/PD) hlediska je ucinnost vankomycinu zavisla
na Case nebo presnéji na expozici. Jejim predik-
torem nenf absolutni koncentrace dosazena po

podani (C_ ), ale spise pomér velikosti plochy

pod kfivkou koncentrace v zavislosti na Case
(AUQ) vici minimalni inhibi¢ni koncentraci (MIC)
vyvolavajiciho patogena. Za cilovou hodnotu je
/MIC =400 (2).

Terapeutické monitorovani [é¢iv (TDM) je

povazovan index AUC_ ,,
nastrojem slouzicim k optimalizaci davkovani
s cilem maximalizovat U¢innost Iéciva, minimali-
zovat riziko toxicity a sniZit ndklady na lé¢ebnou
péci. V pripadé antibiotik navic TDM poméaha
omezit rozvoj bakteridIni rezistence (3). PFi systé-
moveé terapii vankomycinem se rutinni provade-
ni TDM ukdazalo byt Ucelné a ve svém dusledku
ekonomicky vyhodné (4), a je tedy jednoznacné
/MIC

doporucovéno (5). Jelikoz vypocet AUC, ,,

je obtizny a pro béznou klinickou praxi nevhod-
ny, pro optimalizaci davkovani vankomycinu se
vyuziva méfenf plazmatickych hladin pfed (C )
a po podani (C__ ) infuze, pficemz doporucena

rozmez{ téchto koncentraci jsou odvozena z pa-
rametru AUC ,/MIC.
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V roce 2009 byla na zakladé spole¢né inicia-
tivy expertd americkych spole¢nosti infektologt
afarmaceutl vydana doporuceni pro TDM van-
komycinu u dospélych (déle nova doporucent).
Jejich cilem byla standardizace pouzivani vanko-
mycinu a jeho monitorovani ve svétle stale na-
rdstajici rezistence patogend, predevsim kmen(
Staphylococcus aureus, pfi¢emz autofi uvadi fadu
navrhd tykajicich se casovani odbérd, frekvence
monitorovani, davkovacich rezimd, identifikace
pacient, u kterych monitorovani nenf potfebné,
a v neposlednifadé ,terapeutickych rozmezi” (6).

Zasadniinovaci, ktera ndsledné zvedla jistou
nesouhlasnou vinu v odbornych kruzich (7-9),
bylo doporuceni monitorovat pouze udolni
(trough, C
nejpresnegjsi a nejprakti¢téjsi metodou moni-

) koncentrace, které jsou dle autor(
torovani U¢innosti, a nadale jiz nemonitorovat

vrcholové (peak, C ) koncentrace z divodu

nedostatku dat potvrzuijicich korelaci mezi C__
a ucinnosti, resp. toxicitou (6). Cilové hodnoty
C,,., by se meély dle autor pohybovat v rozmezi
15-20mg/! v pfipadé invazivnich infekci a/nebo
méné citlivych patogent (MIC > 1 mg/I), v ostat-
nich pfipadech pak 10-15mg/I.

Cilem nasi prace bylo popsat samotnou
praxi monitorovani vankomycinu ve Fakultn{
nemocnici (FN) Olomouc a dale zhodnotit po-
tencidlni vliv novych doporuceni na davkovaci

strategie.

Metodika

Provedli jsme retrospektivn{ analyzu viech
plazmatickych hladin vankomycinu zméfe-
nych v prdbéhu 24 mésict (leden 2013 - pro-
sinec 2014) u pacientl léc¢enych i.v. vankomyci-
nem ve FN Olomouc. Vylu¢ovacimi kritérii byla
nemoznost zjisténi doby odbéru (¢asovani od-
béru s ohledem na dobu podani antibiotika),
nedostupnost demografickych a klinickych uda-
jU potfebnych k interpretaci hladin a ndhrada
funkce ledvin v dobé méfen, at uz kontinudinimi
metodami ¢i intermitentni hemodialyzou. PFi
stanovovani koncentraci vankomycinu byla vy-
uzivdna metoda chemiluminiscen¢nfimunoana-
Iyzy na magnetickych mikrocasticich (@nalyzator
Architect i1000, fa Abbott).

Z elektronické dokumentace byla ziskdna
demograficka a klinickd data pacient(: vék,
vyska, védha, hodnota sérového kreatininu
(nutné pro PK predikci pomoci Bayesianského
softwaru), klinickd indikace pro vankomycin
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v¢. pravdépodobného vyvolavajiciho agens
s jeho citlivosti, zjisténou standardni mikrodi-
lu¢ni metodou (v pfipadé mikrobiologického
nélezu vice patogend jsme zahrnuli do analy-
zy to z nejpravdépodobnéjsich etiologickych
agens s nejvyssi hodnotou MIC vankomycinu),
davkovéni ATB, den antibiotické terapie, kdy
byl vankomycin méfen, a zda byly naméfené
hladiny konzultovény s pracovistém klinické
farmakologie, které ve FN Olomouc rutinné
provadiinterpretace hladin s vyuzitim PK soft-
waru (MW\Pharm 3.30, Mediware). Nasledné
byla data anonymizovana a dale jiz anonymné
Zpracovavana.

V pfipadé, kdy byla hladina méfena pred
podanim i po podéni antibiotika, jsme toto hod-
notili jako jedno méreni. Hladiny byly hodnoceny
dle starsich doporuceni (s cilovymi hodnotami
C.., 10-15mg/la C  20-40mg/l) a nasledné
i dle novych doporuceni; aktudlni davkovani
u daného pacienta pak bylo klasifikovano jako
sub-terapeutické, optimalni a supra-terapeutic-
ké. Nakonec jsme provedli u kazdého pacienta
simulaci TDM, tedy farmakokinetickou predik-
tivni analyzu s vyuzitim programu MW\Pharm
3.30, a opét jsme klasifikovali ddvkovéni do jedné
z uvedenych kategorif s pfihlédnutim k tomu,
zda jiz bylo dosaZeno rovnovazného stavu.

Na nasem pracovisti rutinné modelujeme
s pomoci PK softwaru individudIni pribéh kon-
centracni kfivky vankomycinu s cilovou C_
>10mg/I. Vysledek interpretujeme s ohledem
na klinickou diagndzu, citlivost etiologického
agens a soucasné podavanou antibiotickou te-
rapii tak, aby byla expozice léku adekvatni.

Cilem nadf studie bylo ovéfit hypotézu, ze
Upravy davkovani vankomycinu pouze na zakla-
dé zmérenych hladin, a zejména s ohledem na
,agresivnéjsi” cilové hladiny uvedené v novych
doporucenich, mohou byt neadekvatni, zvIasté
pokud jsou interpretovany pracovnikem s nedo-
statecnymi zkusenostmi v oblasti TDM.

Studie byla schvalena Etickou komisi FNOL
¢. 183/14 a probéhla v souladu s etickymi prin-
cipy Helsinské deklarace. VSechna data byla zis-
kdna z nemocni¢niho informacniho systému.
Odbéry vzorkd k méfeni hladin byly provadény
na zakladé indikace oSetfujictho lékafe jako sou-
¢ast standardni péce o pacienty. Vzhledem k ab-
senciintervenci a vzhledem k retrospektivnimu
charakteru studie nebyl pisemny informovany
souhlas pozadovan.
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Tab. 1. Zastoupeni patogenu identifikovanych jako nejpravdépodobnéjsi etiologické agens u jednot-
livych pacientd. V pripadé ndlezu vice patogend pak to agens s nejvyssi hodnotou MIC pro vankomycin

Agens MIC Pocet (%)
Staphylococcus sp. * 0,5 9,6 %
1 370%
2 14,8 %
4 0.7%
N 0.7%
Enterococcus sp. 0,25 0,7%
05 8,1%
1 15,6%
2 1,5%
4 07%
N 0,7%
MRSA 0,25 1,5%
05 2,2%
1 2,2%
2 0.7%
Streptococcus sp. N 0,7%
Corynebacteria N 1,5%
N N 07%

MIC — minimalIni inhibi¢ni koncentrace (v mg/l); * — nezahrnuje MRSA kmeny; N — nezjisténo; MRSA — meticilin-

-rezistentni Staphylococcus aureus

Obr. 1. Zastoupeni jednotlivych klinickych diagndz v prezentovaném souboru pacientt

Vysledky

Béhem sledovaného obdobi bylo ve FN
Olomouc stanoveno celkem 621 plazmatic-
kych hladin vankomycinu, z nichz s ohledem
na vstupnf a vylu¢ovaci kritéria bylo do nasi stu-
die zatfazeno 468 hladin, coz predstavovalo 260
jednotlivych méfent (jak je definovano v sekci
Metodika) provedenych u 131 pacientl. U Ctyf
pacientl jsme zaznamenali za sledované obdobf
opakovanou terapii vankomycinem (u vsech

4 pacientl to bylo dvakrat) s méfenim hladin;

| sepse

W artritida/osteomyelitida
W ranné infekce

@ pneumonie/empyém

. infekce mékkych tkani
W infekénf endokarditida

i jiné

kazdy jednotlivy cyklus terapie byl hodnocen
zvIast. V naSem souboru bylo 42,7 % Zen a 57,3 %
muz{; pramérny vek pacientl byl 63,0 + 18,0 let.

Nejcastéjsi indikaci pro podavani vankomyci-
nu byla suspektni ¢i prokézana sepse/bakterémie,
ato u49,6 % pacientll. Druhou nejcastéjsi indikacf
byla artritida a/nebo osteomyelitida, nésledovana
infekénimi komplikacemi ran (ve vice neZ polo-
viné pfipadl po kardiochirurgickych vykonech).
Dalsiindikace byly zastoupeny jednotlivé v méné
nez 10 % pfipadl (obrdzek 1). Etiologické agens
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veetné citlivosti na vankomycin bylo identifikova-
no ve vice nez 96 % pacientl (tabulka 1). Méné
citlivé agens (s hodnotou MIC >1mg/I) bylo
zjisténo u 18,5% pacientd, pficemz MRSA kmen
s MIC > 1 mg/I byl identifikovan pouze v jednom
ptipadé. Celkové MRSA kmeny predstavovaly
6,7 % etiologickych patogend.

Uvodni davkovani vankomycinu (davkovani
pfi prvnim méfeni hladin) bylo u téméf dvou
tfetin pacientd 1 g kazdych 12 hodin. Relativné
¢asto (U vice neZ 10% pacientd) se také vysky-
tovala davkovani 1 g kazdych 8 hodin a 500mg
kazdych 8 hodin (obrazek 2). Vankomycin byl
vzdy aplikovan intermitentni infuzi; kontinudl-
né nebyl podavén u Zddného pacienta. Pouze
u péti pacientll byla podana nasycovaci davka;
u tif pacientl $lo o zkrdceni davkovaciho inter-
valu prvni den podavani (1 g kazdych 12 hodin
a od 2.dne 1g kazdych 24 hodin; resp. 500mg
kazdych 12 hodin a od 2. dne 500 mg kazdych
24 hodin) a u dvou pacientl o podani vyssi jed-
notlivé davky prvni den podavanf vankomy-
cinu (rezim 1g kazdych 12 hodin nésledovén
od 3. davky 500 mg kazdych 12 hodin).

Hladina vankomycinu byla nejcastéji méfena
nejdrive 2. (30,4 %), 3. (28,1 %), a 4. (22,2%) den
terapie s primérem 3,52 + 1,87 dne; pfi opako-
vaném meéfeni béhem jednoho terapeutického
cyklu byl pocitdn den prvniho méreni. Ojedinéle
bylo zaznamenano prvni méfenf hladin i 11. (ve
dvou pfipadech) a 12. den terapie (jeden pfi-
pad). U vice nez poloviny pacientl (52,6 %) byly
méfeny hladiny pouze jednou, u dalsich 22,2%
to bylo dvakrat béhem jednoho terapeutického
cyklu a u 14,8% pak tikrét. Vice nez pét mérenti
bylo zaznamenéno pouze u tfi pacientd.

Podle starsich doporucenf by bylo davko-
vani v dobé méfeni povazovano za optimalni
pouze u 22,7 % méreni; jako sub-terapeutické
by bylo oznaceno pfi 28,5% méfeni, a témef
v poloviné pfipadd (48,8%) za supra-terapeu-
tické (predéavkovani). Podle novych doporuceni
by bylo davkovani hodnoceno jako optimaln{
také pouze u necelé ctvrtiny méfeni (21,9 %); ve
zbylych pripadech by bylo dédvkovani oznaceno
za sub-terapeutické témér stejné ¢asto, jako za
supra-terapeutické (38,59%, resp. 39,2 %). Pokud
by byla provedena interpretace koncentraci od-
bornikem se zkusenosti s TDM s vyuZitim PK pre-
dik¢ni analyzy pomoci Bayesianského softwaru
u vsech méfenych hladin, pak by bylo davkovanf
oznaceno za optimalni u 35% pfipadd mére-

www.klinickafarmakologie.cz
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ni, za sub-terapeutické pak u 28,1 % ptipadt, Obr. 2. Zastoupeni jednotlivych ddvkovacich reZimG vankomycinu pfi prvnim méfeni hladin anti-

a u zbylych 36,9 % mérenti za supra-terapeutické
(obrazek 3).

Béhem terapie byla oSetfujicim lékafem
vyzddéana konzultace klinického farmakologa
k interpretaci hladin vankomycinu u 18,1 % mé-
fenf (u 17 % pacientQ); pficemz v 59,6 % z téchto
konzultaci byla doporucena Uprava davkovani.

Diskuze

U vankomycinu bylo zpo¢atku TDM prosazo-
vano predevsim jako metoda slouzici k redukci
toxicity. Pozdéji zacala vystupovat do popredi
jind vyhoda, a sice moznost zvysit Ucinnosti anti-
biotika a omezit rozvoj rezistence (10). Oponenti
TDM dlouhou dobu poukazovali na nedostatek
klinickych dtikazd o vyhodach TDM vankomyci-
nu. Vysledky metaanalyzy z roku 2013 ukézaly,
Ze u pacientl, u kterych bylo provadéno TDM
vankomycinu, byla terapie signifikantné cas-
té&ji klinicky Uspésna a také riziko nefrotoxicity
bylo u téchto pacient( signifikantné nizsi, nez
unon-TDM skupin. Délka terapie vankomycinem
a délka hospitalizace byly srovnatelné u obou
skupin (s trendem ke kratsi délce u TDM skupin);
dle autord mUze byt vysvétlenim to, ze znac¢na
¢ast pacientd, a to v obou skupinach, nedosah-
la pozadovanych terapeutickych koncentraci.
Zavérem autofi meta-analyzy doporucuji rutinni
TDM pfi systémové terapii vankomycinem (4).

Kolektiv autorti z USA v roce 2015 publikoval
vysledky studie, kterd srovndvala (historickou)
kohortu pacientd, u kterych bylo déavkovéni van-
komycinu ur¢ovéano oSetfujicim |ékafem podle
zmeéfenych koncentraci, s kohortou, u které byla
terapie vedena ve spolupraci s klinickym farma-
ceutem s pomoci TDM, pficemz rutinni TDM
program byl na pracovisti zaveden s cilem redu-
kovat dobu do dosazeni terapeutickych koncen-
tracf. TDM skupina dosahla cilovych koncentraci
signifikantné ¢astéji a dfive nez kontrola, u TDM
skupiny bylo provedeno celkové méné odbérd
hladin, pacienti méli kratsf dobu hospitaliza-
ce, dosahli stabilizace klinického stavu rychleji
a délka terapie vankomycinem za hospitalizace
byla také kratsi nez u kontroly. Nefrotoxicita byla
zaznamenana stejné ¢asto v obou skupinach;
mortalita byla také srovnatelnd. Tato studie uka-
zuje, ze TDM vankomycinu signifikantné zkracuje
¢as potiebny k dosazeni cilovych terapeutickych
koncentraci, a toto je spojeno s lepsimi vysledky
(outcome) pacientt (11).

www.klinickafarmakologie.cz

biotika (tzn. tvodni ddvkovdni)

0,7 %

15% = 1.5%

B 250 mg & 6 hod
11 500 mg & 24 hod
& 500 mg 4 12 hod
i 500 mg & 8 hod
W 1gd24hod
M 1gdai12hod
& 1g3d8hod

W N, nezjisténo

Obr. 3. Ddvkovdnivankomycinu v dobé méfeni hladin v prezentovaném souboru, hodnoceno podle

starsich doporucent (s cilovou C_10-15mg/laC_

20-40mg/l), podle novych doporuceni (s cilovou

C., 15-20mg/lv pfipadé invazivnich infekci a/nebo méné citlivych patogend, jinak 10~15 mg/l), a podle

mi

PK predikcni analyzy (s vyuZitim MW/Pharm 3.30)
100%

80%

60% -

40%

20%

0%

starsi
doporucenf

Nase studie ukazuje, ze ve FN Olomouc pre-
vldda méfenf hladin vankomycinu nad skute¢-
nym terapeutickym monitorovanim. Pouze pfi-
blizné kazdé sesté méfeni koncentraci je spojeno
s interpretaci klinickym farmakologem; pfitom
nase data naznacuji, ze Uprava davkovani by
byla doporucena u pfiblizné dvou tretin pripadu.
Pracovisté klinické farmakologie ve FN Olomouc
neni provazano s Oddélenim klinické biochemie,
které méff hladiny Iéciv, proto chce-li klinicky 1é-
kaf zkonzultovat naméfené hladiny, musf vyplnit
specidlni zddanku. Toto, spolu s nedostate¢nym
povédomim o této sluzbé, bude pravdépodob-
nym vysvétlenim malého poctu konzultaci.
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nova doporuceni

@ sub-terapeutické
w optimalnf

m supra-terapeutické

PK predikce

Mezi odbornou vefejnosti panuje shoda,
7e z PK/PD hlediska je nejlepSim prediktorem
/MIC
s cilovou hodnotou indexu =400 mg-h/I (6).

ucinnosti vankomycinu pomer AUC,
Vypocet AUC nenf jednoduchy, vyZaduje opa-
kované meéfenf hladin v kratkych ¢asovych od-
stupech s naslednym ur¢enfm hodnoty AUC
pomoci linedrné-trapezoiddlni metody. Tento
postup je pro pacienta i pro rozpocet nemoc-
nice zna¢né zatézujici a dnes se jiz nevyuziva.
Alternativou, kterd na zdkladé jedné az dvou
zméfenych koncentraci umozni s vysokou
presnosti odhadnout AUC, vyzaduje znalost
PK rovnic, popf. dostupnost Bayesianského
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softwaru, ktery vyuzivé popula¢ni PK mode-
lovani (8).

Zminovana skupina expertl v novych do-
porucenich uvadi, Ze dadvkovani vankomycinu by

se mélo fidit podle C_, nebot tento parametr

mUZze dobfe nahradit AUC a je jednodussi jej
urcit a zméfit (6). Je viak potteba si uvédomit, ze
C,,,jejednim bodem na koncentra¢ni kfivce na
konci davkovaciho intervalu, zatimco AUC odrdzf
pribéh celé této kfivky, ktery nemdze samotna
C,.., pojmout (8).

Neely et al. provedli PK/PD modelovani
a zjistili, ze predikce AUC jen podle C_ pod-
hodnotila skute¢nou AUC 0 25% a s ohledem na
inter-individualni variabilitu PK u pacientl maze
byt toto ¢islo v redlné praxi jesté vyssi. Autofi
dale uvadéji, ze priblizné 50-60% dospélych
pacientl s norméalnimi renédnimi funkcemi madze
dosahovat pozadovaného parametru AUC_ ,/
MIC =400 mg-h/I (pro patogena s MIC = 1 mg/I)
ipfihodnotach C_ < 15mg/I (tedy nizsich, nez
je doporuc¢ovano pro lécbu zavaznych infekcf),
a pokud by u nich bylo dévkovéani upravovano
pouze podle zméfenych C_ mohli by byt vy-
staveni zbytecné vysokym koncentracim s vys-
s$im rizikem toxicity. Autofi se totiz domnivaji,
Ze nejen Ucinnost vankomycinu je zavisla na
expozici, ale pravdépodobné i toxicita; jejf riziko
>700mg-h/I 9).
Vysledky studie kolektivu ¢eskych autord,

signifikantné nardsta pfi AUC ,

popisujici PK vankomycinu u septickych paci-
entl s akutnim poskozenim ledvin a kontinudln{
nahradou jejich funkce, také ukazuji, ze hodnota
C__je velmi nespolehlivym prediktorem AUC,

min
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klinickym farmakologem podle vy3e uvedeného
postupu. Navic v odborné vefejnosti stéle nedo-
$lo k jednozna¢nému konsenzu, zda se pfi TDM
vankomycinu fidit pomoci AUC, /MIC, i kdyz nej-

aktudIngjsi meta-analyza, kterd byla publikovana
v letosnim roce, tento postup podporuje (13).

Zavér

Terapeutické monitorovani léCiv je metodou
slouzici k optimalizaci ddvkovani. Pfi terapii vanko-
mycinem je doporuc¢ovéano jeho rutinni provade-
ni. TDM neznamena pouhé méfenf hladin [éCiva,
zasadnf je interpretace hladiny s ohledem na ¢as
odbéry, klinickou diagndzu a dalsi faktory. Nova
doporuceni pro TDM vankomycinu z roku 2009
jiz nedoporucuji méfit vrcholové hladiny, naopak
doporucuii fidit davkovani pouze podle C _ .

Uprava davkovani vankomycinu pouze na
zakladé hladin pfed podanim by mohla vést ke
zbytecné vysokému davkovani s vyssim rizikem
toxicity na jedné strané, jindy naopak k neade-
kvatnf redukci davek s rizikem selhani 1écby,
predevsim pokud je hodnota interpretovéna
osobou s nedostate¢nou zkusenosti v oblasti
TDM. K optimalizaci terapeutické strategie by
mohlo vést pravidelné TDM, které by mélo za-
hrnovat konzultaci odbornika zkuseného v této
problematice.
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