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Anotacija

Antimikrobas rezistences (AMR) izplatiba ir atzita par nopietnu sabiedribas veselibas
draudu. Galvenas aktivitates, kuru merkis ir ierobezot AMR izplatibu, ir sapratiga
antibakteriala (AB) terapija un infekciju kontroles pasakumi. Latvija ir liels antibakterialo
lidzeklu patérins slimnicas. Tap&c Latvijas slimnicas veikti AB pat€rina prevalences pétijumi.
Darba detalizétak apliikots AB patérins, ta saistiba ar AMR raditajiem Paula Stradina
Kliniskaja universitates slimnica (PSKUS).

Peétijumos iegiitie rezultati liecina, ka AB sanemoSo pacientu prevalence Latvijas
slimnicas ir no 26,8% lidz 38,3%, kas parsniedz vid&jo raditaju citas ES dalibvalstis. 3,1-3,9
% pacientu noziméti AB, lai arstétu ar veselibas apripi saistitu infekciju (VASI), bet biezak
ka citur ES, tiek arstétas arpus slimnicas iegiitas infekcijas. Slimnicas pieaudzis plasa spektra
AB patgrins un noveroti loti atskirigi AB lietoSanas paradumi.

PSKUS AB visvairak lietoti kirurgiska profila nodalas, un vairak ka pus¢ gadijumu AB
kirurgiskai profilaksei noziméti ilgak ka vienu dienu. Tomér, pateicoties Sapratigas terapijas
veicinasanai PSKUS, ir vérojamas pozitivas tendences — augsta riska AB pat€rina pieauguma
tendence samazinajusies, un ceftriaksona tpatsvars kop&ja AB struktiira ir mazaks neka citas
Latvijas slimnicas.

Prevalences pétijumi un paterina uzraudzibas sist€mas ir nozimigi instrumenti AB lietoSanas
raksturoSanai slimnicas. Prevalences petijumi var tikt izmantoti slimnicas bez patérina

uzraudzibas sisteémas, ka ar1 slimnicu augsta riska nodalas un intervencu izvertésanai.



Summary

The antimicrobial resistance (AMR) is recognized as a serious threat to public health.
Rational antibacterial (AB) therapy and infection control are the main activities to limit the
spread of AMR. There is a high consumption of AB in the hospitals in Latvia. Therefore,
prevalence surveys concerning AB use have been carried out in Latvian hospitals. The use of
AB and AMR indicators were analysed in greater detail at Pauls Stradins Clinical University
Hospital (PSKUS).

The results show that prevalence of patients on AB in Latvian hospitals is from 26.8%
to 38.3% and it exceeds mean prevalence in EU member states. 3.1%-3.9% of patients have
been administered AB to treat healthcare-associated infections (HCAI) and more often than
elsewhere are being treated for community acquired infection. The use of a broad spectrum
AB in hospitals has grown and very different patterns of AB use have been observed.

In PSKUS most of AB have been used in surgical departments and more than half of
AB prescribed for surgical prophylaxis have been continued for more than one day. However,
due to activities to promote prudent use of AB in PSKUS, positive trends have been observed
- the increase in use of high risk AB has stopped and proportion of ceftriaxone is smaller than
in other Latvian hospitals.

Prevalence surveys and AB consumption surveillance systems are an important tool for
hospitals to describe AB use. Prevalence surveys can be used in hospitals without drug use

monitoring systems, in high risk departments and for evaluation of interventions.
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1. SAISINAJUMI
AB — antibakterials [1idzeklis
ADM — uznemto pacientu skaits
AMR — antimikroba rezistence
AMRS - antimikrobas rezistences selekcijas spiediens
APP — antibakterialo lidzek]u lieto$anas parraudzibas programma
ARAB — augsta riska antibakteriali lidzekli
ATC - anatomiski terapeitiska vielu klasifikacija
CDC - ASV Slimibu kontroles centrs
DDD — PVO noteikta dienas definéta deva
DDD/100 ADM - dienas definétas devas uz 100 uznemtajiem pacientiem
DDD/100 GD - dienas definétas devas uz 100 gultdienam
DID - DDD uz 1000 iedzivotajiem diena
EARSS, EARS-Net — Eiropas Antimikrobas rezistences uzraudzibas tikls
ECDC - Eiropas Slimibu kontroles un profilakses centrs
ECDC PPS — 2011.un 2012. gada Eiropas Savienibas dalibvalstis veikts ar veselibas apripi
saistitu infekciju un antibakterialo lidzeklu lietoSanas punkta prevalences petijums
ES — Eiropas Savieniba
ESAC, ESAC-Net — Eiropas Antibakterialo lidzek]u patérina uzraudzibas tikls
ESAC-PPS - ESAC - organizeti antibakterialo Iidzeklu patérina prevalences petijumi
ESBL — Paplasinata spektra beta-laktamaze
GD - gultdienas
KRACAB - rezistents pret karbapenémiem Acinetobacter baumannii
LV PPS — Latvijas antibiotiku lietoSanas un ar veselibas apriipi saistitu infekciju prevalences
petijums
MRSA — rezistents pret meticilinu Staphylococcus aureus
PSKUS — Paula Stradina kltniska universitates slimnica
PPS — punkta prevalences pétijjumi
PRSP — pret penicilinu rezistents Streptococcus pneumoniae
PVO — Pasaules Veselibas organizacija
RDD - rekomendéta dienas deva
SPKC — Slimibu kontroles un profilakses centrs
STRAMA - Zviedrijas strat€giska programma racionalai antimikrobo vielu lietoSanai un

rezistences uzraudzibai



SSI — operacijas lauka infekcija

T1 — ticamibas intervals

UTI — urincelu infekcija

VASI — ar veselibas apriipi saistitas infekcijas

VEC - Veselibas ekonomikas centrs

VISA/VRSA — pret vankomicinu dalgji jutigs/rezistents S.aureus

VRE — pret vankomicinu rezistents enterokoks



2. IEVADS

Pedéjo 100 gadu laika veselibas apriipé ir paradijuSies neskaitami farmaceitiskie
lidzekli, kuri paredzeti dazadu slimibu arst€Sanai. Lidz ar medikamentu skaita pieaugumu,
medicinas nozare saskarusies ar jauniem izaicinagjumiem un parbaudijumiem, kas saistiti ar
dazada veida nev€lamiem notikumiem, kurus izraisija medikamenti. Dazi no Siem
notikumiem uzskatami pat par nozimigu sabiedribas veselibas apdraudéjumu. TieSi tadg]
medikamentu razoSanu, apriti un lietoSanu regul&josie normativie akti ir attistijusies paral€li
nozimigam zalu blakusparadibam. Pe&dgjie gadu desmiti ir uzskatami arT par
farmakoepidemiologijas ziedu laiku. Farmokoepidemiologiju var definét ka p&tniecibu par
medikamentu lietosanu, to efektivitati un blakusparadibam lielas cilvéku populacijas ar merki
veicinat racionalu un izmaksu efekttvu medikamentu lietosanu, tadgjadi uzlabojot arstésanas
iznakumus.” ST disciplina galveno uzsvaru liek uz riska/ieguvuma izvérteSanu, bet ietver ari
medikamentu patérinpa merijjumus, jo ne visas medikamentu lietoSanas blakusparadibas ir
novérojamas individa Itmeni. Antibakterialo lidzeklu (AB) patérin§ un antimikrobas
rezistences (AMR) attistiba ir visspilgtakais piemérs, kur ar farmakoepidemiologiskam
metodém tiek mekl&ti risinajumi sabiedribas veselibas problémam. (Strom, 2005; WHO,
2003; WHO, 2012)

Neskatoties uz farmakoepidemiologisko p&tijumu popularitati, iegtita informacija nevar
sniegt atbildes uz visiem jautdjumiem. Arvien biezak miisdienu medicina runa par
personalizétas medicinas principu ieveéroSanu kliniskaja prakseé. Lai gan §is pieejas tiek
pretnostatitas, tas nevis izslédz, bet papildina viena otru. Ar1 personaliz€tai pieejai medicind ir
nepiecieSamiba péc nopietniem kliniskajiem pétijjumiem, bet ta aicina izmantot modernas
diagnostikas metodes, genomiskos un molekularos izmeklgjumus, lai nozim&tu katram
pacientam vispiemérotako arsté$anu. Sis metodes ir neaizstagjamas AMR un citu sabiedribas
veselibas problému risinasana. Kliniskas farmakologijas metozu meérkis ir optimizét
medikamentu lietoSanu to individualiz€jot jeb padarot atbilstoSu katra individa vajadzibam.
Piem@ram, arstgjosais arsts piepem l€mumu par gentamicina noziméSanu terapijai tikai péc
nieru funkcionalo raditaju izvert€Sanas un izanaliz€jot pieejamo informaciju par pacientu,
mikrobiologiskas izmekléSanas rezultatiem un antibakterialas jutibas raditajiem. Tomer,

izmantojot kliniskas farmakologijas metodes, me&s nevaram atbildét uz jautagjumu, ka

“the study of the use and effects/side-effects of drugs in large numbers of people with
the purpose of supporting the rational and cost-effective use of drugs in the population
thereby improving health outcomes
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samazinat antimikrobas rezistences attistibu. (Strom, 2005; Gould & van der Meer, 2011)
Tiesi tapec antimikrobas rezistences jautajums jaapliko no multidisciplinara skatpunkta —
kliniskas farmakologijas, klasiskas epidemiologijas, farmakoepidemiologijas, kliniskas
medicinas, mikrobiologijas un sabiedribas veselibas kopiga redzes viedokla. Darba aprakstitas
galvenas pieejas AB patérina raksturoSanais un saistibas mekl€Sanai ar antimikrobo rezistenci,
galveno uzmanibu pievérSot AB lietoSanai Latvijas slimnicas.

Darba meérkis

Izmantojot atkartotus prevalences pétijumus, noskaidrot AB lietoSanas paradumus un
tendences Latvijas slimnicas un raksturot AB pat€rinu un ta saistibu ar AMR daudzprofilu
slimnica.

Darba uzdevumi
1. Raksturot un salidzinat AB lietosanas prevalenci un spektru, Latvijas un citu Eiropas
Savienibas valstu slimnicas.
2. Identificét butiskakos neracionalas AB terapijas veidus Latvijas slimnicas.
3. Identificet butiskakas AB patérina izmainas Latvijas slimnicas (2003.-2011.gads).
4. Izvertet AB patérina pétijumu metozu piemérotibu AB lietoSanas raksturoSanai Latvijas
slimnica.
5. Raksturot AB lietoSanu Paula Stradina kliniskaja universitates slimnica izmantojot LV
PPS metodologiju (2003.-2011.gads) un AB patgrina analizi (1997.-2011.gads).
6. Pieradit saistibu starp izmainam noteiktu AB lietoSana un antimikrobas rezistences
raditajiem Paula Stradina kliniskaja universitates slimnica.

AizstaveSanai izvirzitas teézes
1. Latvijas slimnicas lietoto AB apjoms ir lielaks neka citas Eiropas Savienibas valstu
slimnicas.
2. Latvijas slimnicas lietotais AB spektrs atSkiras no citas Eiropas Savienibas valstu slimnicas
lietoto AB spektra.
3. Latvijas slimnicas pieaug augsta riska AB patérins, kas var veicinat antimikrobas
rezistences attistibu.
4. AB kirurgiskai profilaksei, tiek noziméti ilgak neka to nosaka starptautiskas vadlinijas.
5. Prevalences pétijumu metodologija lauj precizi raksturot AB lietoSanas paradumus
slimnica.
6. Pastav saistiba starp noteiktu AB patérinu un antimikrobo rezistenci.

Promocijas darba apjoms un struktira.

Promocijas darbs apkopots 10 nodalas, uz 162 lapam. Darba pamatrezultati atspoguloti

56 att€la un Cetras tabulas. Darbam ir tris pielikumi.
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3. LITERATURAS APSKATS

3.1. AMR izplatiba un drauds sabiedribas veselibai

AB lietosanas galvenais uzdevums ir bakterialu infekciju arst€Sana, un tie ir vieni no
visbiezak lietotajiem medikamentiem. Lai gan AB atklasana bija biitisks paveérsiens medicina,
to €nas puses paradijas atri. Jau pec daziem gadiem tika publicéti pirmie zinojumi par AB
efektivitates samazinaSanos. Tie bija pirmie signali, kas liecinaja par antimikrobas rezistences
attistibu. 21. gadsimta ir skaidrs, ka, neskatoties uz ceribam, cipa ar infekcijas slimibam vél
nav beigusies. (Phillips, 2005; WHO, 2012)

AB e@ras sakums datgjams ar aizvadita gadsimta vidu, kad pirma antibiotika — penicilins
tika izstradats un ieviests kliniskaja praksé. Neskatoties uz penicilina lielajiem panakumiem
noteiktu infekciju arst€Sana, tas neatrisindja visas problémas, kas saistitas ar infekcijam un
zinama méra pievila zinatnieku ceribas. Jau profesors sers Aleksandrs Flemings, rakstot
ievadu gramatai par peniciliniem, skaidri noradija, ka tie jalieto tikai, lai arstetu pret
peniciliniem jutigu mikroorganismu izsauktas infekcijas, noradija uz iegiitas rezistences
problému, uzsvéra devas, ievades veida un terapijas ilguma nozimi, lai gan toreiz par to bija
maz informacijas un pieradijumu. Vin$ ari aicinaja arstus nepaklauties pacientu spiedienam
izrakstit penicilinu nepiemé&rotos gadijumos, jo vargja sagaidit, ka, izmantojot penicilinu,
méginas atrisinat problémas, kuram tas nav paredzéts. Tie ir sapratigas AB terapijas
pamatprincipi ari miasdienas. (Phillips, 2005; Tolhurst, et al., 1972)

Lai izprastu AB lietoSanas un rezistences attistibas vésturi, var apliikot, pieméram,
Staphylococcus aureus (S.aureus) vésturi. Tas ir labi zinams mikroorganisms, kura izplatibai
un rezistencei tiek riipigi sekots gadu desmitiem ilgi. Sis mikroorganisms bija viens no
biezakajiem briicu infekcijas izraisitajiem un naves iemesliem pirms AB laika visa pasaulé.
Ta bija apzinata probléma ari PSRS. Pieméram, krievu - somu kara (1939.-1940. gadam) laika
tika izmekl&ti 338 karaviri ar strutainam ievainojuma briicém, un apkopoti biezakie izraisitaji.
47,5% gadijumos tika izdalits hemolitiskais streptokoks, 44% stafilokoks (S.aureus), 28%
proteus gints bakterijas. P&c 2.pasaules kara izdotajas gramatas, ieteikta arst€Sana bija lokala
sulfanilamidu grupas preparatu lietoSana. Hronisku procesu gadijuma ieteikta arl
vakcinterapija, stafilokoka anatoksina lietoSana un bakteriofagi. Lai gan jau astonus gadus
bija izstradats penicilina preparats, un ta lietoSana atzita par efektivu, pacienti ar S.aureus
infekciju ar to arstéti netika. Citur pasaulé penicilins jau tika veiksmigi lietots So ierosinataju

izraisttu infekciju arst€Sana. (Apucrosckuit, 1949; Grundmann, 2006)
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Pirmo reizi mikroorganismu nejutiba pret penicilinu aprakstita 1944. gada - jau pavisam
driz péc pirmajiem kliiskajiem pétijjumiem par penicilina efektivitati. Bija novérojams Iéns,
bet nepartraukts rezistences pieaugums pret penicilinu. Cetrdesmito gadu otraja pusé ASV un
Lielbritanija jau puse no S.aureus izolatiem bija nejutigi. Tomer ta nebija vieniga ar S.aureus
saistita probléema. 1959. gada tika aprakstita endémiska loti invaziva un lipiga, pret penicilinu
nejutiga S.aureus celma izplatiSanas. Uzliesmojums sakas Australija, bet izplatijas uz citiem
kontinentiem (déveéts par 80/81). TieSi ST stafilokoka celma izplatiSanas bija saistita ar
S.aureus izsauktam epidémijam ASV dzemdibu nodalas. So izraisitaju konstat&ja pusé no
uzliesmojumiem dzemdibu nodalas, to saistija ar neskaitamiem naves gadijumiem, un tas
izsauca adas infekcijas ari veselibas apriipes darbiniekiem. (Grundmann, 2006)

P&éc daziem gadiem paradijas pirmais problémas risinajums, kas bija efektivs tikai divus
gadus. 1959. gada Batcelors (Batchelors) ar koleégiem izstradaja meticilinu, kas bija pirmais
pussintétiskais, pret penicilinazi rezistentais penicilins. Bet jau 1961. gada Lielbritanija tika
noveérots pret meticilinu rezistentais S.aureus, kuru Sobrid mes pazistam ka MRSA —
nozimigu ar veselibas apripi saistitu infekciju izraisitaju. Tas bija tikai pusgadu p&c meticilina
paradiSanas tirgi. Nemot véra ieprieks€jo pieredzi, paradijas bazas, ka jaunais, rezistentais
S.aureus var strauji izplatities — tapat, ka tas notika ar penicilinazi producgjoso S.aureus
(80/81), un MRSA izplatiba tika rupigi noverota. Sakotngji tika konstateta MRSA sporadiska
izplatiSanas (piem&ram, divi savstarpgji saistiti gadijumi no vienas Lielbritanijas slimnicas).
Saglabajas parlieciba, ka meticilins ir lielisks Iidzeklis stafilokoku izraisitu infekciju
arstéSanai. Dazas valstis pret meticilinu rezistenti S.aureus paradijas pat pirms meticilina
ieviesanas kliniskaja praksé (Polija, Turcija, Indija). Sadu S.aureus proporcija turpinaja
palielinaties arT citas valstis. Pieméram, 1960. gada Lielbritanija tikai 0,06 % no S.aureus bija
pret meticilinu rezistenti, bet 1964. gada tie jau bija 0,9%. Bija noveéroti arT uzliesmojumi.
1967. gada vairakas Eiropas valstis novéroja multirezistentu MRSA paradiSanos un
izplatiSanos. lesp&jams, ka tiesi tas bija sakums AMR ¢&rai. Laika posma no 1967.-1971.
gadam 15% no S.aureus bija rezistenti pret meticilinu un citiem AB (penicilins, tetraciklins,
streptomicins, eritromicins). Daudzi S.aureus piedergja fagu tipam 83A komplekss. Tomeér,
gan Danija, gan citas ES valstis p&c atras izplatiSanas, MRSA raditaji strauji uzlabojas. To
skaidroja gan ar streptomicina un tetraciklina lictoSanas ierobeZojumiem, gan mérktiecigiem
infekciju kontroles pasakumiem. Ari lielaka laika perioda griezuma (20-30 gadu) dazadas
pasaules vietas MRSA procentualajam ipatsvaram bija tendence pieaugt. ASV 1975. gada
tikai 2% no visiem S.aureus bija MRSA, bet 1996. gada jau 35%. SeSdesmitajos,

septindesmitajos gados specifiskas vidés noveroja ievérojami augstakus rezistences raditajus,
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pieméram, paraugos no slimnicam Parizes apkartné rezistence sastadija pat 10%. Tas bija

ieveérojami vairak ka citur Francija. (Tolhurst, 1972; Grundmann, 2006)

PaSreizéja situacija

Ar1 2l.gadsimta MRSA nav zaudgjis savu aktualitati. MRSA ir viens no
indikatororganismiem, kuru izmanto, lai raksturotu AMR stavokla bistamibu. Ar Latvija tiek
sekots 1idzi MRSA Tpatsvaram visu S.aureus vidi. (ECDC & EARS-Net, 2011)

Latvija 2010. gada 13,7% no invazivajiem S.aureus bija MRSA. Ta ka kopgjais asins
paraugu skaits nav liels, noverots plaSs ticamibas intervals (95% TI: 9-20). Tas ir mazak neka
vidgji ES (17,4%). A1 ES robezas novérojamas lielas variacijas — no 0,5% (95%TI: 0-1)
Zviedrija, Iidz 52,2% Portugal€. Jaatzimé, ka vairakas ES valstis novérojams MRSA 1patsvara
samazinajums (pieméram, Austrija, Francija, Irija), kas ir noticis, pateicoties mérktiecigam
kampanam, kuras vérstas gan uz sapratigu antibakterialo terapiju, gan pardomatiem infekciju
kontroles pasakumiem. Ar1 Latvija novérojams MRSA samazinajums, tomér to biitu paragri
uzskatit par stabilu. (ECDC & EARS-Net, 2011) Atbilstosi LR likumdosanai, par katru
izdalito MRSA, laboratorijas informé atbildigo institticiju. Kops 2012. gada 1. aprila, tas ir
Slimibu profilakses un kontroles centrs. Diemzel oficiala informacija par sapemtajiem
zinojumiem nav pieejama. 2007. gada Cetros méneSos registréts 71 gadijums. Lielaka dala no
tiem apstiprinati divas laboratorijas. Ta ka tas bija uzraudzibas sakums, tad patiesais gadijumu
skaits varetu but lielaks. Kop$ 2013.gada 1. februara MRSA vairs nav obligati zinojams, bet
daliba nacionalaja EARS-Net tikla ir obligata. Katrai mikrobiologijas laboratorijai vienu reizi
ceturksni jasniedz informacija par visiem no asinim un likvora izdalitajiem S.aureus un 5
citiem nozimigiem patogéniem. (MK, 1999; Pujate, 2008)

Vel lielakas variacijas veérojamas pasaules méroga. Tome@r pieejama ierobeZota
informacija lauj apzinat kop&o problémas apjomu. Eiropas regiona augstaka S.aureus
rezistence novérota Vidusjuras regiona. P&tijuma, kur§ péc metodologijas lidzigs Eiropas
slimibu kontroles centra (ECDC) antimikrobas rezistences uzraudzibas tiklam EARS-Net
noskaidrots, ka MRSA Tpatsvars Vidusjiiras regiona valstis bija 39%. Egipte, Jordanija un
Kipra vairak ka puse no visiem S.aureus bija MRSA. Ari citas pasaules valstis vérojami
augsti rezistences raditaji. Pieméram, Malaizijas slimnicas 2010. gada 22% no izdalitajiem
S.aureus bija MRSA. Ari Dienvidamerika ir veikti p&tijumi un uzraudzibas tiklu apkopojumi
par rezistences izplatibu. Uzraudzibas tikli izveidoti parsvara ar farmaceitisko uznpémumu
palidzibu. Savukart ar PVO atbalstu 2004. gada dati sistematiski apkopoti, un MRSA
Ipatsvars starp slimnica iegiitiem patog€niem vari€ no 6% Kuba un 12% Hondurasa lidz 80%

Cile. (Guzmén-Blancoa, 2009; ECDC & EARS-Net, 2011; WHO, 2012; Borg, 2007)
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1.tabula. MRSA ipatsvars dazadas pasaules valstis (daZzada veida paraugi).

Valsts MRSA % Gads Reference

EU 0,5-52,2%* | 2011 (ECDC & EARS-Net, 2011)
Kuba 6% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Hondurasa | 12% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Nikaragva 20% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Malaizija | 22% 2010 (WHO, 2012)

Ekvadora 25% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Venecuéla | 25% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Bolivija 36% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Argentina 42% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Paragvaja 44% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Kolumbija | 47% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Meksika 52% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Kosta Rika | 58% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Urugvaja 59% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Egipte 60%* 2007 (Saied, 2011)

Gvatemala | 64% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Cile 80% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
Peru 80% 2004 (Guzman-Blancoa, 2009)
*Tikai asinis.

P&tijumos redzams, ka 25-30% cilvéku deguna nésa S.aureus. Redzot MRSA proporciju
dazadas valstis un model&jot situaciju, var pienemt, ka pasaulé 2-53 miljoni cilvéku deguna
nésa MRSA. S.aureus un E.coli ir biezi bakterémijas izraisitaji. [zmantojot EARS-Net datus,
secinats, ka S.aureus ES izsauc ik gadus vairak ka 10 000 bakterémijas, un vidg&ji 19,7% tam
ir MRSA. Sis biezums no 2002. Iidz 2009. gadam nav pieaudzis. P&tljuma akcentéts tiesi
E.coli rezistences pieaugums uz kombingtas rezistences pieauguma rékina, ko var skaidrot ar
multirezistentu plazmidu izplatiSanos, kas arT satur génus paplasinata spektra beta laktamazu
producésanai (ESBL). (Grundmann, 2006; Gagliotti, 2011)

Situacija citur pasaulg, ir neskaidraka, jo pieejami tikai nelieli p&tijumi, kuru rezultatus
griti salidzinat. Piem@ram, Kina no S.aureus, kuri izdaliti pacientiem ar slimnica iegttu
infekciju, 89% bija MRSA, bet pacientiem ar sabiedriba iegiitu infekciju MRSA tie bija 30%.
Kuveita MRSA 1patsvars vari€ no 9-24%, Japana no 60-80%. Ta ka izmantotas metodes datu

iegtsanai ir dazadas, objektivs salidzinajums nav iesp&jams. (Zhang, 2006)
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Misdienas ir sastopami ar S.aureus, Kuri ir nejutigi ari pret vankomicinu (VRSA). Tas
ir S.aureus ar samazinatu jutibu pret glikopeptidu grupas AB. VRSA paradijas jau 1997. gada
un to saistfja ar bakt€rijas sienas biezuma palielinasanos. Piecus gadus vélak kliniski
apstiprinajas tas, kas in vitro bija jau zinams — VRSA tika izdalits no pacientiem, kuriem bija
pret vankomicinu rezistenta enterokoka izsaukta infekcija. S.aureus no enterokoka bija
leguvis rezistenci noteicoso VanA elementu. Epidemiologiski un kliniski ipasa S.aureus grupa
ir arpus arstniecibas iestadém sastopamie MRSA, kuri atskiras no slimnicas iegiitiem MRSA.
Tos déve par sabiedriba ieguitiem MRSA (CA-MRSA). Galvena CA-MRSA atSkiriba ir ta, ka
tie ir nejutigi pret B-laktam grupas AB, bet jutigaki pret citam AB grupam. Genotips Siem
mikroorganismiem ir atSkirigs, tie satur citas meticilina rezistences kasetes un citotoksinu
Panton-Valentine leikocidinu (PVL). CA-MRSA galvenokart izsauc adas un miksto audu
infekcijas, septiskus artritus, bakterémijas, toksiska Soka sindromu, nekrotiz&josSus fascitus un
pneimonijas. Parasti infekcija izplatas slégtos un dalgji slégtos kolektivos, piemé&ram, sporta
komandas, karasp&ka vienibas, cietumnieku vidd, bernudarzos. Izplatisanas veids — ciess un
tieSs kontakts. Ar1 Latvija ir izdaliti un pétiti $adi MRSA gan pieaugusajiem, gan berniem.
(Grundmann, 2006; Miklasevics, 2004, Cupane, 2012)

21. gadsimta infekcijas un to izraisitaju rezistences jautajumi nezaud€ aktualitati un rada
arvien jaunus izaicinajumus. Aplikota tikai viena mikroorganisma izmainu véesture
antimikrobas rezistences konteksta. Lidzigi pieradijumi ir arT par Mycobacterium tuberculosis,
Streptococcus pneumoniae, Escherichia coli, Neisseria gonorhoea, Salmonella typhi,
Acinetobacter baumannii, utt. (M.C.Enright, 2002; WHO, 2012, ECDC, 2009)

Arvien pieaug gram-negativo bakteriju ipatsvars, kas ir rezistentas pret biezi lietotiem
AB. Tapéc japatur prata, ka rezistence attistas gan patogé€nam, gan nosaciti patogénam
baktérijam. AMR samazina arst€Sanas iesp&jas pacientiem pat ar ne parak smagam
infekcijam, un tas saistits ar palielinatam arstéSanas izmaksam un pacienta cieSanam.
Visbiezak rezistentas bakterijas izraisa tiesi ar veselibas apriipi saistitas infekcijas, kuras biezi
netiek savlaicigi identific€tas, kuru atpaziSana var biit problematiska un kuras var izsaukt pat
nopietnus infekciju uzliesmojumus arstniecibas iestade. Vairakas bakterijas, kuras var
inaktivet slimnicas plasi lietotos karbapenémus (metallo-beta-laktamazes) un ir nejutigas pret
treSas paaudzes cefalosporiniem, izsauc infekcijas gan slimnicas, gan arpus tam. (WHO,
2012; Richman PB, 2001; Smith RD, 2002; Gagliotti, 2011)

Ir zinams, ka AB lietoSana individuala Iimeni ietekmé cilvéka normalo floru un izraisa
veselibas problémas, piem&ram, diareju vai neveiksmigu terapiju jutibas samazinaSanas dg].
Normalas floras izmainas var tikt noverotas pat ilgu laiku péc terapijas. Un S§is rezistentas

baktérijas var izsaukt infekciju AMR ir jaapliko ne tikai individa, bet ari globala vai
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ekologiska konteksta. Globalizacija veicina cilvéku kustibu un nodroSina rezistentu
mikroorganismu parnesi, kas veicina globalu rezistentu bakteriju diseminaciju (CA-MRSA
Kloni no Klusa okeana regiona Zviedrija un Latvija). (Miklasevics, 2004) Vel spilgtak tas ir
veérojams, apliikojot multirezistentas tuberkulozes starpkontinentalo izplatiSanos. AMR
veicina arl nesapratiga antibakterialo Iidzeklu lietoSana (plasa spektra, augsta riska
antibakterialo Iidzeklu lietoSana), dazu retu infekcijas slimibu paradiSanas, invazivu
manipulaciju skaita pieaugums arstniecibas iestad@s, arst€Sanas procesa intensitates
pieaugums un augsta riska pacientu skaita pieaugums (vecums, medikamentoza
imunsupresija, ieglts imiindeficits). Daudzi veselibas apriipes sasniegumi ir bijusi saistiti ar
antimikrobo lidzeklu pieejamibu, piem&ram, kimijterapija, organu transplantacija. AMR
apdraud $adu medicinisku manipulaciju iesp&jamibu, jo risks iegiit pret AB rezistenta
mikroorganisma izsauktu infekciju var neattaisnot potencialo ieguvumu. Tomér pagaidam ir
griti kvantitativi izvertét gan veselibas, gan ekonomiskas AMR sekas. VisparliecinoSakie
kvantitativie pieradijumi ir pieejami par malarijas, tuberkulozes un HIV izraisitaju rezistences
ietekmi uz sabiedribas veselibu. Pieméram, pe&c PVO datiem 2010. gada bija 290 000 jauni
multirezistentas tuberkulozes gadijumi. Aptuveni viena treSdala So pacientu mirst, bet tikai
18% So gadijumu tiek diagnostic€ti, jo ne visur ir pieejamas diagnostikas metodes vai arT tas
aiznem parak ilgu laiku, pat nedodot iesp&ju uzsakt atbilstosu terapiju. (WHO, 2012; Smith
RD, 2002)

P&d&jos desmit gados ir ieviesti papildus pasakumi, lai veicinatu mikroorganismu
uzraudzibas sistemu ievieSanu Eiropas Savienibas valstis. Lidz ar to, ir iesp&jams veikt
aptuvenus aprékinus, lai izveért€tu AMR slogu Eiropa. ES tas ir iesp&jams, pateicoties EARS-
Net tikla datiem un zinatniskiem pé&tijjumiem par rezistentu bakteriju izsauktu infekciju
ietekmi uz arsté€Sanas iznakumu. Pieméram, MRSA infekciju skaits ir aptuveni 171 200 gada,
tas izraisa 5400 papildus naves gadijumu un patéré vairak neka vienu miljonu papildus
gultdienu. Veicot ekonomiskus aprékinus, papildus izmaksas parsniedz 1 miljardu eiro gada.
Vairak ki puse izmaksu attiecinamas uz stacionaram arstniecibas iestadem. Sie ir tikai
provizoriski aprékini, izvéloties noteiktas multirezistentas baktérijas ka indikatorus. Sadi
aprekini veikti, lai izvérteétu VRE, pret tre$as paaudzes cefalosporiniem rezistento gram-
negativo baktériju (E.coli, K.pneumoniae ) un pret karbapenémiem rezistento P.aeruginosa
ietekmi. Ir veikti arl p&tijumi, lai raksturotu ar veselibas apripi saistitu infekciju (VASI)
sabiedribas veselibas un ekonomisko slogu. Tam ir tieSa saistiba ar AMR, jo lielako dalu So
infekciju izsauc rezistentas baktérijas. 8-12% pacientu pievienojas arstniecibas iestade iegita
infekcija. ES aprékinatais infic€to pacientu skaits ir 4,1 miljons katru gadu, no kuriem 37

tukstosi pacientu mirst. (ECDC, 2009; EU, 2009; WHO, 2012) Lidzigi aprékini veikti arl
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ASV, kur ik gadus 99 000 pacientu naves c€lonis ir VASI un 12 000 naves gadijumi saistiti ar
tris patogéniem (MRSA, pret vankomicinu rezistentu enterokoku (VRE), C.difficile). Sie
rezultati ir tikai méginajumi modelét situaciju, to salidzinaSana javeic piesardzigi, jo tiek
izmantoti dazadi indikatori. Tomér tas parada, ka ASV S§is infekcijas ir biezakais naves c€lonis
infekciju grupa un ir pirmaja desmitnieka ari kop€ja mirstibas sadalfjuma. (Zell & Goldmann,
2007; ECDC, 2009)

Art citu starptautisku sadarbibas projektu ietvaros tiek apkopota informacija par
rezistences izplatibu Eiropa. ECDC un Eiropas Partikas nekaitiguma iestade 2012. gada
izdeva jau otro kopigo zinojumu par zoonozes izraisoSo bakt€riju rezistenci. Zinojuma
ieklauta informacija par AMR paraugiem no cilvékiem, partikas un dzivniekiem. Analiz&ta
tadu mikroorganismu rezistence ka Salmonella, Campylobacter un E.coli. No pacientu
paraugiem izdalito Salmonella baktériju vidi bija novérota augsta rezistence pret ampicilinu
(28%), tetracikliniem (28,4%) un sulfanilamidiem (25,4%), bet relativi zema pret tresas
paaudzes cefalosporiniem (1%) un fluorhinoloniem (8,4%). Paraugos, kuri iegiiti no partikas
vai dzivniekiem, novérota augsta rezistence pret ciprofloksacinu (>20% dazos paraugu
veidos), bet Campylobacter pacientu paraugos bija augsta rezistence pret ampicilinu (30%),
fluorhinoloniem (42,2%) un tetracikliniem (22,8%), bet zema pret eritromicinu. Lai gan $adi
zinojumi ir nepiecieSami situacijas izpratnei, tie javerte piesardzigi, jo paraugu testéSanas
kartiba un paradumi ES dalibvalstis ievérojami atSkiras. (ECDC & EFSA, 2012)

Rezistences problémas iezimé&jas ka attistitajas, ta arl jaunatistibas valstis. Jaunatistibas
valstts AMR veél vairak veicina neveiksmigu arstniecibas epizoZu iesp&amibu. Tam par
iemeslu ir ierobezotas diagnostiskas iesp&jas un nepietickama informacija (uzraudzibas
sisttmu neesamiba) par rezistences izplatibu regiona. Bitisks faktors, kas veicina rezistences
izplatibu jaunattistibas valstis, ir nepietickama higiéna un resursu trikums tas uzlaboSanai.
Tadgjadi AMR palielina saslimstibu un mirstibu no infekcijas slimibam jaunattistibas valsts,

kas jau ta ir augsta. (WHO, 2012)
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3.2. Starptautiskas aktivitates AMR apkaroSanai

AMR tiek uzskatita par nozimigu sabiedribas veselibas apdraudéjumu, un tai tiek
pieversta dazadu valstisku, nevalstisku un starptautisku organizaciju uzmaniba.

Pirmas starptautiskas aktivitates ar mérki ierobezot antimikrobas rezistences izplatibu
Eiropas Savieniba (ES) sakas jau pirms 2001. gada, kad ES izstradaja Eiropas Komisijas
rekomendacijas par “sapratigu antimikrobo Iidzeklu lietoSanu cilvéku medicina”. Sapratiga
antibakteriala terapija ir bitisks pasakums antimikrobas rezistences apkaroSanai.
Rekomendacijas noradits, ka tas ir multidisciplinaru pasakumu komplekss, kas ietver gan
arstniecibas personu un pacientu izglitoSanu, gan regularu AB pat€rina uzraudzibu, gan
pardomatu laboratoriskas izmekléSanas ievieSanu. (EU, 2001) Lai izveértétu rekomendaciju
ievieSanu praks€, periodiski tiek izvértéts stavoklis dalibvalstis. 2010. gada tika sagatavots jau
otrais zinojums par panakumiem rekomendaciju ievieSana. VEl joprojam viens no
pamatuzdevumiem dalibvalstim ir izstradat stratégiju multidiciplinarai un mérktiecigai AMR
apkaroSanai. 2000. gada tikai 6 valstis bija $ads plans, bet 2008. gada tads jau bija 16
dalibvalstis, bet 8 valstis notika darbs pie stratégijas izstrades. Cetras valstis §adas strategijas
nav, un Latvija ir So valstu vidi. Koordingtas ricibas nepiecieSamiba uzsverta ari Eiropas
Savieniba aktivitates, kas, saistitas ar rezistences apkaroSanu tiek turpinatas. Atbilstosi ES
Padomes ieteikumiem (2009. gada 9. jiinijs) par pacientu dros§ibu, tostarp par veselibas apriipé
legtitu infekciju profilaksi un kontroli, dalibvalstis jaizstrada uz pieradijumiem balstitu
pasakumu programma VASI un AMR izplatibas kontrolei. Viens no ieteikumiem ir ari
nepiecieSamiba péc VASI uzraudzibas sistémam, un, balstoties uz to, ECDC izstradajis
biezako VASI gadijumu definicijas, kuras izmantojamas uzraudzibas sistému izstrade. Sis
definicijas tiek plasi izmantotas noteiktu infekciju incidences uzraudzibas sistémas un
antibakterialo lidzek]u patérina un VASI prevalences pétijumos. (EU, 2009) Pacienta drosiba
ka viena no prioritatém minéta ar1 Eiropas Komisijas Baltas gramatas ,,Kopa par veselibu. ES
strategiska pieeja 2008.-2013. gadam” 2. mérki. Sobrid ES galveno lomu $o jautajumu
risinasana spélé Eiropas slimibu kontroles centrs (ECDC). ECDC ir defingjis galvenos
draudus ES saistiba ar infekcijas slimibam un izveidojisS TpaSas programmas par gripu,
tuberkulozi, infekcijam, kuras saistitas ar partiku un tdeni, dazadu vektoru izsauktam
saslim$anam, HIV un STI, vakcinatkarigajam infekcijam. Ari AMR un VASI ir viens no
apakSprogrammam. Tomeér 2011. gada maija Eiropas Parlaments atzina, ka lidzSingjas

aktivitates nav izradijuSas gana efektivas un pienéma ,,Ricibas planu pret antibakterialas
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rezistences draudiem”. Lai gan rezoliicijai ir tikai rekomend€joss raksturs, noteiktas 7 jomas,
kuras nepiecieSamas noteiktas aktivitates:

- nodrosinat, lai gan medicina, gan veterinarija antibakterialos lidzeklus lietotu pareizi;

- noverst bakterialas infekcijas un to izplatiSanos;

- izstradat jaunus, iedarbigus antibakterialos Iidzeklus vai alternativas arstéSanas
metodes;

- sadarboties ar starptautiskajiem partneriem, lai ierobezotu antibakterialo lidzeklu
rezistenci,

- uzlabot zaJu monitoringu un uzraudzibu medicina un veterinarija;

- veicinat izp&ti un inovaciju;

- uzlabot sazinu un izglitibu. (ECDC, 2009; EU, 2001; Allerberger, 2009; EC, 2011)

2012. gada lidzigas aktualitates minétas Eiropas Padomes secinajumos (2012. gada 22.
junijs) par mikrobu rezistences ietekmi cilvéku veselibas aizsardzibas nozar€ un veterinarija —
perspektiva “Viena veseliba”. Visi §ie atzinumi un ieteikumi uzsver tiesi dalibvalstu lomu
AMR apkarosana.

21. gadsimta sakuma problému aktualizéja citas ar sabiedribas veselibu saistitas
organizacijas, pieméram, Pasaules Veselibas organizacija (PVO), Amerikas slimibu kontroles
centra (CDC) un citu valstu nacionalajas sabiedribas veselibas institlicijas, kuras nodarbojas
ar infekcijas slimibu kontroli un profilaksi. Lieli zinatnisko institliciju pulini tiek veltiti
problémas izpratnes veidoSana. Pieméram, Eiropas kliniskas mikrobiologijas un infekcijas
slimibu asociacija (ESCMID) izveidoja apakSgrupu par AB lietoSanas politiku. Kops 2001.
gada ir veidojuSas arvien jaunas iniciativas AMR apkaroSanai, sapratigas antimikrobas
terapijas veicinasanai un infekciju kontrolei slimnicas. Intervences ir veiktas gan regionu, gan
noteiktu slimnicu, gan valstu limeni, m&ginot atrast visefektivakas metodes. Ari Eiropas
Kliniskas mikrobiologijas un infekcijas slimibu kongresos tiek demonstréti visdazadako
pétijumu rezultati gan par mikrobiologisko diagnostiku, gan sapratigu antibakterialo terapiju,
gan stratégiju efektivitati AMR apkaroSanai. (Tacconelli & De Angelis, 2010)

Pasaules Veselibas organizacija 2001. gada stratégija defingja butiskos virzienus AMR
apkarosanai nacionala, regionalaja un globala Iimen, kas liela méra sakrit ar ES ieteikumiem.
Jautajumu atkal aktualizéja 2011. gada Pasaules Veselibas diena, kura bija veltita AMR
jautajumiem. Valstis tika aicinatas ieviest noteiktas aktivitates situacijas uzlaboSanai, jo
ievérojams progress 10 gadu laika kop§ 2001. gada stratégijas nebija panakts. 2011. gada
dalibvalstis aicinaja ne tikai stiprinat uzraudzibas sistémas, bet ari uzlabot mikrobiologiskas
diagnostikas iespg€jas. PVO aicina padarit pieejamus medikamentus, kuri atrodas PVO

Bitisko zalu saraksta. PVO medikamentu stratégija 2008. -2013. gadam par pamatmé&rkiem
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uzskata medikamentu pieejamibas, kvalitates un racionalas lietoSanas nodroSinaSanu. Par
racionalu medikamentu lietoSanu uzskata situaciju, kad pacients sanem kliniskajam
vajadzibam atbilstoSus medikamentus, atbilsto$as devas (atbilst individualam prasibam),
atbilstoSu ilgumu un ar péc iespéjas ar mazakam izmaksam individam un sabiedribai. (WHO,
2009; Holloway & van Dijk, 2011)

Visas starptautiskas institticijas iezim€ $adus galvenos AMR apkaroSanas virzienus:

1. AMR un AB patérina uzraudziba cilvéku un dzivnieku populacijas.

2. Racionala AB lietosana cilvéku un dzivnieku populacija.

3. Infekciju profilakse un kontrole.

4. Jaunu AB vai alternativu arstniecibas iesp&ju attistiSana un citas inovacijas AMR
apkaroSanai.

5. Politiska appemsanas, kas ietver ari finansialu atbalstu un konkrétu planu izstradi.

(WHO, 2001b; WHO, 2012; ECDC, 2009)

3.3. Nacionala limena aktivitates AMR apkaroSanai

Lai gan diezgan skaidri defingti ieteikumi, ka izveidot nacionalo planu AMR
apkaroSanai, ta realizeSanai ir vairaki Sk&rsli. Pirmkart, valstis ir dazada AMR izplatiba.
Otrkart, pastav lielas finansialas un socialas atsSkiribas starp valstim. Aktivitate, kas
izradijusies efektiva viena valsti vai slimnica, nebis piemé&rota citiem apstakliem. Neskatoties
uz to, ka ES ir defin€jusi minimalas prasibas, kvalitativa to realizacija dalibvalstis ir katras
valsts atbildiba. Tapé&c katra valsti ir jaizveido sava ekspertu komisija AMR apkaro$anai, kuru
veido dazadu jomu eksperti, ieskaitot parstavjus no veterinarmedicinas un lauksaimniecibas.
Lai regulétu AB patérinu, likumdoSanai jabuit tadai, kas ierobeZo antibakterialo lidzeklu
antibakterialo terapiju un profilaksi. Sis vadlinijas japieméro lokalajai situacijai. Lai to
Istenotu, piem&ram, slimnicas, jabit atbilstoSiem ekspertiem un informacijai par AB
lietoSanas paradumiem un AMR izplatibu. Bez pasakumiem, kas skar infekciju uzraudzibu un
kontroli, valsti jarealizé ari veselibas apriipes specialistu un sabiedribas informe&Sanas un
izglitoSanas programmas un kampanas. Bitiski, lai visas §is aktivitates sapemtu finansialu
atbalstu, nevis tiktu uzliktas ka papildus pienakumi. (Lelekis & Gargalianos, 2005)

Lai gan Pasaules situacija saisttba ar AMR izplatibu sabiedriba un slimnicas ir
dramatiska un lidzSin€jie centieni nav izradijuSies gana efektivi, ir savakti pietiekami
pieradijumi par izmaigu iesp&jamibu. Tomeér, gan infekciju kontroles, gan AB lietoSanas

paradumu maina ir griti sasniedzama, jo pat nelielu izmainu panakSana var prasit lielas ptles,
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finansialos un cilvékresursus, ka art laiku. Izmainas, kas skar infekciju kontroles pasakumus
ikdienas pacientu apriipé un terapiju ieteikumus, gruti integrét ka normu veselibas apriipes
darbinieku vida. Tapéc tam ir jabiit nepartrauktam procesam, jo vienreiz€jas aktivitates
nesniedz vélamo rezultatu. Viens no neveiksmju iemesliem ir medicinas personala bailes
zaudet brivibu izv€les izdariSana, tapéc lielu lomu spélé lokalas autoritates. Aktivitates nedod
noturigu rezultatu, ja tas ir 1slaicigas un netiek turpinatas ka rutinas prakse, kuru akcepté
veselibas apriipes darbinieki. Tam nepiecieSamas ne tikai izglitojoSas aktivitates, bet ari
kontroles un motivacijas pasakumi. Biitiski ir likvidét arT administrativos skérSlus un ar
administrativam aktivitatém veicinat uz pieradijumiem balstitu AB lietoSanas praksi un
infekciju kontroli. (Allerberger, 2009)

Neskatoties uz grutibam, pasaules Iimeni ir veiksmigi pieméri, kad izdodas mainit AB
paterinu un AMR izplatibas gaitu. Pieméram, PVO programma pacientu droSibai “Tira apripe
ir droSaka apripe” parada, ka ir izdevies ne tikai ieviest alkoholu saturo$o roku dezinfekcijas
lidzeklu lietoSanu ikdienas praks€, bet arT uzlabot roku higi€niskas dezinfekcijas atbilstibas
raditajus. Tas pastarpinati ietekm& ari AMR izplatibu, jo roku dezinfekcija ir pieradits ka
efektivs infekciju kontroles pasakums vairaku multirezistentu mikroorganismu kontrolei
arstniecibas iestadés. Ar1 Latvija alkoholu saturoSo dezinfekcijas lidzeklu lietoSana ir ieviesta
ka norma ikdienas kliniskaja praksé. (Melbarde-Kelmere, 2011)

Vairakas valstts ir veiktas arT plasa Itmena kampanas ar mérki mainit AB pat€rinu un
veicinat sapratigu AB lietosanu. Sis aktivitates nesusas ievérojamus rezultatus. Visspilgtak ES
tas noveérojams Francija. 1997. gada Francija bija valsts ar visaugstako AB patéripu ES (14
valstis, kur pieejami dati). Patérins bija 33,1 DID (DDD uz 1000 iedzivotajiem viena diena),
tas bija pat tris reizes lielaks ka Niderlandeé (valsts ar vismazako paterigu). Taja paSa laika
pieauga ari AMR izplatibas draudi sabiedribas veselibai. Endémiski izplatijas MRSA,
S.pneumoniae jutiba pret peniciliniem samazinajas (10 gadu laika no 5% (1988. gads) lidz
48% (1997. gads)). Lai apkarotu AMR izplatibu un samazinatu AB patérinu, tika uzsakta
multimodala kampana, iesaistot ekspertus no dazadiem sektoriem. Aktivitates ietvéra gan
AMR, gan AB patérina uzraudzibas sistemu ievieSanu (cilvékiem un dzivniekiem), gan masu
mediju kampanas, gan veselibas apriipes profesionalu izglitoSanu. Tika veicinata ari atru
diagnostikas metozu ievieSana (S.pyogenes tonsilitiem) un pétnieciba. Ieviesa vakcinaciju pret
S.pneumoniae. Ta ka kampana izradijas efektiva, 2002. gada tika uzsakta jauna programma,
kuras mérkis bija samazinat un padarit racionalaku ambulatoro antibakterialo Iidzeklu
patérinu (,,Antibiotikas nav automatiskas’). Tas mérkis bija samazinat AB lietoSanu bérniem
virusu izraisitu infekciju arst€Sanai. Ta ka uzraudzibas sistémas bija ieviestas, pastavéja

iespgja izvertet visu pasakumu efektivitati. 2009. gada AB paterinS samazinajass lidz 29,6
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DID. S.pneumoniae jutibas raditaji pret peniciliniem uzlabojas. 2010. gada tikai 27,6%
mikroorganismu bija nejutigi pret penicilinu. Art MRSA procentuali samazinajas lidz 21,6%
(salidzinosi 33% 2001. gada, 26% 2007. gada). Lai izvértétu sabiedriskas masu mediju
kampanas rezultatus, 1pasi tika analiz€ts sezonalais AB patérins. Ziemas ménesos tas no 2002.
lidz 2007. gadam samazinajas par 26,5%. Pateicoties veiksmigajiem rezultatiem un ECDC
iniciativai, lidzigas kampanas uzsaktas ari citas valstis (Anglija, Belgija, Australija). Mazaki
panakumi noveroti ar1 valstis arpus ES. Australija un Malaizija ir izdevies samazinat MRSA
raditajus. Australija uzsaktas ar1 aktivitates, lai samazinatu AB patérinu, 1pasi ciprofloksacina
ipatsvaru. Ari Latvija veiktas aktivitates, lai kavétu MRSA izplatibu, un Sobrid situacija
uzskatama par stabilu. Tomér cipa ar vienu vai vairakiem AMR patogéniem vai tikai ar AB
lietosanu, negaranté veiksmi cina ar AMR. (Gould & van der Meer, 2011; WHO, 2012;
ESAC Management Team, 2010; Sabuncu, 2009; ECDC & EARS-Net, 2011)

Labs paraugs nacionalam aktivitatéem ar meérki uzlabot AB lietoSanu atrodams ari
Zviedrija. STRAMA ir Zviedrijas stratégiska programma racionalai antimikrobo vielu
lietosanai un rezistences uzraudzibai (The Swedish strategic programme against antibiotic
resistance — STRAMA). Zviedrija AB patérins, salidzinot ar citam ES dalibvalstim, vienmer
bijis salidzinoS$i zems. Devindesmitajos gados Zviedrija bija noverojams AB patérina
pieaugums un pret peniciliniem rezistentu pneimokoku izplatisanas (1. attéls). Eksperti 2000.
gada izstradaja nacionalo planu AMR apkaroSanai. Pateicoties pirmajam aktivitatém, AB
paterin$ ambulatoraja apriipé samazinajas no 15,7 (1995) uz 12,8 (2004) DID. Kops$ 2008.
gada, tas atkal samazinas. (STRAMA, 2011; Molstad, 2008; SWEDRES, 2004)
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1.attels. Antibakterialo lidzeklu patérin$ Zviedrija (1978-2007. gads) (Mélstad, 2008)

Visvairak AB lietosana samazinajas bérniem vecuma lidz 4 gadiem. Lai gan Zviedrija ir

valsts ar mazu AB pat@rinu, tomér tas mérkis ir ambulatoro patérinu samazinat vél par 36%
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Cetru gadu laika. To plano paveikt galvenokart izlidzinot atSkiribas starp dazadiem Zviedrijas
regioniem. STRAMASs mérkis ir ne tikai samazinat AB pat€rinu, bet padarit to racionalaku.
Skandinavijas valstis biezi min ka paraugu citam valstim tiesi ar lietoto AB spektru. Pret beta-
laktamazém jutigie penicilini (ipasi Penicilins V), tetraciklini ir visbiezak lietotie AB
ambulatora aprupé. Doksiciklins ir antibiotika, kura visbiezak tiek lietota apaks€jo elpcelu
infekciju arstésana. Vairakus gadus Zviedrija veiktas kampanas, lai uzlabotu sadzivé iegiitu
urince]u infekciju arstéSanu sievietém. Rekomendg lietot pivmecilinu un nitrofurantoinu. So
AB paterins ir ieveérojami palielinajies un no visam AB, kas nozimé&tas UTI arsté€Sanai veido
71%. Izmainas veérojamas ar1 apliikojot AB patérinu slimnicas — notiek pareja no plasa spektra
penicilinu lietoSanas uz Saura spektra peniciliniem. STRAMA aktivitates skar antibakterialo
lidzeklu lietoSanu ne tikai cilvékiem, bet ari dzivniekiem. Aktivitates organizétas divos
Iimenos - lokala un nacionala, un tas tiek planotas, nemot v&ra uzraudzibas sistémas
rezultatus. Pieméram, picaugot ESBL pozitivo Enterobacteriaceae ipatsvaram, tika
nekavgjoties veikti pasakumi, lai samazinatu izplatibu. Ricibu nodroSina ekspertu grupas, bet
rezultati regulari tiek publicéti gan Zviedrija, gan arpus tas un kalpo ka paligs kliniskiem
specialistiem. (STRAMA, 2011; Molstad, 2008; ECDC & ESAC-Net, 2012)

STRAMAs veiksmiga pieredze veicinaja aktivitates citas valstis. Izstradat nacionalo
planu (strat€gijas) un izveidot ekspertu grupu iesaka ari Eiropas Komisija un PVO. Lai gan
2004. gada publikacija par AB lietosanas politiku Centralaja un Austrum Eiropa noradits, ka
Latvija ir gan nacionala AB komiteja, gan slimnicu AB komitejas, man nakas to apSaubit.
Vairakas Latvijas slimnicas ir izveidotas komisijas, kas atbild par higiéniska un
pretepidémiska rezima pamatprasibu realizaciju. Lielakajas Latvijas slimnicas ir infektologi,
kuri realizé sapratigu antibakterialo lidzeklu lietoSanas politiku, bet nacionala limeni ES
rekomendacijas nav ievérotas. Liela dala aktivitasu notiek kliniskas vai zinatniskas intereses
vaditas. Neskatoties uz MK noteikumiem Nr.574. “Noteikumi par higi€niska un
pretepidémiska reZima pamatprasibam arstniecibas iestades”, triikst praktisku ieteitkumu
arstniecibas iestadem un izglitota personala par uz pieradijumiem balstitu infekciju kontroles
pasakumu ievieSanu. Latvija m&ginats apzinat ari AB lietoSanu gimenes arstu prakses, kas
varétu bt pirmais solis aktivitasu uzsaksanai. (Cizman, 2004; Allerberger, 2009; EU, 2001;
Allerberger, 2009; EC, 2011; Dumpis, 2013)

Latvijas nesp&ju istenot 2001. gada rekomendacijas par sapratigu antimikrobo Iidzeklu
lietoSanu, apstiprina ar1 2010. gada publicéts Eiropas Komisijas darba dokuments, kura
izvertetas sadas aktivitates:

- nacionalas strat€gijas, ricibas plana un starpsektoru sadarbibas mehanisma esamiba

valstT;
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- AMR uzraudziba dalibvalstr;

- AB patériga uzraudziba dalibvalst un recepsu sisteémas efektivitate (AB pieejamiba
bez receptes);

- kontroles un profilaktiskie pasakumi;

- veselibas apriipes darbinieku apmaciba un trenéSana;

- sabiedribas izglitosana;

- péetniecibas iniciativas;

- indikatoru lietoSana panakumu izvértéSana.

Parskata noradits, ka Latvija nav nacionalas stratégijas vai ricibas plana AMR
ierobezosanai, nenotiek ar1 starpsektoru sadarbiba problémas risinasana. Latvija un Igaunija
nenotiek arT nekadas aktivitates saistiba ar $ada plana izstradi. Lai gan Latvija piedalas EARS-
Net un ESAC-Net tikla un sniedz informaciju par situaciju ECDC, nacionalie parskati netiek
sagatavoti. Lidz ar to, So rezultatu ietekme uz veselibas apriipes darbinieku praksi ir nieciga,
sabiedribas informé&Sana nenotiek regulari. Noradits, ka Latvija nav nacionalu vadliniju par
AB lietosanu. Tas viss liecina par koordingtas ricibas trikumu. Latvija biitu svarigi izstradat
uz pieradijumiem balstitu pasakumu programmu par AMR un VASI izplatibas kontroli ar
mérki samazinat AMR izplatibu un veselibas apriipe¢ iegutu infekciju risku. Bitu
nepiecieSams veicinat uz pierddijumiem balstitu sapratigu antibakterialo terapiju.(Atbilstosi
ES Padomes ieteikumiem “Par pacientu drosibu, tostarp par veselibas apripé iegiitu
infekciju profilaksi un kontroli” (2009. gada 9. jinijs) un “Par piesardzigu antimikrobo
lidzekju lietosanu medicina” (2002/77/EC), pastiprinot kontroles un profilakses
mehanismus.(2001. gada 15.novembris)). Lai to realiz&tu, ir nepiecieSama ari nacionala
uzraudzibas sist€tma gan par AB patérinu, gan AMR izplatibu, ka ari ekspertu komisijas
izveide, lai nodroSinatu meérktiecigas intervences un vadliniju izstradi. Nemot veéra esoSo
situaciju, valsts Itmeni jaizveido VASI uzraudzibas sist€éma, v€lams, izmantojot ECDC
ieteikto vienoto metodologiju. Un, galvenais, janodroSina ne tikai eso$as informacijas
vakSanu un iesniegSanu starptautiskam institiicijam, bet iegiitie rezultati jaizskata
multidisciplinarai komandai, kas var realizét uz pieradijumiem balstitu politiku. ST
informacija jaizmanto veselibas apriipes darbinieku un sabiedribas izglitosanai. (Cizman,

2004; Allerberger, 2009; EU, 2001; Allerberger, 2009; EC, 2011; EC, 2010)
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3.4. Inovaciju loma AMR kontrole

Galvenie virzieni, kur nepiecieSamas inovacijas, lai veicinatu AMR apkaro$anu, ir jaunu
antibakterialo Iidzeklu radiSana, atru diagnostikas metozu izstrade, vakcinu radiSana un
imunizacijas programmu stiprinasana, jaunas preventivas tehnologijas un aktivitates infekciju
kontrolei. (EU, 2009; WHO, 2012)

Jaunu AB izstrade, lai palidzetu arstet rezistentu mikroorganismu izsauktas infekcijas, ir
ists izaicinajums. Laika posma no 1940-1970. gadam farmakologijas industrija radija virkni
jaunu AB. To vida bija gan esoSo AB uzlabojumi, gan AB ar jauniem darbibas mehanismiem.
Jano 1983. Lidz 1992. gadam ASV tirga bija registréti trisdesmit jauni antibakteriali lidzekli,
tad kops 2003. gada tikai septini. Kopuma p&d&jo 40 gadu laika raditas tikai 3 pilnigi jauni
AB sisteémiskai lietoSanai (divas antibakterialo lidzeklu klases bez novérotas rezistences -
oksazolidinons (linezolids) un cikliskie lipopeptidi (daptomicins). Visi citi jaunie preparati
bija no jau zinamam AB klasém un parasti vairs nebija efektivi pret mikroorganismiem ar
rezistenci pret o AB grupu. IpaSas bazas rada pieaugo$a gram-negativo bakteriju rezistence.
Jebkurai jauna AB atklasanai seko rezistences attistiba, parasti ta attistas baktrijai, kuras
arstéSanai jauna AB tieSi paredz&ta. Tas nozimg, ka, tikko tirgi paraditos kada jauna AB, tai
nekavgjoties sekotu §is AB lietoSanas ierobezojumi, lai to padaritu par izveles preparatu Ipasi
smagas situacijas un kavetu rezistences attistibu. To redzot, medikamentu raZotajiem trukst
motivacijas radit jaunus preparatus. ,,Tas nav masu izdevigakais virziens komercialam
izdevigumam® — ta par jaunu AB radiSanu atzist Martins Mackaijs — AstraZeneca pétnieks un
attistibas direktors. (ECDC, 2009; Gould & van der Meer, 2011; WHO, 2012; Economist,
2012) Paradoksali, ka, lai gan AB ir neatnpemama sastavdala cinai ar infekcijam, un tas ir
neatpemamas modernas medicinas sastavdala, palielinas iesp&ja, ka tas vél vairak palielina
infekciju daudzumu un varbit pat to smagumu. Sis paradokss ir realitate slimnicas un,
iesp&jams, ari arpus slimnicam. (Gould & van der Meer, 2011; EC, 2011)

Apzinoties situaciju, kas kave jaunu AB radiSanu, Eiropas Savienibas ietvaros uzsaktas
jaunas aktivitates. Lai veicinatu jaunu AB radiSanu gan ES, gan ASV ir nolemts veikt
finansialus ieguldijumus. Eiropas Komisija vienojusies ar Eiropas Farmacijas asociaciju par
590 miljonu eiro ieguldiSanu pétniecibas veicinasana. Lidzigu apnemsanos izteikusi ari ASV
valdiba. Tomer rezultats biis redzams ne atrak ka péc desmit gadiem. (Economist, 2012) 2007.
gada ECDC un Eiropas Medikamentu agentiira uzsaka diskusiju ar mérki veicinat jaunu

medikamentu veidosanu un apkopoja informaciju par jaunam un kliniski nozimigam AB, kas

LIt is not our hottest area in terms of commercial return”
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ir izstrades stadija un kam var€tu biit nozimiga loma rezistentu bakteriju izsauktu infekciju
arsteSana. Par mérka organismiem tika izveleti MRSA, VISA/VRSA, VRE, PRSP, pret
karbapenémiem vai tre$as paaudzes cefalosporiniem rezistentas Enterobacteriaceae un pret
karbapenémiem rezistentas nefermentativas gram negativas baktérijas. No 66 AB tika
identificéti 15 sistemiski lietojami AB, no kuriem dala bija ar jaunu darbibas mehanismu vai
iedarbibu pret noteiktam bakterijam. IpaSi problematisks izradijas tadu AB trikums, kas
iedarbojas uz gram-negativam baktérijam (2 AB). Lielaka dala no Siem preparatiem ir loti
agrinas izstrades stadijas. (ECDC, 2009) Jaunu AB radiSanu kavé ari administrativie Skersli,
lielas izmaksas un augstas prasibas, kas jaievéro, lai medikaments no laboratorijas nonaktu
tirgl. Apzinoties $is problémas, jau 2001. gada PVO stratégija cipai pret AMR aicinaja
industriju, valstu parvaldes institiicijas, zinatniskas institlicijas sadarboties, tomer lieli
panakumi $o gadu laika nav novéroti. (WHO, 2012)

Biitiska loma inovacijam ir, ne tikai, lai raditu jaunus AB, bet ari, lai veicinatu atras
diagnostikas iesp&jas, kas uzlabotu sapratigu AB lietoSanu. Jaunas metodes var bt balstitas
uz atru mikrobiologisko diagnostiku vai biomarkeru lietoSanu. Jaunajiem testiem jaattaisno
virkne ceribu. Lai tie ikdiena tiktu plaSi lietoti, tiem jabut ne tikai gana sensitiviem un
specifiskiem, bet arT 1etiem, lietotdjiem draudzigiem (€rtiem) un atriem. Neskatoties uz to,
cel§ Iidz jauna diagnostiska testa ievieSanai ir isaks neka lidz jauna AB ievie$anai praksg.
Diagnostikas metozu tirgus apgrozijums ir daudz mazaks neka medikamentu tirgus
apgrozijums, tapéc arl inovacijas nenotiek strauji. STiemesla dél, diagnostikas testu attistibas
joma biitu javeic koordin&ti pasakumi, lidzigi ka saistiba ar jaunu AB izstradi. (WHO, 2012)

Lai gan imunizacijas jautajumi reti tiek ieklauti AMR apkaroSanas programmas, loma
var bit arT jaunu vakcinu radiSanai un imunizacijas programmu izmainam, kas samazina
infekciju un lidz ar to ar1 AB slogu. 2012. gada publicéts parskats par pétijumiem, kuros
parbaudita imunizacijas programmu efektivitate, un viens no gala rezultatiem ir AB patérina
izmainas. Septinas atlasitajas publikacijas izvertéta vakcinacija pret pneimokoku infekciju un
gripu. Piemé&ram, Francijas pieredze ar vakcinaciju pret S.pneumoniae samazina saslimstibu ar
pneimokoku pneimonijam, vidusauss iekaisumiem un Iidz ar to AB lietoSanu So infekciju
arstéSana. Savukart vakcinacija pret gripu samazina ar antibakterialiem lidzekliem arstéto
komplikaciju daudzumu. Kopuma randomizetos kontrolétos pétijumos noverotais
antibakterialo lidzek]u patérina samazinajums ir 5-10%, bet epidemiologiskos pé&tijumos pat
64%, kas, iesp&jams, parvérté imunizacijas programmas ietekmi. Tomér, runajot par
imunizaciju, rodas jautdjums, vai vakcinacija nevar palielinat vakcina neieklautu, nejutigaku
pneimokoku izsauktu infekciju skaitu. ArT imunomodulatoru attistiba varétu dot savu artavu

cipa ar AMR. (WHO, 2012; Wilby & Werry, 2012)
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3.5. Uzraudzibas loma AMR kontrolé

Pirms uzsakt aktivas kampanas ar mérki mainit AB lietoSanu un ietekmét AMR
izplatibu, ir nepiecieSams ieviest uzraudzibas sistémas. Tas lauj identificét ne tikai augsta
riska grupas un intervencu mérkauditoriju, bet arT izvertét pasakumu efektivitati. Biezi vien
uzraudzibas aktivitates jau kalpo ka profilaktiskas aktivitates un palidz pienemt specialistiem
uz pieradijumiem balstitus [émumus.

Art ECDC, CDC, PVO uzsver, ka viens no pamatakmeniem antimikrobas rezistences
samazinasanai gan valsts, gan regiona ietvaros ir piemérotas uzraudzibas ieviesana. Sadai
uzraudzibas sisteémai biitu jaietver tris elementi:

- antimikrobas rezistences uzraudziba;

- antimikrobo lidzeklu patérina un lietosanas uzraudziba;

- infekciju kontroles pasakumu un ar veselibas apripi saistito infekciju (VASI)

uzraudziba.

Diemze€l nevienam no Siem elementiem nav iesp&jama universala vai ideala uzraudzibas
sisttma, jo nav pielietojamas uzraudzibas shémas, kuras tiek lietotas klasisko infekcijas
slimibu uzraudziba vai hronisko saslim$anu uzraudziba (registru ievieSana). Tapéc tiek
mekl&ti kompromisa risinajumi, atbilstos$i esoSajam problémam vai iespgjam un PVO jau
2001. gada izdeva standartu AMR uzraudzibai (WHO, 2001a)

Pirms uzsakt uzraudzibas sistémas ievieSanu valsts, regionala vai arstniecibas iestades
Iimeni, ir japreciz€ §is uzraudzibas sisttmas meérki. PVO definé uzraudzibas sisttemu ka
ilglaicigu, nepartrauktu un sistematisku ar veselibu saistitu datu vakSanu, to analizi,
interpretaciju un pielietoSanu veselibas apriipes planoSana, realizacija un izvertéSana. Tikai
datu vakSana nav uzraudzibas sisteéma, jo nenoved pie interpretacijas un uz pieradijumiem
balstitas ricibas. (WHO, 2001b)

Uzraudzibas sist€émas pamatuzdevumi ir:

- veselibas notikumu (saslim$anas gadijumu) identificéSanu;

- derigo datu apkopoSana;

- gadijumu  apstiprinasana  uzliesmojuma  laika  (laboratoriska,  kliniska,

epidemiologiska);

- regulara datu analize un zinojumu sagatavosana;

- rezultatu demonstracija datu sniedzgjiem (veselibas apriipes darbiniekiem,

laboratorijam);

- rezultatu demonstracija veselibas apripes organiz€tajiem un sabiedribai.
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Uzraudzibas sist€émas, ka AMR iecrobezoSanas sastavdalas, mérkis ir veicinat uz
pieradijumiem balstitus pasakumus AMR izplatibas samazinasanai vai padarit sapratigaku
antimikrobo Iidzeklu lietoSanu. Uzraudzitais ,,veselibas notikums” var nebut konkréts
infekcijas gadijums, bet, pieméram, kads no nesapratigas AB terapijas indikatoriem.
Uzraudzibas sistema palidz radit objektivu prieksstatu par problémas apjomu, lauj mums
savlaicigi pamanit bistamas tendences rezistences izplatiba vai antimikrobo Iidzeklu paterina,
ka art lauj izvertét profilaktisko pasakumu efektivitati. Antimikrobas rezistences un AB
patérina uzraudzibas sistémas, ar mérki agrini reagét, darbojas daudzas valstis. Nelielas un
nabadzigas valstis parasti ir daudz griitibu ieviest piemérotas un pielietojamas uzraudzibas
sisttmas. To kavé labi izveidota laboratoriju tikla trikums un tas liedz iesp&ju dalities ar
salidzinamu informaciju par rezistences izplatibu valstl. Trukst iesp&jas AB paterina
informaciju saistit ar rezistences izplatibu, lai ar to mérktiecigi iepazistinatu arstus. Viens no
biezakajiem iemesliem, kapéc uzraudzibas sist€mas nesniedz gaidamos rezultatus, ir
atgriezeniskas saites neesamiba un datu interpretacijas truakums. Biezi vien tieSi tap&c ir gruti
saskatit nacionalas uzraudzibas sist€mas vertibu, bet augstas kvalitates kvantitativie dati ir
nepiecieSami salidzinajumu veikSanai gan valsts ietvaros, gan starptautiski. (WHO, 2001b;

Smith RD, 2002; Valsts zalu agenttira, 2010)

3.5.1. Antimikrobas rezistences uzraudziba

AMR izplatiba un raditajos ir lielas variacijas gan starp dazadam bakteriju sugam, gan starp
sabiedriba iegitam bakterijam un slimnica iegiitam bakterijam, gan dazadam to izsauktajam
infekcijam. Atskiras ne tikai dazadu valstu un klimata zonu raditaji, bet var atskirties rezistento
bakteriju Tpatsvars arl vienas iestades ietvaros. Pieméram, reanimacijas nodalas ir lielaks rezistento
bakteriju 1patsvars neka citas nodalas. Ir pietickami daudz pieradijumu tam, ka labi organizéta
uzraudzibas sistéma var uzlabot izpratni par rezistences problému un tas apjomiem. (Holloway, 2009)

Dazada limena uzraudzibas sistemas kalpo ari dazadiem merkiem. Starptautiskas
uzraudzibas sist€émas var laut saistit AMR izplatibas rezultatus ar AB patérina rezultatiem.
Eiropas Antimikrobas rezistences uzraudzibas sisttma (EARSS) veica Eiropas limena
ekologisku pétijumu, lai paraditu saistibu starp AMR un AB patérinu (saistot noteiktu AB
patérinu ar S.pneumoniae jutibas rezultatiem). TieSi liela izlase lava izdarit statistiski ticamus
secinajumus. Lidzigi pétijumi ir veikti ari ASV. Nacionalas un regionalas uzraudzibas
sisttmas lauj sekot lidzi tendencém, identificét noteiktas izmainas laika, noskaidrot
piemérotakas AB empiriskai terapijai. Lokalas (slimnicu) uzraudzibas sist€mas lauj identificet
augsta riska nodalas un planot meérktiecigus pasakumus gan AB patérina kontrolei, gan

mérktiecigai infekciju kontrolei. (Bronzwaer, 2002; Holloway, 2009)
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Uzraudzibas metodes izvéle.

Ideala AMR wuzraudzibas sisttma kliniskajai informacijai biitu jabut saistitai ar
mikrobiologisko informaciju un otradi. Tomér tas nav iesp&ams visu AMR problému
raksturoSanai. Antimikrobas rezistences uzraudzibas sist€mas var iedalit 2 grupas:

1. ZinoSana par noteiktiem mikroorganismiem (alert organisms) vai stavokliem ar lielu
sabiedribas veselibas nozimi, lielu infekcijas parneses vai uzliesmojuma risku. Sadi
mikroorganismi ir, pieméram MRSA, VRE, VRSA, multirezistenta tuberkuloze, C.difficile
infekcija, utt. Iegttos rezultatus var izteikt gan ka absoliito gadijumu skaitu, gan ka incidenci.

(Case based data)

2. Noteiktu patogénu mikroorganismu (indikatororganismu) laboratoriska uzraudziba.
Raditajs: rezistento bakteriju 1patsvars (%). AMR raditajs parasti tiek izteikts ka procents no
visam izdalitajam baktérijam. Tad&jadi, pieméram, MRSA procentualais ipatsvars veidojas
dalot to baktériju skaitu, kuras ir rezistentas ar kop&jo izdalito S.aureus skaitu. Rezultatus
medz izteikt gan ka rezistento bakt€riju ipatsvaru, gan ka jutigo bakteriju Ipatsvaru.

(Holloway, 2009; WHO, 2001a)

Lidz 2013. gada 1. februam, Latvija obligati jazino par MRSA un VRSA. Atbilstosi
1999. gada 5.janvara MK noteikumiem Nr.7. ,,Par infekcijas slimibu registracijas kartibu”,
iestades mikrobiologijas laboratorijas vaditajs inform& Slimibu kontroles un profilakses
centru par izdalito mikroorganismu. Metodes prieksrociba ir iesp&ja ievakt epidemiologisko
informaciju par pacientiem un identificét arstniecibas iestades ar nepietiekamu infekcijas
kontroli vai nepietieckamu laboratorisku izmekléSanu (nulles zinojumu analize). Straujs
gadijumu skaita pieaugums arpus stacionaram arstniecibas iestadém var liecinat par arpus
slimnicas iegiitu MRSA izplatibu. Tomeér, lai Sada uzraudzibas sistema sniegtu vélamo
rezultatu, nepiecieSama regulara atgriezeniska saite, rezultatu interpretacija un nemainiga (labi
organiz&ta) pacientu mikrobiologiska izmeklésana. (Dumpis, 2008)

Lai raksturotu AMR, precizakais risinajums rezistento baktériju 1patsvara noteikSanai
bitu merktieciga paraugu nemsana no strikti defin€tas pacientu grupas. Ta var biit noteiktu
indikatorbakteriju identificé$ana veseliem individiem, kuri nav sanémusi AB. Sadas baktérijas
var€tu bit, pieméram, E.coli. Tas ir mikroorganisms, kas var izsaukt dazada veida infekcijas
gan slimnicas, gan arpus tam. E.coli attistas rezistence pret dazadam AB. Sada uzraudzibas
sistéma atspogulotu So baktériju rezistences bazes Iimeni regiona. Tas Jautu ari izvertét

profilakses pasakumus, kuri veikti sabiedriba. Tomeér Sie rezistences raditaji neraksturotu tas
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baktérijas, kuras izsauc infekcijas. Ieglitos rezultatus nevar pielietot vadliniju izstradé vai
uzlabosana. Sada veida sistéma prasa ari lielus resursus, ka ari jaizmeklé veseli individi. Ta ka
AMR uzraudzibai jabiit nepartrauktam un ilglaicigam procesam, §is nav piemérotakais
uzraudzibas modelis ierobezotu resursu apstaklos. Biitisks trikums ir tas, ka var netieSi
veicinat nevajadzigu arstéSanu — pacientam tiek izdalits mikroorganisms, bet nav klinisku
simptomu. Tapéc visbiezak AMR tendences tiek uzraudzitas, izmantojot kliniskajas
mikrobiologijas laboratorijas esoSus paraugus, kuri nosititi diagnozes apstiprinasanai vai
diferencialai diagnostikai. Var izmantot ari skrininga paraugu rezultatus, bet, interpret&jot
rezultatus, janem veéra tas, vai paraugi nemti augsta riska pacientiem vai visiem pacientiem.
Klinisko paraugu izmantoSana ir salidzinosi 1€ts veids, tom&r uzraudzibas sist€mas rezultatu
interpretaciju var ietekmét vairaki faktori. Pirmkart, lai sekotu Iidzi tendencém, laboratorijas
metodes nedrikst biezi mainities. Ar1 AB, pret kuram tiek noteikta jutiba, ir jabit
nemainigam, vai vismaz jamainas nedaudz. No praktiska un finansiala viedokla, ne visu AB
jutiba ir butiska un nepiecieSama arstam, lai nozimétu atbilstosako antibakterialo terapiju Pret
tam AB, pret kuram bakterijas Sobrid ir 100% jutigas, ar laiku jutiba var samazinaties.
Klinisko paraugu izmantoS$ana rezistento bakteriju ipatsvaru noteikSanai slimnicas limeni
sniedz labu priekSstatu par situaciju un palidz kliniskajiem specialistiem, bet, ja nemto
paraugu skaits ir mainigs vai neliels, tad var but grutibas izvertét izmainas laika. Var nebut
iesp&jams ar1 salidzinat rezultatus starp dazadam laboratorijam un slimnicam, jo paraugu
nemsSanas prakse ieveérojami atSkiras. TieSi tapéc, ierobezojot uzraudzibu lidz asins paraugu
analizei, dati ir labak salidzinami ar citam laboratorijam. (Kronvall, 2010; Meyer, 2010)
Izmantojot informaciju par kliniskajiem paraugiem, interpret€jot rezultatus, jarekinas
veél ar citam probléemam. Pirmkart, kliniskie paraugi biezak tiek nosititi no hospitalizétiem
pacientiem. Lidz ar to ari populacija, uz kuru $os rezultatus var attiecinat, ir ierobezota. Tas
nozimé, ka var noverot augstakus rezistences raditajus neka visparja populacija. Otrkart, ja
nepiecieSams veikt salidzinajumus, ir bitiski iepazit paraugu nemsanas praksi iestades. Tikai
tad ir iesp€ams iegiit objektivu informaciju, ja dazadas iestadé€s un laboratorijas nonak
paraugi, kuri panemti pacientiem ar lidzigam kliniskam stidzibam. Piemé&ram, EARSS
uzraudzibas modelis apkopo informaciju par pozitivajiem asins un cerebrospinala Skidruma
paraugiem. Tomer asins paraugu nemsanas vadlinijas un prakse ieveérojami atSkiras ne tikai
Eiropas Savienibas dalibvalstis, bet arT starp dazadam iestadém. Latvija, salidzinot ar citam
valstim, retak tiek nemti asins paraugi. Pieméram, Latvija tie ir 9,6 paraugi uz 1000 pacientu
gultdienam (2010), Igaunija - 15,7 (2010) paraugi, bet Niderlande — 75 (2008), Italija -70,7
(2010) paraugi uz 1000 gultdienam. (EARSS, 2009; ECDC & EARS-Net, 2011). Nosiitito

asins paraugu skaits vari€ ar1 petijuma, kur§ veikts Vidusjiiras valstis MRSA prevalences
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noskaidroganai. Tas varié no 2,5 asins kultiiram uz 1000 pacientu dienam Egipte, lidz 24
kultaram Kipra. (Borg, 2007; ECDC & EARS-Net, 2011; Schulz, 2012)

Tam var biit divi teor@tiski iemesli — mazak klinisku indikaciju (aizdomas par
bakterémiju) vai nepietickama $adu indikaciju identific€Sana. Ja patiess ir pirmais variants,
tad iegutais rezistento bakt€riju Ipatsvars atspogulo realo situaciju, bet, ja otrais, tad
novérotais rezultats uzrada lielaku AMR, jo smagaki pacienti tiek biezak identificéti.

Iestades un valstis ar mazu kop€jo asins paraugu skaitu, rezistences raditaji ir loti jutigi
pat pret nelielam svarstibam. Salidzinot rezistento bakteriju procentu, janem vera, ka valstis ar
lielu paraugu skaitu rezultats ir daudz objektivaks un ar mazaku ticamibas intervalu.
Pieméram, K.pneumoniae rezistence pret 3.paaudzes cefalosporiniem ir rékinata uz 68
izolatiem Latvija, un 1263 izolatiem Cehija, bet iegita rezistento bakteriju proporcija ir
aptuveni vienada. Ticamibas intervals Latvijai ir daudz plaSaks. Pienemot, ka Latvija paraugi
tiek nemti tikai smagakajiem pacientiem un pacientiem, kuriem empiriska terapija nav
sniegusi vajadzigo rezultatu, iesp&jamais rezistento baktériju ipatsvars pat ir mazaks. Liels
paraugu skaits ir butisks arT lai sekotu I1dzi izmainam laika. Piem&ram, lai identific€tu pat
izmainas par 20% 24 meéneSu laika ar 5% ticamibu, ik gadus ir nepiecieSami 960 paraugi.
Tadu paraugu skaitu iegiit bez uzraudzibas sist€mas nav iesp&jams un biezi var nepietikt ar
vienas valsts datiem. TieSi tap&c nacionalas uzraudzibas sist€mas ievieSanai nepietiek ar
laboratoriju iesaisti, bet ir nepiecieSama aktiva riciba, veicinot paraugu nemsanu un izstradajot
ieteikumus pacientu mikrobiologiskai izmeklgsanai. Sie ieteikumi ietver gan informaciju par
indikacijam asins parauga (un/vai citu) nemsanai, gan tehnisku informaciju par parauga
nemSanu (pieméram, nepiecieSamibu pec divam neatkarigam punkcijam, lai izslégtu
kontaminaciju). (Holloway, 2009; ECDC & EARS-Net, 2011)

V@l viena probléma, ar kuru var saskarties, uzsakot mikrobiologiskas uzraudzibas
sistému, ir paraugu ieklauSanas un izslégSanas kriteriji. Ir jaatbild uz daudziem jautajumiem.
Vai ieklaujams tikai viens paraugs no pacienta vai ieklaujams rezistentakais paraugs, vai ari
tikai pirmais? Stacionaras arstniecibas iestadés biezi tiek nosttiti vairaki paraugi no viena
pacienta. Ja pacientam ir smaga, rezistentu mikroorganismu izsaukta infekcija, tad ir lielaka
iespéja, ka tiks nosiititi vairaki paraugi. Sadu atkartotu paraugu ieklausana analizé var biitiski
ietekmét jutigo (vai rezistento) bakteriju Tpatsvaru, kas parasti tiek izmantots, lai raksturotu
rezistences izplatibu. To ari pierada pétijumi. Pieméram, ja ieklauti visi S.aureus paraugi, tad
jutiba pret meticilinu ir 59,1%, bet, ja visi paraugi, tad tikai 42,2%. Pacienti, kuriem vienreiz
izdalits rezistents S.aureus, nésa to ilglaicigi. Visbiezakais ieteikums ir ieklaut tikai pirmo
mikroorganisma izolatu no viena pacienta un to izmantot jutibas % aprékinos. Sadu pieeju

izmanto ari starptautiskais EARSS tikls — zino tikai par pirmo izolatu no asinim vai
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cerebrospinala Skidruma. Ari PVO iesaka izmantot pirmo pozitivo paraugu. Tomér dazas
situdcijas piemérots ar intervals starp 2 paraugiem — pieméram, slimnicas AMR uzraudzibas
programma. Tad to déve par uz arsteéSanas epizodeém balstitu pieeju. Tas var biit 7 dienas, 15
dienas, 30 dienas vai cits laika intervals, ja ir tam atbilstoSi pieradijumi. Turklat tiek
izmantotas tadas aprékina metodes ka vid&jais rezultats, visrezistentakais vai visjutigaka
izolata rezultats. Noverotas atsSkiribas ir nelielas, tapeéc ir pielaujamas dazadas metodes, bet
izmantojot arstéSanas epizodes, ka parauga ieklauSanas kriteriju, nedrikst izveleties parak 1su
laiku starp izolatiem. Jebkura gadijuma, izv€léta metode noteikti ir janorada, atspogulojot
rezultatus un Sos principus biitiski ievérot ne tikai realiz€jot uzraudzibas sistemas, bet ari
veicot pétijumus un méginot saistit AB patérinu ar rezistenci. Uzraudzibas sist€mai jaietver
arl pamatinformacija par pacientu, ieskaitot demografisko informaciju, dati par
hospitalizaciju, parauga nemsSanas indikaciju un informaciju par AB ekspoziciju (terapiju,
profilaksi). Tomer biezi vien, pat, ja laboratorijai $ada informacija tiek sniegta, tas nenotiek
sistematiski, izmantojot vienadas definicijas. (Shannon & French, 2002; losifidis, 2008;
Gallini, 2010; WHO, 2001a; Schulz, 2012)

Nemot par pamatu uzraudzibas mérkus, jaidentificé mikroorganismi, par kuriem
velamies apkopot rezistences informaciju. Piemeram, par mérka organismiem var definét
mikroorganismus ar lielu kltnisko nozimi. Butiski, lai Sie patogéni tick gana biezi izdaliti, lai
varetu sekot Iidzi rezistento baktériju Ipatsvaram. Slimnicas, nenemot vera uzliesmojumus,
parasti biezak izdalitas bakterijas ir E.coli un S.aureus. Tapéc tie ir piem&roti mérka
organismi, tomeér uzraudzito mikroorganismu spektrs japaplasina, nemot véra lokalo situaciju
un klinisko nozimi. (Kronvall, 2010)

Selekcijas kliida, ieklauSanas un izslégSanas kriteriji, testeto AB skaits, salidzinasanas
problémas, griitibas analizét tendences nesagada nekadus sarezgijumus klinicistiem, izvéloties
AB, kuras ir piemérotakas terapijai, bet tas liedz iesp€ju izstradat uz pieradijumiem balstitus
ieteikumus un uzraudzibas sisttmu padara neefektivu. Tie ir tikai dazi pieméri par
nepiecieSamibu ne tikai veikt datu vaksanu, bet arT apspriest un interpretét rezultatus. Idealas
uzraudzibas sist€émas ievieSana rezistences gadijuma nav iesp&jama. Slimnicu Iimeni veicot
rezistento mikroorganismu uzraudzibu, visi $ie faktori janem véra. (WHO, 2012; Holloway,

2009; Curtis, 2004)
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3.5.2. Antibakterialo lidzeklu patérina uzraudziba

Zalu lietosanu (drug utilisation) PVO defin¢ ka medikamentu reklamé&Sanu, izplatiSanu,
izrakstiSanu un lietoSanu sabiedriba, un medikamentu lietoSanas mediciniskas, socialas un
ekonomiskas sekas. ST definicija ir pat plasaka par farmakoepidemiologijas definiciju, jo ta
iesaka pievérst uzmanibu sekam ne tikai individuala limeni un mediciniska aspekta, bet visos
limenos, pat ekologiska. Lidz ar to medikamentu lietoSanas uzraudziba ietver aspektus, kas
parsniedz iedarbibas (ekspozicijas) un efekta (iznakuma) saistibu, kas parsvara fokusgjas tikai
uz terapijas efektivitati un blakusparadibam. (WHO & Expert_committee, 2006)

Ir dazadas pieejas, lai izverte€tu medikamentu, tai skaita AB, lietoSanu. To liela méra
nosaka uzraudzibas mérkis. Tas var samazinat noteiktu AB patérinu, samazinat AMR, vai ari
izvertet AB terapijas racionalitati. Biezi vien atSkirigi ir arT datu avoti un datu lietotaji.
Rezultatu lictotaji var bt veselibas apriipes organizétaji, medikamentu agentiras,
medikamentu razotaji un izplatitaji, akad@miskais personals, veselibas apriipes darbinieki,
epidemiologi, ekonomisti un sociologi. Informacija par AB lietoSanu ir nepiecieSama arl
kliniskajiem farmakologiem un kliniskajiem mikrobiologiem. (WHO, 2003; Strom, 2005;
WHO, 2012)

Pirmie m&ginajumi veikt medikamentu patérina p&tniecibu aizsakas pagajusa gadsimta
vidi (seSdesmitie gadi). Sakums mekl€jams Skandinavijas valstis, Lielbritanija un
Ziemelamerika. Toreiz petfjumi tika veikti marketinga mérkiem un tos finans€ja zalu razotaji
un izplatitaji. Taja laika tirgi paradijas milzigs medikamentu apjoms un radas nepiecieSamiba
veikt medikamentu izvértéjumus un salidzinajumus. ST iemesla dé] PVO Eiropas regions
izveidoja Medikamentu lietoSanas izp€tes grupu. ArT1 ASV taja laika bija lidziga iniciativa, bet
mazaka apjoma. ASV veiktajos pétijumos lielaks uzsvars tika likts uz pétijumiem par arsta un
pacienta attiecibam un uzvedibas pétijumiem saistiba ar AB lietoSanu. (WHO, 2003; Strom,
2005)

Sobrid par ieteicamo AB patérina uzraudzibu Eiropas Savieniba atzita ECDC
koordinéta sadarbibas tikla ESAC-Net piedavata metodologija. Laika perioda no 2001. lidz
2007. gadam ESAC bija Eiropas Komisijas DG/SANCO finanséts starptautisks tikls, bet kop$
2007. gada septembra projektu sponsoré Eiropas Slimibu profilakses un kontroles centrs
(ECDC), bet kops 2011. gada tas ir viens no ECDC tikliem. Projekta mérkis ir vakt
salidzinamus un ticamus datus par AB patérinu Eiropas Savienibas valstis. 2007. gada ESAC
tikla ir 36 dalibvalstis, kuras darbojas viena vai vairakas projekta apaksfazes, bet 2011. gada
tas bija 30 ES dalibvalstis. Katra valsti ir kontaktpersona, kura organiz€ nepiecieSamo datu

vakSanu, nosttiSanu un parbauda datu kvalitati. Jau vairakus gadus arT Latvija aktivi iesaistita

34



tikla darbiba, sniedzot informaciju gan par ambulatoro AB, gan intrahospitalo paterinu.
Galvenais indikators, kas raksturo AB patérinu ir DDD uz 1000 iedzivotajiem diena (DID) un
iepakojumu skaits uz 1000 iedzivotajiem diena. (ESAC-Net, 2012; Adriaenssens, 2011)

3.6. Latvijas situacija, balstoties uz EARS-Net un ESAC-Net rezultatiem

Kops 2004. gada dala Latvijas mikrobiologijas laboratoriju ir iesaistijusas Eiropas
antimikrobas rezistences uzraudzibas sisttma (EARSS), kuras ietvaros tiek veikta regulara
antibakterialas rezistences uzraudziba. 2010. gada iesaistitas bija 10 laboratorijas, kuras
iesniedza datus atbilstoSi EARS-Net protokolam. Tika analizéti no asinim vai cerebrospinala
Skidruma izdaliti S.pneumoniae (n=67), S.aureus (n=339), E.coli (n=182), E. faecalis (n=64),
E. faecium (n=45), K.pneumoniae (n=108) un P.aeruginosa (n=35). lezimgjas, ka 14% no
visiem S.aureus bija MRSA, E.coli rezistence pret tresas pasaules cefalosporiniem bija 12%,
bet pret fluorhinoloniem -14%. K.pneumoniae ir nejitiga pret fluorhinoloniem un tresas
paaudzes cefalosporiniem vairak ka 50% gadijumu. S.pneumoniae rezistence pret
peniciliniem un makrolidiem neparsniedz 5%. Ari 2011. gada rezultati ir lidzigi. Uz citu
valstu fona Latvija iezim&jas ar augstu K.pneumoniae un E.coli rezistenci pret tresas paaudzes
cefalosporiniem. (ECDC & EARS-Net, 2011)

Apliukojot ambulatoro AB patérinu Latvija, izmantoti ESAC-Net rezultati. 2010. gada
patérins Latvija ir viens no zemakajiem Eiropas Savieniba un veido tikai 11,1 DDD uz 1000
iedzivotajiem diena (DID). Patérina mediana ir 18,3, bet augstakais patérins noverots Griekija
(39,4DID), kur ir arT nelabveligaka situacija saistiba ar AMR izplatibu. SalidzinoSi augsts
patérin$ ir ari Luksemburga (28,6 DID), Belgija (28,4 DID) un Francija (28,2DID). Ari
aplukojot AB patérina kvalitates indikatorus, Latvijas situacija izskatas laba. Piem&ram, plasa
spektra AB lietosanas attieciba pret Saura spektra peniciliniem ir 5,32 (mediana ES = 6,79).
Tomér hospitalais AB patérin$ Latvija ir lielakais ES un veido 3 DID jeb 21% no kopgja
patérina. Augstaks patérins ir Somija, bet to var izskaidrot ar datu vakSanas sistemu. TieSi
tapéc Latvija stacionaras arstniecibas iestad€s japievers§ pastiprinata uzmaniba AB lietoSanai.
Visplasak lietota AB grupa ir cefalosporini un citi plasa spektra beta-lakam AB (JO1D). Citas
AB lietosanas Tpatnibas un tendences Latvijas slimnicas aplukotas Rezultatu sadala. (ECDC

& ESAC-Net, 2012)
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3.7. AMR izplatibu ietekméjoSie faktori un slimnicas loma taja

Ir skaidri zinami galvenie faktori, kas var veicinat rezistences attistibu.
1. Nepietickama infekciju kontrole arstniecibas iestade.
2. Nesapratiga AB izvéle:
- plasa spektra AB lietoSana situacijas, kad tas nav nepiecieSams;
- nepardomata AB izvéle empiriskai terapijai;
- nepamatota jaunako AB izvéle;
- AB nevajadziga lietosana.
3. Nepareiza AB lietoSana:
- parak ilglaiciga vai parak isa terapija;
- neatbilstoSas devas.
4. AB lietosana lauksaimnieciba un veterinaraja medicina.
5. Inovaciju un jaunu antibakterialu Iidzeklu trikums (WHO, 2012; Balabanova, 2004;
Smith RD, 2002; Gould, 1999)
1Janem veéra, ka rezistences attisttbu var veicinat ari pacientu slimibu smaguma
pieaugums, imiinsupres€tu pacientu skaita pieaugums, jaunu ieri¢u un procediiru lietoSana,
kas var kavet efektivu infekciju kontroli un izolacijas reZima ieverosanu slimnica. Tadgjadi
visam aktivitatém, kas veérstas uz AMR apkaroSanu, jabiit orientétam gan uz infekciju
kontroli, gan sapratigu AB terapiju, gan inovaciju ievieSanu. Sada pieeja bitiska gan
slimnicas Itmeni, gan valsts Iimen1, gan globala Iimeni. Slimnicas Itment jabiit gan AMR, gan
AB pateérina uzraudzibai, gan jaievie$S un javeicina uz pieradijumiem balstitu infekciju
kontroles pasakumi, gan javeicina atra diagnostikas metoZu ievieSana, gan arl jariipgjas par
sapratigu AB terapiju un kontrolétu jauno AB lietoSanu. Nacionalo, internacionalo un
globalas aktivitasu izklasts pieejams ES, PVO vadlinijas un rekomendacijas. (Gould, 1999)
Nemot veéra ieprieks uzskaititos riska faktorus, slimnicas ir bistamas, jo pirmie tris
faktori ir aktuali visas arstniecibas iestad@s. Slimi un infic@ti pacienti tiek apvienoti viena liela
“hospitalizéto” pacientu grupa. Lidzas var nonakt pacients ar rezistenta mikroorganisma
izsauktu infekciju vai tads, kas n€sa rezistentu bakteriju sava zarnu trakta, un pacients ar
hronisku vai slaicigu imiinsupresiju, pieméram, d€] nesen veiktas kirurgiskas operacijas vai
kimijterapijas. TieSu un netieSu kontaktu iesp&ja starp Siem pacientiem ir neizbégama. Tam
par iemeslu ir gan slimnicu planojums (slimnicu palatas nav vienvietigas un pat ne
divvietigas, tualetes biezi ir koplietojamas), gan darba organizéSana slimnica, gan nelielas (bet
butiskas) veselibas darbinieku kliidas. M. Lindsijs Greisons (Lindsay Grayson) gramatas

“Antibiotic Policies: Controling Hospital Acquired infections” ievada raksta, ka “tadgjadi
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slimnicas, daudziem virulentiem mikroorganismiem, darbojas ka milzigas PKR? maginas, atri
pavairojot rezistentu mikroorganismu skaitu, bet bez nepieciesamibas péc Taq polimerazes®”
(Gould & van der Meer, 2011)

Ar veselibas apriipi saistitu infekciju (VASI) kontrole slimnicas vél arvien ir
nepietickama. Parak ilgi stimulti veselibas apripes kvantitativie rezultati — augsts
hospitaliz€to un operéto pacientu skaits, liels slimnica pavaditais laiks, jaunas invazivas
manipulacijas, bet ne kvalitativie raditaji. Tikai pedgjas divas desmitgad@s veselibas apriipes
sisttmu organizatori ir pieversuSies kvalitativiem raditdjiem un veicinajusi samazinat,
piemé&ram, hospitalizacijas ilgumu. InZeniertehniskie infekciju kontroles pasakumi veél
joprojam ir izradijusies parak dargi, lai gan gala iznakuma - VASI un rezistences izmaksas
noteikti ir lielakas, bet daudz griutak pamatojamas. Jau 2001. gada PVO sava stratégija
rezistences pakaroSanai noradija uz taluma esoSajiem AMR draudu makoniem, tomér veiktas
aktivitates nav bijusas pietickamas un AMR ir kluvis par realu sabiedribas veselibas draudu.
(ECDC, 2009; Gould & van der Meer, 2011)

Ir divi veidi, ka pacients var iegiit rezistenta mikroorganisma izsauktu infekciju. To var
iegiit no cita pacienta, mediciniska personala, apkartgjas vides (eksogéna infekcija) vai to var
izraisit paSa pacienta mikroorganisms (endogéna infekcija). Abos gadijumos infic€Sanos var
veicinat AB spiediens. Tas var notikt caur jaunu rezistences geénu mutacijam vai
parveidojoties bakterialajai ekologijai (piemé&ram, cilvéku vai dzivnieku zarnu trakta), kas
veicina rezistento génu pareju no vienas baktériju klases uz citu. (Gould & van der Meer,
2011)

Lai raksturotu AB patérina saistibu ar rezistenci, lieto jédzienu ,, antimikrobas
rezistences selekcijas spiediens”. (AMRS) AMRS noteikta geografiska teritorija ir atkarigs
no:

- cilveku skaita noteikta teritorija, kuri sanem AB;

- sanemto AB veida;

- kopgja patéréto AB daudzuma (masa). (Brown & Nathwani, 2005)

Tatad ne tikai potenciali infic€to pacientu grupéSana stacionaru arstniecibas iestadi
padara par augsta riska vietu attieciba uz rezistences attistibu. Procentuali liels pacientu skaits
tiek arstéts ar AB, tie sanem augstaka riska (plasa spektra) AB un biezi tiek arstéti ar vairak

ka vienu AB, kas palielina kopgjo pateréto AB daudzumu. Par augsta riska antibakterialiem

2 PKR — polemerazes k&des reakcija
¥ Taq polimeraze — termostabila polimeraze
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lidzekliem uzskata AB, kuras veicina rezistences attistibu, piem&ram, hinoloni, plasa spektra
cefalosporini. (Gould & van der Meer, 2011)

Saistiba starp AB ekspoziCiju un rezistences attistibu ir apliikota daudzos zinatniskos
pétijumos. Pieméram, pacientiem, kuriem infekciju izraisijis pret penicilinu nejutigs
S.pneumoniae, ieprieks$¢ja augsta riska (beta laktami, makrolidi) AB lietoSana, uzskatama par
riska faktoru. Lidzigi rezultati novéroti arT citiem mikroorganismiem. Visbiezak par nesenu
AB lietosanu uzskatams laika periods, kas neparsniedz Cetras ned€las. (Eng, 2003) Pirmaja
plasakaja Eiropa veikta populacijas p&tijuma par saistibu starp antimikrobo Iidzeklu lietoSanu
un antimikrobo rezistenci tika atrasta saistiba starp S.pneumoniae un kopgjo pardoto
makrolidu un beta laktam grupas AB apjomu sabiedriba. ST paSa pétijuma ictvaros 6 valstis
tika mekleta saistiba pacientiem, kuri neievéro arsta noradijumus un rezistences raditajiem.
Tomér matematiski statistiska saistiba netika noverota, jo arsta noradijumu ietekmes un AB
pieejamibas bez receptes pievienota riska izvértésana ir komplicéta. (Bronzwaer, 2002; Smith
RD, 2002) Metodologiski $o saistibu var meklét gan laboratoriskos in vitro p&tijumos, gan

individualos pacienta Iimena pétijumos, gan ekologiskos slimnicu un valstu pétijumos.
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3.8. AB paterina uzraudziba un pétnieciba slimnicas

Lai izvertétu antibakterialo lidzeklu patérinu slimnicas, var lietot gan kvantitativas, gan
kvalitativas pétniecibas metodes. Plasak tiek lietotas kvantitativas metodes, kuru rezultati ir
vieglak visparinami un salidzinami. Tomer, arT kvalitativas metodes var tikt pielietotas, lai

labak izprastu arstu un pacientu attiecibas un faktorus, kuri ietekm€ Iémuma piepemsanu.

3.8.1. Kvantitativi patérina pétijumi slimnicas

Kvantitativos pétijumos galvenais mérkis ir raksturot pasreiz€jo stavokli un tendences.
Sadam nolikam datus izmanto, lai raksturotu un stratificétu patérinu atkariba no
demografiskiem vai citiem krit€rijiem. Sos datus var izmantot ari ka ,»saucgju”, piemeram, lai
aprékinatu blakus paradibu incidenci vai citus raditajus, ka ari lai planotu intervences
(profilakses pasakumus), medikamentu razoSanu un izplatiSanu, medikamentu kompensacijas
mehanismus un neatlieckami nepieciesamo medikamentu apjomu. (WHO, 2003; Strom, 2005).

AB patgrina raksturo$anai var izmantot agreg€tus (apkopotus) un individualus datus.
Individuali dati var sniegt visticamako informaciju par AB patérinu un saistibu ar arstéSanas
indikaciju. Tas lauj ar1 standartiz€t paterina informaciju, nemot véra pacientu veselibas
stavokla smagumu nodalas, nodalas profilu un citus faktorus, kas var ievérojami ietekmét AB
lietosanu. Sada informacija lauj katrai struktiirvienibai identificét, vai novérotais rezultats
saskan ar paredzamo.

Vel viena individualiz€to datu priekSrociba ir parlieciba, ka ir zinams reali izlietotais,
nevis pasiititais apjoms. P&tijumi rada, ka ne visi medikamenti, kuri nonak nodalas, tiek
izlietoti. Tam ir vairaki iemesli — parak lieli medikamentu krajumi, beigusies deriguma
termini, nepieméroti iepakojumi (viss iepakojums netiek izlietots). Dazas valstis medikamenti
tiek doti l1dzi terapijas turpinaSanai péc izrakstiSanas no slimnicas. Arf tas var ietekmét kop&jo
patérinu slimnica. Arvien biezak slimnicas tiek ieviestas elektroniskas sistémas medikamentu
izrakstiSanai, kas lauj analiz€t informaciju gan agregé€ta, gan individuala limeni. Pieméram,
analizé ieklaut pacientu raksturojoSu informaciju. Tomér daudzas valstis tas vel nav
iesp&jams, tapéc agregétu datu apkopoSana no slimnicu aptiekam ir biezak lietota metode
kopgja patérina identificéSanai un jaunu hipoté€Zu un problému definéSanai. Tai var sekot
mérktiecigi pétijumi sikakai patérina izpratnei. (ESAC-Net, 2012, Madaras-Kelly, 2003,
Bronzwaer, 2002, Cizman 2004, Curtis, 2004)
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Turpmak aplukosu divas iespgjas, ka labak izprast AB lietoSanas paradumus stacionaras
arstniecibas iestades: aptiekas riciba esosas medikamentu aprites informacijas izmantoSanu un

AB lietoSanas punkta prevalences pétijumus ka instrumentu labakai AB patérina izpratnei.

3.8.1.1. Apkopota AB patérina izvértésana

P&tijumi un uzraudzibas sisteémas, kas ir izveidotas, balstoties uz slimnicu aptieku
medikamentu aprites datu bazém, var ieverojami atskirties, jo So datu bazu merkis ir
nodroSinat atru un efektivu medikamentu uzskaiti un nogadi nodalas. Sistémas meérkis nav

sekot I1dzi patérina tendencém.

Pieejama informacija var bt par
- slimnicas nodalu pieprasito AB daudzumu;

- slimnicas nodalas sanemto AB daudzumui;

slimnicas nodalas izlietoto AB daudzumu;

starpibu starp nodala nogadato AB daudzumu un atlikumu.

Medikamentu aprites sist€émas var atskirties ar1 izmantotas mérvienibas. Vistipiskakie
medikamentu patérinu raksturojosie dati ir izmaksas vai izmaksas par vienibu, svars (grami,
mg, MU), iepakojumu skaits, tablesu skaits, devu skaits, izrakstu skaits, pacientu skaits, kuri
sanem medikamentu. Rezultatu izsaka ka raditaju uz noteiktu populaciju un noteikta laika
perioda. Medikamentu aprites nodroSinasanai parasti butiskaka informacija ir iepakojumu
skaits un izmaksas. AB pat€rina analizé izmaksu izmantoSana no p&tnieku puses tiek kritizeta.
Tas, iesp&jams, ir efektivs veids, lai motivétu slimnicas administraciju par papildus resursu
nepiecieSamibu AB paté€rina kontrolei, bet dati ir griiti interpret€jami un nav salidzinami starp
dazadam slimnicam un valstim. Turklat sekot rezultatu izmainam laika var but griti, jo
medikamenta cenas var ievérojami mainities. Arl iepakojumu skaits nav piemérotaka
meérvieniba patérina izvertéSanai slimnica, jo to lielums un veids var mainities. Slimnica
lietotais iepakojums ne vienmer atbilst vienam terapijas kursam, ka tas biezi ir ambulatoraja
praksé. Visi pat€rinu raksturojoSie raditaji ir piep€mumi vai indikatori, jo nav skaidra
lietosana pacienta Iimeni. (Strom, 2005) (Curtis, 2004)

Ka var pielietot kop€jos patérina datus:

- saistit ar rezistences izplatibu

- sekot lidzi tendencém

- raksturot lietoto AB spektru
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Ja iezim&jas kadas izmainas pat€rina vai netipisks lietoto AB spektrs, var izvirzit
specifisku hipotézi un veikt papildus p&tjjumus.

Lai raksturotu un salidzinatu pat€rinu, ir nepiecieSami standartiz€ti raditaji un
klasifikacijas sist€tma. Pasaulé plasi tiek lietota AB pateérina analize, izmantojot Pasaules
Veselibas organizacijas izstradatas Dienas Definétas Devas (DDD), izmantojot Anatomiski
terapeitisko vielu klasifikaciju (ATC). 1996. gada Pasaules Veselibas organizacija atzina, ka
nepiecieSsams ATC/DDD sistemu ieviest ka standartu medikamentu patérina analizé. ATC
klasifikacija nozimée, ka AB tiek klasific€tas, balstoties uz aktivas vielas galveno terapeitisko
pielietojumu. Jaunakajas slimnicu aptieku datubazés AB tiek klasificétas, izmantojot ATC
klasifikatoru, bet, ja tas ta nenotiek, tad pat€rina analize ir daudz laikietilpigaka, jo Pasaules
Veselibas organizacijas starptautiska darba grupa par zalu statistikas metodologiju nosaka
DDD tikai tiem medikamentiem, kuri ieklauti ATC klasifikatora. DDD ir pienemtais vid€jais
vielas daudzums diennakti, kurs tiek lietots piecaugusam, 70 kg smagam pacientam biezakajai
terapeitiskajai indikacijai. Ir jaatceras, ka DDD ir tikai mérvieniba, nevis ieteikta dienas deva.
Daziem pacientiem un pacienta grupam DDD var bt atSkirigs. To var ietekmét tadi faktori ka
vecums, kermena svars, nieru funkcijas. DDD parasti nosaka tirai aktivajai vielai, nevis
preparatam. Jaatzimé ari tas, ka DDD ir noteikts medikamentam, kur§ tiek lietots
monoterapija. (Cizman, 2004; Muller, 2007;Vander Stichele, 2006)

Salidzinot antimikrobo Iidzeklu lietojumu dazadas slimnicas vai valstis, janem veéra art
kadas ATC grupas ieklautas - vai izmantoti JO (antimikrobie Iidzekli) vai JO1 (AB) grupas
lidzekli. Janem veéra ari tas, ka ATC/DDD Kklasifikacija regulari tiek atjaunota un izmainas
paradas gan noteiktajos DDD, gan ATC kodos. ST iemesla dél, ieteicams datubazes veidot
masas vienibas un tikai rezultatus parveidot DDD, noradot atbilstoSo klasifikatora versiju.
(Kuster, 2008)

Ne tikai ATC/DDD sistéma, bet arT ,,saucgjs”, kuru licto AB patérina raksturosanai, var
sagadat problémas. Lai atvieglotu salidzinasanu, ir biitiski samazinat AB lietoSanas variacijas,
kuras atspogulo populacijas izmainas laika gaita. To veic, izmantojot blivuma raditajus
(density rate). Lai izteiktu patérinu ka raditaju, ir jabuit precizi nodefinétam ,,saucgjam”, jeb
denominatoram un laika vienibai (ménesis, ceturksnis, gads). Arpus slimnicas lietota AB
patérina raksturoSanai visbiezak izmanto ,iedzivotaju dienas” (inhabitant days), tomér
oficialajas publikacijas to defin€ ka viena diena patéréto DDD vienibu skaitu uz 1000 valsts
iedzivotajiem (DID). Saja gadfjuma laika vieniba ir diena, bet ,saucgjs” kopuma ir
personlaiks. Tas nav piemérots raditajs slimnicu salidzinasanai. (Kritsotakis & Gikas, 2006;
Zarb, 2011; Valsts zalu agentura, 2010)

Biezak lietotie ,,sauc€ji” patérina raksturoSanai stacionaras arstniecibas iestades ir:
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— gultas dienas attieciga profila nodala vai stacionara;

— uznpemto pacientu skaits;

— izrakstito pacientu skaits;

— pabeigtas arsté€Sanas epizodes;

— iedzivotaju skaits regiona.

Péc PVO ieteikuma visbiezak lietotais ,,saucg€js” ir gultdienas jeb pacienta pavaditais
laiks slimnica. Jaatzime, ka literatira biezi nav precizi definéts jédziens ,,gultdienas”. Lai
salidzinatu rezultatus, janoskaidro, vai uzpemsanas un izrakstiSanas diena tiek skaitita ka
viena pilna diena, divas dienas vai ari vispar netiek skaititas. Veicot salidzinajumu starp
dazadu valstu iestadém, tas var izradities nozimigi. Tiek izmantoti ar1 tadi jeédzieni ka
izmantotas gultas dienas (occupied bed days (OBD)), pacientu dienas (patient days).
Parrekinot rezultatus, izmantojot gultdienas, ietverot izrakstiSanas dienu un to izslédzot,
patérina analizes at3kiribas sasniedz pat 26%. ST atikiriba ir lielaka slimnicas ar mazaku
hospitalizacijas ilgumu, jo apriipe ir intensivaka. Analiz&jot kop€jo AB paterinu, ir svarigi ar1
identificét visas nodalas, kuras sanem AB, un tieSi $o nodalu gultdienas izmantot pat€rina
analizé. Tas nozimé&, ka, ja gribam raksturot tieSi AB patérinu hospitalizétiem pacientiem,
jaizslédz no analizes, pieméram, dienas stacionari un ambulatoras apripes kabineti (Kuster,
2008; Curtis, 2004; Kritsotakis & Gikas, 2006; Ansari, 2010)

Gultdienas ir komplekss raditajs, kuru ietekmé& uznemto pacientu skaits, hospitalizacijas
ilgums un gultu noslodzes raditajs. Tiesi tapéc gultdienu izmantoS$anai ir butiski trikumi un
tas pilniba neraksturo antimikrobas rezistences selekcijas spiediena risku. Lai veiktu
objektivaku situacijas raksturojumu un tendencu analizi, jaapkopo dati ari par slimnicas
noslodzes raditaju izmainam laika. (Filius, 2005; Ansari, 2010) Ka zinams, tad
hospitalizacijas ilgums slimnicas samazinas un arstéSana tiek padarita intensivaka. Latvija
vid&jais gultdienu skaits uz vienu pacientu 2011. gada bija 8,44 dienas, 2010 — 8,54 bet 2008.
gada tas bija 9,5 dienas (VEC, 2012). Ka noradits VM dokumenta ,,Veselibas apriipes
pakalpojumu sniedzgju izvietojuma plans Iidz 2018. gadam - diskusiju dokuments” PSKUS
tas bus 5,9 dienas, bet Rigas Austrumu kliniska universitates slimnica — 7,7 dienas.
Hospitalizacijas laika samazinaSanas tendence noverojama visa pasaulé, jo gan stacionara
apriipe, gan ambulatora apriipe kliist intensivaka. Protams, vidéjam hospitalizacijas ilgumam
ir tikai informativs raksturs, jo to ietekme& gan pacientu vecums (>60 gadiem arst€jas ilgak),
gan nodalu profils (pieméram, transplantologijas nodalas pacienti uzturas ilgak). Tas korele
ar1 ar slimibas smagumu, jo smagak slimu pacientu hospitalizacijas laiks ir lielaks. (VM,

2012; Kuster, 2008)
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Izmainas, kuras novérojamas stacionaro pakalpojumu statistika, ietekmée ar1 raditajus,
kuri tiek izmantoti aprékinos. Palielinoties uzpemto pacientu skaitam un samazinoties
hospitalizacijas laikam, var rasties situacija, kad DDD uz uzpemto pacientu skaitu nemainas,
bet DDD uz gultas dienam, piecaug. Tapéc, interpretéjot AB patérinu stacionaras arstniecibas
iestades, janem veéra ari tadi raditaji ka hospitalizacijas ilgums un DDD/uz uznemto pacientu
skaitu ka papildus raditajs. So raditaju mazak iespaido hospitalizacijas ilgums. Veicot
stratificétu analizi dazada profila nodalas, janem veéra, ka viens pacients hospitalizacijas laika
var tikt vairakas reizes uznemts dazada profila nodalas, tapéc uznemto pacientu skaits ir
raditajs, kuru gruti izmantot stratificéta datu analizé. (Kritsotakis & Gikas, 2006) (Filius,
2005; Ansari, 2010).

Salidzinajuma problému starp dazadam iestadém palielina pacientu profils (case mix),
kuri tiek arstéti. Lai samazinatu ta ietekmi uz raditajiem, Apvienotas Karalistes pé&tnieki
piedavaja izmantot pabeigtas apriipes epizodes ka indikatoru, tomér tas nav ieguvis plasu

pielietojumu un tiek ieteikts tikai padzilinatai analizei slimnicas. (Curtis, 2004)

Nesakritibas starp PDD/DDD/RDD

Jaatceras, ka DDD ir meérvieniba un rekomendétais DDD ne vienmér sakrit ar
rekomend&to dienas devu (recommended daily dose RDD) vai patiesi izrakstito dienas devu
(prescribed daily dose PDD).

Izrakstitas dienas devas (PDD) atbilst nevis konkrétam AB daudzumam, bet arstésanas
dienam neatkarigi no nozimétas devas un to dévé par ekspozicijas dienam. Ja ir pieejami
aptiekas dati, lai noskaidrotu PDD tiek rékinata ka attieciba starp DDD un terapijas dienam.
Ta tiek konstateta iesp&jama izrakstita dienas deva. PDD parasti atspogulo parasto devu, kada
tiek noziméta iestade. (de With, 2009; Muller, 2006).

Dazos pétijumos lidzigu raditaju déveé par terapijas dienam (the number of days of
therapy, DOT). DOT atbilst vienai AB nozimé&Sanas epizodei viena diena neatkarigi no devas
(daudzuma un reizém diena). Pieméram, viena deva cefazolina vai tris devas cefazolinapal g
vienas dienas laika, atbilst vienai DOT vienibai, bet, ja pacients sanem 2 dazadas AB, tas
atbilst 2 DOT. S veida analize slimnicas limeni ir iespéjama, ja medikamentu nozimésanas
sistéma ir elektroniska. (Kuster, 2008; Polk, 2007)

Vairakos pétijumos ir pieradits, ka ne vienmér WHO/ATC indekss atspogulo patieso
devu, kada tiek izmantota terapija, parasti ta ir zemaka. Tapéc izmantojot DDD, AB lietoSanas
apjoms var tikt parvertéts pat par 32-53%. Tam par iemeslu ir nelielais DDD indekss tadam
biezi lietotiem AB ka amoksicilins kombinacija ar klavulanskabi  (turpmak-

amoksicilins/klavulanskabe). WHO noteiktais DDD §1 medikamenta peroralai terapijai ir 1
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grams. Rekomendéta dienas deva (RDD) atSkiras dazadas iestad€s, un parasti tiek izmantota
vadlinijas noradita deva pie neizmainitiem nieru funkcijas raditajiem. PSKUS vadlinijas
ieteiktd deva pneimonijas pacientu arst€Sana (pacientiem ar blakusslimibam) ir 1,2 grami 3
reizes diena. Izsakot to aktivas vielas gramos, veidojas attieciba 1DDD: PDD. Freiburgas
slimnica (Vacija) tika veikts punkta prevalences pétijums, lai noskaidrotu So attiecibu realaja
dzivé un ta bija 1:1,75. Lidziga pétijjuma Besancon slimnica (Francija), $is attieciba bija
1:2,97. Petijuma Freiburgas slimnica konstat€ja, ka PDD nesakritiba bija lielaka ar DDD neka
RDD. Lielakas nesakritibas bija vérojamas tiesi Saura un vid€ja spektra beta-laktam AB (plasa
spektra penicilini un penicilinu kombinacijas - JO1C grupa atbilstosi ATC klasifikacija.
JaatzZimg, ka $1 nesakritiba v@rojama gan ES, gan ASV. Pétijumi rada, ka tendencu analize,
izmantojot PDD, nevis DDD, uzrada mazak strauju picaugumu (de With, 2009; Muller, 2006;
MacDougall & Polk, 2008; de With, 2006; Polk, 2007). Apzinaties §is atSkiribas ir batiski, lai
raksturotu antibakterialas rezistences selekcijas spiedienu. Izv€loties piemérotako raditaju, lai
raksturotu saistibu starp AR un AB patérinu, janem véra §is atSkiribas. Ekologiskais AB
spiediens 3g amoksicilina/klavulanskabes var dot atSkirigu efektu, ja tas ir noziméts 3
pacientiem pa vienam gramam, vai arl vienam pacientam noziméti 3 grami, ka tas ir
rekomendéts PSKUS un ari Vacijas slimnica. Tomér tas nepadara WHO/ATC metodologiju
ka nepiemérotu indikatoru situacijas labakam raksturojumam, jo p&tijums Francijas slimnica
paradija, ka nesakritiba starp rékinato terapijas dienu skaitu un novéroto bija tikai 5%. Tas
nozimé, ka vismaz taja iestade aptiekas dati ir uzticami. Slimnicas var veikt DDD analizi, lai
raksturotu savu iestadi salidzinajuma ar citam slimnicam, bet detalizétakai situacijas
izpraSanai nepiecieSami papildus pétijumi, pieméram, prevalences pétijumi. (Muller, 2006;

Mandy, 2004)

AB paterina procentuala analize (Drug Utilization approach)

Pirmo reizi zalu patérina procentualo metodi aprakstija U. Bergmans ar kolégiem 1998.
gada, izmantojot 90 percentili, WHO/ATC Kklasifikacijas sisttmu un defin€tas dienasdevas
(Bergman, 1998). Par pamatu tiek izmantots DDD princips, bet tiek analizétas tikai biezak
lietotas AB (AB, kuras sastada 90% vai 75% no kopgja patérina). Lai veiktu paterina
procentualo analizi, AB tika sakartotas seciga atkariba no kopga DDD apjoma. DaZos
petijumos So pieeju izmanto, lai raksturotu antibakterialas terapijas atbilstibu esoSajam
vadlinijam jeb antibakterialas terapijas kvalitati. (Bergman, 1998; Zhang, 2008) Sajos
pétijumos DDD tiek rékinats vai nu uz gultas dienu skaitu vai uzpemto pacientu skaitu,
analizé ieklaujot tas AB, kuras veido 90% (75% vai 95%). Si pieeja ir ipasi populara

Skandinavija. Zviedrija So rezultatu izmanto, lai salidzinatu veselibas apriipes iestades.
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Novérotas lielas variacijas ne tikai lietoto AB spektra, bet ari atbilstiba vadlinijam. Sada
pieeja izmantota petijumos Danija, Italija, Izragla, Niderland€ un izmantota ar1 AB patérina un
rezistences saistibas meklgjumos (2. attéls). (Yves Liem, 2010; Arcavi, 2010 ; Mimica
Matanovic, 2010; Zarb, 2011)
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2.attels. DU 90% princips. PSKUS 1997. gads (pulmonologijas un alergologijas profils).

Iepriek$ veiktos pétijumos ir rasti pieradijumi, ka lielaks AB skaits, kurus arsts var
izrakstit saviem pacientiem, ne vienmér ir saistits ar labaku izrakstiSanas kvalitati. Gluzi
pret&ji - 1pasi liels pieejamo medikamentu nosaukumu skaits pat ir saistits ar AB paterina
pieaugumu. ST saistiba novérota izmantojot ESAC datubazi, kura apkopoti dazadu Eiropas
valstu dati. Jaatzimg, ka korelacija novérota neatkarigi no ta, vai valsti ir augsts vai zems AB
patérins. Tapat arT liels AB nosaukumu skaits var liecinat ari par to, ka tirgus ir atverts.
Pozitivi tas ir vecaku AB gadijuma. Savukart mazs skaits var liecinat arT par lieliem budzeta
ierobezojumiem nevis racionalu AB terapiju. Tomér pamata liels viena nosaukuma AB skaits
palielina konkurenci un spiedienu uz izrakstitaju un var veicinat AB patérinu. (Monnet, 2005)
Tas ir pieradijies ne tikai teorétiskos pétijumos, bet arT praksé. Piem&ram, tirgus nosacijumu
maina (atvieglojumi) Danija, veicingja fluorhinolonu ieplisanu tirgi, un tam sekoja cenas
samazinajums un paterina picaugums. Lidziga tendence nov&rota ari Vacijas ambulatoraja
patérina. Jaatzimg, ka Danija ambulatori lietotie AB tikai dalgji tieck kompenséti no valsts
puses, bet Vacija kompensacija ir daudz lielaka. Tas liek domat, ka pieejamibai ir liclaka loma

neka izmaksam. (Balabanova, 2004; Kaier, 2011; Jensen, 2010)
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3.8.1.2. Prevalences pétijjumi AB patérina izvérteSanai

Pedgjos 30 gadus VASI punkta prevalences pétijumi, tiek plasi pielietoti, lai
noskaidrotu infekciju prevalenci slimnicas un raksturotu So infekciju slogu. Tie prasa
ievérojami mazakus resursus ka incidences uzraudzibas sist€mas, bet var palidzet identificet
augsta riska nodalas. Parasti $So pétijumu ietvaros tiek vakta informacija ari par AB
sanemosajiem pacientiem, jo tas ir paliginstruments, lai atrak identificétu pacientus ar
infekciju. Tapéc So pétijumu sekundarais mérkis var biit AB lietoSanas izvertejums iestade.
Pieaugot AMR izplatibai un centieniem optimiz&t un padarit AB pat€rinu racionalu, arvien
biezak tiek veikti AB patérina auditi, kas péc dizaina atbilsts PPS. AtSkiriba no patérina
pétijumiem, kur tiek izmantota informacija no slimnicu aptiekam, Sajos pétjjumos ir pieejami
individualiz&ti dati. Sadi pétijumi Jauj noskaidrot ne tikai AB patérinu un lietoto AB spektru,
bet ar1 lietotas devas, indikacijas, ka ari sniedz papildus informaciju par konkrétam
infekcijam, kuras tiek arstetas. Ipasi svarigi ir $ada veida identificétas VASI, kas lauj aptuveni
noteikt infekciju prevalenci slimnicds. Sajos pétijumos tiek vakta informacija tikai par
pacientiem, kuri sanpem AB, un galvenais uzdevums ir AB lictoSanas raksturojums, nevis
VASI identifikacija. Tapéc, iesp&jams, noverota VASI prevalence $ajos petijumos ir mazaka.
(Ansari, 2009; ESAC, 2009)

Latvija pirmais PPS veikts 2002. gada un to veica 2 slimnicas. No 2003.-2011. gadam
tas tiek veikts slimnicas brivpratigi katru gadu. Latvijas slimnicas novérotie rezultati
salidzinati gan sava starpa, gan ar Igaunijas, Lietuvas, Horvatijas un Zviedrijas rezultatiem.
legtitajos rezultatos noveérotas butiskas atSkiribas. Lietota PPS metode un vakta informacija
aprakstita darba sadala Materiali un metodes. (Dimina, 2009; Dumpis, 2007; Vlahovic-
Palcevski, 2007)

2006. gada ESAC tikla ietvaros pirmo reizi tika veikts AB lietoSanas prevalences
petijums, izmantojot tadu pasu metodi ka Latvija. Petijums vienlaicigi veikts 20 Eiropas
slimnicas. 2009. gada pétijumu atkarto 2-5 slimnicas no katras dalibvalsts. So pétfjumu
merkis ir péc vienkarSas metodologijas dazadas Eiropas slimnicas veikt pétfjumu, méginot
izprast noveérotas atSkiribas starp slimnicam, identificét mérkus AB izrakstiSanas kvalitates
uzlaboSanai un izstradat indikatorus slimnicu AB patérina raksturoSanai. 2011/2012. gada
apvienots VASI un AB patérina PPS tika organizéts ar ECDC palidzibu ES limeni. Jau 2006.
gada pétfjuma rezultati lika secinat, ka Eiropas slimnicas ir dazadas, to salidzinasana javeic
loti piesardzigi, 1pasi, ja raksturo VASI prevalenci, jo ta var ievérojami atSkirties ne tikai
pacientu smaguma, vecuma dél, bet ar1 tapéc, ka slimnicas ir dazadi diagnostikas paradumi.

Tapéc ECDC PPS tika ieviestas stingras definicijas VASI gadijumiem, bet, iesp&jams, tas biis
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griiti izpildit visas ES slimnicas, un rezultatu salidzinasanas iespéjas biis ierobezotas. Ar AB
lietoSanas analizi un salidzinasanu ir mazak problému, jo p&tniekam nav japienem lémums par
atbilstibu striktam definicijam, bet jadokumente esosa prakse. Tiesi tapec AB lietosanas PPS
pétijumi tiek uzskatiti par vienkar$akiem, bet iegttie rezultati ir uzticami. (ESAC, 2009)
Vairakos pétijumos $adi tiek ne tikai raksturots AB patérins, bet ar1 izvertéta terapijas
atbilstiba. Atbilstiba ir subjektivs jédziens un biezi nav iesp&jams So atbilstibu izvertet.
P&tniecibas merkiem ir skaidri jadefin€, ko nozimé “atbilstoSa terapija” un kadi aspekti tiek
nemti vera. Pieméram, vai tikai AB nepiecieSamiba konkrétai diagnozei vai ari AB izvéle
kopa ar mikrobiologiskas informacijas piecejamibu, AB ievades veidu un rezimu, terapijas
ilgumu, lietotas kombinacijas efektivitati utt. Pat tad, ja ir $adi stingri kriteriji, izvertgjums
javeic katra individuala pacienta ITmeni. Septindesmitajos gados Ziemelamerika tika veikta
virkne pétijumu, kur méginaja saistit neatbilstosu lietoSanu ar kliniskiem un ekologiskiem

efektiem. (Strom, 2005; Willemsen, 2007; Cusini, 2010)

3.8.2. Kbvalitativi pétijumi

Ta ka uz visiem jautajumiem nav iesp&jams iegiit atbildes izmantojot kvantitativas
petniecibas metodes, tiek izmantotas semikvalitativas un kvalitativas metodes. Piem&ram, ar
kvalitativam metodém var labak izvertét pacienta apmierinatibu par arsta lémumu izrakstit
(neizrakstit) AB. Biezak atrodamas publikacijas par kvalitativiem pétijumiem, kuros pétiti
faktori, kuri ietekm@ primaras veselibas apriipes arstu [émumu izrakstit vai neizrakstit AB. Lai
to noskaidrotu, tiek nove€rotas apriipes epizodes un/vai intervétas iesaistitds puses. Tiek
lietotas ari anket€Sanas pirms un péc vizites, uUn pat telefonintervijas. Lidzigi mégina ari
noskaidrot, vai pacients ir ievérojis arsta noradijumus un pé&ta neievérosanas iemeslus.
Atvertas intervijas var tikt izmantotas ari lai izvert€tu profilakses kampanas pirms to
kvantitativas izvertéSanas vai plasakas ievieSanas prakse. Kvalitativi petijumi tiek veikti arf,
lai labak izprastu infekciju kontroles pasakumu neievéroSanu slimnicu nodalas. DiemZel
publikacijas, kur kvalitativas metodes tiek izmantotas, lai izprastu iemeslus, kuri ietekmé
slimnicu arstu l[@mumus izrakstit AB ir maz. Ar kvalitativam metodém vartu izvertét ari
personala attiecksmi pret vadlinijam un AB izrakstiSanas ierobezojumiem. (Anthierens, 2012;
Brookes-Howell, 2012)

Aplukojot aktivitates, kas skar AB lietoSanas paradumu mainu, skaidri iezimégjas
uzsvars uz ierobezojumiem, vadlinijam un izglitoSanu ar mérki mainit paradumu. Tas var
novest pie AB izrakstitaju autonomijas jeb 1€émuma brivibas samazinaSanas. Autonomijas

samazinasanas var biit cieSi saistita ar nevéléSanos sekot jaunajam normam. To izprast var
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palidzeét kvalitativas pé€tniecibas metodes. Arvien biezak paradumu mainas aktivitat€s
veiksmigi tiek iesaistitas ar1 medicinas masas, bet vesturiski veidojusies hierarhija veselibas
aprupes darbinieku vidd, arT var izsaukt nevélamas sekas. lesp&jams, ka, pirms paplaSinat
masu pilnvaras, nepiecieSami socialantropologiski pétijumi par iesp&jamajam sekam.

(Charani, 2010)

3.9. AB paterina un laboratoriskas informacijas saistiSana

Lai gan biezi tiesi infekciju kontroles pasakumi spél€ lielu lomu AMR izplatiba, art AB
patérinam ir liela nozime. Tapéc tiek mekl&tas iesp&jas saistit AB patérinu ar rezistenci gan in
vitro, gan in vivo limeni, gan izmantojot agregétus populacijas datus. Peédgjais ir butiski, lai
apliikotu dazadu intervencu un politikas izmainu ietekmi ne tikai uz praksi, bet arT uz
rezistences izplatibu. Ekologiskais AMRS iespaids parsniedz individualo kait€§jumu. Ta ka
AMR izplatibu ietekmé dazadi faktori, saistibu starp AB lietoSanas praksi slimnica un
rezistenci ne vienmér ir viegli pieradit. Ir parliecinosi in vivo p&tijumu rezultati par rezistences
attistibu pec AB ekspozicijas. Tapec parasti pozitivas izmainas AB patérina tiek uzskatitas par
sasniegumu. P&tTjumi biezi tiek kritizeti par nesp&ju kontrolet visus jaucgjfaktorus, tapéc AB
patérina un AMR saistiba vairak jaizmanto uzraudzibas merkiem nevis p&tniecibai. Var teikt,
ka AMR ir proporcionala AB patérinam, jo parasti pasakumi, kuri veicina AMR
samazinasanu ir kompleksi. AB patérina kontrole iet roku roka ar infekciju kontroli. (Drago,
2010; Gould & van der Meer, 2011)

Lai saistitu AMR un AB patérinu, tiek izmantoti kop€jie paterina dati, bet daudz
bitiskakus rezultatus var iegit, izveéloties nozimigus mérka mikroorganismus un noteiktas
AB. Izveloties indikatorus, kuri raksturo situaciju un kurus iesp&jams ietekmét.

Pieméram, E.coli ir biezs urincelu infekciju izraisitajs. Peéd&ja laika novérots, ka
mikroorganisma rezistence pret fluorhinoloniem palielinas. Tas noved pie neveiksmigam
urincelu infekcijas arstéSanas epizodém. Ciprofloksacins ir plasi lietots fluorhinolons, kurs
tiek lietots gan slimnica, gan sadzivé iegitu infekciju arsté$ana. Pacienta ITmena pétijumos
ciprofloksacina lietoSana saistita ar rezistences attistibu. Ietekme ir art uz ESBL producgjoso
K. pneumonia daudzumu. Saistiba mekléta ari ekologiskos pétijumos. Tie lauj izprast
baktériju ekologiju, jo sniedz informaciju par vidi, kura bakterijas atrodas, ne tikai par
individualiem pacienta riska faktoriem. Tomér biezi vien ekologiskos pétijumos netiek
lietotas piemérotas metodes. Izmantotas divas pieejas: geografiski korelaciju pétijumi un
korelacijas laika griezuma. Sadu pétijumu rezultatu analizé jaizmanto laika sériju metode.

(Drago, 2010; Kern, 2005; Gallini, 2010)
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3.10. Sapratigas antibakterialas terapijas ievieSanas iesp€jas arstniecibas

iestades

Lai gan tikai ped&jos 10 gados tam pieversta liela starptautiska uzmaniba, AB lietoSanas
stratégiju ievieSanai dazadu valstu slimnicas ir sena vésture. Parasti aktivitates aprobezojas ar
viena vai dazu komponentu ievieSanu. Miisdienas S§1s aktivitates tiek apvienotas Antimikrobo
lidzek]u lietosanas parvaldibas programmas”® (APP). Tiek lietoti dazadi termini, lai aprakstitu
APP — AB politika, AB menedzmenta, AB kontroles programmas. Visi $ie termini attiecas uz
visaptverosam aktivitatém ar mérki mainit vai virzit pareiza virziena AB lietoSanas praksi. AB
ir biezi lietoti medikamenti slimnicas, tapéc sastada butiskas tieSas un netieSas izmaksas.
Slimnicu administracijas ir vélgjusas ietekmét AB patérinu. (Gallini, 2010; Cooke,
2010)Velme kontrolét vai parvaldit AB lietoSanu aktualiz&jusies lidz ar slimnica iegltu
infekciju un AMR problémas aktualizéSanos, kas vél vairak palielina izdevumus un rada
nevajadzigas cieSanas pacientiem. Matematiskie modeli kopa ar epidemiologijas un
rezistences mehanismu izpratni palidz izprast, kuras no AB patérina ierobezoSanas strat€gijam
var sniegt nozimigako rezultatu. (Gould & van der Meer, 2011; MacDougall & Polk, 2005;
Gould, 1999) Slimnicas izplatas stafilokoki un tieck mekléti piemé&rotakie empiriskas terapijas
principi dazadu infekciju arstéSana. Musdienas tas varctu dévét par vadlinijam. Jau 60. gados
Jans Filips no Svéta Tomasa slimnicas (Lielbritanija), ierobezoja eritromicina un novobiocina
lietoSanu stafilokoka infekciju arstéSanai. Bija paradijies MRSA, bet ta izplatiba nebija
kluvusi par problemu. Si politika likas veiksmiga un tika ieviesta citas slimnicas. Tika
novéroti ari pozitivi rezultati saistiba ar rezistenci. ST agrina riciba samazinaja pret
eritromicinu  nejutigu  mikroorganismu izplatibu slimnica no 18% uz 4%. Arl
meticilina/kloksacilina lietoSana veicinaja zemus rezistences raditajus. Tomér, apliikojot
jautajumu plasak, izradijas, ka lidzigas tendences bija arl slimnicas bez AB lietoSanas
politikas vai ieviestajiem infekciju kontroles pasakumiem. Sos novérojumus skaidroja ar
dabisku epidémijas vilni. Tomér nedrikst piemirst, ka agrinie petijjumi ari citds slimnicas
paradija, ka hloramfenikola, eritromicina un tetraciklinu lietoSanas ierobezojumi S.aureus
izsauktu infekciju arstéSana palidzgja atrisinat smagas kliniskas situacijas. Slimnicas biezi
novéro situaciju, kad kada arsta paradums lietot noteiktu AB ir tieSi saistita ar baktériju
rezistences raditajiem. Par AMR apkaroSanas stiirakmeni uzskatams Prica un Sleiha (Price
D.J, Sleigh JD) publikacija zurnala Lancet 1970. gada. Lai ierobezotu rezistentas

K.pneumoniae izsauktu infekciju uzliesmojumu neirokirurgiska intensivas terapijas nodala,

*Tulk. Antimicrobial stewardship.
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bija méginats ierobezot AB izrakstiSanu, uzlabot infekciju kontroli, bet visi Sie centieni bija
izradijusies neveiksmigi. Kad tika pilnigi partraukta AB izrakstiSana, izzuda ne tikai mérka
mikroorganisms, bet samazinajas ari citu infekciju biezums. (Phillips, 2005; Gould, 1999)

Jaunaki pieméri par AB lietoSanas politikas ievieSanu mekl&jami, pieméram, Griekija.
Jau astondesmito gadu beigas tur bija augsti AMR raditaji. Tapec tika uzlikti ierobezojumi
noteiktu AB lietoSanai arstniecibas iestadés. Uzsvars tika likts uz jaunakajam AB — tresas
paaudzes cefalosporinu, glikopeptidu, karbapenému, dazu hinolonu, azitromicina lietoSanu.
Tomér slimnicas ne vienmgér tas tika ievérots. Nebija arT regulari auditi, lai noskaidrotu, ka
esosa politika tiek Tstenota. Zinojumi liecindja, ka sakotngji uzlabojumi tika novéroti, bet
Griekijas Veselibas ministrija 2003. gada noléma padarit pasakumus intensivakus. Tika
izdotas un visiem slimnicu arstiem izdalitas ar1 ekspertu sagatavotas vadlinijas par
antibakterialo terapiju un profilaksi. Veicot aptauju péc diviem gadiem, izradijas, ka tikai 49%
arstu tas ir lietojusi, bet 24% pat nezindja par to esamibu. Tas zinama meéra pieradija, ka
vienreizgja aktivitate un vadliniju izstrade var but viena no APP komponenteém, bet, tikai kopa
ar citiem pasakumiem. 2000. gada ar7 Italija visam slimnicam uzlika par pienakumu ieviest
APP. Parbaudot, ka ieviestas dazadas APP komponentes, izradijas, ka tikai 9,6% slimnicas
ieviesuSas AMR uzraudzibu, 90% slimnicu apgalvoja, ka ir ieviesti terapijas ieteikumi, tomer
par iev@rosanu nav informacijas. 41% slimnicu bija ieviests arT ierobezotas pieejamibas AB
saraksts un 8% slimnicu mikrobiologiskas jutibas rezultati tika sniegti tikai par pirmas izvéles
AB. Lai gan 18% slimnicu bija darba grupa par AB terapiju, tikai 11% tika uzraudzits AB
patérins, izmantojot DDD. Tas nozimé, ka [émumu pienemsana diez vai tika izmantoti AMR
un AB pateérina rezultati arstniecibas iestadé. Tomeér tas nozim&, ka APP jaklust
mérktiecigakam un daudzdimensionalam. (Lelekis & Gargalianos, 2005; Phillips, 2005)

Ka jau aprakstits ieprieks, kop§ 2001. gada Eiropas Savieniba rekomendé valsti
kopuma, dalibvalstu arstniecibas iestadé un citos sektoros (pieméram, veterinaraja dienesta)
ieviest AB lietoSanas monitoringu, bet arstniecibas iestadés ari antimikrobo Iidzeklu
lietosanas parvaldibas programmu (APP) kas veicinatu sapratigu antimikrobo Iidzeklu
lietosanu. (EU, 2001) (Bronzwaer, 2004). Neskaitot Italiju, vairakas ES dalibvalstis ir ieviesta
prasiba, ka $adai sist€mai obligati jabut izveidotai visas akiitas palidzibas slimnicas, un iegttie
rezultati jaanalizé. Pieméram, Lielbritanija ir precizi definétas prasibas slimnicam, izstradati
ar1 uz pieradijumiem balstiti paliglidzekli programmas realizacijai. Paliglidzeklu mérkis ir
palidzet slimnicam izstradat APP un ierobezot C.difficile, MRSA bakterémiju un ar veselibas
apripes sistému saistitu infekciju izplatibu. Lielbritanija izveidotais paliglidzeklis sastav no
septinam dalam. Tas ietver gan ieteikumus APP izstradei, gan AB lietoSanas vadlinijas,

pieméram, plasa spektra agentu lietoSanas ierobezojumus, otras un tre$as paaudzes
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cefalosporinu, ciprofloksacina, klindamicina lietoSanas ierobezojumus, pareju no parenteralas
uz peroralu terapiju, ieteikumus kirurgiskas profilakses laikam, devai, ilgumam, ka arT citus
drosas lietodanas aspektus. Sis riks Jauj slimnicai pasai izvertst, kuras no aktivitatém tiek
veiktas un kas vél biitu jauzlabo. Saja izvértgjuma liela uzmaniba tiek pievérsta atgriezeniskas
saites nodro§inasanai ar slimnicas nodalam. Francija APP komisija ir izveidota vairak ka 80%
slimnicu. (Cooke, 2010; Amadeo, 2011)

Aplikojot zinatniskas publikacijas, var secinat, ka daudzas slimnicas ir APP, bet, veicot
terapijas atbilstibas izvertejumu, izradas, ka vél joprojam AB izrakstiSana nav atbilstosa.
Galvenokart noveéro parmérigu AB izrakstiSanu un parak mazu devu lietoSanu. Parmériga AB
izrakstiSana nozimé€ gan AB izrakstiSanu gadijumos, kad tas nav nepiecieSams, gan
nevajadzigu plasa spektra AB lietoSanu, gan arT nevajadzigu AB kombinaciju izrakstiSanu.
Lai arT kada veida AB lietoSanas neatbilstiba tiek novérota, ta veicina ekologiska spiediena
palielinaSanos uz rezistences attistibu. Lai gan pieejams ir liels skaits pétijumu par dazadu
APP ievieSanu, tikai nelicla dala no Siem pétjjumiem ir pietickami robusti un sniedz
atbilstosus pieradijumus par pasakumu efektivitati. 2006. gada publicéts Kohran (Cochran)
parskats par APP programmam. Lielaka dala no pétfjumiem ir novérojuma pétijumi, reti ir
parliecino$i gala rezultata mérijjumi, jo, ja mérkis ir AMR apkaroSana, tad noteiktu AB
patérina samazinasanas nav pietickams pieradijjums. VisparliecinoSakie pieradijumi ir par
cefalosporinu lietoSanas samazinagjumu un gram-negativu mikroorganismu rezistences
samazinasanos. Tomér Sobrid ir veikti daudzi partraukto laika s€riju (interrupted time series)
pétijumi, kas sniedz pieradijumus par citu APP efektivitati. Pieméram, par fluorhinolonu un
cefalosporinu patérina samazinajuma saistiba ar MRSA (citu beta laktam grupas AB loma ir
mazak skaidra). (Gould & van der Meer, 2011)

IevieSsot AB lietosanas politiku valsts ITmeni un ambulatora praksg, ir viegli veikt
salidzinajumu ar citam valstim, lai raksturotu izmainas un raksturotu tendences. Parasti
1zmainas ir parliecinoSas un statistiski ticamas. Lidz ar to So kampanu izvertéjumi ir zinatniski
pamatotaki. Slimnicas izveértét AB patérina un AMR izplatibas ir sarezgitak, jo dazada
smaguma pacienti hospitalizéti dazadas slimnicas un pacientu raksturojums mainas.
Pieméram, palielinas arst€Sanas intensitate, jo samazinas hospitalizacijas ilgums. Pieaug
invazivu manipulaciju skaits, kas ir riska faktors gan rezistences izplatibai, gan AB lietoSanai.
(Gould & van der Meer, 2011, pp. 39-52)

Lai gan ir veikts liels pétijumu skaits, parasti veiktas aktivitates atSkiras un ir maz
pieradijumu par noteiktu aktivitasu efektivitati. Visas aktivitates var iedalit divas grupas —
1zglitojosas vai ierobezojosas. Tas, cik intensivam un ilgstoSam jabtit APP aktivitatém un cik

ilglaicigu ietekmi tas sniedz, nav pietiekami pétits. Parliecinosakie pieradijumi ir par
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prospektiviem AB lietosanas auditiem ar intervenci, kliniskam vadlinijam un noteiktu AB

lietoSanas ierobezoSanu.

3.10.1.1zglitosana un vadliniju ievieSanas stratégijas

Lai gan AB izrakstitaju izglitoSana un vadlinijas var ietekm& paradumus, tomeér ir
skaidrs, ka pasiva izglitoSana parasti ir neefektiva. ArT noteiktu AB ierobeZzoSanai var biit
trikumi. P&tijumi rada, ka visefektivakas izglitojosas kampanas, kuras veicina izrakstiSanas
paradumu mainu, ir aktivas, individualiz€tas un akad@miskas apmacibas. Dazadi plakati,
bukleti un gramatas sniedz daudz sliktaku rezultatu. Vadliniju ietekmi var palielinat, iesaistot
to izstrad€ specialistus. Viens no izglitojoSo aktivitaSu veidiem ir ari AB lietoSanas auditu,
punkta prevalences pétijjumu un AB paterina analizes rezultatu skaidroSana nodalu
personalam. Visu veselibas apriipes darbinieku izglitoSanai par racionalu AB terapiju biitu
jabiit APP sastavdalai. Tom@r pat Francija izglitosana notieck mazak neka 50% slimnicu.

(Gould & van der Meer, 2011; MacDougall & Polk, 2005; Amadeo, 2011)

3.10.2.1erobeZoSanas stratégijas

Ta ir vistieSaka AB lietoSanas kontrole. Sakotn&jais pasakumu meérkis bija dargako AB
patérina samazinaSana. Galvenais trikums — tas var samazinat arsta autonomiju l@muma
pienemsSanas procesa un tapec izraisit pretestibu. Praktiski tas nozimé, ka slimnica brivi
pieejami ir tikai noteikti AB, bet, lai sapemtu citus, ir jaievéro noteikti prieksraksti
(piem@ram, tikai péc konsultéSanas ar specialistu, tikai, ja ir veikta mikrobiologiska
izmekleéSana). Konsultanti dazas valstis ir infektologi, citas - kliniskie farmakologi vai
kliniskie mikrobiologi. levieSot §adu sistemu, konsultantam, kur§ var izrakstit noteiktus AB
lidzeklus, ir jabiit pieejamam 24 h diennakti. Tas nedrikst biit tikai administrativs pasakums,
bet tam ir japalidz kliniskajiem specialistiem piepemt lémumus. (Gould & van der Meer,
2011; MacDougall & Polk, 2005) Sadas stratégijas tiek ieviestas, gan Eiropas, gan ASV, gan
citu valstu slimnicas. ASV Masacisetsas Stata veikta petjjuma rezultati rada, ka sada pieeja ir
95% no universitates slimnicam, bet retak sastopama regionalas slimnicas. Francija
ierobezotas pieejas AB ir vairak neka 70% slimnicu, bet parasti ta ir tikai viena no APP
komponentém. Visbiezak Sadu ierobezojumu merkis ir patérina samazinaSana, bet tas var
nesakrist ar racionalas terapijas veicinasanu. Piem&ram, Turcija 2003. gada tika ieviesta
Veselibas ministrijas direktiva par AB patérina samazinasanu. Noteikumi attiecas uz

noteiktam intravenozi lietojamam AB (3-as paaudzes cefalosporini, amikacins, fluorhinoloni
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u.c.) un dargam AB (piperacilins ar tazobaktamu, karbapenémi u.c.). Lémumu par So AB
turpinasanu (dargo AB gadijuma ari par uzsaksanu) piengma infektologs. Sadas aktivitates ir
veiktas neskaitamas slimnicas, tomé&r parasti rezultati tiek izvertéti ,,pirms un péc” tipa
petijumos un paral€li ir veiktas art citas aktivitates (izglitojosas), tapec efekts var but vairak
saistits ar kop€jo uzmanibas pieveérSanu §1 jautajuma risinasanai. (Ozkurt, 2005; Gould & van
der Meer, 2011; Barlam & DiVall, 2006; Amadeo, 2011; Charani, 2010)

Vel viens AB lietoSanas ierobezoSanas veids ir ,,automatiska terapijas apturéSana.
Vairakas Francijas slimnicas jau ir ilggadgja pieredze, istenojot APP. Sajas programmas
ietverta virkne pasakumu, lai optimiz&tu terapiju. Proti, ieviesta pacientam specifiska AB
izraksti$ana no aptiekas. Tas nozimg, ka empiriskai terapijai AB pacientam izraksta 5 dienam,
bet, ja nepiecieSams pagarinajums, tad tas japamato. Ja AB izrakstiti dokument&tai infekcijai
— 10 dienam, bet ja mérkis ir kirurgiska profilakse, tad tikai 48h. Specifisko formu sanem
farmaceits, kurs§ to izverte. Tadgjadi tiek samazinata ilglaiciga AB lietoSana situacijas, kad tas
nav nepiecieSams, bet arsts tiek stimul@ts regulari izvertét terapijas efektivitati. Papildus
pastav iespéja sanemt infektologa un farmaceita konsultaciju, kas, piemé&ram, Nancijas
Universitates slimnica (Nancy Teaching hospital) kluva par rutinu. Sada sistéma veicina ari
personala nepartrauktu zinaganu pieaugumu par AB izrakstisanu. Sada stratégija ka alternativa
mehaniskai ierobezoS$anai izradijusies efektiva dazadas slimnicas. Sistéma balstas uz
izvertesanu un konsultésanu, nevis aizliegumu. ArT ASV slimnicas tiek lietoti mehanismi, lai

savlaicigi apturétu nevajadzigu AB terapiju. (Bevilacqua, 2011; MacDougall & Polk, 2005)

3.10.3.Biitiskakas APP aktivitates.

1.Slimnicas Itmena sapratigas antimikrobo lidzeklu lietoSanas uzraudzibas komisijas
izveidoSana.

2.Noteiktu antimikrobo lidzeklu izrakstiSanas ierobezojumi.

3.Cikliska antimikrobo Iidzeklu lietoSana.

3.Antimikrobo lidzek]u patérina uzraudziba.

4. Antimikrobo Iidzek]u lietoSanas auditi.

5.Antimikrobo lidzeklu lietoSana kirurgiskai profilaksei.

6.Darbinieku apmaciba par AB lietoSanas pamatprincipiem.

7.Kliska farmakologa/mikrobiologa vai infektologa palidziba sapratigas terapijas
izvele. (Wilby & Werry, 2012)

Lai uzsaktu APP izstradi un ievieSanu slimnica, pirmas aktivitates ir AB izrakstiSanas

prakses un AB patérina izvertéSana, lai identificétu vietas ar sliktu izrakstiSanas praksi. Tapat
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jaizverte rezistences izplatiba un infekciju kontroles prakse, kas kombinacija ar AB
nesapratigu lietoSanu var padzilinat problému. Sis informacijas apkoposana ir darbietilpigs
process, bet var laut identific€t augsta riska vietas un var kalpot ka pamata dati (baseline)
turpmakiem salidzinajumiem. Rekomendétas metodes AB patérina un AB izrakstiSanas
izvertéSanai slimnicas, aplikotas ieprickséjas nodalas. Licla loma var bt arT mikrobiologijas
laboratorijas atbalstam APP ievieSanas procesa. Lai izveértetu APP programmas ievieSanas
efektu, Francijas slimnicas izstradati indikatori un ipasa veért€Sanas sistéma. Slimnicas ar
augstaku punktu skaitu konstatéts mazaks AB patérins. Konstatéts, ka pastav korelacija starp
jauno AB izrakstitaju izglitoSanu, AB terapijas vadliniju esamibu, AB terapijas auditu
esamibu un AB komitejas esamibu un kop€jo AB patérinu slimnica. Viszemakais AB patérins
ir slimnicas, kur APP pasakumus tehniski atbalsta informaciju tehnologijas nodalas. Slimnicas
ar aktivu AB komiteju noveérots arT augstaks penicilina grupas AB patérins. Jaatzimé, ka viena
Francijas slimnica novérots nozimigs AB izmaksu samazinajums. (Gould & van der Meer,
2011; Amadeo, 2011; Bevilacqua, 2011)

Problémas apzinasanas par nepieciesamibu ierobezot antimikrobas rezistences izplatibu,
ka arT salidzino$i skaidras aktivitates, kas var€tu veicinat racionalu AB lietoSanu un infekciju
kontroli arstniecibas iestadés, liekas labs pamats, lai uzsaktu uz pieradijumiem balstitus

reformu procesus. (Seiter, 2010)

3.11. Biezakas AB lietoSanas kliidas slimnicas

1. Nepareiza empiriska arstéSana
2. Terapijas efekta neizvertéSana

3. Pagarinata kirurgiska profilakse

3.11.1.Nepareiza empiriska terapija un tas iemesli

Uz pieradijumiem balstitu empiriskas terapijas vadliniju ievieSana slimnicas ikdienas
praksé ir viens no APP uzdevumiem. Sadam vadlinijam ir jabiit balstitam uz AMR raditajiem
iestadeé vai vismaz valstl. Lai to Tstenotu, jabut atbilstoSai rezistences uzraudzibas sisteémai.
Tapéc bitiski, lai izstradatas vadlinijas biitu balstitas uz pieradijumiem un to izstradé liela
loma nebiitu farmacijas industrijai.

Vadliniju eksistence pati par sevi nenodroSina to ievieSanu praksé. Piemé&ram,
Lielbritanija ir vadlinijas sabiedriba iegiitu pneimoniju arstéSana, bet visi veiktie auditi rada,

ka tam neseko vai daudz labpratak isteno daudz agresivaku, uz pieradijumiem nebalstitu
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terapiju. Pieméram, plasa spektra beta laktamu lietoSana kombinacija ar makrolidiem
vadlinijas rekomend@ tikai smagakiem pneimonijas gadijjumiem. Vadlinijas netiesi veicinaja

So AB patérinu, jo tiesi $o kombinaciju arsti biezak izvelgjas. (Gould & van der Meer, 2011)

3.11.2.Terapijas efekta neizvertéSana

Aptuveni 50% pacientu hospitalizacijas laika sanem AB. Sakotngji tas parasti tiek
nozimeétas izmantojot empiriskus principus, bet péc tam ir jaseko ari terapijas izvert§jumam.
Ja pacientam ir smaga infekcija, vinam tiek noziméta intravenoza terapija ar mérki maksimali
atri sasniegt maksimalo koncentraciju audos, lai biitu labaks klinisks efekts, un tas ir sapratigs
lémums. Biezi intravenoza terapija tiek turpinata Iidz pacients tiek izrakstits no slimnicas, vai
lidz infekcija ir pilniba izarstéta. Tas veicina nevajadzigu AB lietoSanu. Viens no veidiem, lai
to ietekmétu, ir veicinat terapijas izveért€Sanu. Lai to izdaritu, arstam jaatbild uz virkni
jautajumu.

Vai nepiecieSams terapiju turpinat? Vai pacientam ir infekcija (mikrobiologiski un/vai
kliniski apstiprinata, sepse, septisks Soks vai febrila neitropénija).

Vai izveléta pareiza antibiotika, balstoties uz laboratorisko izmeklgjumu rezultatiem vai
arT piemé&rotaka empiriska terapija, nemot véra epidemiologisko situaciju.

Vai nepiecieSams turpinat intravenozu terapiju?

Vai lietota atbilsto$a deva?

Lidzigus principus iesaka ari Amerikas slimibu kontroles centrs (CDC)

(http://www.cdc.gov/drugresistance/healthcare/). (Manuel, 2010; Cooke, 2010)

Pieme@rotakais laiks terapijas nomainai, atcelSanai vai parejai no intravenozas UZ
peroralu ievadi ir 2-4 dienas, jo tad biitu jabut pieejamai mikrobiologiskas izmekl&Sanas
atbildei un iesp&jams izvertét 1idzsingjas terapijas rezultatus. Lai gan terapijas parveértéjumam
dazas dienas péc uzsakSanas biitu jabut visos gadijumos, tas biezi nenotiek. Galvenie iemesli
ir personala maina (specialists, kur§, nozimé&jis AB, nestrada 2.-5.diend), nevéléSanas mainit
terapiju pacientam, kuram paliek labak (tas, ka pacientam paliek labak, kalpo ka arguments,
ka viss tiek darits pareizi) un nepietickama apmaciba. Petijuma ASV, kura mérkis bija izvertet
faktorus, kuri ietekm@ arsta lémumu par pareju (nepareju) uz peroralu terapiju 45-59% no
aptaujatajiem dazadu specialitasu arstiem (345) uzskatija, ka to var darit tad, ja pacients ir
afebrils vismaz 24h, 10-30% uzskatija, ka pacientam jasanem noteikta ilguma intravenoza

terapija neatkarigi no kliniska stavokla, bet 3-29% noradija, ka jabiit normalam leikocitu
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skaitam. Jaatzim€, ka pulmonologi un infektologi ievérojami retak piekrita Siem
apgalvojumiem. (Oosterheert, 2006; Barlam & DiVall, 2006; Mertz, 2009; Halm, 2001)

Savlaiciga pareja no intravenozas AB ievades uz peroralu terapiju ir viena no
aktivitatém, kuru iesaka stenot APP. Lai gan pati par sevi $ada aktivitate neietekmé AMR, ir
pieradijumi, ka tas samazina terapijas izmaksas un intravenoza katetra lietoSanas ilgumu.
Parasti peroralas AB formas ir [&takas neka intravenozi ievadamas, un $T atSkiriba var biit pat
robezas no 13% lidz 113%. Tas dod arT labumu pacientam, jo samazinas infekcijas risks.
ESAC punkta prevalences pétijumi rada, ka 66% AB tiek nozimé&tas intravenozi, bet dazadas
slimnicas $T prakse varié loti plasas robezas — no 21% lidz pat 94%. (Gould & van der Meer,
2011; Mertz, 2009; ESAC, 2009; van Zanten, 2003)

Japatur prata, ka AB intravenoza noziméS$ana rada arT papildus izmaksas, jo ir
nepiecieSams ne tikai vienreiz lietojams aprikojums (pieméram, Slirce), cimdi, roku
dezinfekcijas lidzekli, bet tas prasa ar1 papildus laiku veselibas apriipes darbiniekiem. Janem
vera ari §1 aprikojama uzglabaSanas izmaksas un atkritumu utilizacijas izmaksas. Tas parada,
ka nevajadzigo intravenozi noziméto AB izmaksas parsniedz pasa medikamenta izmaksas.
P&tijumos ir mérits, cik daudz laika ir nepiecieSams intravenozai medikamenta ievadiSanai.
Tas prasa aptuveni 6-10 minites. Lai izvértétu ekonomisko ieguvumu, veikts pétijums Sveicg,
nemot vera gan tie$ds, gan netieSas izmaksas. P&tijuma aprékinats, ka laiciga pareja uz
peroralu terapiju var ietaupit vairak neka 9 h masas darba 750 gultu slimnica. (van Zanten,
2003; Oosterheert, 2006; Mertz, 2010)

Petijumi par APP aktivitatéem ar mérki izveértét ievades mainas ietekmi uz pacienta
arsteéSanas iznakumu vai AB pat€rinu, parsvara ir ,,pirms un pec” tipa p€tijumi. Intervences
parasti ir vai nu vadliniju ievie$ana, vai pétnieku aktivi m&ginajumi mainit $o praksi. Ir veikti
arT randomiz&ti, kontrol&ti pétijumi. Parsvara pétijumos ieklauj pacientus vai nu ar noteiktu
diagnozi (sabiedriba iegiitu pneimoniju) vai noteiktu AB. EsoSie pétijjumi apstiprina, ka tas
nepalielina negativa arst€Sanas iznakuma iespeju, bet parada, ka pat vienkarSa atgadinajuma
ievieSanu ,,Jiisu pacients sanem antibiotikas jau 72 h, ludzu to izvertgjiet”, ietekme arsta
lemumu — tiek atcelta nevajadziga terapija, nomainita AB vai intravenozas ievades vieta
noziméta perorala terapija. Tomér, lai to nodro$inatu, nepiecieSama elektroniska sist€éma vai
ar1 jabuit specialistam, kas katru dienu izveérté esoSo terapiju (pieméram, kliniskais
farmakologs). Sveices slimnica katetra dienu skaits samazinajas par 19%, bet 3.diena pareja
uz intravenozu terapiju tika veikta 30% pacientu. Lidzigi rezultati iegiiti arT citas slimnicas.
Tiesi tapéc protokoli un atgadinajumi par nepiecieSamibu izvertét intravenozu AB terapiju
biezi klast par vienu no APP sastavdalam. (Ramirez, 1999; Lesprit, 2010; Mertz, 2009;
Barlam & DiVall, 2006)
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3.11.3.AB lietosana kirurgiskai profilaksei

AB parasti tiek izmantoti terapeitiskiem mérkiem, tomer ir situacijas, kad tie tiek lietoti
profilaktiski. Ta ir profilaktiska AB lietoSana pirms terapeitiskas, diagnostiskas vai
kirurgiskas procediras, tas laika, vai péc tas, lai novérstu infekciozas komplikacijas. (NHS,
2008) Visbiezak AB profilaktiski lieto operacijas lauka infekciju profilaksei. Termins-
operacijas lauka infekcija (SSI — surgical site infection)- ietver operacijas briices infekciju un
infekcijas, kas skar kermena dobumus, apvalkus, organus, locitavas un citus audus, kas skarti
operacijas laika un kura pievienojusies 30 dienas p&c operacijas. Par SSI uzskata art infic€tos
implantus un protézes. Sada infekcija var paradities pat gadu péc operacijas. Lai veiktu SSI
uzraudzibu epidemiologiskos nolikos ASV CDC un ECDC uzraudzibas sistémas ir
izstradatas tris gadijjumu definicijas: virspusgjas, dzilas, un tadas, kas skar organus un
kermena dobumus. SSI definicijas ietver klinisko informaciju, laboratorisko un
epidemiologisko informaciju. (NHS, 2008; Mangram, 1999) SSI ir viena no biezak
sastopamajam ar veselibas apriipi saistitam infekcijam un var sasniegt pat 25% no Sim
infekcijam. Tapéc gan ASV, gan ECDC, gan atseviSkas valstls (Vacija) ir izstradati
uzraudzibas protokoli. Lielakaja dala Eiropas Savienibas valstu (12 dalibvalstis) ir uzsakta
SSI uzraudziba p€c noteiktam operacijam (piemé&ram, holecistektomijas, koronaro art€riju
SuntéSanas operacijas, tievas un resnas zarnas kirurgijas, keizargrieziena, giizas un cela
locitavas endoprotezeéSanas un laminektomijas). Operacijas lauka infekciju bieZums vari€ no
0,6% péc cela locitavas protezeSanas operacijam, Iidz 9,2% pé€c abdominalam operacijam.
Tiek uzskatits, ka Iidz pat 60% no visam operacijas lauka infekcijam var noverst, ieveérojot
atbilstoSus infekciju kontroles pasakumus un izvéloties atbilstoSu antibakterialo profilaksi.
(ECDC, 2010; Friedman C, 2011; Wilson, 2006).

Profilaktiskas AB nozimé&Sanas merkis nav ,steriliz€t audus”, bet gan samazinat
mikrobiologisko slogu operacijas lauka grieziena laika, Iidz tadam limenim, kad tas nespgj
parspét saimniekorganisma aizsardzibas sp&jas. Tas uzdevums nav noveérst SSI, kuru izsauc
briices kontaminacija péc operacijas. Profilaktiskai AB nozimésanai kirurgiskiem pacientiem
ne tikai jasamazina SSI risks, bet arT to iedarbibai uz pacienta normalo mikrofloru ir jabut tik
mazai, cik vien iesp&jams. Ari blakusparadibu riskam un ietekmei uz pacienta aizsardzibas
sp&jam jabut tik mazai, Cik vien tas ir iesp&jams. (Mangram, 1999; NHS, 2008)

Lai samazinatu SSI risku un palidz&tu personalam piepemt pareizos 1€mumus par
profilaktisku AB lietoSanu un infekciju kontroles pasakumiem, PVO Pacienta drosibas
iniciativas “Drosa kirurgija glabj dzivibas” (“Safe surgery Saves Lifes”) ietvaros iesaka

izmantot 1paSus protokolus (Surgical Safety Checklist), kur medicinas personals var veikt
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atzimes par veiktajam procediram. V&l daudzas slimnicas tiek ieviesta 24 stundu (48 stundu)
profilakses automatiskas apturéSanas prakse. (NHS, 2008; WHO, 2012)

Pamatjautajumi, uz kuriem jaatbild specialistam, kur§ nozimé AB kirurgiskai
profilakseli, ir:

1. Vai pastav indikacija?

2. Kadu medikamentu izveleties?

3. Kad un cik ilgi ievadit preparatu?

3.11.3.1. Vai pastav indikacija?

Sobrid ir pieejams plass pieradijumu un profesionalo vadliniju klasts, kur dazadiem
operaciju veidiem ir aprakstita nepiecieSamiba ievadit profilaktiski AB. Tam par pamatu ir
individuala riska un ieguvumu attieciba, ko ietekm& pacienta SSI risks, iesp&amais SSI
smagums, un iesp&jamais risks pacientam (pieméram, kolita risks). Noteikti janem véra
profilakses efektivitate noteiktajam operacijas veidam vai operaciju grupai, jo ne Vvisos
gadijumos ir iegiti pieradijumi, ka profilakse samazina SSI. Loti daudziem operaciju veidiem
ir veikti kliniski pétjjumi, kas apstiprina vai noliedz profilakses efektivitati. Piemé&ram,
kataraktas operacija (OR=0,36), kardiostimulatora ievadiSana (OR=0,26), glizas artoplastija
(OR=0,27). Profilakse ir jaapsver tados gadijumos, kad triikkst pieradijumi profilakses
efektam, bet infekcijas risks rada milzigus draudus. Visparigi liikojoties, tiru operaciju
gadijuma (izpemot, ja ievietoti implanti, vai liels individualais SSI risks, vai iesp&amas
dramatiskas sekas) kirurgiska profilakse nav nepiecieSama. Kirurgiska profilakse ir
nepiecieSama tiru-kontaminétu operaciju gadijuma. Kontaminétas briices gadijuma to var
deévet nevis par profilaksi, bet par terapiju un tas janem véra, izv€loties piemérotako AB

atbilstosajam kliniskajam gadijumam. (NHS, 2008; Mangram, 1999)

3.11.3.2. Kadu medikamentu izvéléties?

Nav parliecino$u pieradijumu, ka kada AB grupa kirurgiska profilaksé batu efektigaka
par citam. Skaidrs it tikai tas, ka profilaktiski nozimétajam lidzeklim noteikti ir jadarbojas pret
stafilokokiem, kas ir bieZzakie bricu infekcijas izraisitaji. Visbiezak izveletas AB ir
cefalosporini. Ieteicams izvel€ties pirmas un otras paaudzes cefalosporinus. Cefazolins un
cefuroksims iedarbojas uz stafilokokiem un streptokokiem. Ta ka cefazolins iedarbojas
biezakajiem patogé€niem, kuri var izsaukt SSI (Escherichia coli, Proteus mirabilis un
Klebsiella pneumoniae), tas biezi tiek uzskatits par piemérotako AB. Cefazolins piemé&rots
tiram operacijam, bet cefuroksims, pateicoties plasakam iedarbibas spektram uz gram-

negativiem mikroorganismiem, tiek ieteikts krisu kurvja kirurgijas gadijuma. Ir stridigi
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pieradijumi par ceftriaksona efektivitati kirurgiskai profilaksei, jo tiek nemta véra AMR
izplatiba un C.difficile infekcijas riski pacientiem, kuri sanémusi ceftriaksonu. Sobrid to
neuzskata par piemérotako AB kirurgiskai profilaksei. Ja operacijas laika iesp&jama zarnu
trakta patogénu ekspozicija, tad ieteicams ampicilins ar sulbaktamu vai cefazolina
kombinacija ar metronidazolu. Izv€loties AB, janem véra ari pacienta ieprieks€ja pieredze un
alergisku reakciju iesp&ja. Ja iepriek$ novérota smaga alergiska reakcija uz peniciliniem, no
cefalosporinu lietoSanas kirurgiskai profilaksei jaatsakas. Ka alternativas cefalosporiniem tiek
lietots vankomicins, klindamicins kombinacija ar AB, kuri iedarbojas uz gram-negativam
baktérijam (piem&ram, gentamicins un ciprofloksacins). (NHS, 2008; Anderson & Sefton,
2012; Tacconelli, 2008)

Ka jau iepriek§ minéts, izv€loties kirurgisko profilaksi, nedrikst aizmirst par AMR
situdciju valsti vai konkrétaja slimnica. Pieméram, slimnicas ar augstu MRSA izplatibu péc
ASV CDC ieteikumiem kirurgiskai profilaksei bitu jaizvélas vankomicins. Nemot véra
augsto risku, Italijas slimnica velgjas iegiit parliecinosus pieradijumus pacientiem, kuriem
ievieto cerebrospinala Skidruma Suntu. Neirokirurgiskiem pacientiem dazu AB efektivitate
nebija pieradita kliniskos pétijumos. Tika veikts prospektivs, randomizéts pétijums un
konstatéts, ka vankomicins ir piemérotakais profilakses lidzeklis. Parliecinosi pieradijumi par
vankomictna lietosanu cefazolina vieta, ir pacientiem, kuriem veikta koronara Sunt€Sana
slimnicas ar augstu MRSA prevalenci. Tomér, par vankomicina lietoSanu kirurgiskai
profilaksei noteiktam operaciju grupam, nepiecieSami papildus kliniskie p&tijumi un tas netiek

rekomendéts ka rutinas lidzeklis kirurgiskai profilaksei. (Mangram, 1999; Tacconelli, 2008)

3.11.3.3.Kad un cik ilgi ievadit preparatu?

Visas vadlinijas standarta situacijas iesaka ievadit AB kirurgiskai profilaksei vienu reizi.
Ir pieradits, ka lielakaja dala situaciju, pagarinot AB lictoSanas laiku, efekts nepalielinas, bet
tas palielina AMR risku. Pieméram, par SSI risku giizas protezéSanas gadijuma pieradijjumi ir
jau no 1992. gada. Atkartotu AB devu ievada tikai gadijumos, ja operacija ir loti ilgstosa vai
pacientam ir ievérojams asins zudums. Ir loti svarigi zinat izvéléta AB pusizvades laiku.
Pieméram, ampicilinam/sulbaktamam atkartota deva bitu jaievada jau p&c 3 operacijas
stundam, bet vankomictnam tikai péc 12 stundam. Tomér nevajadzigi pagarinata
antibakteriala profilakse ir novérota vairak ka 50% no kirurgiskas profilakses gadijumiem un
tas rada nopietnu ekologisko slodzi slimnica un par to liecina arT lielais AB patérins kirurgiska

profila nodalas. (Zarb, 2011b)
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Darba izmantoti 3 pétijumu rezultati:

4. MATERIALI UN METODES

1. AB lietosanas un ar veselibas apriipi saistito infekciju prevalences pétijumi Latvija;

2. AB patérina analize Paula Stradina kliniskaja universitates slimnica dazados gados;

3. AB patérina un rezistences izplatibas analize.

P&tijumos ieklautos laika periodus detalizétak var aplikot 2.tabula.

2. tabula. Pétijjumu kalendarais planojums.

1997

1998

1999

2000

2001

2002| 2003| 2004 | 2005| 2006| 2007

1.Prevalences pétijumi
Latvija

2.1kgadéjais AB patérin$

2.JkméneSa AB patérins

2.Ceturk$na AB patérin$

2.AB patérin$ ITN nodala

2.AB patérins kirurgijas
nodalas

2.AB patérins 14.nodala

2.Augsta riska AB
patérins

3.Ac.baumanii incidence

3.MRSA incidence

3.Antimikrobas jutibas
rezultati

60



4.1. AB lietoSanas un ar veselibas apriipi saistito infekciju prevalences

petijumi Latvija

Ikgad@jais AB lietoSanas un ar veselibas apripi saistito infekciju punkta prevalences
pétijums Latvija (turpmak - LV PPS), veikts no 2003. - 2010. gadam. LV PPS, p&c vienotas
metodologijas, veic sagatavotas personas, kuras nodarbinatas pétamaja iestadé - infektologi
vai epidemiologi. Pielictota modificéta laika punkta prevalences (point prevalence) metode,
kas iepriek§ izmantota petijumos Zviedrija, Horvatija, Turcija, Niderland€. Lielbritanija un
ASV. Dazas valstis ta bija VASI PPS sastavdala. (Dumpis, 2007; Vlahovi¢-Palcevski, 2007;
Gould & van der Meer, 2011) Kops 2006. gada péc tadas paSas metodes ka LV PPS tika
veikti ari ESAC PPS (ESAC punkta prevalences pétijumi), kuros iesaistijas dazadu Eiropas
valstu slimnicas. ArT ECDC organizéta PPS (ECDC ar veselibas apripi saistitu infekciju un
AB lietoSanas punkta prevalences pétijjums — ECDC PPS) protokola integréts ka AB
lietoSanas sadala. Pe&tijuma autore iesaistita pétjjumu protokola izstrade, prakstiska
organizes$ana, dalibnieku apmaciba, datu vaksana, datu precizéSana, ievadé un analizg, jau no
pirma pétijuma gada. (Zarb, 2011b; ECDC, 2011; Ansari, 2009)

Klasiskos nozokomialo jeb VASI infekciju prevalences pétijumos, vienas dienas laika
tiek apskatiti visi slimnica hospitaliz&étie pacienti. LV PPS pé&tijuma vienas dienas laika tiek
vakta informacija par viena vai vairakas nodalas hospitalizétiem pacientiem. P&tjjuma
ieklautas visas slimnicas nodalas, kuras nodroSina stacionaro palidzibu. Visas slimnicas
nodalas pétijums japabeidz divu ned€lu laika. Obligats priek$nosacijums pétijuma veik$anai ir
katras atseviSkas nodalas apskate vienas dienas laika. P&tijumu veic otrdienas, treSdienas un
ceturtdienas, jo pacientu apripes intensitate pirmdienas un piektdienas ir atSkiriga — mazak
operétu pacientu, intensiva pacientu uzpemsana un izrakstiSana. Petijums tiek veikts maija
meénesi, lai izslégtu gripas epidémiskas sezonas ietekmi uz rezultatiem. Par katru nodalu
aizpildita pétijuma forma, kura ietver informaciju par nodalas profilu, gultu skaitu nodala,
pacientu skaitu, AB sanemoSo pacientu skaitu, peétfjuma datumu, ka ari informaciju par
petijuma veicgju (atbildigo personu). PEtijuma forma pievienota 1.pielikuma.

Pétijuma izlase: visi pétjjuma diena (Iidz plkst. 8:00 no rita) nodala hospitalizetie
pacienti, kuri sanéma AB, t.i., izlas€ ieklauts ikviens pacients, kuram pé&tjjuma diena bija
noziméta vismaz viens AB. Ka saucgjs izmantots pacientu skaits, kuri atradas nodala 8:00.

Ieklauti ari tie pacienti, kuri AB sanéma profilaktiski vai arT bez skaidra noliika. Par
katru AB sanemosSu pacientu petijuma veicgjs aizpilda aptaujas lapu. 2003. gada tika apkopota
ar1 informacija par pretsénu un pretvirusu lidzekliem. (Pujate, 2003) Informacija iegiita no

pacienta slimibas véstures un medikamentu nozim&uma lapas, nepiecieSamibas gadijuma

61



konsult&joties ar arstu vai medicinas masu. Visiem izlasé ieklautajiem pacientiem norada
antimikroba lidzekla veidu (nosaukums), devu (mg) un nozimétas reizes diena, ievades veidu
un noliiku (arsté$ana, kirurgiska vai terapeitiska profilakse, vai arT tas ir neskaidrs). 2010. un
2011. gada informacija par devu netika ieklauta (atbilstosi ESAC un ECDC protokoliem). Ja
pacientam novérotas vairakas infekcijas vai nozimétas vairakas AB, tad atzimé visas, bet
analizg ieklauj trts.

Infekcijas klasific€tas atbilstosi infic€Sanas vietai un infekcijas lokalizacijai (pieméram,
slimnica iegita apakséjo elpcelu infekcija vai sadzivé ieguta ginekologiska infekcija). Par
slimnica iegutu infekciju tika uzskatita infekcija, kura paradijusies vairak neka 48h péc
pacienta uznemsanas slimnica. Par kirurgisko profilaksi atziti tikai tie AB, kas bija noziméti
pirms operacijas vai 24 stundu laika pec operacijas. Ilgaka AB lietoSana tika klasificéta ka
arst€Sana vai neskaidra indikacija. Ja AB lietoSanai petnieks nevargja atrast pamatojumu, ta
tika kvalificeta ka neskaidra. Anketa tiek noradits, vai terapija ir empiriska vai ari balstita uz
uzs€jumu, vai antimikrobas jutibas izmekl&jumu rezultatiem. Aptaujas lapas parbauditas un
savaktas datu ievadei, kas 2003.-2004. gada tika veikta izmantojot datu ievades programmu
EpiData 2.1, bet 2005.-2010. gada izmantojot interneta izvietotu specialu datu ievades

programmu (https://www.abresistance.lv). Butiskakie katras slimnicas rezultati nekavéjoties

pieejami grafiska forma. 2011. gada rezultati ievaditi ECDC sagatavota programma
HelicsWin. Visi dati péc ievades tika atkartoti parbauditi. Rezultatu aprakstosa statistiska
analize veikta ar programmas SPSS (11.0-16.0) palidzibu. Lai raksturotu statistiskas
atSkiribas kategoriskiem datiem, izmantots Hi kvadrata tests. Par statistiski ticamu uzskatita
atSkiriba, kuras p vertiba ir mazaka par 0,05. Pacienta Itmena individuala riska analizei

izmantota vienfaktora un daudzfaktoru analize (ja p<0,001).

4.2. AB patérins$ un rezistence Paula Stradina kliniskaja universitates

slimnica

Paula Stradina kliniska universitates slimnica (turpmak - PSKUS) ir daudzprofilu
slimnica, kas nodro$ina terciaro apriipi Latvijas iedzivotajiem. Slimnica ir >900 gultas. Ik
gadu slimnica tiek uzpemti vairak ka 40 000 pacientu un izlietotas vairak ka 200 000
gultdienas. Pieejami gan stacionarie, gan ambulatorie, gan dienas stacionaru pakalpojumi.
Uznemti vairak neka 18 000 dienas stacionara pacienti un sniegtas vairak ka 250 000
konsultacijas. Ik gadus veiktas vairak ka 25 000 operacijas. Tiek piedavati augsti specializéti
pakalpojumi  kardiokirurgija,  kardiologija,  neirokirurgija, torokalaja  kirurgija,
transplantologija un citas jomas.
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4.2.1. AB patérina analize PSKUS

Dati tika iegiiti no PSKUS aptiekas datubazém dazados pétijuma etapos. Dati pieejami
katrai zalu formai originalos iepakojumos(per 0s zalu formu uzskaite, pieméram, amoksicilina
tabletes: 1 iep. x 16 tab, vai ampicilina i/v flakoni: uzskaite tika veikta flakonos). Aktivas
vielas tika klasificetas atbilstos$i Pasaules Veselibas organizacijas Anatomiski terapeitiski
kimiskajai klasifikacijai (ATC). Lidz 2005. gadam ATC kodi pieskirti manuali. No 2005.gada
aptiekas pieskirtie kodi parbauditi un precizéti, jo slimnicas sist€éma nav automatiski saistita ar
valsts datubazi un aktualajiem kodiem. Paterétais daudzums vispirms parrékinats gramos, pec
tam dienas definéta deva - DDD. Aprekinos nemti véra no aptiekas nodalam izsniegto
medikamentu daudzums, nevis tas AB daudzums, ko nodalas uzrada, ka izlietoto katra
meénesi, jo nav ieviesta vienota sist€ma, ka uzskaitit visus reali izlietotos medikamentus
nodalas, taja skaita AB. Vairums rezultatu izteikti uz 100 gultdienam, bet ikgadgjie paterina
dati atspoguloti art DDD uz 100 uznemtajiem pacientiem. (Goryachkina, 2008; Curtis, 2004;
Muller, 2006; Kuster, 2008; WHO Collaborating Centre, 2010)

Ka saucgjs raditaju aprékinasanai izmantots gultdienu skaits un uzpemto pacientu skaits.
Informacija iegtita no PSKUS Darba analizes un statistikas departamenta.

Gultdienas definétas ka pacientu pavaditais laiks slimnica — diennaktis, kuras pacients pavadijis
slimnica (gultas dienas). Ja pacientu parved uz citu stacionaru vai vina nave iestajas 24 stundu laika
péc hospitalizacijas, to registré ka 1 gultdienu. Dienas stacionara pacienti veido vienu gultdienu, bet
parsvara $adi pacienti no analizes izslegti.

Uznemto pacientu skaits — hospitaliz€to pacientu skaits uz laiku ne mazaku ka 24 stundas.
(VEC, 2011)

AB patérina dati analiz&ti izmantojot ikgad€jos, ceturk$na un gada datus. Analize,
izmantojot ikgadgjas tendences, ir salidzinosi mazak darbietilpiga metode, bet ilgtermina var
slépt sezonalas variacijas un tendences. Lai veiktu laika s€riju analizi, p&c iesp&jas jaizvélas
maksimals novérojumu (mérjjumu) biezums. Tadé]l metodologiski visprecizakos rezultatus
var iegiit veicot ikméneSa datu analizi. Tomeér Sos rezultatus ieve€rojami var ietekmét
medikamentu aprites kartibas izmainas slimnica (rezervju uzkrasana, neregulara medikamentu
izsniegSana, nodalu atvalinajumi). CeturkSpa datu analize, ir kompromisa metode rutinas
patérina izvert€sanai arstniecibas iestade, jo izslédz lielas ikméneSa variacijas, bet tikai
nosaciti atspogulo sezonalitati. (Vander Stichele, 2006)

Papildus analize veikta, lai izveértétu AB patérinu nodalas. Lai raksturotu pat€rina
tendences, dazada profila nodalas veikta ikgadgjo AB patérina datu analize par dazadiem laika
periodiem. Lai to veiktu, dala no datiem tika pargrupéti, jo PSKUS novérojama situacija, ka

vienas nodalas ietvaros tiek stacionéti dazada profila pacienti, bet medikamenti tiek izsniegti
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administrativam strukttirvienibam. Pieméram, laika posma no 1997. — 2010. gadam PSKUS ir
Cetras nodalas, kuras atbilst profila kodam “reanimacija”. Par laika posmu 1997.-2006.,
pieejama noslodzes statistika (gultdienas, uznemto pacientu skaits) ir apkopota tiesi profilam,
nevis nodalam, bet aptiekas izsniegtie medikamenti — péc oficialas slimnicas struktaras.
Atseviski aplukots AB patérin$ reanimacijas nodalas (2001.-2010. gads), kirurgiska profila
nodalas (2005.-2011. gads) un terapeitiska profila nodalas (2005-2011). Papildus analize
veikta par AB pat€rinu vispargjas reanimacijas un pulmonologijas, ka art alergologijas centra
nodalas. Detalizets rezultatu izklasts pieejams 2.pielikuma.

Tendencu analize. Lai raksturotu AB patérina relativo raditaju izmainas laika, izmantots
nepartrauktu intervalu dinamikas rindu princips. Parmainu galvenie raksturojoSie raditaji ir
absoliitais pieaugums (DDD), pieauguma temps un piecauguma vienas vienibas absoliita
nozime. P&tijuma par bazes limeniem tiek dazados etapos tiek uzskatits gads, ceturksnis vai
ménesis. Metode pielauj tendenéu raksturo$anu un prognozéSanu. Lai noteiktu sakaribas
veidu un cieSumu starp periodu (gads, ménesis, ceturksnis) un atkarigo mainigo (AB patérinu,
infekciju incidence, rezistento mikroorganismu Ipatsvaru) izmantota korelacijas un regresijas
analize. Korelacijas koeficenta vértiba >0,8 uzskatita par ciesu, 0,5-0,8 — par vidgji cieSu un
r<0,05 par vaju. Par statistiski ticamu un butisku uzskatits tikai to AB pieaugums, kur r>0,6
un p<0,05 un noverota tendence bija statistiski ticama gan DDD, gan DDD/ 100 GD, gan
DDD/100 ADM. (Orlovska, 2007; Filius, 2005; Arhipova & Balina, 2003; Ansari, 2010).
Prognostiskas vertibas noskaidrotas ar SPSS ,, Expert modeller” funkciju, kas piedava
automatisku piemeérotaka prognostiska modela identificéSanu.

DU 90% analize PSKUS 1998-2010.

Laika posmam no 1998 — 2010. gadam tika veikta AB patérina procentuala analize. AB
tika sakartotas seciba atkariba no kopg&a DDD apjoma un tikai tas AB, kuras veido 90% no
kop&ja apjoma, ietvertas analizé. Ka indikators izmantots AB skaits, kas veido 90% no
patérina. (Bergman, 1998; Zhang, 2008)
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4.2.2. Sapratigas AB lietoSanas politikas ietekme uz augsta riska AB patérinu

PSKUS

2009. gada slimnica ieviesta “Instrukcija par AB lietoSanas karttbu Paula Stradina
Kltniskaja universitates slimnica”. Tas ir AB terapijas vadlinijas PSKUS darbiniekiem. Tas ir
balstitas uz ESCMID (Eiropas Infektologu un klinisko mikrobiologu asociacijas)
ieteikumiem. Ar rikojumu noteiktas ari ierobeZotas lietoSanas AB: imipenéms/cilastins,
meropen€ms, ertapenéms, piperacilins/tazobaktamu, ampicilins/sulbaktamu, vankomicins,
rifampicins, kolistins, amikacins, linezolids, parenterals kotrimoksazols un hloramfenikols.
Turpmak teksta- augsta riska AB = ARAB. So AB izsnieg$ana no aptiekas notiek tikai ar
infektologa vai mediciniska direktora saskanojumu. Slimnica no 2009. gada strada divi pilnas
slodzes infektologi, bet no 2011. gada — tris infektologi. Tiek veiktas ikned€las vizites
Vispargjas reanimacijas nodala un Diferencialas diagnostikas nodala, tiek konsultéti pacienti
visas nodalas péc arstéjosa arsta liguma. (PSKUS, 2009)

Rezultatu analizé vadliniju izstrades gads (2009. gads) uzskatits par intervences gadu.
Laika posms no 2007.-2008. gadam par pirmsintervences periodu, bet no 2010. un 2011.
gadam par pecintervences periodu. ARAB patérina izmainas analiz&tas gan izmantojot ,,pirms
un péc” analizes principu, gan laika s€riju analizi, izvert€jot izmainu tendences. Analize

izmantots ikménesa patérins, lai palielinatu novérojuma punktu skaitu.

4.2.3. AB patérina un VASI prevalences pétijjumi PSKUS

PSKUS no 2002. gada Iidz 2010. gadam ik gadus veikti LV PPS pétijumi. Izmantota
metode detalizétak aprakstita 4.1. nodala un izmantotais protokols pieejams 1. pielikuma. Ta
ka pétijums veikts katru gadu, iesp&jams salidzinat rezultatus ar no aptiekas izrakstito AB
patérinu. Lai izveértétu LV PPS metodologijas sp&ju raksturot AB lietoSanu Latvijas slimnica,
veikts gan kop€ja AB patérina, gan noteiktu AB patérina rezultatu salidzinajums ar pacientu
skaitu, kuri sanem AB LV PPS pétijuma laika. Mekleta korelacija starp AB sanemoSo
pacientu Tpatsvaru prevalences pétijumos, AB patérinu izteiktu DDD uz 100 gultdienam un
100 uzpemtajiem pacientiem dazada profila nodalas. Ja apkopojot aptieku patérinu konstatetas
ticamas AB pieauguma tendences, tas salidzinatas ar prevalences pétijjuma rezultatiem.

Korelacijas koeficents >0,7 un p<0,05 uzskatits par nozimigu un statistiski ticamu..
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4.3. Antibakterialo lidzeklu patérina saistiba ar rezistences izplatibu

Lai apkopotu AMR situaciju slimnica, notiek §adas aktivitates:

1. Tiek veikta noteiktu multirezistentu mikroorganismu uzskaite un riska faktoru
identificéSana PSKUS. Rezultatos apkopota informacija par rezistentu pret karbapenémiem -
A.baumannii (KRACB) (2007.-2010. gads) un MRSA (2005.-2010. gads) izplatibu. Par laika
periodu no 2003. - 2006. gadam, papildus analiz&ta individuala AB ekspozicija pacientiem ar
apstiprinatu MRSA infekciju vai n€sasanu vispargjas reanimacijas nodalas un AB paterins
reanimacijas nodala.

2. Retrospektivi veikta analize, izmantojot kltnisko paraugu datubazi. Laika perioda no
2003. - 2010. gadam informacija, par noteiktu mikroorganismu izdaliSanu un antimikrobas
jutibas testéSanas rezultatiem, tiek ievadita WHONET programma. Izmantojot So datubazi,
analizeéti paraugi, kuri nosititi laboratoriskai izmekléSanai tikai no Slimnicas stacionaras
palidzibas nodalam. No katra pacienta ieklauti izolati tikai ar AB jutibas rezultatiem. Vienam
pacientam ieklauti 2 vai vairaki izolati, ja starp paraugu nems$anas laiku ir vairak neka 30
dienas. Kopuma apkopoti dati par periodu no 2003. — 2010. gadam. Lai rékinatu kopgjo jutigo
vai rezistento baktériju procentu skaitu, izmantoti 2 testi, izmantota rezultatu kombinacija. Par
indikatororganismiem izvél&ti E.coli un S.aureus no kliniskiem pacientu paraugiem. Jutibas
izmainas pret noteiktam AB tika izv@rtétas izmantojot linearo regresiju un par ticamu tika

uzskatita tendence, kad p<0,05. (Bergman, 2009; Schulz, 2012)
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5. REZULTATI

5.1. AB paterina analize Latvijas slimnicas, izmantojot ikgadejus

prevalences pétijumus

Kops 2003. gada Latvija veikti devini punkta prevalences pétijumi, lai aprakstitu AB

lietoSanu un ar veselibas aprupi saistitu infekciju prevalenci Latvijas slimnicas. Slimnicu

skaits un ieklauto pacientu skaits dazados gados atSkiras. Pirmaja gada LV PPS tika

organizets septinas slimnicas, bet 2008. un 2009. gada attiecigi tikai divas un tris slimnicas.

2010. gada pétijjumam bija pieejams papildus finans€jums, un tas tika veikts sesas

daudzprofilu slimnicas. Savukart 2011. gada tika izmainits p&tjjuma protokols, atbilstosi

ECDC protokolam. P&tijuma tika aicinatas piedalities visas slimnicas, kopuma ieklaujot

piecpadsmit slimnicas un slimnicu struktiirvienibas. (3.tabula)

3.tabula. Pétijjuma ieklauto slimnicu skaits, AB sapemoSo pacientu ipatsvars un ar
veselibas apriupi saistitu infekciju prevalence.

Slimnicu  Ieklauto pacientu AB sanemoso Ar AB arstétas VASI,
skaits skaits pacientu Tpatsvars, % % (95% TI)
(95% TI)
2003 7 3150 26.8 (25,3-28,4) 3.9 (3.3-4.6)
2004 9 3774 24.8 (23,5-26,2) 4.0 (3.4-4.6)
2005 12 4800 28.6 (27,3-29,9) 3.1(2.7-3.7)
2006 5 2657 26.0 (24,3-27,7) 3.7 (3.0-4.5)
2007 11 3843 27.0 (25,6-28,4) 3.5(3.0-4.2)
2008 3 1549 28,5 (26,3-30,8) 3,1(2,4-4,1)
2009 2 1252 23,3 (21,1-25,8) 3,8 (2,9-5,0)
2010 6 2475 32,9 (31,0-34,7) 3,3(2,6-4,1)
2011 15 3702 38,3 (37,5-40,7) 3,9 (3,3-4,5)*

* ECDC PPS protokols, arstéSanas indikacija — VASI arstésana

Antibiotikas sanemoSo pacientu
ipatsvars (%)
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AB sanemoso pacientu skaits dazados pétijjuma gados varié no 23,3% 2009. gada lidz
38,3 % 2011. gada. (3.att€ls) Lai gan iezim&jas piecaugums 2010. un 2011. gada, par
tendencém jaruna piesardzigi, jo mainijas petijuma iesaistitas slimnicas.

Piedalisanas LV PPS visos pétijuma gados bija brivpratiga, tapec iesaistito slimnicu
skaits dazados gados vari€ja no divam slimnicam 2009. gada, lidz piecpadsmit slimnicam
2011. gada (ECDC PPS). Lai aprakstitu pétijuma noveérotas tendences, parsvara izmantoti
2003., 2005., 2007. un 2011. gada rezultati, jo tieSi Sajos gados veiktajam pé&tijumam bija
nacionals raksturs, liels ieklauto slimnicu un pacientu skaits. (3.tabula)

Aplikojot tendences daudzprofilu slimnicas, kuras LV PPS veikts vismaz piecos
dazados gados, jasecina, ka salidzinot ar 2007. gadu, 2011. gada AB sanemoso pacientu
patsvars visas slimnicas ir pieaudzis. Statistiski ticami iezimgjas pieaugums 2011. gada Il, I11

un IV slimnica (p<0,05). (4.attéls)
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4.attels. AB sapemoSo pacientu ipatsvars (%) Cetras daudzprofilu slimnicas (2003.-
2011.gads).

P&tijumos noveroti loti atSkirigi AB lietoSanas paradumi dazadas Latvijas slimnicas.
Piem&ram, 2011. gada AB sanemoS$o pacientu ipatsvars ir no 29,2%-59,3% (mediana 37,5%),
bet 2010. gada 25,4-47,1%. Aplikojot AB skaitu uz 100 pacientiem, iezimg&jas vél lielaka
atSkiriba. Dazados gados un slimnicas AB sanemosSo pacientu Tpatsvars bija no 9% Iidz 59%.
Dalu no §tm atskiribam var skaidrot ar slimnicu dazado specializaciju, bet lidziga profila
slimnicam ievérojamas atSkiribas visdrizak norada uz atSkirigu AB lietoSanas praksi. (5.attéls,

6.attels)
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2011. gada Cetrpadsmit slimnicas, kuras pétijums veikts izmantojot plaSaku protokolu,
iesp&jams analizét pacientus raksturojoSus raditajus gan AB sagpemoS$aja, gan nesanemosaja
grupa.

Informacija pieejama par 2870 pacientiem, kuru vid&jais vecums ir 47,2 gadi
(SN=27,5), bet mediana 544, jo ieklauti arT pediatriski pacienti. Kopuma 529 pacienti (18,4%)
bija jaunaki par 14 gadiem. Aplikojot pieauguSos pacientus vidgjais vecums bija 57,1 gads
(SN=19,8). Statistiski ticamas vid¢ja vecuma atSkiribas starp AB sapemoSiem un
nesanemosiem pacientiem nepastav (p>0,05). No pétijuma ieklautajiem pacientiem n 24,7%
(95%T1:23,2-26,3%) bija ieprieks operéti. No iepriek§ operétiem pacientiem 50,1% sanéma
antibiotikas, bet no neoperétajiem tikai 34,3% un §T1 atSkiriba ir statistiski ticama (H1 kvadrata
tests, p<0,05). 52,5% no pétijuma ieklautajiem pacientiem bija sievietes un 36,6% no vinam
sanéma AB. VirieSu vidi AB sanemoSo pacientu ipatsvars bija mazaks, bet atSkiriba nav
statistiski ticama.

Cetrpadsmit slimnicas 2011.gada vakta informacija par pacienta Iimena riska faktoriem.
Aplikojot vienfaktora analizes rezultatus, ka riska faktori AB sanemsSanai iezZimgjas centralo
un periféro asinsvadu katetru esamiba, urinkatetru esamiba, kirurgiskas manipulacijas lidz
petijuma dienai, atraSanas slimnica 4-7 dienas. lezZimgjas, ka arT hospitalizacija dazada profila
nodalas var buit faktors, kur§ palielina iesp€ju, ka pacients sanem AB. P&c daudzfaktoru
analizes (ieklauti tikai tie mainigie, kuru p<0,001) visbitiskakais faktors ir centrala venoza
katetra esamiba (OR=6,9) un periféra venoza katetra esamiba (OR=4,2%). Citi rezultati

apskatami 4.tabula.

4.tabula. Pacienta Iimena riska faktori AB terapijas sanemsanai (14 slimnicas, kuras

lietots plasais protokols.)

Pacientu skaits | AB sanemos$o OR Samérots
(% no kopéja pacientu (95% TI) OR
pacientu skaits (%0) (95% TI)
skaita)
Kirurgija kop3 706 (24,6%) 354 (50,1%) | 1,9 (1,6-2,3) | 1,8 (1,4-2,1)
uznemsanas
Intubicija 36 (1,3%) 26 (72,2%) | 4,5 (2,2-9,4) -
Periferi asinsvadu | 1440 (50,2%) | 769 (53,4%) |3,9 (3,4-4,6) | 4,2 (3,5-5,0)
katetri
Centrili asinsvadu 107 (3,7%) 81 (75,5%) | 5,7 (3,6-8,9) | 6,9 (4,2-11,5)
atetri
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Urinkatetrs 251 (8,7%) 160 (63,7%) |3,4(2,6-4,4) | 1,5(1,1-2,1)
Hospitalizets
terapeitiska profila | 1302 (45,4%) | 449 (34,5%) | 0,8 (0,7-1)" -
nodala
Hospitalizets
intensivas terapijas 68 (2,4%) 50 (73,5%) | 4,5(2,5-8,2) -
nodala
Hospitalizet
kirurgiska profila 967 (33,7%) 413 (42,7%) | 12(1-1.4" -
nodala
Hospitalizet 1,4 (1,1-
pediatriska profila 284 (9,9%) 133 (46,8%) 18) 1,6 (1,2-2,1)
nodala '
Hospitalizéts cita 250 (8,7) 56 (22,4%) | 0,5 (0,3-0,6) -
profila nodala

A p>0,001

Aplukojot pacientu ipatsvaru ar AB dazadas slimnicas, iezimgjas, ka tas ir lielaks
nelielas slimnicas ar mazak neka 200 gultam (42,2%) un noverota atskiriba ir statistiski
ticama. Patérins$ lielaks ir tiesi regionalas daudzprofilu slimnicas (42,9%), kuras parasti ir ar
nelielu gultu skaitu. Novérota atSkiriba ar kliniskajam universitates slimnicam un
specializétam slimnicam ir statistiski ticama (p<0,05). ST atskiriba pastav neskatoties uz to, ka
operéto pacientu skaits regionalas daudzprofilu slimnicas ir statistiski ticami mazaks. Attiecigi
14,8% un 25,5%. Tomér ari starp regionalam daudzprofilu slimnicam pastav statistiski
ticamas atSkiribas. Operéto pacientu Ipatsvars vari€ no 8,5-18,4% un AB sanemoSo pacientu

Ipatsvars $aja grupa varié no 40% lidz pat 75%.
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AB sanemosSo pacientu skaits dazada profila nodalas

Analizgjot visu pétijjuma slimnicu rezultatus 2011. gada 41,7% no pacientiem
hospitalizgti terapeitiska profila nodalas, bet 38.0% kirurgiska profila nodalas. Tikai 3,1% bija
intensivas terapijas nodalas pacienti. Salidzino$i liels bija pediatriska profila pacientu
ipatsvars (9,9%), jo pétijuma ieklautas gan regionalo daudzprofila slimnicu pediatriskie
pacienti, gan bérnu slimnica. No visiem pacientiem ar AB terapiju, 44,6% bija terapeitiska
profila nodalas, bet 36,3% kirurgiska profila nodalas. Tomér apliikojot AB sanemoso pacientu
ipatsvaru uz kop€jo pacientu skaitu attieciga profila nodalas, iezim&jas, ka vislielaka
intensitate ir intensivas terapijas nodalas — 70,1% (95%TI: 63,0;84;0). Kirurgiska profila
nodalas 40,6% (95%TI: 39,6;45,8) sanem AB, bet terapeitiska profila nodalas 33,5% (95%

T1:31,9;37,1). Sis novérotas atskiribas ir statistiski ticamas.
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6.attels. AB sanemoso pacientu ipatsvars dazada profila nodalas (2005. un 2011.gads).

Dazadu slimnicu terapeitiska profila nodalas pacientu skaits ar AB vari¢ no 25,7%-
43,0%, kirurgiska profila nodalas no 33,8-55,9%. Jaatzimé, ka dazas slimnicas ieklauto
pacientu skaits no kirurgiska profila nodalam ir neliels. Vienfaktora analiz€ 14 slimnicas
iezimgjas, ka risks intensivas terapijas pacientiem sanemt AB ir lielaks, OR=4,6 (95%T]I: 2,7-
8,0), bet $aja nodala hospitalizétiem pacientiem bieZi ir citi riska faktori.

Salidzinosi 2005. gada arT intenstvas terapijas nodala bija lielakais pacientu Tpatsvars ar
AB terapiju (76,4%), bet kirurgiska profila nodalas tikai 33,7%, terapeitiska profila nodalas
28,8%. Ta ka 2011. gada AB sanemoSo pacientu 1patsvars ir lielaks un tas ir palielinajies
dazada profila nodalas. lzsakot risks sanemt AB kirurgiska un terapeitiska profila nodalas ka
izredZzu attiecibu OR, iezim&jas nedaudz lielaks risks 2011. gada (attiecigi OR=1,3 (95%TI:
1,1-1,6) un 1,3 (95%T]I:1,1-1,40). Bet vislielakais pieaugums novérojams cita profila nodalas.
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Tas galbvenokart noticis uz pediatriska pacienta skaita pieauguma rékina. 2005.gada

pediatriska profila nodalas bija hospitalizeti tikai 3,5% pacientu, bet 2011. gada -8,1%.

5.1.1. Lietoto AB spektrs un novérotas tendences

2011. gada biezak lietota AB grupa (ATC 3 klasifikacijas Iimenis) bija citi § laktamu
grupas AB (cefalosporini un karbapenémi) — 32,0% no lietotajiem AB. Kopa ar  laktamu
grupas AB (peniciliniem) veidoja 56,8% no visiem lietotajiem AB. Sadalfjumu ievérojami
ietekmgja lielako Latvijas slimnicu paterins, jo So slimnicu pacienti sastada ievérojamu dalu.
Tapéc butiski aplukot lietoto AB spektru katra slimnica (7.att€ls). Ka redzams, dazas
slimnicas biezak lietota AB grupa ir  laktamu grupas AB (penicilini), bet citur citi B laktamu
grupas AB. ArT hinolonu apjoms slimnicas atSkiras. Jaatzime, ka lietoto B-laktamu grupas AB
sadalfjums slimnicas ieverojami atSkiras. Dazas slimnicas domingja plasa spektra penicilini,
bet citas - penicilina kombinacijas (visbiezak amoksicilins kombinacija ar klavulanskabi -
amoksicilins/klavulanskabe). Ampicilins bija viena no trim biezak lietotajiem AB astonas
slimnicas (3,28 % kop&ja patérina), bet amoksicilins/klavulanskabe — divas slimnicas
(8,67%). Bet visas slimnicas plasak lietotie citi B-laktama grupas AB bija tresas paaudzes
cefalosporini. 2011. gada 90% no visiem lietotajiem AB veidoja devigpadsmit (19) AB, vidgji
devini AB slimnica. AB skaits vari€ja no 3 lidz 14. Tris biezak lietotie AB Latvijas slimnicas
bija ceftriaksons, ciprofloksacins un metronidazols. Ceftriaksons bija biezak lietotais AB
sesas slimnicas, bet desmit slimnicas bija viens no trim biezak lietotajiem antibakterialajiem

lidzekliem (2011. gads).
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Lietoto antibiotiku sadalijuma atSkiribas dazada profila slimnicas ir statistiski ticamas.
lezimg&jas, ka atSkirigas AB izvélas regionalas daudzprofila slimnicas un universitates
slimnicas, tom@r tas neizskaidro atSkiribas slimnicu Itmeni, jo ka redzams att€la statistiski

ticami neatSkiras AB grupas, kuras lietotas regionalas daudzprofila slimnicas un universitates

slimnicas.
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8.attéls. Lietotas AB grupas pétijuma (ATC 3. Iimenis) daZzada profila slimnicas (2011.
gads).
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9.attels. Biezak lietoto AB grupu sadalijums 2003., 2005., 2007. un 2011.gada.

Aplikojot biezak lietotas AB grupas dazados pétijuma gados (ATC 4 .klasifikacijas
limen1), ieziméjas vairakas biitiskas izmainas AB spektra. 2003. gada biezak lietota AB grupa
bija pirmas paaudzes cefalosporini (26,4% no AB), bet 2011. gada tos gandriz pilniba

nomainijusi tresas paaudzes cefalosporini (23,1% no AB). levérojami palielinajusies ari
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amoksicilina kombinaciju (visbiezak amoksicilins/klavulanskabe) lietosana Latvijas slimnicas
(2003. gada — 1,8%, bet 2011. gada — 11,0%). Plasa spektra penicilina lieto$anas kopgjais
apjoms uz 100 pacientiem nav mainijies, bet ta procentualais Tpatsvars samazinajies no 15,2%
2003. gada, Iidz 12,2% 2011. gada. Samazinajusies ari aminoglikozidu lieto$ana. Jaatzimé ari
fluorhinolonu (galvenokart ciprofloksacina) un metronidazola statistiski ticams lietoSanas
pieaugums Latvijas slimnicas (gan izteikts uz 100 pacientiem, gan ta procentualais Ipatsvars).

(9.attels, 10.attels)

3% — —1.paaudzes cefalosporini (JO1DB) S
= 3.paaudzes cefalosporini (J01DD)
30 —— Penicilina kombinacijas (JO1CR) —

- ~ /

; / y

5 /

0 T T T 1
2003 2005 2007 2011

10.attels. Cefalosporinu un penicilina kombinaciju sadalijuma izmainas pétijjuma gados
(2003.-2011. gads).

% 1patsvars

5.1.2. Antibakterialo lidzeklu ievades veids

Ka viens no indikatoriem, lai raksturotu AB lietoSanas kvalitati slimnica, ir intravenozi
sanemto AB 1patsvars. Apliikojot visus pétijuma gadus, var secinat, ka vairak ka 70% no
pacientiem tika noziméta intravenoza terapija. Novérota atSkiriba starp 2003. un 2011. gadu ir
statistiski ticama (p<0,05). Ievérojami samazinajusies intramuskulara AB ievade. 2003. gada

intramuskulari tika ievaditi 7,5% no visam AB, bet 2011. gada tikai 1%. (11.att&ls)
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5.1.3. Antibakterialo Iidzeklu lietoSanas iemesls

Liclaka dala AB tika noziméti infekcijas slimibas arstéSanai (64,3 — 79,8%). Otrs
biezakais AB lietosanas iemesls bija kirurgiska profilakse (13,2 - 10,7%). Ir novérojamas
variacijas dazados gados, bet bitiskas tendences nav. Loti neliela dala no nozimétajiem AB
nozimé&ta medictniskai profilaksei.

Liclaka dala AB noziméti, lai arstétu sadziveé iegatu infekciju. Biezak arstétas infekcijas
bija pneimonija, adas un zemadas infekcijas, intraabdominalas infekcijas. VASI prevalence
pétijumu slimnicas var&a no 0-11,1 %, bet 2011. gada ta bija 3,9 infekcijas uz 100
pacientiem. Tie bija gadijumi, kad arsts nozimé AB slimnica iegiitas infekcijas arst€Sanai.
Biezaka VASI bija pneimonija (19,6%), adas zemadas infekcija (18,9%) un septisks artrits,
osteomielits (10,5%). Kliniska sepse bez laboratoriska apstiprinagjuma sastadija 7,7% no
visam VASI. Atbilsto§si ECDC PPS definicijam noveérota prevalences ir 2,3% (95%TI:1,8-
2,9). (12.attels)
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Aplikojot Ab spektru, kuras lietotas sadzivé iegitas infekcijas arstéSanai regionalas
daudzprofila slimnicas un universitates slimnicas, statistiski ticamas atskiribas nav novérotas.

Ka AB nozimé&Sanas kvalitates indikatoru var izmantot AB lietosanu bez skaidra
iemesla. Tas nozimé, ka nav pieejama informacija par iemeslu (p&c arstéjosa arsta domam),
vai izmeklI&jumi, kuri pamato AB lietoSanu. 2003. gada p&tijuma 16,9% no AB bija nozimétas
bez skaidra iemesla, bet 2010. gada — 14,1%. Janem véra, ka 2003. - 2007. gada izteikti
pagarinata kirurgiska profilakse tika klasificéta ka neskaidra indikacija, bet atbilstosi ECDC
PPS protokolam, ta bija pagarinata profilakse (>1 diena). Tas izskaidro salidzinosi nelielo
neskaidras indikacijas patsvaru (6,7%) 2011. gada. 2003. gada 185 gadijumos AB bija
noziméti bez skaidra iemesla. Visbiezak tas bija cefazolins (31,4%) un ampicilins (14,1%).
Cefazolins ir biezak lietotais AB gan bez skaidra iemesla, gan kirurgisku infekciju profilaksei
2003. lidz 2007. gada. 2007. gada ievérojami palielinas ari ceftriaksona loma (10,7%), bet
2010. gada no visam AB, kuri noziméti bez skaidra iemesla, 15.8% tas ir ceftriaksons. Tas
liecina par piesardzibas samazinaSanos, lietojot plasa spektra AB ar lielu AMR selekcijas
risku. Salidzinosi 2003. gada tikai diviem pacientiem ceftriaksons bija noziméts bez skaidra
iemesla. (5.tabula)

5.tabula. Biezak lietotie AB bez skaidra iemesla un kirurgiskai profilaksei.

Neskaidrs iemesls Kirurgiska profilakse
2003 Cefazolins Cefazolins
Ampicilins Cefuroksims
Amoksicilins Gentamicins
2005 Cefazolins Cefazolins
Ampicilins Gentamicins
Ciprofloksacins Cefuroksims
2007 Cefazolins Cefazolins
Metronidazols Metronidazols
Ceftriaksons Gentamicins
2010 Amoksicilins/klavulanskabe Cefazolins
Ceftriaksons Cefuroksims
Ciprofloksacins Gentamicins

5.1.4. Kirurgiskai profilaksei bieZak lietotie antibakterialie lidzekli

Vairak neka desmit procenti no AB noziméti kirurgiskai profilaksei. 2003.gada tie bija
13,2%, 2005.gada - 9,4%, 2007.gada - 12,7%, bet 2011.gada - 10,5% no visiem
nozim&umiem. 2011.gada kirurgiskai profilaksei noziméto AB Tipatsvars universitates
slimnicas (12,7%) ir statistiski ticami lielaks neka regionalas daudzprofila slimnicas (5,4%).

Arl izveleto AB spektrs statistiski ticami atskiras.
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No 2003.-2007. gadam visbiezak tika lietots cefazolins (vairak ka 50%), bet 2011. gada
cefazolina loma ievérojami samazinajusies un veido 29,8%. Tam seko ceftriaksons (12,7%)
un cefuroksims (14,4%) (13.attgls).

Aplakojot 2011. gada rezultatus, iesp&jams izdalit kirurgiskas profilakses ilgumu.
55,3% (95%T1:47,7-62,6) pacientu sanéma AB kirurgiskai profilaksei >1 dienu. 2011. gada
150 pacienti sanéma AB kirurgiskai profilaksei. Kopuma noziméts 181 AB — 119 pacientiem
viens AB, bet 31 pacientam divu AB kombinacija. Monoterapija 2011. gada biezak lietotie
AB ir cefazolins 29,8%, cefuroksims 14,4% un ceftriaksons - 12,7%. Turpinot 2011. gada
rezultatus, ir redzams, ka cefazolins ir galvenais AB, kurs$ lietots vienu reizi vai vienu dienu.
Turpretim cefuroksims, biezak ka citi AB, lietots vairak ka vienu dienu (13.att€ls). Kopuma
no visam reizém, kad cefuroksims noziméts kirurgiskai profilaksei, tas 66,9% gadijumu ir
noziméts vairak ka vienu dienu, bet cefazolins tikai 33,3%. BieZi vairak ka vienu dienu lietots
ari amoksicilins/klavulanskabe — 80% gadijumu, bet ciprofloksacins lietots vairak ka vienu
dienu 64,7%. Ta ka kopgjais kirurgisku infekciju profilaksei nozimé&tais AB skaits ir neliels,

noverots plass ticamibas intervals.

O T ——
90% - u Citas
80% - = Gentamicins
70% - # Amoksiciklins/klav.
60% - .
m Ciprofloksacins

50% -
40% - H Cefuroksims
30% - = Metronidazols
20% - m Ceftriaksons

of -
10% H Cefazolins

0% - T

1 deva vai 1 diena vairak ka 1 diena
13.attels. Kirurgiskai profilaksei biezak lietotie AB (181 AB, 2011. gads).
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Citas komb.
Cefurokstms+vankomicins
Metronidazols+cefuroksims
Metronidazols+cefazolins
Gentamicins

Citas ceftriaksona komb.
Ciprofloksacins
Metronidazols+ciprofloksacins
Metronidazols+ceftriaksons
Amoksicilins/klavulanskabe
Ceftriaksons

Citas AB monoterapija
Cefuroksims

Cefazolins

0 5 10 15 20 25 30 35
%

14 attels. Kirurgiskai profilaksei biezak nozimétie AB un to kombinacijas (n=150, 2011.
gads).

5.1.5. Apaksejo elpcelu infekcijas arsteSanai biezak lietotie AB

Visos pétijuma gados AB plasi lietoti pneimoniju arsté$anai (20,4% -27,3% no visiem
arst€Sanas iemesliem). Aprakstot rezultatus pétijuma gados, izmantots pacientu Ipatsvars, kuri
sanémusi noteiktus AB monoterapija vai kombinacija ar citam AB. 2003. gada biezak lietotie
AB bija ampicilins (23,2%), cefazolins (20,0%) un gentamicins (16,0%). 2005. gada
ampicilins vel joprojam tiek plasi lietots (18,1%), bet tam seko ceftriaksons (8,9%). Jau 6
slimnicu pétijuma 2010. gada paradas ceftriaksons ka biezakais AB pneimonijas arstéSanai
(36% pacientu), amoksicilins/klavulanskabe (30,7%), ciprofloksacins (18,0%). ST tendence
saglabajas 2011. gada -— ceftriaksons (25,4%), amoksicilins/klavulanskabe (23,5%) un
ampicilins (11,9%).

Diezgan skaidri ir zinami ieteikumi sadzive iegiitu pneimoniju arstéSana. Cefalosporinu
Ipatsvaru, sadzivé iegiitu pneimoniju arstéSanai, médz izmantot, lai raksturotu AB lietoSanas
kvalitati. Tapeéc detalizétak apliikoti AB, kas noziméti sadzivé iegltu pneimoniju arstéSanai
2011. gada. Kopuma 2011. gada tika arstétas 245 sadzivé iegiitas pneimonijas. No tam 73,9%
arstétas ar vienu AB. Visbiezak lietotais AB monoterapija bija ceftriaksons, kur§ bija
noziméts 49% pacientu, bet kopuma ceftriaksons bija noziméts arstésanai 33,1% no visiem
pacientiem, kuriem arstéta sadzivé ieglita pneimonija. Nakama biezak izvéleta terapija bija
amoksicilina/klavulanskabes monoterapija, kura noziméta 15.5% monoterapija, bet
kombinacija ar citiem AB vél 6% pacientu. Ampicilinu vai amoksicilinu sapéma 11,4%.

Interesanti, ka ciprofloksacinu monoterapijai sanéma 5,3% pacientu, bet kopuma
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ciprofloksacinu ka vismaz vienu AB sanéma 13,5% no visiem pacientiem ar sadzivé iegitu

pneimoniju. Lielaka dala no Siem AB ievaditi intravenozi (71,4%).
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15.attels. Biezak nozimétie AB un to kombinacijas sadzivé iegiitas pneimonijas
arstésanai (2011.gads).
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5.2. AB paterina un rezistences uzraudziba PSKUS

5.2.1. Ikgadéja AB pateérina raksturojums PSKUS

Pacientu apriipes intensitati arstniecibas iestades var raksturot, izmantojot pacientu
pavadito laiku slimnica (gultdienas) vai arm uznemto pacientu skaitu. Ari veikto operaciju
skaits un vid€jais hospitalizacijas ilgums ir izmantojams ka indikators, bet tie nav praktiski
pielietojami AB patérina raksturoSanai. PSKUS kopg&jam iztéréto gultdienu skaitam ir bijusi
statistiski ticama (r=-0,89, p<0,05) tendence samazinaties. Uznemto pacientu skaits laika
perioda no 1997.gada - 2010.gadam nav statistiski ticami mainijies, lai gan no 2005. lidz
2008.gadam ir novérots kapums. (16.attels)

Datu kvalitates noliika, no analizes izslégtas nodalas, kuras pievienotas Slimnicai

pedgjos gados (pieméram, Zobarstniecibas un sejas kirurgijas centrs).
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16.attels. Iztéréto gultdienu un uzpemto pacientu izmainas PSKUS (1997.-2010. gads)

Analizgjot kopgjo izlietoto AB daudzumu, kops 1997. gada kopgjais patérétais DDD
nav uzradijis augSupejosu tendenci. Tomér jaatzimée, ka, aplikojot rezultatus no 2000. Iidz
2010. gadam, pieaudzis DDD apjoms (no 140880 Iidz 170790 DDD), tomér, ta ka 2009. gada
noverots ieveérojami mazaks izt€réto DDD statistiskais, pieaugums nav statistiski ticams.
(17.attels) Tadgjadi varétu secinat, ka nav novérojamas biitiskas izmainas kopgja izlietoto AB
apjoma. Bet, ta ka gultdienu skaits ir palielinajies, rezultats jastandartiz€, izmantojot apriipes
intensitates raditajus. Lai raksturotu AB spiedienu uz rezistences attistibu, var izmantot gan
uznemto pacientu skaitu, gan gultdienas. Tas tika izteikts uz 100 gultdienam (DDD/100 GD)
un 100 uzpemtajiem pacientiem (DDD/100 ADM).
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17.attels. PSKUS sistemiski lietoto AB paterins izteikts DDD (1997.-2010.gadam).

Izsakot AB patérinu DDD uz 100 GD, AB daudzums uz vienu pacientu diena ir
palielingjies. Kopuma tas ir pieaudzis par 24,3 DDD/100 GD jeb 72,1%. 1997. gada tie bija
43,3 DDD uz 100 gultdienam, bet 2010. gada jau 74,5 DDD uz 100 GD. Pieaugums ir
statistiski ticams (r=0,87, p<0,05) un lineara sakariba uzskatama par cieSu. AB patérins uz
uznemto pacientu skaitu nav uzradijis pieauguma tendences, bet pat novérota neliela
samazinasanas, kura nav statistiski ticama (r=-0,516, p=0,059). Tas nozim¢, ka nevis ir
palielinajies eksponéto pacientu skaits vai AB kopgjais apjoms, bet arst€Sanas intensitate,

katra individuala pacienta ekspozicija. (17.attéls)
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18.attels. PSKUS sistémiski lietoto AB patérin$ izteikts DDD/100 GD un DDD/100
ADM.

Veicot analizi, DDD/100 GD par prognostisko patérina piecaugumu ikgadgjiem gadiem,

novérots pieaugums, bet ikmeneSa rezultatiem pieaugums nav tik straujS. Tomér S$ada
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tendence iesp€jama tikai palielinoties AB patérinam vai apriipes intensitatei slimnica.

(2.pielikums)

5.2.2. Ikméne$a un sezonalais AB patérin$

Par laika posmu no 2000. lidz 2008. gadam, veikta datu analize, izmantojot ceturksna
datus. Tika apkopota informacija par AB patérinu katra perioda ceturksni laika posma no
2000.11dz 2008. gadam. Par laika posmu no 2000.-2008. gadam ceturksna datu analize veikta
arT noteiktiem nodalu profiliem atseviski. Kopgjais no aptiekas izsniegto AB apjoms pirmaja
2000. gada ceturksni bija 38,7 DDD/100 GD, bet 2008. gada ceturtaja ceturksni 72,6
DDD/100 GD. Visa perioda laika novérotas biitiskas variacijas, tomér novérota tendence ir

ticama (raditajs DDD/100 GD, B=0,6389, r=0,814, p<0,05) (18.att&ls).
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19.attels. Kopg€jais sistemiski lietoto AB patérin§ PSKUS (2000-2008.gads, DDD/100
GD).

Visos pétijuma periodos novérotas variacijas, tomér periodu sadalijums ceturk$nos slépj
sezonalas svarstibas. Lielakais patérin§ noverojams gada ceturtaja ceturksni, kas sakrit ar
ziemas sezonas sakSanos. Tas sakrit ar sezonalo akiitu respiratoru virusu infekciju skaita
pieaugumu. Salidzinot tiesi ceturta ceturk$na AB patérinpu DDD uz 100 gultdienam, novérots
patérina pieaugums (raditajs DDD/100 GD, B=2,18, r=0,814, p<0,05), kas atbilst kop&am
pieaugumam. Tap&c var teikt, ka pieaugums noverots dazados ceturk$nos un nav skaidrojams
ar virusu izsauktu infekciju komplikaciju arstéSanas intensificéSanos pedgjos gados.

Lai labak izprastu sezonalitati, par laika periodu no 2005. gada iesp€ams veikt
ikménesa datu analizi. Kopg€jais nodalam izsniegto DDD apjoms ievérojami varié ne tikai

dazados gados, bet arT meéneSos. Svarstibas noverojamas gan absollitajam, gan relativajam
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lidz 62,1 DDD/100 GD decembri. Katru gadu vasaras méneSos redzams vislielakais kopg&ja
patérina samazinajums, bet tas tikai dalgji var but skaidrojams ar samazinatu pacientu skaitu
(un I1idz ar to iztéréto GD skaitu), jo samazinajums vérojams ar1 izsakot rezultatu ka kop&jo
DDD un DDD/100 GD. Liclas AB patérina variacijas var skaidrot arT ar nodalu praksi uzkrat
medikamentus nodalas un AB lietoSanas atSkiribam dazados ménesos (sezonalitate). Rudens-
ziemas méneSos plasak tiek lietoti medikamenti infekciozas dabas slimibu arstéSana, bet ne
vienmer tas ir bakterialas dabas infekcijas. Vislielakais antibakterialo lidzek]u patérin§ DDD
uz 100 GD veérojams novembra un decembra méneSos, bet vismazakais jilija un augusta
ménesos. Interesanti, ka salidzinosi neliels AB patérin$ vérojams janvara ménest. Tas varétu
biit saistits ar skolénu brivlaikiem un virusu infekciju cirkulacijas kritumu, kas parasti ir
noveérojams janvara pirmajas nedelas. Lai izverteétu noverotas variacijas atbilstibu SPSS laika
s€riju analizes Sezonalitates modelim (Simple seasonal), izmantota ,,Expert modeller”
funkcija. Par kritériju modela atbilstibai izv€l€ta nemainiga r-kvadrata veértiba (Stationary R-
squared). R? vértiba ir 0,702 un Ljung-Box statistika (modificéta Box-Pierce) norada, ka starp
modeli un noveéroto nepastav statistiski ticama atskiriba. Tas apstiprina grafiski novérojamo

sezonalitati (20.attels).

Janvaris

Decembris Februaris

Oktobris Aprilis
Septembris Maijs
Jilijs
=—2005 =—2006 -——2007 2008 2009 =—2010

20.attels. Ikménesa patérins DDD/ 100GD (2005.-2010. gads).

5.2.3. PSKUS lietoto AB spektrs

Analizgjot lietotas AB grupas ATC klasifikacijas treSaja limeni, ieziméjas, ka JO1C (P
laktama grupas AB, penicilini), JO1D (citi B laktama grupas AB, cefalosporini un
karbapenémi) un JOIM (hinolona pretmikrobu Iidzekli) ir plasak lietotas AB grupas.
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Penicilini (JO1C) 1997. gada veidoja tikai 20,0% no kopgja patérina (DDD/100 GD), bet
2010. gada jau 37,3%. Kopa ar citam [ laktama grupas AB, sastadija vairak neka 60 % no
kopgja patérina (21.attels).

100% Amfenikoli (JO1B
mren
90% enikoli ( )
80% Sulfonamidi/trimetoprims (JO1E)
70% Makrolidi (JO1F)
0

23; = Aminoglikozidi (JO1G)

0
40% m Tetraciklmi (JO1A)
30% m Citas (JO1X)
20% = Hinoloni (JO1B)
10%

0% m Citas B laktama AB (JOID)

® B laktama AB (JO1C)

21.attéls. PSKUS lietoto AB spektrs (DDD) (1997.-2010.gadam).

Lai analiz€tu pat€rina tendenci specifiskim AB grupam, tika nemti veéra 3 raditaji —
kopgjais paterins DDD, patérins uz DDD/100 gultdienam (DDD/100 GD), patérins§ DDD/ 100
uznemtajiem (DDD/100 ADM) pacientiem. Ka redzams, aplikojot kopg€jo patérinu, ne
vienmér tendences, kas novérotas uz 100 GD sakrit ar absoliitajam izmainam (DDD). Lai
labak raksturotu iesp&jamu AMR selekcijas spiedienu, apliikojot noteiktu AB patérinu ATC 3.
un 4.Ilimeni, par nozimigam uzskatamas izmainas, kuras noverojamas, izmantojot visus 3
raditajus. DDD raksturo realo AB apjomu, bet abi pargjie raditaji - lietoSanas intensitati.

Uzskatamibas nolukos atspogulojot §1s tendences, izmantots tikai DDD/100 GD.

5.2.3.1. B laktama grupas AB paterins (JO1C)

Kopgjais B laktam grupas AB daudzums, izteikts DDD, nav mainijies (p>0,05). Patérin$
uz DDD/100 GD ir statistiski ticami palielinajies, bet ST tendence nav bijusi statistiski ticama,
izmantojot raditaju DDD/100 ADM. Tapéc var teikt, ka grupas kop€jais paterin§ nav nozimigi
mainijies.

Aplikojot AB paterinu ATC 4.limeni, ir noverojamas vairakas tendences, kuras
neietekmé raditaja izv€le. Tas nozimé, ka pieaugums vai samazinajums ir ticams visiem trim
raditajiem, un izmainijies gan kopgjais izteéréto AB apjoms, gan lietoSanas intensitate.

Nozimigi ir samazinajies plaSa spektra penicilinu (JOICA) patérip$ (raditajs DDD/100 GD
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p<0,05, B=-0,58, r=-0,77), bet ir palielinajies §is grupas AB kombinaciju (JO1CR) paterins
(radttajs DDD/100 GD p<0,05, B=1,58, r=0,909). (22)

Biezak lietotie plasa spektra penicilini ir ampicilins (JOICAOl) un amoksicilins
(JO1CAO04). Jaatzime, ka statistiski ticami samazinajies tieSi ampicilina patérins (p<0,05, r=-
0,77). Pret B laktamazi rezistenti penicilini (JO1CF) un pret  laktamazi jutigi penicilini
(JO1CE) ir daudz retak lietota AB grupa un statistiski ticamas patérina tendences nav
noverotas.

Arvien plasak tiek lietotas dazadas penicilinu kombinacijas. Biezakas AB kombinacijas
ir ampicilins ar enzima inhibitoriem (JO1CROI), amoksicilins ar enzima inhibitoriem
(JO1CRO2) un piperacilins ar enzima inhibitoriem (JO1CRO5). Lai gan statistiski ticami
pieaudzis visu tris AB pat€rin$, var secinat, ka pieaugums noticis galvenokart uz amoksicilina
un enzimu inhibitoru — amoksicilina/ klavulanskabes (JO1CR02) lietoSanas rékina (p<0,001,
B=1,315, R=0,921). 2010. gada amoksicilins un klavulanskabe veidoja 77,5% no §is grupas
AB patérina. (22.attgls)
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22.attels. B laktam grupas (JO1C) AB paterins (1997. -2010.gads).

5.2.3.2. Citu p laktam grupas AB jeb cefalosporinu un karbapenému (J01D) paterins

Atbilstosi ATC klasifikacijai, ka citi B laktamu grupas AB klasificéti dazadu paaudzu
cefalosporini un karbapenémi. Lidzigi ka penicilinu pat€rinam, apliikojot citu B laktamu
grupas AB patérinu, izteiktu DDD/100 GD, skaidras pieauguma vai samazinajuma tendences
nav novérojamas. Sis grupas AB kopgjais patéring, izteikts DDD un DDD/100 ADM, ir pat
statistiski ticami samazinajies.

Sikak aplikojot lietotas AB grupas ATC 4. limeni, skaidri iezim&jas pareja no pirmas
paaudzes cefalosporinu uz tresas paaudzes cefalosporinu lietoSanu. Neskatoties uz to, ka laika
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posma no 1997.-2001. gadam pirmas paaudzes cefalosporinu patérins pieauga, bet péc tam
ievérojami samazinajas, kopgjais samazinajums ir statistiski ticams (r=0,67, p<0,05) un kop$
2001.gada samazinajums ir linears (r=0,98). Tresas paaudzes cefalosporinu patérin$ ir
statistiski ticami pieaudzis (raditajs DDD/100 GD, p<0,05, B=0,528, r=0,90). Lai gan
karbapenému 1patsvars véljoprojam ir neliels, to patérins ir pieaudzis no 0,05 DDD/100 GD
1997. gada, Iidz pat 1,17 DDD/100 GD 2010. gada (raditajs DDD/100 GD p<0,05, B=-0,065,
r=0,87). 2010. gada izlietotas 2687 DDD un tas vairak ka 14 reizes parsniedz 1997. gada
rezultatu. Augsta riska antibakterialo lidzeklu patérin$ sikak apliukots darba 5.2.6 sadala

(23.attels).
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23.attels. Citu p laktamu (JO1D) grupas AB patérins (1997.-2010.gads).

5.2.3.3. Hinolonu grupas (JO1M) AB patérins

Arvien plasak tiek lietoti hinolonu grupas AB (gan kopgjais patérin§ DDD, gan izteikts
ka raditajs). Tas galvenokart noticis uz fluorhinolonu patérina picauguma rekina. 1997. gada
tas bija tikai 6232,8DDD, bet 2010. gada - 28391,2 DDD. Statistiskais pieaugums (raditajs
DDD/100 GD p<0,05, B=0,826, r=0,916) bijis biitisks (23.attgls).
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24.attels. Fluorhinolonu (JO1MA) patérin$ DDD uz 100 gultdienam (1997.-2010. gads).

Interesanti ir aplikot ar1 fluorhinolonu lietosanas variacijas dazados ménesos. Ka jau tas
sagaidams, nove€rojamas nelielas fluorhinolona patérina sezonalas variacijas. Parbaudot
rezultatus ar SPSS ,,Expert moduler” funkciju, apstiprinas, ka rezultati atbilst vienkarSajam
sezonalitates modelim (Simple sezonal)(r=0,73, Ljung-Box p=0,80). Tas ir viens no sapratigas

AB lietosanas prakses indikatoriem, un sezonalitati Seit nevajadz&tu novérot (25.attels) .
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25.attéls. Ikmeénesa fluorhinolonu patérins§ DDD/100 GD (2005.-2011. gads).

5.2.3.4. Citi lietotie antimikrobie lidzekli (J01X)

Slimnica pieaudzis ar1 to AB patérins, kas klasificéti ka “Citi antimikrobie Iidzekli”
JO1X (raditajs DDD/100 GD p<0,05, B=0,435, r=0,896). Biitiskakie no siem antimikrobajiem
lidzekliem ir vankomicins, metronidazols un linezolids. Pieauguma liela loma ir
metronidazola patérinam, bet ta pieaugums nav statistiski ticams, jo pastav lielas ikgadgjas
variacijas. Vankomicins ir salidzino$i maz lietota antibiotika, bet So gadu laika tiek lietota
arvien biezak (raditajs DDD/100 GD p<0,05, B=0,125, r=0,968)(26.att&ls).
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26.attels. Vankomicina patérina izmainas DDD uz 100 GD (1997.-2010.)

5.2.4. 90%DU paterina analize

AB proporcionala analize biezi tiek izmantota, lai raksturotu AB paterina kvalitati
slimnica un precizak raksturotu nevis biezak lietotas AB grupas, bet konkrétus Iidzeklus ATC
5. limeni. No 1997. lidz 2010. gadam vidgjais lietoto AB skaits bija 32,5 dazadas AB (SD =
3,39, mediana = 31,5). Dazados gados tas vari€ no 29 lidz 40 AB. Statistiski novérots, ka AB
skaits ir nedaudz samazindjies (r=-0,66, p<0,05). Ipasi strauj$ samazinajums bijis laika posma
no 2000.-2004.gadam. 90% no visa patérina, izteikta DDD, sastada vidgji 10,9 AB (8-13) un
novérojama 90%DU ieklauto AB skaita pieauguma tendence (r=0,89, B=0,34,
p<0,05)(27.attels).

19971998199920002001200220032004200520062007200820092010
m Antibiotiku skaits (90% no DDD)  ® Lietoto antibiotiku skaits

27.attels. Lietoto AB skaits un 90% DDD sastado$o AB skaits PSKUS.

Lai gan ampicilins visus pétijuma gadus ir viena no DU90% AB, ta loma kopgja AB
struktlra ir ievérojami samazinajusies. 1997. gada ampicilins veidoja 19,4% no kopgja

patérina, bet 2010. gada tikai 3,2%. (DU90%, r=0,914, B=-1,306, p<0,05)
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Laika posma no 1999.1idz 2004.gadam cefazolins (JO1DBO04) bija visbiezak lietota AB
veidojot 19-34% no kopgja patérina. Bet kops 2000.gada vérojams ta Ipatsvara samazinajums,
un 2010. gada cefazolins veido 6,6% no kopgja patérina (DU90%, r=0,736, B=-1,633,
p<0,05). Ievérojami palielinajies ari ceftriaksona (JO1DDO04) ipatsvars. 1997. gada tas bija
tikai 2,5%, bet 2010. gada 11,2% (DU90%, r=0,896, B=0,760, p<0,05). Kops 2008.gada
visbiezak lietotais AB ir amoksicilins/klavulanskabe. Ta ipatsvars ir pieaudzis no 0,13%
2000.gada, Iidz pat 22,7% 2010. gada. (DU90%, r=0,932, B=2,096, p<0,05)

Kops 1997.gada palielinas ciprofloksacina ipatsvars un 2006.gada tas pat ir visbiezak
lietotais AB. 1997. gada ciprofloksacins veidoja tikai 3,2%, bet 2010. gada jau 16,4%
(DU90%, r=0,919, B=1,295, p<0,05). Paliclinajies ir arT metronidazola (JO1XDO01) patsvars
no 1,81% 1997.gada Iidz 7,55% 2010.gada (DU90%, r=0,684, B=0,420, p<0,05).

Visus gadus DU90% vida ir doksiciklins (JO1AAOQ2), bet, ja 1997. gada ta bija
visbiezak lietota antibiotika (25,0%), tad 2010.gada — desmita (veido tikai 3,2% no patérina)
(DU90%, r=0,784, B=-1,295, p<0,05). Samazinajies ir arl gentamicina ipatsvars no 9,8%
1997. gada lidz 1,5% 2010.gada (DU90%, r=0,938, B=-0,801, p<0,05).
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28.attels. Butiskakas tendences 90%DU analize (1997-2010.gads).
5.2.5. AB paterina analize PSKUS nodalas

Laika posma no 1997. — 2010. gadam, AB patérin$ ir apkopots par 38 dazadam
kliniskajam nodalam jeb strukttrvienibam. Nodalu struktira $o gadu laika ir mainijusies —
nodalas ir slégtas, apvienotas, atvértas, bet dazas nodalas mainijusas profilu. Tapéc, veicot

analizi struktiirvienibu [imeni, ne vienmér ir pieejama salidzinama informacija par visiem
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gadiem vai meéneSiem. Iztriikst informacija par lietoto AB apjomu vai izmantotajam
gultdienam. Nav ar1 iesp&jams parbaudit datu kvalitati, pieméram, konstatet, ka kada nodala
sanémusi AB davinajumu. Veicot analizi, Sie fakti janem vera, jo gan izlietotajiem AB, gan
gultdienam jaatspogulo viena pacientu populacija.

AMR selekcijas spiedienu ietekmé gan kopéjais lietoto AB apjoms, gan paterina
intensitate. Tapéc par augsta riska nodalam var uzskatit gan nodalas, kuras ir liels kopgjais
izteréto DDD skaits, gan liels DDD / 100 GD.

Aplikojot kopgjo izteéréto DDD procentualo sadalijumu dazada profila nodalas, skaidri
iezim&jas, ka aptuveni puse no visiem AB patéréta kirurgiska profila nodalas, bet visas
reanimacijas nodalas veido tikai 10% no kopgja patérina (29.attéls). Ne terapeitiska profila
nodalas, ne kirurgiska profila nodalas (tapat ka slimnica kopuma) kopgjais iztéréto DDD
apjoms nav pieaudzis, bet reanimacijas nodalas So gadu laika verojams absoliita paterina
pieaugums. 1997. gada reanimacijas nodalas tika iztéréti 12941,1 DDD, bet 2010. gada jau
19223,8 DDD (31.attels).
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29.attels. AB patérin§ PSKUS dazada profila nodalas (1997.-2010.gads).

Aplukojot AB lietoSanas intensitati, skaidri redzams, ka lielakais pat€rins uz 100 GD ir
reanimacijas nodalas (2010.gads -180,8DDD/100GD). AB lietosanas intensitate kirurgiska
profila nodalas ir no 68,1 DDD/100 GD (2007.gads) lidz 74,4 DDD/100GD (2010.gads)
(30.attels).
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2010.gads).

Laika posma no 2001. Iidz 2010.gadam, vid€jais AB patérin$ reanimacijas nodalas ir

13109,5 DDD (SD=3456,3) un tas uzradijis statistiski ticamu pieaugumu (DDD, B=1085,1,

r=0,95, p<0,05). Kopgjais izlietoto DDD apjoms pieaudzis gan vispar&jas reanimacijas

nodala, gan kardiokirurgisku pacientu reanimacijas nodala. To nav ietekm&jusas tikai darba

intensitates izmainas. Raditajs, izteikts art uz 100 GD, norada uz butisku picauguma tendenci
(DDD/100 GD, B=8,018, r=0,917, p<0,05). Jaatzim¢, ka reanimacijas nodalas vérojams gan

uznemto pacientu skaita, gan izlietoto gultdienu skaita pieaugums (31.attéls).

180
160
140
120
100
80
60
40
20
0

DDD uz 100 GD

msm DDD

- DDD/100GD

25000

- 20000

1|||III||

- 15000

DDD

10000

5000

-0

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

31.attels. AB pateérins reanimacijas profila nodalas izteikts DDD un DDD/100 GD (2001.-

2010.gads).
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Analiz€jot vid€jo AB patérinu So 14 gadu laika, iezim&jas nodalas ar augstu kop€jo
patérinu (izteiktu DDD). Tas ir nodalas ar lielu AB apriti. Ta ka dala no nodalam ir ar lielu
uznemto pacientu un gultdienu skaitu, tad tas ne vienmer ir saistits arT ar lielu AB paterinu
izteiktu ka raditaju uz gultdienam vai uznemto pacientu skaitu. Visvairak DDD visos gados
izlietotas Pulmonologijas un Alergologijas centra (2010. gada 14,4% no visa patérina). Lai
gan uz gultdienu skaitu izteikts raditajs nav liels, tomér lietderigi izprast AB lietoSanas
aspektus, jo pozitivas vai negativas izmainas var butiski ietekm&t AMR selekcijas spiedienu.

Detalizétak AB patérin$ terapeitiska profila nodalas, kirurgiska profila nodalas,
vispar¢jas reanimacijas nodala (nodala ar liclako DDD/100 GD) un Pulmonologijas un plausu
slimibu centra nodala atspogulots darba 3. pielikuma. Novérota tendence arvien palielinaties

plasa spektra AB patérinam.

5.2.6. Sapratigas AB lietoSanas politikas ietekme uz augsta riska AB pateérinu

PSKUS

Lai izvertétu uzsakto aktivitasu efektivitati, retrospektivi analizéts augsta riska AB
(ARAB) patérin§ PSKUS. Atbilstosi pétijuma metodologijai pétijuma periods sadalits tris
dalas. 2007.-2008.gads, 2009.gads un 2010. - 2011.gads. Veikta perioda un ikménesa AB
analize, lai raksturotu augsta riska AB patérinu.

ARAB procentualais ipatsvars vidgji bija 8,0 %, un ievérojami vari€ p&tijjuma meénesos
(no 2,63-15,1%). Aplikojot ARAB patérinu izteiktu uz 100 gultdienam, izradas, ka AB
patérin$ treSaja perioda (2010.-2011.gads) ir ievérojami augstaks neka perioda pirms uzsaktas
intensivakas aktivitates AB patérina modificéSanai. Vid€jais ARAB patérins 2007.-2008.gada
bija 4,08, bet 2010.-2011.gada — 8,3 DDD uz 100 gultdienam. Tap&c var secinat, ka
palielinajies gan absolttais So AB patérins, gan lietoSanas intensitate. Balstoties uz Siem
rezultatiem, vadliniju ievieSana un ierobezojumi AB izrakstiSanai liekas neefektivs pasakums.
Tomér pasakumi tika ieviesti laika, kad bija novérota ARAB pieauguma tendence, tapéc
tendences izmainas (straujuma samazinaSanas) ari var tikt uzskatitas par panakumu

(31.attels).
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32.attels. ARAB paterin$ uz 100 gultdienam un % ipatsvars pétijuma periodos.

Tendencu analizei izmantoti ikméneSa dati. Apliikojot ARAB 1patsvara variacijas pa
ménesiem, var noveérot samazinasanos 2011.gada. Izmantojot laika s€riju analizes izv€leto
Winters Additive modeli, iezimg&jas, ka prognozétais ARAB ipatsvars varétu biitu lielaks neka
novérotais (atbilsttba modelim — stacionarais = 0,842, p=0,052). Lidzigi rezultati iegiti
izsakot ARAB patérinu uz 100 gultdienam. Bet, ta ka ir zema p-vertiba un plass prognozetas

vertibas ticamibas intervals, secinajumi jaizdara piesardzigi.
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33.attels. ARAB patérina DDD/100 gultdienam, novérotas un prognozetas variacijas.

Papildus veikts tendences izveértéjums katram novérojuma periodam (ARAB patérinam
DDD/ 100 GD). Pirmaja perioda noticis statistiski ticams ARAB patérina pieaugums
(r=0,787, p<0,05). Veicot analizi par periodu no 2010.-2011. gadam, pieauguma tendence
neturpinas (r=0,046, p=0,83). Tapéc var teikt, ka ARAB paterin§ PSKUS ir uzlabojies, bet ta
ka 2009. gada bija vérojams visu AB

patérina samazinajums, tad izdarit secinajumus par faktoriem, kuri ietekm€a So

tendenci, nedrikst.
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Aplikojot biezak lietoto ARAB spektru, iezim&jas dazas biitiskas izmainas. Var
izvertet, uz kuru augsta riska AB patérina piecauguma rékina novérotas biitiskakas izmainas,

un kuru AB patérin$ samazinajies.
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34.attels. Lietoto ARAB sadalijums (DDD/100 GD) dazados periodos.

Ka redzams attéla, vislielako pieaugumu novéroja ampicilina/sulbaktama patérina
(JOLCRO1). Tas veidoja 23,9% no 1. perioda patérina, bet 3. perioda jau 37,8%. Palielinajies
ar1 sulfametoksazola/trimetoprima paterin$ (JOIEEO1) (9,2 - 14,8%), bet tas galvenokart
noticis uz perorali lietotas formas rékina. Absoliitais vankomicina patérin$ nav mainijies, bet
procentualais Tpatsvars samazinajies (29,1-18,3%). Interesanti, ka samazinajies meropenéma
paterins, kas sastadija 11,1% 2007.-2008.gada, bet tikai 5,4% -2010.-2011.gada. Citam

ARAB nav noverotas butiskas izmainas vai arT to paterins ir bijis nenozimigs.
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35.attels. ARAB patérina laika sériju grafiks (2007.-2011. gadam).
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IkmeéneSa analizé var noverot, ka 2010. gada bijis Joti strauj$ ampicilina sulbaktama
patérina pieaugums, kam sekojis samazinajums 2011.gada. Savukart vankomicina un
meropenéma summarais perioda paterins atSkiras, bet, aplikojot laika sé€riju analizi, tendence
nav noveérojama. Ampicilins/sulbaktams ir visplasak lietota ARAB, tapéc pateérina svarstibas
butiski ietekmé rezultatu. Lidz ar to jasecina, ka nav pamata domam, ka AB lietoSanas
paradumi slimnica ir butiski mainijusies. Laika s€riju analiz€ noverotas izmainas var izsaukt
citi faktori, pieméram, struktiirvienibu budZzeta ierobezojumi 2010. un 2011.gada. Lidz ar to

var secinat, ka tieSi ampicilina/sulbaktama patérina vérojamas biitiskakas izmainas.
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36.attels. ARAB patérina DDD/100 gultdienam, noveérotas un prognozetas variacijas
izsledzot no analizes ampicilinu sulbaktamu un sulfametoksazolu/trimetoprimu.

Aplikojot nodalu sadalijumu péc profila, iezimé&jas, ka gandriz puse no visiem augsta
riska AB tiek noziméti reanimacijas nodala. Tome@r Ipatsvars samazinajies no 47,3% un 47,8

% pirmajos divos periodos, lidz 42, 7 % peédgja perioda.
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5.2.7. Antibakterialo Iidzeklu patérina un VASI prevalences pétijumi PSKUS

PSKUS prevalences pétijumi veikti kops 2002.gada. Sadala tiks aplikoti galvenie

patérina indikatori — AB sanemoso pacientu ipatsvars, AB lietoSanas indikacijas, AB ievades

veids un AB nozimé&Sana kirurgiskai profilaksei. Laika posma no 2001.-2010. gadam AB

sanemoso pacientu Tpatsvars vari€ no 23,4-33,1%. Jaatzimg, ka kops 2007.gada noveérojams

neliels AB sanemoso pacientu Ipatsvara picaugums.
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37.attels. AB sanemoso pacientu ipatsvars (2002.-2010.gads).

Aplukojot lietoto antibakterialo Iidzeklu spektru, iezimé&jas lidzigas tendences, ka

analiz&jot AB paterinu, izmantojot nodalas izsniegto AB apjomu. Arvien palielinas 3 laktamu

AB- penicilinu (JO1C) lietosana, un tas notiek galvenokart pateicoties penicilina kombinaciju

lietoSanai. Citu [ laktamu grupas AB grupa novérojama pirmas paaudzes cefalosporinu

nomaina ar tre$as paaudzes cefalosporiniem. Visos pétijuma gados tris AB grupas veido

vairak neka 40% no visiem nozimétajiem AB (38.attels, 39.attéls).
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38.attels. Lietoto AB grupu procentualais sadalijums (2003.-2010.gads).
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39.attels. BieZak noziméto AB procentualas izmainas (2003.-2010.gads).

Prevalences pétijumu prieksrociba, salidzinot ar aptiekas patérina informacijas analizi,
ir iespgja noskaidrot AB lietoSanas indikaciju un lietotdas AB kombinacijas. Piemé&ram,
aplikojot 2010. gada rezultatus, redzams, ka biezak lietota AB kombinacija ir
amoksicilins/klavulanskabe kombinacija ar ciprofloksacinu. Nakamas biezakas kombinacijas
ir metronidazola kombinacijas ar cefalosporiniem (cefazolinu un ceftriaksonu). Lielaka dala
AB ievaditas intravenozi. 2003. gada 71,9% no nozimétajiem AB bija ievaditi intravenozi, bet
2010.gada - 89,5%. Pieauguma tendence ir statistiski ticama. Jaatzime, ka 2003.gada 5,6%

tika ievaditi intramuskulari, bet 2010.gada $ads ievades veids netika konstatéts.
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40.attels. Infekciju un VASI prevalences raditaji PSKUS (2003.-2010. gads).

Biezakais iemesls AB terapijai ir infekciju arstéSana un AB lietoSana kirurgiskai
profilaksei. Arsteto infekciju (13,3-17,9%) un VASI (3,3 —7,4) prevalences pétijumi gados
nav mainijusies (40.attéls). Prevalences pétijuma PSKUS 2010.gada ieklauti 756 pacienti. No
tiem 34,6% (95%T1: 31,4-38,1) sanéma AB, bet 20,9% (95% TI: 18,2-23,9) ieklauto pacientu
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AB izmantoja zinamas infekcijas arstéSanai. Biezakas arstétas infekcijas bija apaks€jo elpcelu
infekcijas (32,3%, 95%T1:25,5-39,9) un urincelu infekcijas (13,3%, 95%TI1:8,9-19,5). Tas ir
bijusas biezak arstétas infekcijas visos petijuma gados.

2010. gada prevalences pétijuma 33 pacienti sanéma vienu AB pneimonijas arstéSanali,
bet 18 pacienti sanéma divus AB. Monoterapija visbiezak noziméts amoksicilins/
klavulanskabe. Kopa ar citiem AB, amoksicilinu/klavulanskabi sanéma 30 pacienti jeb 58,8%
no visiem pacientiem ar pneimoniju. Tris pacienti sanéma ciprofloksacina monoterapiju, bet
18 gadijumos ciprofloksacins ir bijis viens no diviem nozimétajiem AB. 2010. gada 24 AB
noziméti urincelu infekciju arstéSanai. Tris pacienti sanémusi divus AB, bet 18 pacienti —
vienu AB urincelu infekciju arstéSanai. Septini pacienti monoterapija sanéma amoksicilinu un
klavulanskabi, bet tris pacienti — amoksiciklinu/klavulanskabi kombinacija ar ciprofloksacinu,
bet 6 pacienti ciprofloksacina monoterapiju.

2009. gada detalizétak aplikota AB lictoSana kirurgiskai profilaksei. No visiem AB
32% noziméti kirurgiskai profilaksei. Péc kirurgiskas profilakses ilguma, nozim&jumi sadaliti
tris grupas -1 deva, 1 diena un vairak neka viena diena. Apkopojot rezultatus, konstatéts, ka
16 % no AB noziméti ka viena deva vai viena terapijas diena, bet 84% gadijjumu AB
kirurgiskai profilaksei turpinatas vairak neka viena deva. Kopuma kirurgiskai profilaksei
noziméti 98 AB. No tim 22% veido cefazolins un metronidazols, 20,4%
amoksciklins/klavulanskabe, bet 19,4% ceftriaksons. Jaatzimé, ka 2011. gada pétijuma tikai

52,9% san€ma AB vairak ka vienu dienu.

5.2.8. AB lietosanas prevalences pétijuma (PPS) un no aptiekas izrakstito AB

sadalijjuma salidzinajums PSKUS

Lai izvertétu prevalences pétjumu rezultatu atbilsttbu no aptiekas izrakstito
medikamentu analizei, salidzinats detalizéts AB patérins 2010.gada un kopgjais AB paterins
visos pétijumu gados (2003.-2011.gads).

Pastav korelacija starp AB sanemoSo pacientu ipatsvaru % un nodalam izsniegto
DDD/100GD (r=0,80, p<0,05). Korelacija ar kopgjo izsniegto AB apjomu DDD un
DDD/100ADM nepastav.(41.attels)
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41.attels Korelacija starp AB sapnemoso pacientu ipatsvaru % PPS un AB patérinu
izteiktu ka DDD/100 GD (2003.-2011.gads)

Apliukojot 2010.gada rezultatus dazada profila nodalas, novérota korelacija (r=0,65,
p<0,05).

Ka redzams attéla ATC tresaja ltmen1 butiskas atSkiribas 2010.gada nav. Piem@ram,
penicilinu (JO1C) 1patsvars kopgja struktiira ir 37,3% balstoties uz aptiekas datiem, bet 37,4%,
bet cefalosporinu un karbapenému ipatsvars ir attiecigi 24,7% un 26,1%. Vieniga atskiriba ir

glikopeptidu un imidazola derivatu Ipatsvara.

100% Amfenikoli (JO1B)
04 -
90% Sulfonamidi/trimetoprims (JO1E)
80% -
Makrolidi (JOIF)
70% -
60% - = Aminoglikozidi (JO1G)
50% - B Tetraciklini (JO1A)
40% - ® Imidazola derivati/glikopeptidi (JO1X)
30% 1 ® Fluorhinoloni (JO1M)
20% ] - - - -
H Citas 3 laktam antibiotikas (J01D)
10% -
0% - B Penicilini, B laktam antibiotikas (JO1C)

% no DDD % no PPS

42.attels ATC3 Iimepa AB sadalijums izmantojot aptiekas datus un PPS rezultatus
(2010.gads)

Aplikojot AB sadalfjumu un tendences dazados gados, var biit nesakritibas. Penicilina
grupas AB paterina pieaugums noverots ar abam metodém, tomér izmantojot AB pat€rina

informaciju no aptiekas, lineara tendence ir spécigaka, bet korelacijas koeficents ir 0,76
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(p=0,02).(43.attels). To var ietekmét gan PPS metodologija, gan ari noziméto AB devu
atbilstiba PVO ieteiktajam devam DDD. PSKUS ieteiktas amoksicilina un ampicilina devas ir
liclakas neka noteiktas DDD. Bet ieteiktas amoksicilina/klavulanskabes devas atbilst DDD.
Ka aprakstits ieprieks, penicilina grupas AB patérin$ pieaudzis galvenokart pateicoties
penicilina kombinaciju picaugumam, tapéc salidzinatas pieauguma tendences ari

amoksicilina/klavulanskabei. Novérota ciesa korelacija (r=0,94, p<0,05).

45 y =1,3098x + 27,966

40 R2=0,891

35 ——— j

30 = /

” /"

20 =2,5994x + 11,644

y ’ 7’

15 W R2 = 0,7899

10
5

O T T T T T T T 1
2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

%

e % N0 visam AB (PPS) =% no visam AB (DDD/100 GD)

43.attels B laktam grupas, penicilinu (JO1C) ipatsvars izmantojot DDD metodi un PPS
(2003. -2010.gads).
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5.3. AB paterins un AMR raditaji PSKUS

5.3.1. Pret karbapenému rezistentu A.baumannii un MRSA izplatibas saistiba ar

AB lietoSanu

5.3.1.1. Pret karbapenémiem rezistenti A.baumannii (KRACB) un AB patérins.

2008. gada sakuma PSKUS paradijas pret karbapenémiem rezistentais A.baumannii
(KRACB), tika sakta So gadijumu uzskaite. Parsvara gadijumu KRACB tika konstatéts
reanimacijas nodalas pacientiem. Lai samazinatu izplatibu, uzsakti infekciju kontroles
pasakumi. Infektologa viziSu laika personals tika aicinats uzlabot AB lietoSanas praksi un
samazinat karbapenému paterinu. Neilgu laiku péc pirmo gadijumu identificéSanas,
karbapenému pat@rin§ samazinajas, un gadijjumu skaita pieaugums uz 1000 gultdienam
neturpinajas. Tomér vasaras otraja pusg atkal palielinajas karbapenému patérin$ un tam sekoja
arT KRACB/1000 pieaugums. Interesanti, ka no 2009. gada maija Iidz jinijam samazinajas
gan gadijumu skaits, gan karbapenému patérins. Tomér tam sekoja atkal strauj$ karbapenému
patérina picaugums un sekojo§s KRACB palielinajums. Lai gan tieSa korelacija starp
karbapenému lietoSanu un A.baumannii incidenci ne slimnica kopuma, ne reanimacijas nodala
nepastav, tomér ir novérojamas likumsakaribas, kas raksturo gan rezistences Selekcijas
spiedienu, gan personala attiecksmi pret ieteikumiem rezistences samazinasanai. Skaidri
iezimgjas, ka izplatibai kliistot endémiskai 2010. gada vasaras ménesos, karbapenému patérins

atkal pieaug (44.attgls, 42.attls).
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44 attels. Karbapenému patérin§ (DDD/1000 GD) un KRACB apstiprinato gadijumu
skaits uz 1000 gultdienam.
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45.attels. Karbapenému patérins (DDD/1000 GD) un KRCAB uz1000 GD (2008.-2010.).

5.3.1.2. MRSA izplatiba un AB lieto§ana
Aplukojot MRSA izplatibu 2005.-2010. gada, likumsakaribas ar AB patérina raditajiem

nav novérotas. To var skaidrot ar MRSA epidemiologiskas situacijas izmainam. Infekciju

kontroles pasakumi bija efektivi, un AB lietoSanas ierobeZojumi nebija biitiskakais pasakums

izplatibas ierobezoSanai. Fluorhinolona (ciprofloksacins) paterins biezi tiek saistits ar MRSA

izplatibas pieaugumu, bet saistiba PSKUS nav novérota (46.attéls,47.attels).
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47.attels. MRSA gadijumu skaits uz 1000 GD un ciprofloksacina patérins DDD/1000
GD.

Lai gan, analizGjot kop&jos datus, saistibu starp noteiktu multirezistentu
mikroorganismu incidenci nenoveéro, tomér ir augsta riska nodalas, kur var novérot zinamas
likumsakaribas. MRSA end@miskas izplatibas sakuma perioda PSKUS tika veikts p&tijums,
lai labak izprastu saistibu starp AB pateripu un MRSA izplatibu vispargjas reanimacijas
nodala. Informacija par MRSA gadijumiem tika ieglita no slimnicas MRSA uzraudzibas
datubazes. Aktiva MRSA uzraudziba PSKUS uzsakta, paradoties pirmajiem MRSA
gadijumiem- 2003. gada marta. Dati apkopoti par periodu lidz 2006. gada decembrim. No 347
gadfjumiem 34,3% gadijumu tika registréti reanimacijas nodala. Vidgjais ikménesa AB
patérins reanimacijas nodala bija 134,8 DDD uz 100 gultdienam vai 230,1 PAD (izrakstitas
dienas devas). AB paterin§ PSKUS reanimacija ievérojami neat$kiras no citu valstu patérina.
No visiem pacientiem ar MRSA reanimacijas nodala 88.8% (95% TI:82.1;93.2) pacienti
iepriek§ bija sanémusi AB. VisbieZak sanéma ciprofloksacinu 36.0%, ceftriaksonu 31.5% un
ceftazidimu 8,1%. Aplikojot visiem pacientiem noziméto AB sadalijumu reanimacijas
nodala, ciprofloksacins sastadija 11,1%, ceftriaksons -11,7%, bet ceftazidims veidoja mazak
neka 0,83%. Tapéc, neskatoties uz to, ka ekologiska Itmena korelacija nepastav, MRSA

pacienti procentuali biezak bija sanémusi $os augsta riska antibakterialos Iidzeklus (48.attels).
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48.attels. Izlietoto AB procentualais sadalijums (2003.-2006.) reanimacijas nodala, DDD
un MRSA pacientu vidi.

5.3.2. Saistiba starp AB patérinu un E.coli un S.aureus rezistences raditajiem
PSKUS

P&tijumos par AB patérina tendencém PSKUS bija noverotas $adas biitiskas tendences
(2001.- 2010):
1. palielinajies amoksicilina/klavulanskabes paterins;
. palielingjies 2. un 3. paaudzes cefalosporinu patérins;
. palielinajies karbapenému paterins;

2

3

4. palielinajies ciprofloksacina patérins;

5. samazinajies 1.paaudzes cefalosporinu patérins;
6

. Samazinajies ampicilina paterigs.

5.3.2.1. E.coli rezistence PSKUS

Kopuma laika posma no 2003.-2010. gadam WONET datubaze ievaditi dati par 3391
E.coli pozitiviem paraugiem. No tiem 2765 ir kliniskie paraugi, par kuriem pieejams parauga
pagemsSanas datums, pacienta lokalizacija parauga panemsSanas laika, tapat ar1 pastav iesp&ja
identificét atkartotus paraugus vienam pacientam. No detaliz€tas analizes izslégti
17.dzemdibu nodalas paraugi un 25. ginekologijas nodalas paraugi, jo 2009., 2010. gada nav
iesp&jams identificét, kuri paraugi izdaliti dienas stacionara, ambulatorajiem pacientiem, un
kuri hospitalizétiem pacientiem. Ambulatori arst€tiem pacientiem izdalitu E.coli jutiba vairak
atspogulo situaciju arpus slimnicas. Noveérota rezistence gan pret fluorhinoloniem, gan tresas
paaudzes cefalosporiniem neparsniedz 90%, bet rezistence pret plasa spektra peniciliniem
pedgjos piecos gados ir samazinajusies no 65,6% lidz 25,7%. Izslégti art hemodializes nodalas

pacientu paraugi.
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2136 paraugiem zinams parauga veids, no kura izdalits E.coli. Visbiezak E.coli izdalits
no urina paraugiem 48,6%; 95%TI1:46,4;50,7). Dazados gados urina paraugu ipatsvars varié
no 43,2-56,6%. Otrs biezakais paraugu veids ir dazada veida uztriepes no briicem un ¢iilam
(tai skaita no operacijas briicem), videji 27,5% (95% TI:25,6;29,4). Tresa biezaka paraugu
grupa ir elpcelu paraugi. Sadu paraugu patsvars ir vidgji 7,2% (95%T1:6,2;8,4).

Vairak ka 80% paraugiem jutiba parbaudita pret sadiem AB - amoksicilins
/klavulanskabe, ceftazidims, cefotaksims, -ciprofloksacins, gentamicins, imipenéms un
trimetoprims/sulfametoksazols. Tiesi jutiba pret Siem AB un fluorhinolonu tresas paaudzes

cefalosporiniem izveértéta.
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49.attels. E.coli jutiba PSKUS no 2003-2010. gadam.

Pielietojot lielako dalu AB, v@rojama tendence jutibai samazinaties. Ciprofloksacina,
gentamicina, cefotaksima un trimetoprima/sulfametaksazola jutiba ir samazinajusies statistiski

ticami (p<0,05). (attiecigi 79,6%, 58,8%, 62,1%). (49.attels)
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50.attels. E.coli jutiba pret fluorhinoloniem (r = 0,885, p<0,05) un ciprofloksacina
patérins PSKUS (2003.-2010. gadam).
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Fluorhinoloni ir biezi lietots AB E.coli izsauktu infekciju arstésanai. Kop$ 2003. gada
verojams strauj§ rezistences piecaugums, bet Ipasi nozimigs tas ir 2010. gada. Kopgja
rezistence pret fluorhinoloniem 2010. gada ir 41,6% (2010. gada tikai 80% testéti). Tomer to
dal&ji var skaidrot ar salidzinoSi mazaku pozitivo paraugu skaitu un lidz ar to plaso ticamibas
intervalu (95%TI:41,3;58,7). Ciprofloksacina patérin$ petijuma gados ir palielindjies un ar1
saistiba starp ciprofloksacina patérina picaugumu un E.coli jutibu ir statistiski ticama (r=-
0,78, p<0.05).

Otrs AB, pret kuru ievérojami un statistiski ticami samazinajusies E. coli jutiba, ir
cefotakstms, kas var atspogulot jutibu pret tresas paaudzes cefalosporiniem. Lai gan jutibas
samazinajuma tendence nav tik izteikta ka ciprofloksactnam (r==0,743, p<0,05), starp 2003.
gada un 2010. gada rezultatiem ir butiska atskiriba (100% un 60%), bet, izslédzot no analizes
2010. gada rezultatus, statistiski ticama saistiba nepastav. Lai labak raksturotu E.coli jutibu
pret tre$as paaudzes cefalosporiniem, analizé kombinéta jutiba pret dazadiem tresas paaudzes
cefalosporiniem un saistiba ar AB pateripu. Neskatoties uz salidzino$i mazo rezistento

baktériju procentu 2009. gada, saistiba ir statistiski ticama (r=0,736, p<0,05). (51)
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51.attels. Saistiba starp tresas paaudzes cefalosporinu patérinu un E. coli rezistenci.

Ampicilins ir ilgstosi pazistams B laktamu grupas AB ar labu efektivitati pret gram-
negativam bakterijam. Jaatzime, ka 2008. - 2010. gada praktiski visiem E.coli tika parbaudita
ar1 jutiba pret ampicilinu. No 857 analizétiem paraugiem 52,6% (95%T1:49,2;56,0) bija
rezistenti pret ampicilinu. (2008. gada -47% un 2009. gada-51%, 2010. gada.-66%). Tas
nozimé, ka tas var nebit izvéles AB E.coli infekcijas arstéSanai. Lidz 2008. gadam jutiba

parsvara parbaudita uz amoksicilinu. Tapéc, aplukojot rezistenci pret plasa spektra
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peniciliniem, rezultati kombinéti. Kop$ 2003. gada amoksicilina un ampicilina patérins ir

statistiski ticami samazinajies un ari rezistence samazinajusies kops 2005. gada (52.attgls).
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52.attels. Saistiba starp plasa spektra penicilinu patérinpu un E.coli rezistenci pret plasa
spektra penicilinu (JO1CA) grupas AB.

AB lietosana un lidz ar to rezistences izplatiba var ievérojami atSkirties dazada profila
nodalas. Vislielakais paraugu skaits ieglits no kirurgiskiem pacientiem (vairak ka 50%). 8%
no paraugiem nakusi no reanimacijas nodalas. Reanimacijas nodalas izdalito E.coli jutiba ir
vismazaka. Zema jutiba ir arT “cita” profila nodalas, bet tas ir galvenokart uz Diferencialas
diagnostikas nodalas rekina. Saja nodala tiek izol&ti pacienti ar apstiprinatu multirezistentu
infekciju. Interesanti, ka kirurgiska un terapeitiska profila nodalas E.coli jutiba ir lidziga.
Bitiski, ka novérojama augsta rezistence pret tresas paaudzes cefalosporiniem — cefotaksimu
un ceftazidimu. Kirurgijas un terapijas nodalas ta ir lidziga, bet tikai nedaudz virs 80%
cefotakstma un zem 90% ceftazidima gadijuma. Reanimacijas nodalas tikai 59,8%

cefotakstma paraugu bija jutigi (53.attels).
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53.attéels. Biezak testéto AB jutiba dazada profila nodalas (2003.-2010. gads).

5.3.2.2. S.aureus rezistence PSKUS

Kopuma laika posma no 2003.-2010. gadam WHONET datubazg ievaditi dati par 3795
S.aureus pozitiviem paraugiem. Izslédzot atkartotus paraugus no vienas epizodes (30 dienu
intervals), analiz€ ieklauti 3016 kliniskie paraugi.

Par 2985 paraugiem zinams parauga veids. Visbiezak S.aureus izdalits no dazada veida
briicem un ¢tlam — 37,3%(95%T1:35,5;39,0), tad seko dazadi elpcelu paraugi. Jutiba (vairak
ka 80% paraugu) Visos pétijuma gados parbaudita sadiem AB- klindamicins, eritromicins,
gentamicins, penicilins, rifampicins, trimetoprims/sulfametoksazols. Ieklauts ari cefoxitins,
hloramfenikols, ciprofloksacins, jo neliels testéto paraugu skaits ir tikai 2003-2005. gada
(54.attels).
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54.attels. S.aureus jutiba PSKUS (2003.-2010. gads).

Visos gados jutiba pret rifampicinu, hloramfenikolu, klindamicinu, cefoksitinu
parsniedz 80%. Arl jutiba pret gentamicinu un trimetoprimu/sulfametoksazolu ir augsta.
Jutiba pret vairakiem AB pat piecaugusi. Jutiba statistiski ticami pieaugusi pret hloramfenikolu
(r=0,935, p=0,006), ciprofloksactnu (r=0,90, p=0,015), eritromicinu (r=0,959, p<0,001),
penicilinu (r=0,935, p=0,001). Penicilina, hloramfenikola un eritromicina patérin§ PSKUS ir
loti mazs un pétijuma gados nav mainijies. Lidz ar to, nav iesp&jams meklet saistibas starp

noveroto rezistenci un AB paterinu PSKUS.
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5.3.3. Elpcelu un urina paraugu analize

Aplikojot izolatus no elpceliem 2010. gada, ieklauti 370 elpcelu paraugi, kuri varétu
bt saistiti ar apaks€jo elpcelu infekciju. Visbiezakais izraisitajs ir S.aureus, kas izdalits
38,4% no visiem paraugiem. Otrs biezakais izraisitajs ir K,pneumonia - 21,6% un
A.baumannii — 11,9%. Aplukojot jutibu pret amoksicilinu/klavulanskabi, jasecina, ka lielaka
dala K.pneumoniae paraugu ir testéti un jutiba ir tikai 21%.

Kopuma 2010. gada analizé icklauti 294 urina paraugi. No tiem 96 pacientiem izdalits
E.coli, 57 pacientiem K.pneumoniae un 33 pacientiem S.aureus. Nov&rota jutiba E.coli pret
amoksicilinu/klavulanskabi ir tikai 60%, bet pret ciprofloksacinu — 41%. K.pneumoniae
attiecigi 11 un 12 % gadijumu, bet 90% S.aureus izolatu ir jutigi pret ciprofloksacinu. Sie
rezultati velreiz apstiprina ne tikai nepiecieSamibu regulari parvertet lokalos antibakterialas

terapijas ieteikumus, bet arT veikt uzsgjumus, lai nozimé&tu piemérotako antibakterialo terapiju.
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6. DISKUSIJA

Kops 2003. gada Latvija uzsaktas aktivitates, lai labak izprastu AB lietoSanas
paradumus un AMR izplatibu. Ta ka nepastavéja centralizéta AB patérina un AMR
uzraudziba, aktivitates veiktas lokalu laboratoriju vai slimnicu Itmeni. Jau kops§ 2002. gada
Latvija veikti VASI un AB patérina prevalences pétijumi, Latvija uzsakta ari AB patérina
uzraudziba vairakas slimnicas. Arvien vairak laboratorijas iesaistijusas art AMR uzraudzibas
ttkla EARS-Net. No 2013.gada aprila ménesa daliba EARS-Net visam Latvijas laboratorijam
ir obligata. Molekularbiologiski analiz&ti tadi izraisitaji ka MRSA gan Latvija kopuma, gan
specifiskas populacijas. Ta ka AMR ir tieSi saistita ar VASI, ir izstradati labas prakses
ieteikumi infekciju kontroles pasakumu ievieSanai MRSA gadijuma. Lai labak raksturotu
ambulatoro patérinu, veikts p&tijums par AB lietoSanu gimenes arstu praksés. Aktivitates ir
bijusas tieSi saistitas ar jaunu multirezistentu bakteriju paradiSanos Latvijas un citu valstu
slimnicas. Dala no §tm aktivitatém atspogulotas darba rezultatos ar mérki labak raksturot AB
patérinu Latvijas slimnicas. (Dumpis, 2013; Dumpis, 2008; Miklasevics, 2004; MK, 1999;
ECDC & EARS-Net, 2011)

6.1. AB paterins Latvija

Eiropas Slimibu kontroles centrs un Pasaules Veselibas organizacija par piemé&rotako
veidu, lai raksturotu valsts AB patérinu, iesaka to izteikt ka dienas definétas devas (DDD) uz
1000 iedzivotajiem diend. Vairakas valstis, t.sk. Latvija, ir iesp&jams noskaidrot medikamentu
sanéméju grupu. Tas lauj iedalit AB patérinu ambulatora un stacionara patérina. Jaatzist, ka
ne vienmér §is sadalfjums ir precizs, jo rezultati biezi tiek balstiti uz vairumtirgotaju sniegto
informaciju. Pieméram, dazu valstu slimnicas uzsaktais AB kurss tiek turpinats ari majas.
Medikaments tiek dots Iidzi terapijas pabeigSanai, tade] praksé tas ir ambulators patérinps.
Neskatoties uz to, stacionarais patérins, kas izteikts DDD uz 1000 iedzivotajiem diena (DID),
ir vieniga pieejama un starptautiski pielietojama meérvieniba valsts patérina raksturoSanai.
Kops tiek apkopota $ada informacija, Latvija noverots augsts AB patérin$ slimnicas un
salidzino$i mazs ambulatorais AB patérinS. Ka pierada LV PPS, Latvija tieSam AB sanem
liela dala hospitalizéto pacientu (5.att€ls). Tam var bt divi galvenie iemesli: parmériga AB
lietoSanas prakse Latvijas slimnicas vai ievérojamas apriipes intensitates atSkiribas starp
Latvijas un citu valstu stacionarajam iestadém. lesp&jams, ka patérina grupa ,,slimnicas”
ieklauta arT neliela dala ambulatora AB patérina, tomér tam var biit tikai neliela ietekme. AB

paterins ievérojami atskiras ne tikai tapec, ka ir dazada AB lietoSanas prakse, bet arT tadel, ka
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ir atSkiriga veselibas apripes pakalpojumu lietoSanas prakse un pieejamiba. Lai raksturotu
stacionaro veselibas apripi, tiek lietoti tadi raditaji ka gultu skaits, uznemto/izrakstito
pacientu skaits uz iedzivotaju skaitu, hospitalizacijas ilgums un citi kvalitates indikatori.
(ESAC Management Team, 2010; ECDC & ESAC-Net, 2012)

Ik gadus Latvijas stacionarajas arstniecibas iestadés tiek hospitalizéti gandriz 400 000
pacientu, kuri izlieto vairak neka 3 miljonus gultdienu. Péc EUROSTAT datiem kops 1999.
gada Latvija ir ievérojami samazingjies stacionaro gultu skaits, izsakot to uz 100 000
iedzivotajiem (attiecigi 906,7 - 1999. gada un 638,3 — 2010. gada). Tas ir vairak neka vidgji
ES (550,9 gultas), bet pastav loti lielas variacijas — no 277,1 Zviedrija, lidz pat 822,9 gultam
uz 100 000 iedzivotajiem Vacija. Tadgjadi kop&jo gultu skaitu Latvija vartu raksturot ka
vid€ju, un tas nevar pilniba izskaidrot augsto AB patérinu Latvijas slimnicas, bet pastav
iesp&ja, ka AB pat€rinu dalgji var skaidrot ar atSkirigu veselibas apriipes sistému vai kvalitati

(55.attels). (EUROSTAT, 2009; Kuster, 2008)
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55.attels. Gultu skaits ES slimnicas un slimnicas izlietoto AB skaits DDD uz 1000
iedzivotajiem diena (2009. gads), balstoties uz Eurostat un ESAC datiem. (EUROSTAT,
2009) (ESAC Management Team, 2010)

Vidgjais hospitalizacijas ilgums Latvija ir lielaks neka vidgji citas ES dalibvalstis (2010.
gada — 8,54, 2011. gada — 8,44 gultdienas). Vidgji ES tas ir 7,29 dienas, bet ari te novérojamas
lielas variacijas starp valstim. Tade] nav iesp&jams apgalvot, ka pacienti, kuri cita valst1 jau
sanemtu ambulatoru apriipi, Latvija tiek ilgak apriipeti slimnica. Stacionaras apriipes raditajs
ir arT uznemto (vai izrakstito) pacientu skaits uz 100 iedzivotajiem. Latvija p&d€jos gados
novérojamas lielas izmainas. 2008. gada bija 22,8 uznemti pacienti uz 100 iedzivotajiem, bet
2009. gada jau tikai 18,8 uz 100 iedzivotajiem, un tas ir samazinajums par 17,5%. Sis periods
ir finansialas krizes sakuma periods Latvija. Tad€] tas var biit saistits ar slimnicu slégSanu un

iedzivotaju izbraukSanu no valsts. Neskatoties uz gultu skaita samazindjumu, izrakstito
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pacientu skaits (un ar1 hospitalizaciju skaits) ir lielaks neka vid&ji ES (attiecigi 20,2 un 15,62
izrakstiti pacienti uz 100 iedzivotajiem). Tas var raksturot gan Latvijas iedzivotaju veselibas
stavokli, gan hospitalizacijas praksi. Jebkura gadijuma jasecina, ka stacionara veselibas
apriipe ir palikusi intensivaka un var bt cieSi saistita ar ambulatoro veselibas apriipes
kvalitati Latvija. (EUROSTAT, 2009; SPKC, 2012)

Raditaji, kurus izmanto veselibas apriipes sist€mas kvalitates raksturosanai, ir veselibas
apripes pieejamibas un kvalitates raditaji. Viens no ambulatoras kvalitates raditajiem ir
hospitalizéto iedzivotaju ipatsvars ar hronisku astmu, jo ir pieradits, ka dala no tam ir
noveérSamas ar arst€Sanu ambulatora limeni. Liels hospitalizacijas raditajs norada uz
nepilnibam ambulatoraja veselibas apripé. Latvija $is raditajs ir otraiss sliktakais ES un
gandriz 2 reizes lielaks neka vidgji ES. Raditajs, kas raksturo pieejamibu, ir neizmantota
iesp&ja apmeklét arstu (unmet need for a medical examination). Raditajs tiek standartizeti
iegiits no populaciju pétjjumiem ES dalibvalstis. Latvija 20% respondentu noradijusi, ka nav
sanémusi apriipi situacijas, kad tas ir nepiecieSams, un tas ir sliktakais raditajs ES (<10%).
Sadu atdkiribu diez vai var skaidrot tikai ar atskirigu mentalitati vai atticksmi pret valsti. Ari
ambulatoro konsultaciju skaits Latvija uz katru cilvéku (5,6 konsultacijas gada) ir mazaks
neka, pieméram, Lietuva (6,9) un Igaunija (7,1). Latvijas iedzivotaji norada ari viszemako
apmierinatibu ar gimenes arsta pieejamibu. Tas, protams, ietekmé pacienta lémumus par savu
veselibu un stacionaro apriipi. Pacients ar infekciju (vai citu saslimSanu) jau smagaka forma,
nonak stacionara iestade, kur tiek arst€ta sadzivé iegiita infekcija, vai arl pacients nemaz
nevérsas péc ambulatoras apriipes, bet nekavejoties mekle stacionaro palidzibu. To apstiprina
ar LV PPS rezultati. Latvija, 2011. gada ievérojami biezak neka citas ES dalibvalstis, AB
lietoSanas iemesls ir sadzive iegiitas infekcijas arsteéSana (Latvija 71,3%, bet vid€ji ES 47%).
Ieprieksgjos gados tik liela atSkiriba netika novérota, bet 2011. gada pétijuma piedalijas vairak
regionalas slimnicas ka ieprieks. Iesp&jams, ka tiesi Latvijas regionos apriipes pieejamiba ir
sliktaka. (OECD, 2012; Sueten, nav publicéts; ESAC, 2009; Pdlluste, 2013)

Ta ka dazadi faktori ietekmé AB patérinu slimnicas, tad atbilde uz jautajumu par
salidzinosi lielo patérinu jamekleé gan izvertejot AB lietoSanu slimnicas, gan ambulatoraja
praks€. Latvija ir viens no mazakajiem novérotajiem ambulatorajiem pateriniem ES (2010.
gads - 11,1 DID). Lai labak raksturotu ambulatoro AB patérinu Latvija, veikts p&tijums
gimenes arstu praks€s. Izmantots vienas ned€las laika noziméto AB kursu raksturojums. No
visam konsultacijam pie gimenes arsta, 6,4% gadijumos noziméta AB terapija. Visbiezak AB
terapijas nozimétas b&rniem aug$gjo elpcelu infekciju arstéSanai. Neskatoties uz to, ka
ambulatorais patérin§ Latvija nav liels, neiecieSams pievérst papildus uzmanibu Sai riska

grupai. Ari plaSa spektra AB izrakstiSana ambulatoraja praksé bitu jaierobezo. Piemé&ram,
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amoksicilina/klavulanskabes plasa lietoSana sadzive€ iegiitu pneimoniju arst€Sanai nevajadzigi
palielina AMR risku un samazina izvéles iesp&ju slimnicas. Ar1 hinolonu grupas AB lietoSana
urincelu infekciju arst€Sanai var ietekmét, pieméram, E.coli rezistenci. Tas ir biezakais
urincelu infekcijas izsaucgjs. Lai gan ne visos pétijumos izdodas novérot noteiktu AB patérina
saistibu ar E.coli jutibu pret So AB, ir pietiekami daudz pieradijumu, ka E.coli jutiba pret
fluorhinoloniem samazinas. Tapéc, lai empirisko terapiju padaritu racionalaku, nepiecieSams
ieviest vadlinijas, kuras nosaka ierobezojumus noteiktu AB lietoSanai, un, balstoties uz valsts
rezistences raditajiem, sniedz piemérotus ieteikumus empiriskai terapijai. Sobrid radusies
situacijas, ka, pieméram, PSKUS gan sadziv€ iegltu pneimoniju, gan urincelu infekcijas
visbiezak tiek arstétas ar tam pasam AB ka ambulatoraja praksé. Ari valsts Itmeni
amoksicilins/klavulanskabe ir otra biezaka izvéle sadzivé ieglitas pneimonijas arst€Sanai
slimnicas. Tomér slimnicas un ambulatoras prakses arstu izvélei nevajadz€tu sakrist, jo
slimnica biezak hospitaliz&ti pacienti ar vid€ji smagam un smagam pneimonijam. Lidz ar to
slimnicu specialistiem iekskigi lietojams amoksicilins/klavulanskabe vairs neskiet ka
piem@rota AB smagam pacientam un ceftriaksons vai cita AB klast par pirmo izveli. Tapéc
terapijas racionalizacijas pirmajam solim biitu jabut Sauraka spektra AB lietoSanai
ambulatoraja praksé (pieméram, fenoksimetilpenicilins, amoksicilins pneimoniju arstéSanai).

(Bergman, 2009; Goosens, 2005; Dumpis, 2013)

6.2. AB patérina analize Latvijas slimnicas izmantojot ikgadéjus

prevalences pétijumus

Sakot ar 2003. gadu, Latvija tika veikti antimikrobo lidzek]u patérina un ar veselibas
apriipi saistitu infekciju prevalences pétijumi (LV PPS). Péc pétijuma iesaistito slimnicu un
pacientu skaita 2003., 2005., 2007. un 2011. gada pétijumus var uzskatit par nacionalajiem
prevalences pétijumiem. P&tijumos tika ieklauti visu vecuma grupu pacienti no dazadu profilu
nodalam vairakos valsts rajonos. Tie lava gut ieskatu par stavokli valsti. Visas slimnicas
petijuma piedalijas brivpratigi. Sakotngji petijumam tika izv€letas slimnicas, kuras jau
stradaja infektologi vai epidemiologi, vai ari eksistéja AB lietosanas un infekciju uzraudzibas
programmas. P&tijuma ieklautas gan lielakas Latvijas slimnicas, kuras biezi ir terciaras
apriipes specifika, gan nelielas slimnicas ar mazu invazivo manipulaciju skaitu. Lidz 2010.
gadam pétijums veikts péc vienkarSotas, starptautiski validétas metodologijas. Lai izvértétu
AB patérigu, $ada pieeja ir pazistama gadiem ilgi. Vienas dienas prevalences pétijumi labi
parada galvenas lietotas AB grupas, to proporcijas un indikacijas. 2011. gada, pec ECDC PPS

protokola veikta pétijuma, metodologija nedaudz at$kiras, jo pamatuzdevums bija raksturot
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VASI prevalenci. Tomeér ieklauta ari sadala par AB lietoSanu un indikacijam, kas lauj
salidzinat 2011. gada rezultatus ar iepriek$€jo gadu rezultatiem. (Ansari, 2009; Zarb, 2011b;
Dimina, 2009; ECDC, 2011)

AB patérina prevalences pétijumi ir vienkarSs un ticams veids, ka savakt informaciju
par AB lietoSanas paradumiem. P&tljuma laika informacija par AB terapiju tiek iegita
parsvara no mediciniskas dokumentacijas, tapec ir salidzinoSi neliela datu vakSanas un
interpetacijas kluda. No pétnieciska viedokla, sistematiski visgriitak ievakt informaciju par
AB lietosanas indikaciju, jo ne vienmér iesp&jams iegit informaciju no mediciniskas
dokumentacijas un nakas palauties uz arsta mutiski sniegtu informaciju. Tas liedz validét
ieglitos rezultatus. V&l grutak interpret€jami rezultati ir par VASI prevalenci. Valstis ar
vesturiski spécigam infekciju un citu stavoklu uzraudzibas tradicijam, parasti tick izmantotas
precizas gadijumu definicijas. Latvijas apstaklos ne vienmer §is definicijas var tikt veiksmigi
lietotas, jo ]oti biezi terapija tiek noziméta, bastoties uz empiriskiem kritérijiem. Ja p&tijuma
tiktu lietotas stingras definicijas (I1dzigi ka Vacija, vai ASV), tad rezultatu interpretacija klatu
tikai sarezgitaka, iesp&jams, tiktu novérota loti zema VASI prevalence. Lidziga probléma ir
ar1 citas valstis, kur diagnostiskie izmekl&jumi tiek veikti retak. Tapeéc AB lietoSanas
indikacijas LV PPS tiek definéta salidzinoSi vienkarSi — balstoties uz infekcijas lokalizaciju.
Petijuma mérkis nebija diagnosticét pacientiem infekcijas, bet noskaidrot, kapéc arsts pienem
lémumu izrakstit AB. Analizgjot prevalences pétijuma rezultatus, japatur prata, ka nozimgétie
AB ir gan tikko nozimétu AB, gan jau kadu laiku lietotu AB sajaukums. Dala gadijumu bija
zinami laboratorisko un citu izmekl€jumu rezultati un, iesp&ams, terapija tika mainita.
Pétijuma dizains nelauj nemt véra $adas situacijas. (Zarb, 2011b; Vlahovi¢-Palcevski, 2007)

Lai izveértetu AB PPS rezultatus, tiek lietoti dazadi indikatori un, veicot atkartotus
pétijumus, var sekot lidzi So raditaju izmainam laika. Raditaju uzlaboSanas var veicinat
vélama rezultata sasniegSanu gan pacienta, gan ekologiska Ilimeni. Galvenais pétijumu
uzdevums bija noskaidrot AB lietoSanas apjomu Latvijas slimnicas. Novérotas lielas
variacijas. AB sanemoSo pacientu procentualais Tpatsvars ir viens no indikatoriem rezultatu
izvertéSanai. ESAC PPS pétijumos noverots, ka vidgji 30% pacientu sanéma AB, bet dazadas
slimnicas tas svarstijas no 19,0% lidz 59,0%. (Zarb, 2011b; ESAC, 2009) Atskiribu iemesls
var biit prakses atSkiribas vai ieklauto pacientu dazadiba, kuru var ietekmé&t slimnicu
specifika, apriipes ITmenis, pacientu stavokla smagums, intensivas terapijas nodalas lielums,
kirurgisko pacientu Tpatsvars. Tomér slimnicas ar neparasti lielu AB sanemoso pacientu skaitu
butu sikak jaizverté iesp&jamie iemesli. Latvija 2011. gada ECDC PPS novérotais AB
sanemoso pacientu Tpatsvars Latvija (38,3%) bija lielaks neka vidgji Eiropas slimnicas un

iepriekS¢jos gados Latvija. Tas ir lielaks ne tikai ka valstis ar zemu AB sanemosSo pacientu
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ipatsvaru (Skandinavijas valstis, Niderlande), bet ari ka Kipra, Turcija un Italija. V&l lielaks
procents pacientu sanem AB tikai public&tos pétijumos, kuri veikti slimnica Albanija (46,9%)
un Griekija (51,4%). Interesanti, ka LV PPS rezultati Latvija rada, ka lielakais AB sanemoso
pacientu skaits ir tieSi nelielas regionalas slimnicas, nevis lielas daudzprofilu slimnicas.
Aplikojot tendences slimnicas, kur pétijums veikts vairakus gadus, lielakais AB sanemoso
pacientu Tpatsvara pieaugums ari bija novérots regionalas slimnicas. Pamata Sie AB tiek
neproporcionali daudz lietoti sadzivé iegiitas infekcijas arstéSanai, kas varétu noradit uz
primaras apripes nepietickamibu, un pacienti dodas uz slimnicam, lai arstétu slimibas, ko
varétu arstét majas apstaklos vai gimenes arsta uzraudziba. Vienlaicigi jaatzimé, ka visas
terciaras aprupes iestad@s ir uzsaktas aktivitates ar mérki racionalizét antibakterialo Iidzeklu
lietosanu. lesp&jams, ka 2011. gada petijums veikts vairakas slimnicas, tas objektivak raksturo
situaciju valsti, jo vairak ieklautas nelielas slimnicas un ir liels pediatrisku pacientu ipatsvars.
Prevalences pétijumi bérnu slimnicas rada, ka AB sanemoSo pacientu ipatsvars ir lielaks neka
citas slimnicas. Tas arT apstiprina, ka lielais slimnicas iztéréto AB apjoms izteikts ka DID, ir
patiess (56.attels). (Ansari, 2009; Zarb, 2011b; Valinteliene, 2012; Usluer, 2005; Kritsotakis,
2008; Gikas, 2002, Gerber, 2013)

Klasiski veiktajos VASI prevalences pétijumos pacientu profils un stavokla smagums
(case-mix) ir atzita probléma, jo ir daudz riska faktoru, kas palielina VASI gadijumu skaitu un
ne vienmér raksturo trikumus infekciju kontrolé (pacientu stavokla smagums, vecums,
blakusslimibas). Ties$i tapec, p&tnieki, kuri vélas salidzinat dazadu slimnicu rezultatus, vélas
atrast veidu, ka pemt veéra visus Sos raditajus un aprékinat paredzamos un noverotos
prevalences raditajus. Tas ir bitiski lielos nacionalos AB PPS un starptautiskos prevalences
pétijumos (ECDC PPS). Tomér, lai risinatu So trakumu, PPS metodologija nedrikst klat parak
sarezgita, lai neciestu datu kvalitate. lesp&jams, ka vienigais risinajums ir incidences tipa
petijumi. Praktiskie pé€tijuma veicgji ir slimnicu personals. Vinpu uzdevums ir raksturot
situaciju slimnica un izmainas laika. Tikai sekundars mérkis ir veikt salidzinajumu ar citam
ES dalibvalstim. Ja pétijjuma protokoli klast sarezgitaki, rezultatu interpretacija paliek
sarezgitaka, bet pétijuma ieklauto slimnicu skaits var ievérojami samazinaties. Analize liedz
arT izmantot protokolu ka audita instrumentu prakses uzlaboSanai, un ar1 skaidrot novérotos
rezultatus slimnicu strukttirvienibas. Standartizacijas noliikos, ECDC PPS ieklauta virkne
informacijas ar meérki raksturot pacientu stavokla smagumu iestad€s. Pacientu stavokla
smagums raksturots, izmantojot McCabe skalu (nefatals, dalgji fatals un fatals), vakta
informacija par kirurgiskam manipulacijam, dazada veida katetru lietoSanu, intubaciju,
pacienta vecumu, nodalas profilu (un pacienta profilu), utt. [zmantojot $o informaciju, méerkis

ir ieglt standartiz€tu raditdju gan par VASI prevalenci, gan AB lietoSanas prevalenci.
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Sakotngjie rezultati liecina, ka mérki sasniegt pilniba nav izdevies. Pieméram, ne visas
slimnicas urinkatetra esamiba raksturo pacienta smagumu. Tas vairak raksturo pacienta
apripes paradumus. Ari VASI gadijuma tika lietotas gadijumu definicijas ar preciziem
kliniskiem un laboratoriskiem kriterijiem. Tikai atbilstibas gadijuma infekcija tika definéta ka
VASI. ECDC veica ar1 validacijas pétijjumu. Rezultati par Cetram valstim paradija, ka
sensitivitate (jutiba) trijas no ¢etram valstim ir zem 80%. Tas lieck domat, ka metodologija
Sobrid nav piemérota salidzindjumiem, bet var tikt lietota ka instruments slimnicu un
nacionalam vajadzibam. Nav ari iesp&jams standartizét nacionalos zinoSanas paradumus, jo
bitiski ir veikt validaciju nacionala un starptautiska limeni. Validacijas pasakumi veicinatu
slimnicas personala zinasanas par uzraudzibu un lautu realistiski paskatities uz rezultatiem.
Bet, interpretéjot rezultatus, jaatbild uz jautajumu, vai ar pétijjumu mégina noskaidrot
diagnostisko praksi vai patieso VASI prevalenci. (Kritsotakis, 2008; Sueten, nav publicéts)
Lielakais ieguvums no prevalences pétijjumu rezultatiem ir lietoto AB spektra
atspogulojums Latvijas slimnicas. Atbilstosi ESAC-Net informacijai par AB paterinu
balstoties uz vairumtirgotaju datiem 2010. gada, citi p laktamu grupas AB- cefalosporini
(JOID) ir visplasak lietota AB grupa. Lidzigi rezultati bija ar1 2010. gada prevalences
petijuma (attiecigi 37,9% un 36,2%). Otra biezak lietota grupa ir B laktamu grupas AB. Tas

nozimé, ka ar prevalences pétijjuma metodologiju var precizi raksturot AB izvéli slimnicas.
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56.attels. Latvijas slimnicas lietoto AB patérina procentualais sadalijjums balstoties uz
ESAC-Net rezultatiem (DID) un prevalences pétijuma rezultatiem (noziméjumu skaits).

Aplikojot Sos rezultatus, jaatceras, ka starp Latvijas slimnicam verojamas lielas
atSkiribas un kopgjais patérina atspogulojums gan ESAC-Net, gan kopé&jais LV PPS
rezultatos, maske patieso situaciju. Pieméram, 2011. gada LV PPS citu  laktamu grupas AB
(JO1D) ipatsvars slimnicas vari€ja no 9,8-50%, bet B laktamu grupas AB (JO1C) — no 5-

116



40,9%. Tas norada uz loti atSkirigu AB lietoSanas praksi slimnicas un vienotu vadliniju
trukumu. Kopgjais lietoto AB grupu sadalijums Latvijas slimnicas neatbilda tam, kads
novérots ESAC pétijuma Eiropas slimnicas 2009. gada un ECDC PPS pilotprojekta, kur tiesi
penicilini bija plasak lietota AB grupa (35.0%), un salidzino$i mazak tika lietoti citi p—
laktamu grupas AB — cefalosporini (17.1%). Lidzigi ka Latvija, tre$a biezak lietota AB grupa,
atbilstodi ATC klasifikacijai, bija ,.citi” AB (12,6%). Saja grupas ietilpst tadi plasi lietoti AB
ka imidazola derivati (metronidazols), glikopeptidi (vankomicins), un tadi retak lietoti AB ka
linezolids, kolistins. (Zarb, 2011b; ESAC, 2009)

Lietotas AB grupas ATC 3. limeni norada uz paradumiem, bet var maskét svarigas
nianses, bitisks ir ari AB sadalijums apakSgrupa. letekme uz AMR attistibu, piemeram,
dazadiem cefalosporiniem, ir atSkiriga. Cefalosporini (JO1D) bija visplasak lietota AB grupa
Latvijas slimnicas visos pétijuma gados, bet, laika gaitd pirmas paaudzes cefalosporinus
pilniba nomainijusi tresas paaudzes cefalosporini, kuru potencials selekcionét rezistentas
baktérijas ir ievérojami augstaks. Cefazolins bija biezak lietotais AB lidz 2007. gadam, jo to
plasi izmantoja kirurgiskai profilaksei. 2007. un 2011. gada biezak lictotais AB bija
ceftriaksons, bieZi lietots monoterapija sadzive iegiitu pneimoniju arst€Sanai, kas varétu but ka
alternativa smagas pneimonijas arst€Sanai, iesp&jams, kombinacija ar makrolidu grupas AB.
Salidzinosi lielaks treSas paaudzes cefalosporinu ipatsvars kop&ja AB spektra zinama mera
atspogulojas ari pieejamajos EARSS-Net rezistences rezultatos. Pieméram, K.pneumoniae
rezistence pret Siem AB ir viena no lielakajam ES (2010. gada — 54,7% no 64 paraugiem).
(ESAC, 2009; ECDC & EARS-Net, 2011) 2006. gada testéts neliels paraugu skaits, bet
novérota rezistence bija tikai 35,7%. Ari E.coli rezistence pret tresas paaudzes
cefalosporiniem ir salidzinosi liela (12,2%). Tas nozimée, ka pietieckami daudz pieradijumu, lai
biitu jaierobeZo cefalosporinu patérins Latvijas slimnicas.

Otra biezak lietota AB grupa bija penicilini (JO1C). Plasi tiek lietots ampicilins, bet
arvien palielinas penicilina kombinaciju lietoSana (amoksicilins un ampicilins ar enzimu
inhibitoriem). Loti reti tika lictots amoksicilins, kas ir plasa spektra 1&ts AB, ar lielisku
uzsiik$anos zarnu trakta, un praktiski visas starptautiskas vadlinijas miné&ts ka viens no izvéles
preparatiem sadziveé iegiitu pneimoniju arstéSanai. Nozimigu vietu kop&ja AB spektra ienéma
fluorhinoloni, kas ir plasa spektra AB un Latvija tiek lietoti arvien vairak. Lidzigi ka
pieaugosa treSas paaudzes cefalosporinu lietoSana, arT fluorhinolonu nozimésana ievérojami
palielina rezistences selekcijas spiedienu, paaugstinot multirezistentu infekcijas risku. 2011.
gada rezultati rada, ka 13% pacientu ar sabiedriba ieglitu pneimoniju bija noziméts
ciprofloksacins (viens vai kombinacija), kas biitu pielaujama prakse tikai loti smagu

pneimoniju arstéSanai kombinacija ar beta laktamu AB. Latvija pétjjumu laika nebija pieejami
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fluorhinolonu grupas AB (levofloksacins, moksifloksacins), kam ir laba aktivitate pret
S.pneumoniae un kurus varétu lietot monoterapija atskiriba no ciprofloksacina. Péc ERAS-
Net datiem E.coli rezistence nav liela (14,4%), jo dazas ES dalibvalstis rezistenti ir vairak
neka 30 %. Bet ir pietickami daudz pieradijumu par to, ka pieaugoSs patérin$ virza §is
rezistences attistibu un vairak ka 50% no K.pneumoniae izolatiem ir rezistenti pret o AB un
novérojams rezistences picaugums. (Ansari, 2009; Dimina, 2009; ECDC & EARS-Net, 2011)

Kopuma liels Saura spektra AB lietoSanas Ipatsvars var liecinat par labaku AB
lietoSanas praksi neka plasa spektra AB lietoSana. Kopg€jas tendences rada, ka slimnicas ar
augstu AB paté€rinu arvien plasak tiek lietoti plasa spektra AB. Ieprieks public€tie p&tijumi
pierada, ka noteiktu plasa spektra AB lietoSana ir saistita gan ar pieaugoSu MRSA, ESBL
pozitivu gram-negativu bakteriju un Cl difficile izplatibu, ka ari veicina S. pneumoniae un citu
mikroorganismu rezistenci. Tapéc viens no indikatoriem var bt noteiktu, slimnicai specifisku
AB (HSA®) ipatsvara un tendentu analize. LV PPS rada picaugosu Sadu AB lietoSanas
tendenci, kas ir galvenokart uz tre$as paaudzes cefalosporinu licto$anas picauguma rékina. LV
PPS noverotais HSA lietoSanas Ipatsvars ir lielaks neka citas Eiropas valstis (analiz§jot AB
patérinu). Vid&ji ES tas veido 10%, bet Latvija tas ir pieaudzis no 21,4% 2003. gada lidz
27,6% 2007. gada. Jaatzimé, ka karbapenému patérins Latvijas slimnicas pieaug, bet vél
joprojam ir salidzino$i mazs. Tas atspogulojas ari ERASS—Net rezistences raditajos. (Zarb,
2011b; Dimina, 2009; Vander Stichele, 2006; Gould & van der Meer, 2011; ECDC & EARS-
Net, 2011)

Lidzigs pétijumu dizains tiek izmantots, lai izvértétu terapijas atbilstibu. Sada pieeja
Norvégijas slimnica izmantota jau no 1996.-1999. gadam 12 atkartotos pétijumos. Saja
slimnica atbilstoSa terapija tika lietota 95% gadijumu, un tas ir labs raditajs. 2001. gada
lidzigs pétijums veikts arT Turcija un noverota atbilstiba bija tikai 64,2%. Galvenokart
neatbilstosi tika lietoti AB, kuru izrakstisana nebija jasaskano ar infektologu, un visbiezaka
neatbilstiba bija nevajadziga AB noziméSana. Savukart Horvatija 2003. gada veikts pétijums
ieklaujot tikai terapeitiska profila nodalas, 29% tika arstéti nevajadzigi. Izmantojot lidzigu
pieeju, 2003. gada tika veikts pétijums piecas Skotijas slimnicas, un par neatbilstosiem atziti
20% nozim&umu (11,5% - 29,3 dazadas slimnicas). Interesanti, ka slimnicas ar lielaku AB
sanemoso pacientu Tpatsvaru, biezak AB noziméti nepareizi vai nepamatoti. Rezultati parada
arT to, ka lielas variacijas pastaveja jau vairak ka pirms 10 gadiem. 2008.-2009. gada vairakas
Niderlandes slimnicas atkartoti tiek veikti prevalences tipa pétijumi, lai noskaidrotu ne tikai

lietotos antibakterialos lidzeklus un indikacijas, bet ari izveért€tu terapijas atbilstibu,

® HSA — hospital specificé antibiotics
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izmantojot standartizétu metodi. Atbilstosi metodologijai, visi nozim&jumi tika klasificéti ka:
pareizs l@mums, nepareizs 1émums, nepareiza AB izvéle, nepietiek informacijas. Atbilstiba
tika izvertéta nemot par pamatu slimnicu lokalas vadlinijas, kuras izstradatas balstoties uz
nacionalajam vadlinijam. 2008.-2009. gada pétijumos 72,6% nozim&jumu tika klasificéti ka
pilnigi atbilsto$i, bet 9,6% bija nesakritiba ar vadlinijam. Veicot sikaku analizi, p&tnieki
konstatgja, ka visbiezak neatbilstiba noverota, ja AB ir fluorhinolons, bet visretak, ja noziméeti
pret B laktamazém jutigi penicilini. Latvija veiktajos petijumos neatbilstosa terapija netika
izverteta, bet biezi AB tika lietoti bez skaidra noltuka — vid&ji 13,3%, kas netieSi norada uz
neatbilstibu. Aplikojot bez skaidra nolika lietoto spektru, iezimé&jas, ka 2003. gada tie bija
salidzinosi Saura spektra AB (cefazolins, ampicilins, amoksicilins), bet 2010. gada bez skaidra
iemesla visbiezak lietots amoksicilins/klavulanskabe, ceftriaksons un ciprofloksacins. Tas
netiesi norada uz piesardzibas zudumu izvéloties lietot plasa spektra AB. (Willemsen, 2010;
Berild, 2002; Vlahovic-Pal¢evski, 2005; Seaton, 2007)

Ne tikai AB izvéle, bet arT ievades veids nosaka terapijas efektivitati. Iekskiga AB
lietoSana tiek uzskatita par piemérotu ne tikai ambulatorai infekciju arsteéSanai, bet ari
hospitalizétiem pacientiem. Tap€c javeicina savlaiciga intravenozas terapijas nomaina uz
peroralu. Diemzel Latvija salidzinoS$i mazs pacientu skaits AB sanéma iekskigi, kas varétu
nozimét, ka biezi §1 pareja nenotiek. Diemz&l novérojama pat negativa tendence. 2003. gada
per 0s AB sanéma 21,8%, bet 2011. gada tikai 16,5%. Salidzinosi ESAC pé&tijumos 40% no
AB nozimétas per 0s, bet terapeitiska profila nodalas pat puse pacientu sanéma AB perorali.
ECDC PPS 28,9% AB bija nozimé&ti per os. Ir slimnicas, kuras ir pat vél labaki rezultati,
piemé&ram, Sveicé, Cirihes universitates slimnica, tikai 40% AB ievaditas parenterali, bet
piecas Skotijas slimnicas 35,3% (28,6-42,5%) un vidgji pareja no uz per 0s terapiju notiek 3,5
dienas p&c terapijas uzsak3anas. Sie rezultati liecina par veiksmigam APP aktivitatém. Tam ir
vairakas praktiskas prieksrocibas, jo ta var ne tikai samazinat arstéSanas izmaksas un masu
darba apjomu, bet ari samazinat infekciju un blaknu iestasanas risku. Samazinas ari risks
saistiba ar injekciju droSumu, t.sk. lietoto Slir¢u savaksanu. Interesanti, ka Latvijas slimnicas
ir gadijumi, kad AB ievaditi intramuskulari, lai gan $adai ievadei nav nekada pamatojuma. Si
prakse kop$ 2003. gada ir ievérojami samazinajusies no 7,5% lidz 1,1%. (Zarb, 2011b;
Cusini, 2010; Seaton, 2007; Sueten, nav publicéts).

Petijuma konstatéts, ka 22-36,5% pacientu (dazados pétijuma gados) sanéma AB kadas
iegutas infekcijas, kuras arsté specializétos stacionaros. Pargjas infekciju slimibas tiek
piedévetas citam medicinas nozarém. Petijuma rezultati norada, ka no $is nosacitas infekciju

slimibu sadales dazadas medicinas nozar€s, iesp&jams, bitu lietderigi atteikties. Dala no STm
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infekcijam bija iegltas arstniecibas iestadé. Tiek uzskatits, ka dazadas slimnicas 4-10%
pacientu pievienojas kada VASI. Visbiezak tas bija apaksgjo elpcelu infekcijas un kirurgiskas
briices infekcijas. Diemzé€l, izmantojot ECDC piedavato metodologiju 2011. gada, visas no
tam nebija iesp&jams Kklasificét ka VASI, jo ne vienmér bija pieejami atbilstosi
mikrobiologiski, rentgenologiski vai citi diagnostiski izmekl&jumi. Tapéc ari Latvija novérota
VASI prevalence ievérojami atSkiras no sagaidamas, ja pacienta smagumu raksturojoSie
faktori ir katetru lietoSana un McCabe skala. Klasificgjot informaciju, par pamatu izmantojot
AB terapijas indikaciju, slimnica iegiitu infekciju prevalence 2011. gada bija 3,6% un tas
butiski neatskiras no noveérota ieprieksgjos petijuma gados, bet ir mazak neka noveérots vidgji
ECDC PPS (6,1%). Bitisks AB lietosanas kvalitates indikators ir AB lietoSana kirurgiskai
profilaksei. Istaja laika (2h pirms incizijas) noziméta kirurgiskas profilakses efektivitate ir
pieradita. Pirmkart, ta ir janozimé situacijas, kad pastav augsts infekcijas risks vai blakus
faktori, kas to var veicinat (pieméram, implantu ievietoSana, kardiokirurgija). Kirurgiskas
profilakses efektivitate un pieméerotakie medikamenti ir plasi p&titi, un pétijumu kopsavilkumi
ir pieejami vadlinijas. Otrkart, jédziens ,kirurgiska profilakse” attiecas tikai uz AB
nozimés$anu pirms operacijas. LV PPS dazados gados 9,4-13,2% AB tika lietoti kirurgiskai
profilaksei. ECDC PPS pétijuma ES slimnicas, 19% AB noziméti kirurgiskai profilaksei.
Ieteicama profilakse ir viena deva, iznemot Tpasus gadijumus. Atkartotu devu rekomendé
ievadit Joti ilgu operaciju gadijuma, pieméram, kardiokirurgiska operacija (>4h) un liclu asins
zudumu gadijumos. Toméer tie ir iznpémuma gadijumi. Neskatoties uz virkni vadlinijam un
zinatniskiem pieradijumiem, AB kirurgiskai profilaksei parak biezi lietoti vairak ka vienu
dienu un rada nevajadzigu AB slogu slimnicas. ESAC pétijumos tie ir vairak neka 50%,
Latvija — 55,3%., bet ECDC PPS 57%. Lidzigi rezultati noveroti ari citos petijjumos.
Piem@ram, nozokomialo infekciju prevalences pétijuma slimnicas Kipra un Kréta noskaidrots,
ka kirurgiskas profilakses mediana ir piecas dienas un starp slimnicam varié no 2-16 dienam,
bet cita pétijuma Griekijas slimnicas — 3 dienas, bet kopuma 25,8% no pacientiem sanéma AB
kirurgiskai profilaksei vairak ka 5 dienas. Lai labak raksturotu AB lietosanu kirurgiskai
profilaksei, Latvija nepiecieSami papildus pétijumi. Latvija biezak lietotais AB kirurgiskai
profilaksei ir cefazolins. Tas ir atbilstosi starptautiskam vadlinijam, jo tas iedarbojas uz
streptokokiem un stafilokokiem (iznemot MRSA). Tomér 2011. gada vairak tiek noziméts ari
cefuroksims un ceftriaksons. TieSi cefuroksims un ceftriaksons bieZi tiek lietots vairak ka
vienu dienu, lai gan tie ir AB ar garu izvades laiku. (Zarb, 2011b; Kritsotakis, 2008; Sueten,
nav publicéts; Anderson & Sefton, 2012; NHS, 2008)

Japiekrit, ka AB patérina prevalences pétijjumiem (Iidz 2010. gadam) ir noteikti

trikumi. Latvija noveérota VASI prevalences pétijumos ir zemaka neka citas valstis. Tam var
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bt dazadi iemesli — pacientu profils, hospitalizacijas iemesls, veselibas apriipes sist€éma, bet,
ka jau ieprieks aprakstits, objektivie raditaji Latvija un citas ES dalibvalstis butiski neatskiras.
Jauzsver arf tas, ka pétfjumos tika ieklauti tikai pacienti, kuri sanéma AB, bet pastav iespgja,
ka pacientam bez AB ir VASI. Tadg¢jadi jutiba ir zemaka neka pétijumos, kuros tiek icklauti
visi pacienti. Pétijuma netiek izmantotas ar1 striktas VASI gadijuma definicijas, bet Iémums
tieck piepemts, balstoties uz arst§josa arsta sniegto informaciju p&tniekam. Lai gan visi
petnieki sap@ma instrukcijas par pétijuma veikSanu, petnieka subjektiva viedokla ietekmi
nevar izslégt. Interesanti, ka ECDC PPS pétijuma tika ieklauti visi pacienti un tas ietekméja
VASI prevalenci atbilstosi definicijam, bet neietekmé&ja prevalenci, kura tiek aprékinata,
balstoties uz AB indikaciju. ECDC PPS Latvija bija pirmais méginajums prevalences
petijumos piemerot striktas definicijas. lezZimgjas ne tikai nepietickama pacientu izmekléSana,
bet ar1 petnieku nespgja ieverot precizu pétijuma protokolu. Turpmakos pétijumos biitu
japievers pastiprinata uzmaniba p&tnieku apmacibai un trené€Sanai par protokola lietoSanu, lai
samazinatu subjektivu interpretaciju un uzlabotu salidzinasanas iesp&jas. Tas biitu
nepiecieSams pirms jebkuras uzraudzibas sist€mas ieviesanas, jo Latvija medicinas darbinieki
nav pieradusi veikt uzraudzibu. Jaievie§ ar validacijas sisteéma, lai dati bitu labak salidzinami
un interpretéjami. (Gikas, 2002; Willemsen, 2007; Vlahovi¢-Palcevski, 2007; Sueten, nav
publicgts)

Salidzinot PPS rezultatus un no aptiekas izrakstito AB patérinu PSKUS, jasecina, ka
prevalences pétijumu rezultatus var izmantot, lai raksturotu lietoto AB spektru un noteiktas
pat€rina tendences, bet rezultatus nedrikst izmantot, lai raksturotu kopgjo lietoto AB apjomu.
(41. attels, 42.attels). Viens no nesakritibu iemesliem vargtu biit lietotas AB devas slimnica,
kuras var nesakrist ar aprékinos izmantojamam DDD. Pieméram, PSKUS rekomendéta
amoksiciklina/klavulanskabes deva sakrit ar PVO rekomend&o DDD, bet ampicilins un
amoksicilins tiek rekomendéts lielakas devas. Tadgjadi amoksiklava/klavulanskabes patérins
izteikts DDD atspogulo arf nozimé&umu skaitu, bet ampicilinu, amoksicilins — né. Sadas
situacija. PPS labak raksturo AB lietoSanas praksi slimnica, bet nelauj spriest par kopgjo AB
slogu. (PSKUS, 2009)

Prevalences pétijumi ir parbaudits, salidzinoSi vienkarSs pan€miens AB lietoSanas
izvert€Sanai slimnicas un var palidzet identificét galvenas problémas, ka ari izstradat
pasakumu planu patérinpa samazinasanai. Skaidri iezimé&jas augsta riska AB patérina
pieaugums. Rezultati parada, ka rezistences selekcijas spiedienu nozimigaka komponente ir
lietoto AB spektrs. Ka prioritatei jabiit sapratigai antibakterialas terapijas izvélei, nevis
lietoSanas samazinaSanai, un infekciju kontrolei ar merki samazinat rezistento

mikroorganismu transmisiju. Slimnicas, kuras veikts pétijums, nepiecieSsams veikt lokalo datu
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analizi un interpretaciju. Iesp&jams, ka rezultatu apsprieSana ar AB izrakstitajiem, var kalpot
ka intervence. Kop$ 2003. gada ir iegiits pietickami daudz pieradijumu par neracionaliem
medikamentu lietoSanas paradumiem un vienotu vadliniju nepiecieSamibu Latvijas slimnicas.
So pasu metodologiju biitu lietderigi izmantot tikai péc mérktiecigu pasakumu ievie$anas

racionalas AB lietoSanas veicinaSanai.

6.3. AB lietoSanas paradumi un AMR izplatiba PSKUS

AB patérina analize slimnicas, izmantojot ATC klasifikacijas sisttmu un PVO
izstradatas DDD, ir starptautiski pienemta metode, kuras mérkis ir raksturot AB lietoSanu.
Epidemiologiskie pétijumi, matematiski modeli un in vitro pétijumi norada uz AB patérina
variaciju korelaciju ar noteiktiem AMR raditajiem. Nepartraukta AB patérina uzraudziba var
palidzet savlaicigi identificét nelabvéligas tendences un var bit tikpat nozimiga ka AMR
uzraudziba. Tas var palidz&t planot profilakses pasakumus. Lai labak izprastu lokalas
slimnicas AB patérinu, uzraudzibu velams organiz&t, izmantojot starptautiski atzitu
metodologiju, un salidzinajumus veikt tikai ar [idzigam arstniecibas iestadém vai nodalam, jo
apripes [Tmenis un veids var ietekm@t rezultatu. Standartiz&ts veids, ka salidzinat slimnicas,
vel tieck mekléts. Viens no variantiem slimnicu salidzinasanai ir gadijjumu indekss (case mix
indeks —CMI), tomér ari §im indeksam ir noteikti trakumi. (Plus-Suard, 2011; Kuster, 2008)

Lai raksturotu AB patérina un rezistences saistibu, tiek lictot jédziens- antimikrobas
rezistences selekcijas spiediens. Tas atkarigs no vairakiem faktoriem. Pirmkart, no cilvéku
skaita noteikta teritorija, kuri sanem AB, otrkart no sanemto AB veida un treSkart no kopgja
patéréto AB daudzuma (masa) noteikta geografiska teritorija noteikta laika. Jebkuru
stacionaru arstniecibas iestadi més varam uzskatit par augsta riska vietu attieciba uz
rezistences attistibu, un §1 spiediena dazadus aspektus var raksturot izmantojot DDD (kopgjais
AB apjoms), DDD uz uznpemtajiem pacientiem un DDD uz gultdienam (raksturo terapijas
ilgumu un pacientu skaitu). Ipasi batiski atspogulot visus rezultatus ir tad, ja notiek bitiskas
izmainas (gultdienu vai uzpemto pacientu skaita). Savukart, lai raksturotu AB sanemoSo
skaitu un AB lietosanas indikaciju, var veikt punkta prevalences pétijumus. (Schulz, 2012)

Visas §1s metodes izmantotas, lai raksturotu AB lietoSanas paradumus PSKUS. No
1997. gada Iidz 2010. gadam novérots nemainigs kopéjais patérins izteikts ka DDD. Tomér ir
levérojami samazinajies hospitalizacijas ilgums un paliekot nemainigam uzgemto pacientu
skaitam, izmantoto gultdienu skaits ir statistiski ticami samazinajies. lzmantoto gultdienu
skaits kop$ 1997. gada samazinajies par 55,1%. Pieméram, 2005. gada tas vid&ji bija 7,75

dienas, bet 2010. gada — 5,91 dienas, bet uznemto pacientu skaitd nav noverojamas statistiski
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ticamas izmainas. Biitisks gultdienu samazinajums 2009. gada saistits ar finans€juma
izmainam un ierobeZojumiem attieciba gan uz hospitalizacijas ilgumu, gan uznemto pacientu
skaitu. 2009. gada vasaras perioda bija ierobezota planveida pacientu uznemsana, bet arvien
vairak bija akiti hospitalizéti pacienti no regionalajam slimnicam un, citkart Rigas 1.slimnica
hospitalizétie pacienti. Jaatzime, ka Saja laika darbu uzsaka ar1 vairaku struktiirvienibu dienas
stacionari, pieméram, 2009. gada septembr izveidots pulmonologijas dienas stacionars. Sadas
administrativas izmainas var liegt izdarit objektivus secinajumus. Jaatzimé, ka, tapat ka
Latvijas slimnicas kopuma un PSKUS, 2009. gada AB patérina kritums vérojams liclakaja
dala ES dalibvalstu (gan ambulators, gan stacionars patérins). (Filius, 2005; ECDC & ESAC-
Net, 2012)

Slimnicas patérins$ izteikts ka DDD uz 100 GD ir PVO rekomendgétais raditajs un
pieaugums tiek uzskatits ka bistama zime saistiba ar AMR attistibu, tomgr, tas ta var nebit, ja
verojamas uzpemto pacientu skaita un hospitalizacijas ilguma bitiskas izmainas. Gultdienu
skaita un hospitalizacijas ilguma samazinajuma tendences novérotas dazadas ES slimnicas,
tapéc, analiz§jot tendences, javerte gan kop&ja patérina izmainas, gan abu indikatoru
izmainas. (Houg, 2011; Kuster, 2008; Filius, 2005; Ansari, 2010)

PSKUS novérotais AB patérins, izteikts DDD un DDD/100 ADM pacientiem, ir palicis
nemainigs, bet statistiski ticami pieaudzis patérin§ DDD/100 GD (17.att€ls). Tas norada, ka
starptautiski atzitais AB patérina indikators (DDD/100 GD) ne vienmér korelé ar DDD/100
ADM un, iesp&jams, neatspogulo antimikrobas rezistences selekcijas risku. DDD/100 GD var
pieaugt $adas situacijas:

- ja vairak pacientiem tiek nozimé&tas AB;

- nozimétas lielakas AB devas;

- nozimétas AB ilgaku laiku no kop€ja hospitalizacijas ilguma;

- vai ar1 palielinata arst€Sanas intensitate (pacients 1su laiku, bet intensivi sanem AB
terapiju un péc tam tiek izrakstits).

Ta ka DDD/100 ADM nav mainijies, tad pacientu kopgjais skaits, kuri sanem AB nav
ievérojami mainijies. Prevalences pétijuma rezultati, norada, ka kop$ 2007. gada pacientu
patsvars, kuri sanem AB ir palielindjies no 26,1% lidz 33,1%. Tomér, ta ka ir samazinajies
hospitalizacijas ilgums, tas nerada pretrunas. lesp&jams, ka agrak pacients kadas dienas gul&ja
bez AB, bet samazinoties hospitalizacijas ilgumam, §adu pacientu patsvars kliist mazaks. Ta
vieta tiek hospitalizéts jauns pacients. Rezultata prevalences pétfjums atspogulo pacientu
ipatsvaru ar AB (kur$ palielinas), bet tas nenozimé, ka kopgjais cilveku skaits, kuri sapeémusi
AB, ir palielinajies. Izmantojot p&tijuma rezultatus, var secinat, ka AB daudzums uz katru

(uznemto) pacientu nav pieaudzis un vini slimnica uzturas saku laiku. To var skaidrot ar
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terapijas intensificéSanu katrai pacienta dienai un tam pat var bit pozitiva ietekme — isa,
racionala terapija (18.attéls, 37.attls). (Filius, 2005)

Lidz ar to jasecina, ka AB patérin$ uz gultdienam var tikt lietots ka indikators tikai pie
nemainigiem stacionaras palidzibas raditajiem. Slimnica 2010. gada noveérotais pat€rins ir
74,5 DDD/100 GD un 409,1 DDD/100 ADM (2011. gada attiecigi 73,6 un 426,1). Jaatzimg,
ka amoksicilina/klavulanskabes lielais patérins iespaido So rezultatu, jo DDD ir mazaka neka
PSKUS rekomendéta dienas deva. (de With, 2009)

Laika posma no 2000.- 2006. gadam ESAC projekta ietvaros veikts pétijums par AB
patérinu 18 dazadu valstu slimnicas. Vidgjais ikménesa patérins ieklautajas slimnicas bija
83,7 DDD/100 GD un 505 DDD/100 ADM un tas ir vairak neka noveérots PSKUS (vidgji taja
perioda 49,8 DDD/100 GD un 399,8 DDD/100 ADM). Analizgjot tendences dazadas
slimnicas, abiem raditajiem noverotas pat pret€jas virziena tendences, tapec ieteikts lietot abus
raditajus, lai raksturotu tendences. Ta ka abi raditaji PSKUS atSkiras no vid€ji noveérota
petijuma, drosi var teikt, ka patérins ir mazaks. Tom&r zinams, ka starp dazadu Eiropas valstu
slimnicam ir butiskas atSkiribas. Starp slimnicu ar lielu un mazu paterinu noverota atskiriba
pétijuma ir 21,3 DDD/100 GD. (Ansari, 2010)

Salidzinajums ar citam iestadém ir iesp&jams tikai tad, ja vid€jais hospitalizacijas
ilgums un nodalu profils slimnicas ir 11dzigs. Piem&ram, Cirihes universitates slimnica (CUS)
ar 800 gultam un multidisciplinaru profilu, 2006. gada patérins ir attiecigi 69,15 DDD/100
GD un 300,34 DDD/100 ADM. Vidgjais hospitalizacijas ilgums Sveices slimnica bija 7,13
dienas. No §1 novérojuma var secinat, ka PSKUS salidzinajuma ar CUS, AB lietoSana uz 1
pacienta dienu ir intensivaka un ari DDD/100 ADM ir lielaks raditajs. Ta ka DDD uz vienu
uznemto pacientu ir lielaka, tad arT kop&jais AB sanemoSo pacientu ipatsvars ir lielaks.
Interesanti, ka $aja pasa slimnica 2008. gada veikts ar1 prevalences pétijums, kura uzraditais
AB sanemoSo pacientu Ipatsvars ir 44,4%, bet PSKUS veiktaja pétijjuma AB sanemosSo
pacientu ipatsvars varie tikai no 23,4 — 35,0%. So atskiribu var skaidrot ar prevalences
petijumu trikumu- nesp€ju identific€t 1sas terapijas epizodes. Otrs iemesls var bit lielaku
devu izvéle PSKUS. (Cusini, 2010; Kuster, 2008)

Slimnica novérotas sezonalas patérina izmainas. Svarstibas noveéro gan apliikojot kopgjo
patérinu, gan izteiktu uz gultdienam. Tapé&c to nevar skaidrot ar pacienta skaita samazinaSanos
vasaras méneSos. Salidzino$i lielakais paterin$ ir decembra meénesi, bet mazaks vasaras
méneSos. Aplikojot ciprofloksacina patérinu, ir ari novérota sezonalitate. Raksturojot
ambulatoro patérinu, tas biezi tiek lietots ka indikators neracionalai AB terapijai.
Fluorhinoloni netiek rekomendéti AB apaks€jo elpcelu infekciju arstéSanai ambulatoraja

praks€, jo, neskatoties uz plaSo iedarbibu uz gram-negativam baktérijam, efektivitate pret
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gram-pozitivam bakterijam ir ierobezota. ESAC pétijumu rezultati rada, ka Latvija, lidztekus
Slovakijai, Polijai un Ungarijai, ir ievérojami augstaks patérin$ ziema. Sada nesapratiga
lictosSana var veicinat rezistences attistbu gan gram-negativam baktérijam, gan
pneimokokiem. Lai gan slimnicas apstaklos tas netiek lietots ka kvalitates indikators, tas
netiesi norada uz neracionalas terapijas iesp&ju. (Adriaenssens, 2011)

Ar1 profilu sadalijums var ietekmét petijumu rezultatus. Intensivas terapijas nodalas AB
pat€rin$ var biit pat trTs reizes lielaks neka cita profila nodalas (neatkarigi no raditaja). Tapec,
ja ir nepiecieSams precizak raksturot AB patérinu, tas jaanalizé arT noteiktu struktirvienibu
limeni. PSKUS vairak ka 50% no visam DDD izlietotas kirurgiska profila nodalas - 74,4
DDD/100 GD (2010), bet reanimacijas nodalas - 180,8 DDD/100 GD. Rezultats kirurgiska
profila nodalas ir loti Iidzigs Sveices slimnicas novérotajam, bet Slimnicas reanimacijas
nodalas patérin$ ir lielaks. Lielais AB patérin$ kirurgiska profila nodalas var bit saistits ar
pagarinatas kirurgiskas profilakses nozimésanu PSKUS (>80% gadijumos>1 diena (2009.
gads). Plasa cefalosporinu lietoSana to apstiprina. Lai gan picaug ceftriaksona lietoSana
kirurgiskai profilaksei, vél joprojam plasi tiek lietots cefazolins. Lielais izterétais AB apjoms
kirurgiska profila nodalas rada, ka pat nelielas izmainas AB liectoSanas praksé var sniegt labus
rezultatus un pozitivi ietekmét AMR attistibas risku. 2011. gada novéroti ievérojami labaki
rezultati. (Kuster, 2008)

Lai labak izprastu AB lietoSanas praksi iestade, ar kop&jo un nodalu specifisko rezultatu
salidzinasanu nav iesp&jams raksturot paterinu. Bitisks ir ar lietoto AB spektrs. Gan LV PPS
rezultatu analiz€, gan Slimnicas patérina analiz€ var noverot vienadas biitiskakas tendences
lietoto AB spektra izmainas. Lai identific€tu $adas tendences, LV PPS prasa parak lielus
resursus un pétijuma dizaina specifika vienmér lauj apSaubit rezultatus, jo pastav iesp€ja, ka
prevalences pétijuma laiks bijis atSkirigs no ikdienas. P&tijumi parasti netiek veikti parak
bieZi, bet tendencu noveroSanai nepiecieSams ilgs laika periods. PSKUS veiktaja pétijuma
legiitie rezultati rada, ka, neskatoties uz trikumiem, prevalences pétijumi precizi atspogulo
izmaina PSKUS. Tapéc arT ilggadgja pieredze, veicot nacionalus LV PPS, domajams, precizi
atspogulo patiesas lietoto AB spektra izmainas Latvijas slimnicas — pareju uz plaSa spektra
AB lietoSanu.

Precizak izveértét AB spektra izmainas var, izmantojot aptickas patérina informaciju.
Noteiktu AB grupu pieaugumu vai samazinajumu var uzskatit par butisku tikai tad, ja
palielingjies gan kopgjais paterin§ DDD, gan patérins, kas izteikts uz gultdienam. Lai labak
Izvertetu variacijas, ieteicams izvéleties ceturkspa vai ikménesa rezultatus. To apstiprina arl
ARAB patérina vertéjums, jo agregéta informacija var slépt biitiskas ikménesa variacijas. Lai

gan slimnica turpina palielinaties ARAB patérins, ta pieauguma straujums ir samazinajies.
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Tas liek domat, ka gan ekonomiskie apstakli, gan APP pasakumi ir devus$i savu rezultatu
(32.). Jaatzimé, ka LV PPS novérotie rezultati rada, ka citi f laktamu grupas (JO1D) AB ir
visplasak lietota AB grupa Latvijas slimnicas. Galvenais iemesls ir tre$as paaudzes
cefalosporinu lietoSana. Tomér PSKUS biezak lietota AB grupa ir B laktamu grupas AB,
penicilini (JO1C). To galvenokart ietekm& amoksicilina/klavulanskabes lietoSana. Interesanti,
ka atSkiritba no daudzam citam Latvijas slimnicam, novérotie rezultati sakrit ar ESAC
prevalences pétijuma rezultatiem. 2009. gada veiktaja pétijuma tiesi penicilina kombinacijas
bija plasak lietota grupa, tam sekoja fluorhinoloni un tresas paaudzes cefalosporini. Lidzigs
lietoto AB sadalfjums novérots ari citas valstis — Sveicé, Niderlandé, Francija.
Amoksicilina/klavulanskabes lietosana atbilst ari PSKUS vadlinijam. Aplikojot aptiekas
patérina informaciju, jaatzimé, ka WHO noteikta DDD ir 3 grami, bet parasti lietota deva
PSKUS ir 4 grami. Tadgadi var teikt, ka, izmantojot DDD, §is AB loma tiek nedaudz
parspiléta. (ESAC, 2009; Willemsen, 2010; Bevilacqua, 2011; Plus-Suard, 2011)

Biezakas AB lietosanas kludas ir nepareiza empiriskas terapijas izvéele, terapijas efekta
neizvértéSana un pagarinata AB lietoSana kirurgiskai profilaksei. (Seaton, 2007) PSKUS
veiktajos petijumos tiesi izverteta $1 atbilstiba netika, bet vairaki raditaji var tikt izmantoti, lai
labak izprastu terapijas atbilstibu. Lai gan empiriska terapija netika izvértéta, zinami biezak
lietotie AB pneimoniju arst€Sanai. Par pozitivu rezultatu var uzskatit plaSo
amoksicikltna/klavulanskabes lietoSanu pneimoniju arstésanai. Tas sakrit ar PSKUS vadliniju
ieteikumiem. Atskiriba no citam Latvijas slimnicam, balstoties uz LV PPS rezultatiem,
PSKUS retak tiek lietots ceftriaksons. (15.attels) (PSKUS, 2009) Aplikojot PSKUS
mikrobiologijas laboratorija izdalitos elpcelu paraugus, 21,6% izdalita K.pneumoniae un
jutiba pret amoksicilinu/klavulanskabi bija tikai 21%. Tomér, ta ka analiz&éti mikrobiologiskie
rezultati, nevis infekciju gadijumi, tad nevar apgalvot, ka tas nav piemérots AB. Pirms
vadliniju precizé$anas, nepiecieSami papildus petijumi.

Ta ka prevalences pétijums ir situacijas Ske€rsgriezuma raksturojums, terapijas
izverteSana péc noteikta laika netika veikta. Tomeér viens no indikatoriem, kad nenotiek
terapijas izvert€Sana, ir lielais to AB skaits, kuri ir ievaditi intravenozi. Tas nozimég, ka
terapija 3-4 dienas péc terapijas uzsakSanas netiek izvértéta un nenotiek pareja uz peroralu
terapiju. Viens no APP uzdevumiem slimnicas ir veicinat intravenozas AB ievades nomainu
pret peroralu medikamentu ievadi. PSKUS tam Iidz §im nav pievérsta liela uzmaniba. Tomer
LV PPS novérotais liecina, ka PSKUS (89,5%, 2010.gads) biezak ka citas Latvijas slimnicas
(82,4%, 2011.gads) AB ievaditas parenterali. Tas ar1 ir ievérojami vairak, ka noverots citas
ES slimnicas. Tas nozimé, ka kampanas, ar mérki veicinat So pareju, varétu sniegt labu

rezultatu. Pagarinatas profilakses probléma aprakstita ieprieks. (ESAC, 2009; Mertz, 2009)
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Viens no DDD lietosanas trikumiem ir tas, ka ar DDD aprakstitais paterin$
nepietickami atspogulo AB patérinu pacientiem, kuri sanem samazinatu devu, jo ir pavajinata
nieru funkcija. Ar tad, ja slimnica ir liels pediatrisku pacientu ipatsvars, tad DDD nav
piemé&rojamas salidzinajumu veikSanai. Var bt butiskas atSkiribas ar1 tad, ja tiek lietotas
ievérojami atskirigas devas. Tapéc ne vienmér slimnicas izmantoto DDD, lai raksturotu
patérinu. Ir pétijumi, kur paterin$ izteikts, pieméram, ka terapijas dienas uz gultdienam
(DOT). Raditajs ir piemerots, lai raksturotu tendences, bet nav salidzinams ar citu slimnicu
rezultatiem. Lai savaktu $adu informaciju, ir nepiecieSami individualizéti dati. ASV veikti
petijumi, kuros pieraditas atSkiribas starp novérotajiem DDD un DOT. DOT formata
informaciju ir méginats apkopot Slimnicas reanimacijas nodala, bet rezultatiem nav biitisku
prieksrocibu salidzinajuma ar aptiekas ikménesa datu analizi. Norades uz atskirigu devu izveli
var noskaidrot arT izmantojot prevalences pétijumus. (Pakyz, 2008; Pujate, 2006; Polk, 2007)

AB patérina uzraudziba ir iesp€ja izprast slimnicas situaciju un var bit vieglak veicama
ka AMR uzraudziba. Ir daudz pieradijumu par patérina saistibu ar AMR, bet vispusiga AMR
uzraudzibas sist€mas ievieSana ne vienmer §1s likumsakaribas sp€s atspogulot. AMR izplatiba
ir atkariga ne tikai no AB patérina, bet ari no infekciju kontroles pasakumiem. Uzraudzibas
rezultatus ietekmé dazadi faktori, arT paraugu nemsanas prakse iestade. Lai dati biitu robusti
un salidzinami, nacionalas uzraudzibas sist€émas tiek ieklauti tikai asins paraugi un paraugi no
cerebrospinala skidruma. Tomér katra iestade bakteriju skaits, kuras izdalitas no $adiem
paraugiem, ir neliels. Tiesi tapec korelacijas starp AB lietoSanu un rezistenci izdodas pieradit,
izmantojot uzraudzibas sisteémas, kur apkopoti rezultati no daudzam valstim — tadam ka
EARS-Net. Neskatoties uz to, aplikojot PSKUS izdalito E.coli un S.aureus rezistenci un AB
patérina izmainas, noverotas dazas likumsakaribas. Tapat ka jau literatiira aprakstits,
noveérojama statistiski ticama korelacija starp ciprofloksacina patérinu un E.coli rezistenci pret
fluorhinoloniem, tresas paaudzes cefalosporinu patéripa saistiba rezistenci, un jutibas
palielinasanas pret plasa spektra peniciliniem, samazinoties AB pat€rinam. Interesanti, ka
jutiba pret plasa spektra peniciliniem ir samazinajusies, neskatoties uz to, ka pieaudzis
amoksicilina/klavulanskabes patérins, kas ar1 var veicinat rezistences selekciju. Tomér S0
saisttbu mekléSana nav galvenais slimnicas Iimena uzraudzibas sistému uzdevums. Slimnicu
AMR uzraudzibas aktivitasu mérkis ir izstradat uz pieradijumiem balstitas vadlinijas infekciju
arstéSanai. Parasti viena slimnica paraugu nemsanas prakse ir salidzino$i nemainiga un ari citu
klinisko paraugu informacija var sniegt nozimigu artavu lokalo vadliniju izstrade. Pieméram,
E.coli ir viens no visbiezak mingtajiem patog€niem slimnicu vadlinijas. Visbiezak E.coli
izsauc tadas infekcijas ka akiits cistits, pielonefrits, holecistits, holangits, sekundars peritonits,

vai intraabdominals abscess, nekrotisks pankreatits, divertrikulits, aknu abscess, enterokolits.
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Dazadas lokalizacijas E.coli izsauktam infekcijam AB lietosanas vadlinijas iesaka lietot tadas
AB ka - ampicilins, trimetoprims/sulfametoksazols, ceftriaksons, gentamicins,
amoksicilins/klavulanskabe un citi AB. Ka redzams, E.coli jutiba samazinas, tap&c var rasties
nepiecieSamiba parveértét esos$as vadlinijas. Tadeél APP vajadzibam un terapijas vadliniju
ieteikumu izstradei pietiek ar klinisko paraugu rezultatu analizi. Uzsakot klinisko paraugu
AMR analizi, janem véra vairaki trikumi. Pirmkart, jaspgj precizi identific€t parauga avots. Ja
laboratorija tiek apkopoti armT ambulatoro pacientu rezultati, tad nove@rotie rezultati
neatspogulos patieso situaciju slimnica. Ja AMR uzraudzibas meérkis ir izvertét pasakumus
sapratigas terapijas veicinasanai, tad tas ir pasi bitiski. Svariga ir arl atkartotu izolatu
izslégSana, jo pacientam ar smagu multirezistenta mikroorganisma izsauktu infekciju bis
vairaki paraugi un tie ievérojami var iespaidot rezultatus. (Schulz, 2012; Shannon & French,
2002)

Aplikojot tadu multirezistentu bakteriju incidenci PSKUS ka KRACAB un MRSA, ,
butiskas korelacijas ar AB lietoSanu ekologiska limeni nav novérotas. Tomer, analiz&jot
individualus datus, skaidri iezim&jas, ka pacienti ar apstiprinatu MRSA infekciju vai
nésasanu, biezak iepriek§ ir sanémusi tadus augsta riska AB ka ceftriaksons un
ciprofloksacins (48.att¢ls). KRACAB izplatiba un karbapenému patérina novérotas svarstibas
liecina par personala attiecksmi pret multirezistentiem mikroorganismiem. Paradoties jaunam
multirezistentam mikroorganismam (pat tad, ja tie ir sporadiski gadijumi), personals aktivi
ievéro gan infekciju kontroles pasakumus, gan AB lietoSanas ieteikumus. Mikroorganismam
klustot endémiski izplatitam nodala, uzmaniba riska faktoriem tiek pievérsta retak un
atgrieZas ieprieks noverotie rezultati, piemeram, karbapenému paterins. To apstiprina slimnica
veikto roku higi€nas kampanu un noverojumu rezultati. Karbapenému patérinu PSKUS
reanimacija 2010. gada bija 12,6 DDD/100GD. Pieméram, kada Vacijas reanimacija,
2005.gada tas bija pat 10 reizes mazaks neka PSKUS. Griekijas un Horvatijas slimnica
karbapenému patérins ir divas reizes lielaks neka PSKUS, bet Griekija uzskatama par valsti ar
lielu karbapenému patérinu un augstu rezistenci. (Melbarde-Kelmere, 2011; Meyer, 2007;
losifidis, 2008; Vlahovic-Palcevski, 2000)

Lai gan AB patérina un lietoSanas kvalitates salidzinasanas iesp€jas ir ierobeZotas,
slimnicas AB patérina iek$€ja uzraudziba var sniegt bitisku atbalstu APP ievieSana.
Izmantojot patérina informaciju no PSKUS aptickas, iesp&jams identificét augsta riska
nodalas. Par augsta riska nodalam var uzskatit nodalas ar lielu kop&jo AB patérinu un nodalas
ar lielako AB lietoSanas intensitati, ka art ARAB patérinu. Pieméram, PSKUS ieziméjas
tendence, ka Pulmonologijas un alergologijas centra pacienti sanem vairak neka 10% AB.

Jebkuras izmainas Saja nodala bitiski var ietekmét kop&jo AB patérinu slimnica. AB patérina
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un antibakterialas rezistences uzraudziba ir pasi butiska reanimacijas nodalas, jo tiesi tur ir
noverojams augsts AB patérin$ uz katru pacienta dienu, liels augsta riska AB patérin$ un,
parasti arT rezistentu bakteriju izsauktas infekcijas, kritisku pacientu vidi ir biezak
sastopamas. Noverotie rezultati, izmantojot agreg€tus datus par lietotajam AB reanimacijas
nodala, saistibu neuzradija, tomér, analiz€jot individualu AB ekspoziciju, iezimgjas
retrospektiva ARAB lietoSana MRSA pacientiem. (Meyer, 2010) P&tijumi rada, ka AMR var
samazinat, uzlabojot AB paterinu. Tomeér $adu datu interpretacija javeic piesardzigi — janem
vera, ka rezistento bakteriju izplatibu var veicinat ari tadi faktori ka apriipes paradumi,
higi€énas prasibas, reanimacijas nodalas specifika (neiroreanimacija, pécoperacijas aprupe).
Janem vera ari tas, ka pasakumi, kas versti, lai samazinatu AMR izplatibu, ne vienmer korelé
ar HAI incidenci, jo AB lietoSanas politikas meérkis ir samazinat rezistenci to bakteriju vida,
kas izsauc §is infekcijas. Pieredze rada, ka AB politikas izmaina nodalas parada paliekoSus
rezultatus tikai péc ilgaka laika. (Geissler, 2003)

Veiktie petijumi apliecina, ka AB pat€rin$ slimnicas ir liels, un koordin&tas aktivitates
veicinatu sapratigas antibakterialas terapijas veicinasanu Latvijas slimnicas. Petijumu rezultati

var tikt izmantoti augsta riska nodalu vai paradumu izvertéSanai.
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6.4. Secinajumi un ieteikumi

1. Latvijas slimnicas 2011.gada AB sanemosSo pacientu prevalence un cefalosporinu
sanemoso pacientu patsvars ir lielaka neka citas Eiropas Savienibas valstu slimnicas
2. Identificetas sekojosas iezimes, kas liecina par neracionalu AB pat€rinu Latvijas slimnicas:
a.  lielas atskiribas AB patérina un pie noteiktam diagnozeém lietoto AB spektra;
b. liels intravenozi noziméto AB ipatsvars visas slimnicas;
c.  Kkirurgiska profilakse ilgaka ka viena diena (>50% gadijumu).
3. Pieaugusi plasa spektra AB lietosana Latvijas slimnicas, galvenokart uz 3-as paaudzes
cefalosporinu rékina.
4. LV PPS ir noderigs instruments, lai aprakstitu lietoto AB spektru, indikacijas un
neracionalu AB lietoSanu, bet, palielinoties pacientu arst€Sanas intensitatei, var radit
nepareizu prieksstatu, ka pieaudzis kopg&jais AB patérins. Atkartoti petijumi nepiecieSami tikai
pec merktiecigu pasakumu ievieSanas.
5. Paula Stradina kliniskaja universitates slimnica kopé&jais AB spiediens (1997.-2011.gads)
nav mainijies, bet pieaugusi arst€Sanas intensitate (DDD/100 GD, AB sanemoSo pacientu
prevalence). Pieaugot amoksicilina/klavulanskabes, ceftriaksona un ciprofloksacina
pat€rinam, mainijies lietoto AB spektrs.
6. AMR uzraudziba izmantojot klinisko paraugu datubazi, var sniegt nozimigu informaciju
par rezistences izmainam kliniski nozimigiem patog€niem. Noverota saistiba starp noteiktu
AB patérinu un E.coli rezistenci. Saistiba starp MRSA gadijumiem un AB lietoSanu novérota

tikai individuala Iimeni.

6.4.1. leteikumi

1. Izstradat nacionalas un/vai profesionalo asociaciju vadlinijas AB lietosanai slimnicas un
ambulatoraja prakse.

2. leviest Latvijas slimnicas antibiotiku parvaldibas programmas un AB patérina uzraudzibas
sisteémas.

3. Ieviest ierobezotas pieejas AB sarakstu visas Latvijas slimnicas.

4. Atkartot LV PPS péc nacionala Iimena aktivitaSu ievieSanas sapratigas AB terapijas
veicinasanai.

5. Veicinat uz pieradijumiem balstitu AB lietosanu kirurgiskai profilaksei.

6. Uzlabot AB lietoSanas indikaciju defingSanu dokumentacija un terapijas izvertésanu, ka art

pareju uz iekSkigu terapiju Latvijas slimnicas.

130



7. IZMANTOTAS LITERATURAS SARAKSTS

1. Adriaenssens, N., Coenen, S., Versporten, A., Muller, A., Minalu, G., Faes, C., Goosens.
(2011). European Surveillance of Antimicrobial Consumptieon (ESAC): outpatient quinolone
use in Europe (1997-2009). Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 66 (Suppl), 47-56.

2. Allerberger, F., Gareis, R., Jindrak, V., & Strulens, M. J. (2009). Antibiotic stewardship
implementation in the EU: the way forward. Expert Reviews Anti Infect. Ther, 10, 1175-1183.
3. Amadeo, B., Dumartin, C., Parneix, P., Fourrier-Reglat, A., & Rogues, A. M. (2011).
Relationsip between antibiotic consumption and antibiotic policy: an adjusted analysis in the
French healthcare system. J Antimicrob Chemotherapy, 66, 432-442,

4. Anderson, D. J., & Sefton, D. J. (2012). Overview of control measures to prevent surgical
site infection. (H. Anthony, & E. L. Baron, Red.) Basow: UpToDate. Ieladéts 2012. gada
junija no http://www.uptodate.com

5. Ansari, F., Erntell, M., Goossens, H., & Davey, P. (2009). The European surveillance of
antimicrobial consumption (ESAC) point-prevalence survey of antibacterial use in 20
European hospitals in 2006. Clinical Infectious Diseases, 49, 1496-1504.

6. Ansari, F., Molana , H., Goosens, H., & Davey, P. (2010). Development of standadized
methods for analysis of changes in antimicrobial use in hospitals from 18 European countries:
the European Surveillance of Antimicrobial Consumption (ESAC) longitudinal survey, 2000 -
06. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 65, 2685-2691.

7. Anthierens, S., Tonkin-Crine, S., Douglas, E., Fernandez-Vandellos, P., Krawczyk, J.,
Lior, C. (2012.). General practitioners' views on the acceptability and applicability of a web-
based intervention to reduce antibiotic prescribing for acute cough in multiple European
countries: a qualitative study prior to a randomised trial. BMC Fam Pract, 13(1).

8. Arcavi, L., Okasha, D., Trepp, S., Nehemya, M., Kassis, I., Haddad, S., & Krivoy, N.
(2010). Appropriate antibiotic prescribing pattern in hospitalized children. Curr Drug Saf,
5(3), 194-202.

9. Arhipova, 1., & Balina, S. (2003). Statistika ekonomika, Risinajumi SPSS un Microsoft
excel. Riga: Datorzinibu centrs.

10. Balabanova, Y., Fedorin, I., Kuznetsov, S., Graham, C., Ruddy, M., Atun, R, .
Drobniewski, F. (2004). Antimicrobial prescribing patterns for respiratory diseases including
tuberculosis in Russia: a possible role in drug resistance? Journal of Antimicrobial
Chemotherap, 54, 673-679.

131



11. Barlam, T. F., & DiVall, M. (2006). Antibiotic-Stewardship Practices at Top Academic
Centers Troughout the United States and at Hospitals Throughout Massachusets. Infection
Control and Hospital epidemiology, 27(7), 695-703.

12. Bergman, M., Nyberg, S. T., Huovinen, P., Paakkari, P., Hakanen, A. J., & Finish Study
Group for Antimicrobial Resistance. (2009). Association between Antimicrobial
Consumption and resistance in Escherichia coli. Antimicrobial Agents and Chemotherapy,
912-917.

13. Bergman, U., Popa, C., & Tomson, Y. (1998). Drug utilization 90% - a simple method
for assessing the quality of drug prescribing. Eur J Clin Pharmacol, 54, 113-118.

14. Berild, D., Holta Ringertz, S., & Lelek, M. (2002). Appropriate Antibiotic Use According
to Diagnoses and Bacteriological Findings: Report of 12 Point-prevalence Studies on
antibiotic Use in a University Hospital. Scan J Infect Dis, 34, 56-60.

15. Bevilacqua, S., Demore, B., Boschetti, E., Doco-Lecompte, T., May, |., May, T., . Thilly,
N. (2011). 15 years of antibiotic stewardshp policy in the Nancy Teaching Hospital. Medicine
et maladies infectieuses, 41, 532-539.

16. Borg, M. A., de Kraker, M., Scicluna, E., van de Sande-Bruinsma, N., Tiemersma, E.,
Monen, J., & Grundmann, H. (2007). Prevalence of methicillin-resistant Staphylococcus
aureus (MRSA) in invasive isolates from southern and eastern Mediterranean countries.
Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 60, 1310-1315.

17. Bronzwaer, S., Cars, O., Buchholz, U., Molstad, S., Goettsch, W., Veldhuijzen, 1.,
System, P. i. (2002). A European Study on the Relationship between Antimicrobial Use and
Antimicrobial Resistance. Emerging Infectious Diseases, 8.

18. Bronzwaer, S., Lonnroth, A., & Haigh, R. (2004). The European Community Strategy
Against Antimicrobial Resistance. Eurosuveillance, 9(1).

19. Brookes-Howell, L., Hood, K., Cooper, L., Little, P., Verheij, T., Coenen, S., Butler, C.
(2012). Understanding variation in primary medical care: a nine-country qualitative study of
clinicians’ accounts of the non-clinical factors that shape antibiotic prescribing decisions for
lower respiratory tract infection. BMJ Open, 2(4).

20. Brown, E. M., & Nathwani, D. (2005). Antibiotic cycling or rotation:a systematic review
of the evidence of efficacy. Journal of antimicrobial chemotherapy, 55, 6-9.

21. Charani, E., Cookw, J., & Holmes, A. (2010). Antibiotic stewardship programmes -
what§ missing? J Antimicrob Chemother, 65, 2275-2277.

22. Cizman, M., Beovic, B., Krcmery, V., Barsic, B., Tamm, E., Ludwig, E., Dvorak, P.
(2004). Antbiotic policies in Central eastern Europe. International Journal of Antimicrobial
Agents, 24, 1-6.

132



23. Commission, E. (2010). COMMISSION STAFF WORKING DOCUMENT. Detailed
analysis of countries’ reports on the implementation of the Council Recommendation
(2002/77/EC) on the prudent use of antimicrobial agents in human medicine. Brussels.

24. Cooke, J., Alexander, K., Charani, E., Hand, K., Hills, T., Howard, P., Wade, P. (2010).
Antimicrobial stewardship:an evidence - based, antimicrobial self assessment toolkit (ASAT)
for acute hospitals. J Antimicrob chemotherapy,65 (12), 2669-2673.

25. Cupﬁne, L., Pugacova N., Berzina D., Cauce. V., Gardovska D., Miklasevics E. (2012).
Patients with Panton-Valentine leukocidin positive Staphylococcus aureus infections run an
increased risk of longer hospitalisation. Int J Mol Epidemiol Genet, 31 (1), 48-55.

26. Curtis, C., Marriott, J., & Langley, C. (2004). Development of prescribing indicator for
objective quantification of antibiotic usage in secondary care. Journal of Antimicrobial
Chemotherapy, 54, 529-533.

27. Cusini, A., Rampini, S., Bansal, V., Ledergerber, B., Kuster, S., Ruef, C., & Weber, R.
(2010). Different Patterns of Inappropriate Antimicrobial Use in Surgical and Medical Units
at a Tertiary Care Hospital in Switzerland: A Prevalence Survey. PLoS ONE, 5(11). Ieladéts
2012 no e14011. doi:10.1371/journal.pone.0014011

28. de With, K., Bestehorn, H., Steib-Bauert, M., & Kern, W. V. (2009). Comparison of
Defined versus Recommended versus Prescribed Daily Doses for Measuring Hospital
Antibiotic Consumption. Infection, 37, 349-352.

29. de With, K., Maier, L., Steib-Bauert, M., Kern, P.,, & WV, K. (2006). Trends in
Antibiotic Use at University Hospital: Defined or Prescribed Daily Doses? Patient Days or
Admissions as Denominator? Infection, 34, 91-94.

30. Dimina, E., Kila, M., Caune, U., Vigante, D., Liepins, M., Zeidaka, L., . Dumpis, U.
(2009). Repeated prevalence studies on antibiotic use in Latvia, 2003-2007. Eurosurveillance,
Volume 14, Issue 33, 20, 14(33).

31. Drago, L., Nicola, L., Mattina, R., & De Vecchi, E. (2010). In vitro selection of resistance
in Escherichia coli and Klebsiella spp. at in vivo fluoroguinolone concentrations. BMC
Microbiology, 10(119). Ieladéts no http://www.biomedcentral.com/1471-2180/10/119

32. Dumpis, U., Dimina, E., Akermanis, M., Tirans, E., & Veide, S. (2013). Assessment of
antibiotic prescribing in Latvian general practitioners. BMC Family Practice.

33. Dumpis, U., Gulbinovic, J., Struwe, J., Lagergren, A., Griskevicius, L., & Bergman, U.
(2007). Differences in antibiotic prescribing in three university hospitals in the Baltic region
revealed by a simple protocol for quality assessment of therapeutic indications. International

Journal of Clinical Pharmacology and Therapeutics, 45.

133



34. Dumpis, U., Pujate, E., & Perevoscikovs, J. (2008). Pret meticilinu rezistenta
Staphylococcus aureus (MRSA) izplatiba Latvija (2007. gada septembris — decembris).
Epidemiologijas biletens, 19(1046).

35. EARSS. (2009). EARSS Annual Report 2008. On-going surveillance of S. Pneumoniae, S.
aureus, E. coli, E. faecium, E. faecalis, K. pneumoniae, P. aeruginosa. Bilthoven, The
Netherlands: European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) of the European
Commission, the DutchMinistry of Health, Welfare and Sports, and the Dutch National
Institute for Public Health and the Environment.

36. EC. (2010). COMMISSION STAFF WORKING DOCUMENT. Detailed analysis of
countries’ reports on the implementation of the Council Recommendation (2002/77/EC) on
the prudent use of antimicrobial agents in human medicine. Brussels: Commission European.

37. EC. (2011). Communication from the Commission to Action plan against the rising
threats from Antimicrobial. EUROPEAN COMMISSION.

38. ECDC. (2010). Surveillance report. Annual epidemiological report on communicable
diseases in Europe. European centre for disease prevention and control.

39. ECDC. (2011). ECDC, Point Prevalence Survey of Healthcare-associated Infections and
Antimicrobial Use in European Acute Care Hospitals. Protocol Version Full-scale survey.

40. ECDC, & EARS-Net. (2011). Antimicrobial resistance surveillance in Europe 2010.
Annual report of the European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net).
Stockholm: ECDC.

41. ECDC, & ESAC-Net. (2012). Surveillance report. Annual repport of the Surveillance of
antimicrobial consumption in Europe, 2010. Stockholm: ECDC.

42. ECDC, E. (2012). SCIENTIFIC REPORT OF EFSA AND ECDC. The European Union
Summary Report on antimicrobial resistance in. ECDC, EFSA. EFSA Journal
2012;10(3):2598. Ieladets 2012 no http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/doc/2598.pdf

43. ECDC, E. J. (2009). The bacterial challenge: time to react. A call to narrow the gap
between multidrug-resistant bacteria in the EU and the development of new antibacterial
agents. Technical report. Stockholm .

44. Eng, V., Marcus, R., Hadler, J., Imhoff, B., Vugia, D., Cieslak, P., . Besser, R. (2003).
Consumer Attitudes and Use of antibiotics. Emerging Infectious diseases 1128 — 1135, 9,
1128-1135.

45. ESAC. (2009). Report on point prevalence survey of antimicrobial prescriebing in
European hospitals. Antwerp: ESAC3: Hospital care subproject group. Funded by the ECDC.
46. ESAC. (2009). Report on point prevalence survey of antimicrobial prescriebing in
European hospitals. Antwerp: ESAC3: Hospital care subproject group. Funded by the ECDC.

134



47. ESAC Management Team, t. E. (2010). ESAC YEARBOOK 2009. Ieladéts 2012. gada

48. ESAC-Net, E. (2012). ESAC-Net Reporting protocol (for 2011 data) Version 2, 2012.

49. EU, E. (2001). Eiropas Padomes rekomendacijas par ,,Par piesardzigu antimikrobo
lidzek]u lietosanu medicina” (2002/77/EC). (2002/77/EC).

50. EU, E. (2009. gada 9. junijs). Padomes ieteikums par pacientu dro§ibu, tostarp par
veselibas aprupé iegitu infekciju profilaksi un kontroli. Eiropas Savienibas Oficialais
Veéstnesis, 2009/C 151/01.

51. EUROSTAT. (2009). http://epp.eurostat.ec.europa.eu/statistics_explained/. Ieladéts
2012. Gada.

52. Filius, P., Liem, T., van der Linden, P., Janknegt, R., Natsch, S., Vulto, A., & Verbrugh,
H. (2005). An additional measure for quantifying antibiotic use in hospitals. Journal of
Antimicrobial Chemotherapy, 55, 805-808.

53. Friedman C, N. W. (2011). Basic Concepts of Infection Control. Second Edition - Revised
2011. IFIC.

54. Gagliotti, C., Balode, A., Baquero, F., Degener, J., Grundmann, H., Giir, D., . Heuer, O.

(2011). Escherichia coli and Staphylococcus aureus: bad news and good news from the
European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net, formerly EARSS),
2002 to 2009. Eurosurveillance, 16(11).

55. Gallini, A., Degris, E., Desplas, M., Bourrel, R., Archambaud, M., Montastruc, J. L., .
Sommet, A. (2010). Influence of fluoroquinolone consumption in inpatients and outpatients
on ciprofloxacine-resistant Escherichia coli in a university hospital. J Antimicrob
Chemotherapy, 65, 2650-2657.

56. Geissler, A., Gerbeaux, P., Granier, I., Blanc, P., Facon, K., & Durand-Gasselin, J.
(2003). Rational use of antibiotics in the intensive care unit: impact on microbial resistance
and costs. Intensive Care Medicine, 29, 49-54.

57. Gerber J.S., Newland J.G., Coffin S.E., Hall M., Thurm C., Prasad P.A., Feudtner C.,
Zaoutis T.E. (2010) Variability in Antibiotic Use at Children’s Hospitals. Pediatrics, 1226,
1067-1073.

58. Gikas, A., Pediaditis, J., Papadakis, J. A., Starakis, J., Levidiotou, S., Nikolaides, P., .
Tselentis, Y. (2002). Prevalence study of hospital-acquired infections in 14 Greek hospitals:
planning from the local to the national surveillance level. Journal of Hospital Infection, 50(4),
269-275.

135


http://epp.eurostat.ec.europa.eu/statistics_explained/

59. Goosens, H., Ferech, M., Vander Stichele, R., & Elseviers, M. (2005). Outpatients
antibiotic use in Europe and association with resistance:a cross-national database study.
Lancet, 365(9459), 579-587.

60. Goryachkina, K., Babak, S., Burbello, A., Wettemark, B., & Bergman, U. (2008). Quality
use of medicines: A new method of combining antibiotic consumption and sensitivity data -
application in a Russian hospital. Pharmacoepidemiology and drug safety.

61. Gould, I. (1999). A review of the role of antibiotic policies in the control of antibiotic
resistance. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 43, 459-465.

62. Gould, I. M., & van der Meer, J. W. (2011). Antibiotic Policies. London: Springer
Science + Business Media.

63. Grundmann, H., Aires-de-Sousa, M., & Boyce, J. (2006). Emergence and resurgence of
meticillin-resistant Staphylococcus aureus as a public-health threat. The Lancet, 368(9538),
874-885.

64. Guzman-Blancoa, M., Mejiab, C., Isturiza, R., Alvarezc, C., Bavestrellod, L., Gotuzzoe,
E., Sease, C. (2009). Epidemiology of meticillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) in
Latin America. International Journal of Antimicrobial Agents, 34(4), 304-308.

65. Halm, E. A., Switzer, G. E., Mittman, B. S., Walsh, R. N., Chung-Chou, H. C., &
Michael, J. F. (2001). What Factors Influence Physicians' Decision to Switch from
Intravenous to Oral Antibiotics for Community-acquired Pneumoniae? J Gen Intern Med, 16,
599-605.

66. Holloway, K. A., Mathai, E., Sorensen, T., & Gray, A. (2009). Community-Based
Surveillance of Antimicrobial Use and Resistance in Resource-Constrained Settings. Report
on five pilot projects. Geneva: World Health Organization.

67. Holloway, K., & van Dijk, L. (2011). Rational use of medicines. Geneva: WHO.

68. Houg, J. B., Berild, D., Walberg, M., & Reikvam, A. (2011). Increased antibiotic use in
Norwegian hospitals despite a low antibiotic resistance rate. Journal of Antimmicrobila
Chemotherapy, 66, 2643-2646.

69. losifidis, E., Antachopoulos, C., Tsivitanidou, M., Katrakou, A., Farmaki, E., Tsiakou,
M., Roilides, E. (2008). Differential Correlation Between Rates of Antimicrobial Drug
Consumption and Prevalence of Antimicrobial Resistance in a Tertiary Care Hospital in
Greece. Infection Control and Hospital Epidemiology, 29(7), 615-622.

70. Jensen, U., Muller, A., Brandt, C., Frimodt-Meller, N., Hammerum, A., Monnet, D.
(2010). Effect of generics on price and consumption of ciprofloxacin in primary healthcare:

the relationship to increasing resistance. J Antimicrob Chemothe, 65(6), 1286-1291.

136



71. Kaier, K., Frank, U., & Meyer, E. (2011). Economic incentives for the (over-)prescription
of broad-spectrum antimicrobials in German ambulatory care. J. Antimicrob. Chemother,
66(7), 1656-1658.

72. Kern, W. V., Steib-Bauert, M., de With, K., Reuter , S., Bertz, H., Frank, U., & von
Baum, H. (2005). Fluoroquinelone consumption and resistance in haemathology-oncology
patients:ecological analysis in two university hospitals 1999-2002. Journal of Antimicrobial
Chemotherapy, 55, 57-60.

73. Kiivet, R. A., Dahl, M. L., LLerna, A., Maimets, M., Wettermark, B., & Berecz, R. (bez
datuma). Antibiotric Use in 3 European University Hospitals.

74. Kritsotakis, E. I, & Gikas, A. (2006). Surveillance of antibiotic use in hospitals:
methods, trends and targets. Clin Microbiol Infect, 12, 701-704.

75. Kritsotakis, E. 1., Dimitriadis, |, Roumbelaki, M., Vounou, E., Kontou, M,
Papakyriakou, P., Gikas, A. (2008). Case-Mix Adjustment Approach to Benchmarking
Prevalence Rates of Nosocomial Infections in hospitals in Cyprus and Greece. Infection
Control and Hospital Epidemiology, 29, 685-692.

76. Kronvall, G. (2010). Antimicrobial resistance 1979-2009 at Karolinska hospital, Sweden:
normalized resistance interpretation during a 30-year follow-up on Staphylococcus aureus and
Escherichia coli resistance development. APMIS, 118(9), 621-639.

77. Kuster, S. P., Ruef, C., Ledergerber, B., Hintermann, A., Deplazes, C., Neuber, L., &
Weber, R. (2008). Quantitative Antibiotic Use in Hospitals:Comparison of Measuements,
Literature Review, and Recomendations for a Styandart Reporting. Infection, 36(6), 549-559.
78. Lelekis, M., & Gargalianos, P. (2005). Chapter 28. The Influence of National Policies on
Antibiotic Prescribing. I. M. Gould, & J. van der Meer (Red.), Antibiotic Policies: Theory and
Practice (Ipp. 545-567). Springer Science + Business Media, Inc.

79. Lesprit, P., Landelle, C., Girou, E., & Brun-Buisson, C. (2010). Reassessment of
intravenous antibiotic therapy using a reminder or direct counselling. J. Antimicrob.
Chemother. (2010) 65 (4): 789-795., 65(4), 789-795.

80. M.C.Enright, M., Robinson, D., Rendle, G., Feil, E., Grundmann, H., & Spratt, G.
(2002). The evolutionary history of methicillin — resistant Staphylococcus aureus (MRSA).
PNAS, 99(11), 7687 - 7692.

81. MacDougall, C., & Polk, R. E. (2005). Antimicrobial Stewardship Programms in Health
Care Systems. Clinical Microbiology Reviews, 18(4), 638-656.

82. MacDougall, C., & Polk, R. E. (2008). Variability in Rates of Use of antibacterials
Among 130 US Hospitals and Risk-Adjustment Models for Interhospital comparison.
Infection Control and Hospital Epidemiology, 29(3), 203-211.

137



83. Madaras-Kelly, K. (2003). Optimizing Antibiotic Use in Hospitals: The Role Of
Population-Based  Antibiotic ~ Surveillance in  Limiting  Antibiotic  Resistance.
Pharmacotherapy, 23(12), 1627-1633.

84. Mandy, B., Koutny, E., Cornette, C., Woronoff-Lemsi, M., & Talon, D. (2004).
Methodological validation of monitoring indicators of antibiotics use in hospitals. Pharm
World Sci, 26, 90-95.

85. Mangram, A. J., Horan, T. C., Pearson, M. L., Christine, S. L., Jarvis, W. R., &
Committee, T. H. (1999). Guideline for Prevention of Surgical Site Infection (Sgj. 20). The
Hospital Infection Control Practices Advisory Committee.

86. Manuel, O., Burnand, B., Bady, P. K., Vansantvoet, M., Francioli, P., Zanetti, G. (2010).
Impact of standardised review of intravenous antibiotic therapy 72 hours after prescription in
two internal medicine wards. J Hosp Infect, 74(4), 326-331.

87. Melbarde-Kelmere, A., Dimina, E., & Dumpis, U. (2011). Roku higiénasa novérojumi
intensivas terapijas nodala- intervences raditaji. Latvijas Universitates raksti, 773, 7-13.

88. Melbarde-Kelmere, A., Dimina, E., Balode, A., & Dumpis, U. (2009). S. aureus un E.
coli bakterémijas P. Stradina kliniskaja universitates slimnica. Latvijas Universitates raksti,
Medicina , 750.

89. Mertz, D., Koller, M., Haller, P., Lampert, M. L., Plagge, H., Hug, B., . Bassetti, S.
(2009). Outcomes of early switching from intravenous to oral antibiotics on medical wards.
Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 64, 188-199.

90. Mertz, D., Plagge, H., Battegay, M., & Vidmer, A. (2010). How much money can be
saved by applying intravenous antibiotics once instead of several times a day? Infection, 38,
479-482.

91. Meyer, E., Schwab, F., Schroeren-Boersch, B., & Gastmeier, P. (2010). Dramatic
increase of third-generation cephalosporin-resistant E.coli in German intensive care units:
secular trends in antibiotic drug use and bacterial resistance, 2001b to 2008. Critical Care,
14(R113).

92. Miklasevics, E., Maeggman, S., Balode, A., Sanchez, B., Martinsons, A., Olsson-
Liljequist, B., & Dumpis, U. (2004). Report on the first PVL-positive community acquired
MRSA strain in Latvia. Eurosurveillance Monthly archives. Eurosurveillance, 9(11), 5-6.

93. Mimica Matanovic, S., Bergman, U., Vukovic, D., Wettermark, B., & Vlahovic-
Palcevski, V. (2010). Impact of restricted amoxicillin/clavulanic acid use on Escherichia coli
resistance--antibiotic DU90% profiles with bacterial resistance rates: a visual presentation. Int
J Antimicrob Agents, 36(4), 369-373.

94. MK. (1999). MK noteikumi Nr.7 "Infekcijas slimibu registracijas kartiba".

138



95. Molstad, S., Cars, O., & Struwe, J. (2008). Strama —a Swedishworking model for
containment of antibiotic resistance. Eurosurveillance, 13(46).

96. Monnet, D. L., Ferech, M., Frimodt-Moller, N., & Goosens, H. (2005). The More
Antibacterial Trade Names, The More Consumption and Antibacterials: A European Study.
Clinical Infectious diseases, 41, 114-117.

97. Muller, A., Coenen, S., Monnet, D. L., & Goossens, H. (2007). European Surveillance of
Antimicrobial Consumption (ESAC): outpatient antibiotic use in Europe, 1998-2005.
Eurosurveillance, 12(41).

98. Muller, A., Monnet, D. L., Talon, D., Henon, T., & Bertrand, X. (2006). Discrepancies
between prescribed daily doses and WHO defined daily doses of antimicrobials at a university
hospital. British Journal of Clinical Pharmacology, 61(5), 585-591.

99. NHS. (2008). Antibiotic prophylaxis in surgery. A national clinical guideline. NHS,
Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Ieladéts no
http://www.sign.ac.uk/pdf/sign104.pdf

100.0ECD. (2012). Health at a Glance: Europe 2012. OECD Publishing. Ieladéts no
http://dx.doi.org/10.1787/9789264183896-en

101.Oosterheert, J. J., Bonten, M. J., Schneider, M. M., Buskens, E., Lammers, J.-W. J.,
Hustinx, W. M., Hoepelman, A. I. (2006). Efeciveness of early switch from intravenous to
oral antibiotics in severe community acquired pneumonia: multicentre randomised trial. BMJ.
102.0rlovska, A. (2007). Statistika. Riga: Rigas Tehniska Universitate, InZeenierekonomikas
fakultate.

103.0zkurt, Z., Erol, S., Kadanali, A., Ertek, M., Ozden, K., & Tasyaran, M. A. (2005).
Changes of Antibiotic Use, Cost and consumption after an Antibiotic Restriction Policy
Applied by Infectious Disease Specialists. JPN.J.Infect.Dis., 58, 338-343.

104.Pakyz, A., MacDougall, C., Oinonen, M., & Polk, R. E. (2008). Trends in Antimicrobial
Use in US Academic health Centers. ARCH Intern Med, 168(20), 2254-2260.

105.Phillips, 1. (2005). Antibiotic policies - A Historical perspective. I. Gould, & J. van der
Meer (Red.), Antibiotic Policies: Theory and Practice (Ipp. 1-14). New York: Springer
Science + Business Media, Inc.

106.Plus-Suard, C., Pannatier, A., Kronenberg, A., Muhleman, K., & Zanetti, G. (2011).
Hospital antibiotic consumption in Switzerland:comparison of a multicultural country with
Europe. Jol Infectionurnal of Hospit, 79, 166-171.

107.Polk, E., Fox, C., Mahoney, A., Letcavage, J., & MacDougall, C. (2007). Measurement
of Adult Antibacterial Drug Use in 130 US Hospitals: Comparison of Defined Daily Dose and
Days of Therapy. Clinical Infectious Diseases, 44(5), 664-670.

139



108.Polluste, K., Kasiulevi¢ius, V., Veide, S., Kringos, D., Boermad, W., & Lember, M.
(2013). Primary care in Baltic countries: A comparison of progress and present systems.
Health policy, 109, 122-130.

109.PSKUS. (2009). Instrukcija par antibiotiku lietosanas kartibu Paula Stradina Kliniskaja
univesritates slimnica. P.Stradina Kliniska universitates slimnica, Riga.

110.Pujate, E., Apine, I, & Dumpis, U. (2006). Comparison of different antibiotic
consumption meassurement methods in the large multidisciplinary hospital. Clinical
Microbiology and infection, 12(4), 125.

111.Pujate, E., Perevoscikovs, J., & Nikiforova, R. (2008). Pret meticilinu rezistenta
Staphylococcus aureus (MRSA) izplatiba . Epidemiologijas biletens, 19(1046).

112.Pyjate, E., Vigante, D., Vingre, 1., Kockina, E., Pavlovska, D., Mironovska, A., Dumpis,
U. (2003). Nozokomialo slimibu prevalences un antimikrobo lidzeklu patérina petijums
septinas Latvijas slimnicas. Epidemiologijas biletens, 114(750), 1-22.

113.Ramirez, J. A., Vargas, S., Ritter, G. W., Brier, M. E., Wright, A., Smith, S., Huang, A.
(1999). Early Switch From Intravenous to Oral Antibiotics and Early Hospital Discharge. A
Prospective Observational Study of 200 Consecutive Patients With Community-Acquired
Pneumonia. Arch intern Medicine, 159, 2449-2454.

114.Richman PB, G. G. (2001). Oral Antibiotic Use Without Consulting a Physician: A
Survey of ED patients. Am J Emerg Med , 19, 57-60.

115.Sabuncu, E., David, J., Bernede-Bauduin, C., Pépin, S., Leroy, M., Boelle, P., Guillemot,
D. (2009). Significant Reduction of Antibiotic Use in the Community after a Nationwide
Campaign in France, 2002—-2007. PLoS Med, 6(6).

116.Saied, T., Elkholy, A., Hafez, S., Basim, H., Wasfy, M., El-Shoubary, W., . Talaat, M.
(2011). Antimicrobial resistance in pathogens causing nosocomial bloodstream infections in
university hospitals in Egypt. Am J Infect Control, 39(9).

117.Schulz, L., FOX, B., & Polk, R. (2012). Can the Antibiogram Be Used to Assess
Microbiologic Outcomes After Antimicrobial Stewardship Interventions? A Critical Review
of the Literature. Pharmacotherapy: The Journal of Human Pharmacology and Drug
Therapy, 32(12).

118.Seaton, R., Nathwani, D., Burton, P., McLaughlin, C., MacKenzie, A., Dundas, S., .
Douglas, E. (2007). Point prevalence survey of antibiotic use in Scottish hospitals utilising the
Glasgow Antimicrobial Audit Tool (GAAT). Int J Antimicrob Agents. 2007;29(6):693-9. Int
J Antimicrob Agents., 29(6), 693-699.

119.Seiter, A. (2010). A Practical Approach to Pharmaceutical Policy. Wahington D.C.: The
Word Bank.

140



120.Shannon, K. P., & French, G. L. (2002). Validation of the NCCLS proposal to use results
only from the first isolate of a species per patient in the calculation of susceptibility. Journal
of Antimicrobial Chemotherapy, 50, 965-969.

121.Smith RD, C. J. (2002). Antimicrobial resistance: a global response. Bulletin of the World
Health organization , 80, 126-133.

122.SPKC. (2012). Latvijas veselibas apripes statistikas gadagramata 2011. Riga: SPKC.
123.STRAMA. (2011). SWEDRES 2010. A Report on Swedish Antibiotic Utilisation and
Resistance in human Medicine. Swedish Institute for Infectious Disease Control, STRAMA.
124.Strom, B. L. (2005). Pharmacoepidemiology. Fourth edition. (B. L.Strom, Red.)
England: John Wiley & Sons.

125.Sueten, C. (nav publicéts). ECDC Point Prevalence Survey of HAI and antimicrobial use
in acute care hospitals: detailed results. Berlin, 2012: Not Published.

126.SWEDRES. (2004). A Report on Swedish Antibiotic Utilisation and Resistance in Human
Medicine (2003). The Swedish strategic Programme for the Rational Use of Antimicrobial
Agents (STRAMA) and Swedish Institute for Infectious Disease Control. Stockholm.
127.Tacconelli, E., & De Angelis, G. (2010). Fighting antibiotic resistance all over Europe.
Expert Rev. Anti Infect. Ther, 8(7), 761-763.

128.Tacconelli, E., Cataldoa, M. A., Albaneseb, A., Tumbarelloa, M., Arduinic, E., Spanud,
T., Caudaa, R. (2008). Vancomycin versus cefazolin prophylaxis for cerebrospinal shunt
placement in a hospital with a high prevalence of meticillin-resistant Staphylococcus aureus.
Journal of Hospital Infection, 69(4), 337-344.

129.Tolhurst, J. c., Buckle, G., & Williams, S. W. (1972). Chemotherapy with antibiotics and
allied drugs. Canberra: National Health and Medical research council.

130.Usluer, G., Ozgunes, I., & Leblebicioglu, H. (2005). A multicenter point-prevalence
study: antimicrobial prescription frequencies in hospitalized patients in Turkey. Ann. Clin.
Microbiol Antimicrob, 4.

131.Valinteliene, R., Gailiene, G., & Berzanskyte, A. (2012). Prevalence of healthcare-
associated infections in Lithuania. Journal of Hospital Infection, 80, 25-30.

132.Valsts zalu agenttra. (2010). Zaju patérina statistika 2009. Riga: Valsts zalu agentira.
133.van Zanten, A. R., Engelfriet, P. M., van Dillen, K., Van Veen, M., Nuijten, M. J., &
Polderman, K. H. (2003). Importance of nondrug costs of intravenous antibiotic therapy.
Critical Care, 7(6), 184-190.

134.Vander Stichele, R., Elseviers, M., Ferech, M., Blot, S., & Goossens, H. (2006). Hospital
consumption of antibiotics in 15 European countries: results of the ESAC Retrospective Data
Collection (1997-2002). J Antimicrob. Chemother., 58, 159-167.

141



135.VEC. (2011). Statistikas dati par Stacionaro gultu fondu un ta izmatosanas raditajiem,
kirurgiska darba raditajiem Latvijas stacionaros un stacionaros arstétajiem pacientiem 2010.
gada. Veslibas ekonomikas centrs.

136.VEC. (2012). Statistikas dati par stacionaro gultu fondu un ta izmatosSanas raditajiem,
kirurgiska darba raditajiem Latvijas stacionaros un stacionaros arstétajiem pacientiem 201 1.
gada. Veslibas ekonomikas centrs.

137.Vlahovic¢-Palcevski, V., Dumpis, U., Mitt, P., Gulbinovic, J., Struwe, J., Palcevski, G., .
Bergman, U. (2007). Benchmarking antimicrobial drug use at university hospitals in five
European countries. Clin microbiol Infect, 13, 277-283.

138.Vlahovic-Pal¢evski, V., Francetic, 1., Pal¢evski, G., Novalk, S., & Bergman, U.(2005).
Antimicrobial prescribing at a university hospital: justified or 'just in case'.Testing a new
scoring system as a key quality indicator.Pharmacoepidemiology and drug safety,14,561-566.
139.VM. (2012). Veselibas apripes pakalpojumu sniedzeju izvietojuma plans lidz
2018.gadam -  diskusiju  dokuments. = Veselibas  ministrija.  leladéts  no
http://www.vm.gov.Iv/Iv/aktualitates/attistibas_plana_diskusiju_dokuments/

140.White, R. L. (bez datuma). How Do Measurements of Antibiotic Consumption Relate to
Antibiotic Resistance? I. M. Gould, & J. W. van der Meer, Antibiotic Policies:Theory and
Practice.

141.WHO. (2001a). Surveillance standards for antimicrobial resistance. Ieladéts 2012. gada
no http://www.who.int/emc

142 WHO. (2001b). WHO Global Strategy for Containment of Antimicrobial Resistance.
World Health Organisation.

143.WHO. (2003). Introduction to drug utilization research / WHO International Working
Group for Drug. WHO.

144 WHO. (2009). Implementing the third WHO Medicines Strategy (2008-2013). WHO,
Geneva, 2009. http://www.who.int/medicines/en/;. Geneva: WHO.

145.WHO. (2012). The evolving threat of antimicrobial resistance: options for action.
Geneva: WHO.

146.WHO Collaborating Centre. (2010). About the ATC/DDD system. Oslo: World Health
organization Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology. Available from: URL:
http://www.whocc.no/atcddd;. Oslo: WHO Collaborating Centre for Drug Statistics
Methodology.

147.WHO, & Expert_committee. (2006). Technical report series no.933. The section of
essential DrugsGeneva:World Health organisation, 1977. Geneva: World Health

organisation.

142



148.Wilby, K., & Werry, D. (2012). A review of the effect of immunization programs on
antimicrobial utilization. Vaccine, 30(46), 6509-6514.

149.Willemsen, 1., Groenhuijzen, A., Bogaers, D., Stuurman, A., van Keulen, P., &
Kluytmans, J. (2007). Appropriatnes of antimicrobial Therapy Measured by repeated
Prevalence Surveys. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 51(3), 864-867.
150.Willemsen, 1., van der Kooij, B., van benthem, B., Wille, J., & Kluytmans, J. (2010).
Appropriateness of antimicrobial therapy:a multicentre prevalence survey in the Netherlands,
2008-2009. Euro Surveill, 15(46).

151.Wilson, J. (2006). Infection Control in Clinical Practice. Elsevier Limited.

152.Yves Liem, T., Krediet, T., Fleer, A., Egberts, T., & Rademaker, C. (2010). Variation in
antibiotic use in neonatal intensive care units in the Netherlands. J Antimicrob Chemother.,
65(6), 1270-1275.

153.Zarb, P., Amadeo, B., Muller, A., Drapier, N., Vankerckhoven, V., Davey, P., . Group,
E.-3. H. (2011b). Identification of targets for quality improvement in antimicrobial
prescribing: the web-based ESAC Point Prevalence Survey 2009. J Antimicrob Chemother,
66(2), 443-449.

154.Zarb, P., Ansari, F., Vankerckhoven, V., Davey, P. G., & Goosens, H. (2011). Drug
Utilization 75% (DU75%) in 17 European Hospitals (2000-2005): Results from the ESAC-2
Hospital Care Sub Project. Current Clinical Pharmacology, 6, 62-70.

155.Zell, B. L., & Goldmann, D. A. (2007). Healthcare-Associated Infection and
Antimicrobial Resistance: Moving Beyond Description to Prevention. Infection Control and
Hospital Epidemiology, 28(3), 261-264.

156.Zhang, R., Eggleston, K., Rotimi, V., & Zeckhauser, R. J. (2006). Antibiotic resistance as
a global threat: Evidence from China, Kuwait and the United States. Globalization and
Health, 2(6).

157.Zhang, W., Shen, X., Bergman, U., Wang, Y., Chen, Y., Huang, M., . Yang, Y. (2008).
Drug utilization 90% (DU90%) profiles of antibiotics in five Chinese children's hospitals
(2002-2006). International Journal of antimicrobial agents, 32, 250-255.

158. ApuctoBckuii, B. M., Munkesuy, U. E., & ®pug, C. M. (1949). YueOHUK METUITUTHCKOM
MUKpPOOHOJIOTHH.

159.The path of least resistance.Governments reckon that drug firms’ research efforts need a

shot in the arm. (2012). The Economist. http://www.economist.com/node/21554542

143


http://www.economist.com/node/21554542

8. AR PROMOCIJAS DARBU SAISTITU PUBLIKACIJU SARAKSTS

1. Dumpis U., Dimipa E., Akermanis M., Tirans E., Veide S. Assessment of
antibioticprescribingin Latvian generalpractitioners. BMC Familypractice, 4(1), 2013.

2. Dimina E., Kula M., Caune U., Vigante D., Liepins M., Zeidaka L., Nikitina O., Kiirina
D., Mironovska A., Dumpis U. Repeated prevalence studies on antibiotic use in Latvia, 2003-
2007. Eurosurveillance, 14(33), 2009.

3. Dimina E., Akermanis M., Dumpis U. Antibiotic Consumption in the Latvian Teaching
Hospital 2000-2008. Proceedings of the Latvian academy of sciences. Section B, Vol. 63
(2009), 253-256.

4. Pujate E., Vigante D., Vingre 1., Kockina E., Pavlovska D., Mironovska A., Nikitina O.,
Kala M., Zeidaka L., Lucenko 1., Perevoscikovs J., Dumpis U. Prevalence Study of
Antimicrobial use and Hospital Infection in Latvia, 2003. EpiNorth,2,2005, Ipp.35-39

5. E.Dimina, U.Dumpis. Antibiotiku lietoSana un ar veselibas apripi saistitu infekciju
prevalences petijumi Latvija. Latvijas arsts, Vol 7/8, 2012,

6. Melbarde-Kelmere A., Dimina E., Balode A., Dumpis U. S. aureus un E.coli bakterémijas
P. Stradina kliniskaja universitates slimnica. Latvijas Universitates raksti, Medicina
750.séjums, 2009.

7. Pujate, E., Perevoscikovs, J., Nikiforova, R. (2008). Pret meticilinu rezistenta
Staphylococcus aureus (MRSA) izplatiba . Epidemiologijas biletens, 19(1046).

8. Melbarde-Kelmere, A., Diminpa, E., & Dumpis, U. (2011). Roku higiénasa novérojumi

intenstvas terapijas nodala- intervences raditaji. Latvijas Universitates raksti, 773, 7-13.

9. ZINOJUMI PAR PETIJUMA TEMU

1. E.Dimina, U.Dumpis. Latvian point prevalence study For healthcare- associatated
infections and antimicrobial use in acute care hospital by using the ECDC PPS protocol.
Eiropas kliniskas mikrobiologijas un infekcijas slimibu (ECCMID) 22-tais kongress,
Londona. 31.03-03.04.2012. Postera prezentacija.

2. 1.Ziedina, E.Dimina, D.Vensava-Kaknena, A.Balode, J.Jushinskis, R.Rozental,
U.Dumpis.. High prevalence of multiresistant gram negative bacteria in renal transplant
patients. Kongress ESOT 2011. Glazgova. Postera prezentacija (prezent€ leva Ziedina).

3. E.Dimina Antibiotiku lietoSanas Tpatnibas Latvijas slimnicas. Konference “Slimnica
iegito infekciju un antibiotiku paterina aktualitates Latvija”, 17.11.2010. Riga, Latvija.

Mutiska prezentacija.

144



4. U.Dumpis, E.Dimina, J.Asembergiene, R.Valinteliene. Point prevalence studies on
nosocomial infections and antibiotic use in two Baltic States. Desmitaja Starptautiskaja
Infekciju kontroles asociacijas kongresa (IFIC). 9-12.10.2009 Lietuva, Vilpa.Mutiska
prezentacija (U.Dumpis)

5. 1.Sviestina, E. Pujate “Use of antibiotics in Children hospital in Riga, Latvia (2005-2007). 68"
International Congress of FIP “Reenginiering Pharmacy practice in a changing World”, 29.08.-
04.09.2008, Bazele, Sveice. Mutiska un postera prezentacija (prezentéja Inese Sviestina).

6. E.Pujate, D.Vigante, E.Kvista, D.Rudzite, A.Liepins, D.Kurina, K.Mezgaile, 1.Vingre, V.Zdune,
A Mironovska, O.Nikitina, M.Kula, R.Snipe, L.Zeidaka, U.Dumpis. ,,Repeated prevalence Studies on
Antibiotic Use in Latvian hospitals”. 47-a Ikgadgja starpdisciplinara konference antimikrobie agenti
un kimioterapija (ICCAC). 2007. gada 17-20. septembris. ASV, Cikaga. Postera prezentacija
(prezentgja asoc. prof U.Dumpis).

7. E.Pujate, A. Balode, P. Oss, U. Dumpis. Association between antibiotic use and incidence
of methicillin-resistant Staphylococcus aureus in general ICU. 17-ais Eiropas Kliniskas
mikrobiologijas un infekcijas slimibu kongress (ECCMID) un 25-tais Starptautiskai
kimioterapijas kongress (ICC). 31.03.- 03.04.2007, Minhene, Vacija. Postera prezentacija.

8. E.Pujate, D.Vigante, E.Kvista, D.Rudzite, D.Kurina, K.Mezgaile, [.Vingre, V.Zdune,
A.Mironovska, l.Lama, O. Nikitina, M.Kula, R.Snipe, L.Zeidaka, U.Dumpis. Repeated prevalence

studies on antibiotic use in Latvian hospitals 2003-2005. 7-tais Ziemelu-Baltijas Infekcijas slimibu
congress. Riga, Latvija. Septembris 18 - 20, 2006. Mutiska prezentacija.

9. E.Pujate, E.Kvista, E.Miklasevics, 1.Grave, A.Balode, U.Dumpis. Epidemiology of the methicillin
resistant Staphylococcus aureus in the Latvian multidisciplinary teaching hospital. 7-tais Ziemelu-
Baltijas Infekcijas slimibu congress. Riga, Latvija. Septembris 18 - 20, 2006. Postera prezentacija.
10.E.Pujate, Arta Balode, Péteris Oss, Uga Dumpis. Antibiotiku patérind un meticilinrezistenta
Staphylococcus aureus (MRSA) infekcija un né€saSana vispargjas intensivas terapijas nodala. Latvijas
Universitates, 65. zinatniska konference, medicinas sekcija. 1.02.2007. Riga, Latvija. Mutiska
prezentacija.

11.E.Pujate. Antibiotic usage in Latvia. BALTICCARE konference “Infekciju kontrole: daloties
pieredzg. 16.03-18.03.2006.Pleskava, Krievija. Mutiska prezentacija.

12.E.Pujate, 1.Apine, U.Dumpis. Comparison of different antibiotic consumption measurement
methods in large multidisciplinary hospital. 16-ais Eiropas Kliniskas mikrobiologijas un infekcijas
slimibu kongress (ECCMID), 2006.gads. Nica, Francija. Postera prezentacija.

13.E.Pujate, D.Vigante, E.Kockina, D.Pavlovska, A.Mironovska, I.Lama, O.Nikitina, M.Kiila,
R.Snipe, L.Zeidaka, U.Dumpis Two consecutive point prevalence studies on indications for antibiotic
use in selected Latvian hospitals. 16-ais Eiropas Kliniskas mikrobiologijas un infekcijas slimibu
kongress (ECCMID), Kopenhagena, Danija. 2005. gads. Postera prezentacija (prezentgéja asoc. Prof
U.Dumpis).

145



10. DARBA IZMANTOTIE ATTELI

1.attels Antibakterialo Iidzeklu patérin$ Zviedrija (1978-2007. gads) (Mdlstad, 2008) ..........cccevvveneee. 23
2.attels. DU 90% princips. PSKUS 1997. gads (pulmonologijas un alergologijas profils). ................ 45
3.attéls. AB sanemoso pacientu Ipatsvars petijuma slimnicas dazados gados (2003.-2011.gads) ........ 67
4.attels. AB sanemoso pacientu Ipatsvars (%) Cetras daudzprofilu slimnicas (2003.-2011.gads)......... 68
5.att€ls. AB sanemoso pacientu Tpatsvars (%) petijuma slimnicas (2011. gads)........ccecvvrvriverrrivnnennn. 70
6.attels. AB sanemoso pacientu Tpatsvars dazada profila nodalas (2005. un 2011.gads).........cceevrvenee. 71
7.attels. Lietotas AB grupas petfjuma slimnicas (2011.2adSs) ...oocvrvrieiiiiniineseneses e 72
8.att€ls. Lietotas AB grupas pétijuma (ATC 3. Iimenis) dazada profila slimnicas (2011. gads). ......... 73
9.attels. Biezak lietoto AB grupu sadalijums 2003., 2005., 2007. un 2011.gada.........ccccvvvrriivniennenne 73
10.attels. Cefalosporinu un penicilina kombinaciju sadalijuma izmainas p&tijuma gados .................. 74
11.attels. AB ievades veida sadalijums 2003., 2005., 2007. un 2011. gada.........cccoovvvriervnicneneenenn 75
12.attels. AB lietoSanas noliiks 2003., 2005., 2007. un 2011. gada......ccccooveiviniiiierinice e 75
13.attels. Kirurgiskai profilaksei biezak lictotie AB (181 AB, 2011. gads).....c.ccccvvvrivrenenerneeienenn 77
14.attels. Kirurgiskai profilaksei biezak nozimétie AB un to kombinacijas (n=150, 2011. gads)........ 78
15.attels. Biezak nozimetie AB un to kombinacijas sadzive iegiitas pneimonijas arst€sanai. .............. 79
16.attels. Iztéréto gultdienu un uznemto pacientu izmainas PSKUS (1997.-2010. gads) ........cccoveveeee. 80
17.attels. PSKUS sistemiski lietoto AB patérins izteikts DDD (1997.-2010.gadam). ........cccceevevevenne. 81
18.attels. PSKUS sistemiski lietoto AB patérins izteikts DDD/100 GD un DDD/100 ADM.............. 81
19.attels. Kopgjais sistemiski lietoto AB patérins PSKUS (2000-2008.gads, DDD/100 GD)............. 82
20.attels. Ikménesa patérins DDD/ 100GD (2005.-2010. gA0S). ...cvecvereerierieieinieesienie e e eeeeneseeeeas 83
21.attels. PSKUS lietoto AB spektrs (DDD) (1997.-2010.920AM). ..vovveieieirieeieeie e seesieseeeeeereenas 84
22.attéls. B laktam grupas (JO1C) AB patérins (1997. -2010.9a0S).....ceruerverieieriiereneeeeseseesee e 85
23.attéls. Citu B laktamu (JO1D) grupas AB patéring (1997.-2010.0adS)......ccccvvvvervrriresinnieeniesrenenns 86
24.attels. Fluorhinolonu (JO1MA) patérins DDD uz 100 gultdienam (1997.-2010. gads)...........cc.c.... 87
25.attels. Tkménesa fluorhinolonu patérin§ DDD/100 GD (2005.-2011. gads). .......ccccververervevrennnne. 87
26.attels. Vankomicina patérina izmainas DDD uz 100 GD (1997.-2010.) ......ccoovriririneneieieieene 88
27.attels. Lietoto AB skaits un 90% DDD sastado$o AB skaits PSKUS. ........cccccooiiiiiiiiciicc 88
28.attels. Butiskakas tendences 90% DU analizé (1997-2010.980S)........coouverririerenerenienieneeeeeieens 89
29.attels. AB patérins PSKUS dazada profila nodalas (1997.-2010.98dS)........cccourvrerenenieneieinenns 90

30.attels. AB patérins dazada profila nodalas izteikts DDD/ 100 gultdienam (2007.-2010.gads). ...... 91
31.attéls. AB patérins reanimacijas nodalas izteikts DDD un DDD/100 GD (2001.-2010.gads) ........ 91

32.attels. ARAB paterins uz 100 gultdienam un % Tpatsvars petijuma periodos. .........ccoovrvverrrereenne. 93
33.attels. ARAB paterina DDD/100 gultdienam, novérotas un prognozetas variacijas. ............cc.cee.e.. 93
34.attels. Lietoto ARAB sadalijums (DDD/100 GD) dazados periodos. .........coceervreeeeneneenenenieennn 94
35.attéls. ARAB patérina laika sériju grafiks (2007.-2011. gadam). ........ccccerovreerrireieeneneese e 94
36.attels. ARAB paterina DDD/100 gultdienam, noverotas un prognozetas variacijas. ...........c.eeeevenee. 95

146



37.attéls. AB sanemoSo pacientu Tpatsvars (2002.-2010.9adS). ....ovvieereiieieie e 96

38.attéls. Lietoto AB grupu procentualais sadalfjums (2003.-2010.9a0S). ....ooovvvririneniieieieeeieine 96
39.attels. Biezak nozimé&to AB procentualas izmainas (2003.-2010.98dS). ....ccovrvrirrerenreneneiieeees 97
40.attels. Infekciju un VASI prevalences raditaji PSKUS (2003.-2010. gads). ......cccovververerverveienennn. 97

41.attels Korelacija starp AB sanemos$o pacientu Tpatsvaru % PPS un AB patérinu izteiktu ka
DDD/100 GD (2003.-2011.080S) «..vveveeveerrieeiesieieieseesesassessessessessesseseessssessessessessessessessessesseessenns 99

42 attels ATC3 limena AB sadalijums izmantojot aptiekas datus un PPS rezultatus (2010.gads) ....... 99

43 attels B laktam grupas, penicilinu Ipatsvars izmantojot DDD metodi un PPS (2003. -2010.gads). 100

44 attels. Karbapenému paterins (DDD/1000 GD) un KRACB gadijumu skaits uz 1000 GD.......... 101
45 attéls. Karbapenému patérin$ (DDD/1000 GD) un KRCAB uz1000 GD (2008.-2010.). ............. 102
46.attels. MRSA gadijumu skaits/1000 GD un kopgjais AB patérin§ DDD/100 GD. .........cccoevnenee. 102
47 attels. MRSA gadijumu skaits uz 1000 GD un ciprofloksacina paterin§ DDD/1000 GD............. 103
48.attels. Izlietoto AB procentualais sadalijums (2003.-2006.) reanimacijas nodala, DDD un MRSA
PACIETIET VIATL. +euvtetiiititeiie ettt sttt b ekt e et e bt e sbe e she e she e sab e e mb e e b e e beenbeenbeeenneenneeneen 104
49 attéls. E.coli jutiba PSKUS no 2003-2010. gadam..........ccceevveririieriiieiieseseesie e eeesre e sne e 105
50.attéls. E.coli jutiba pret fluorhinoloniem (r = 0,885, p<0,05) un ciprofloksacina patérin§ PSKUS
(2003.-2010. GAAIM). ...ttt 105
51.attéls. Saistiba starp tre$as paaudzes cefalosporinu patérinu un E. coli rezistenci.............ccoce...... 106

52.attels. Saistiba starp plasa spektra penicilinu patérinu un E.coli rezistenci pret plasa spektra

penicilinu (JOTCA) grupas AB. ..o e 107
53.attéls. Biezak testeéto AB jutiba dazada profila nodalas (2003.-2010. gads). ........cccceverververirnnnnnn 108
54.attels. S.aureus jutiba PSKUS (2003.-2010. gadS). ....ccceiverriririinierieieieisesesie s 108

55.attels. Gultu skaits ES slimnicas un slimnicas izlietoto AB skaits DDD uz 1000 iedzivotajiem diena

(2009. gads), balstoties uz Eurostat un ESAC datiem. (EUROSTAT, 2009) (ESAC Management

IS (R ) SO R 111
56.attels. Latvijas slimnicas lietoto AB patérina procentualais sadalijums balstoties uz ESAC-Net

rezultatiem (DID) un prevalences pétijuma rezultatiem (nozim&umu sKaits)........cc.cervrvrreene. 116
57.attéls. Noverotais un model&tais AB ikgad&jais patering (1997.-2016.). ..ocovvvvrvrvnernririeeieennan 153
58.att€ls. Prognozgtais un noverotais ikménesa AB paterins. .........cocvvvieiienienie e 154
59.attéls. Izlietotas DDD dazada profila kirurgijas nodalas (2010. gads). .......ccocvrvvrvreneneieienennnnn 155
60.attéls. Ikménesa AB patérins kirurgiska profila nodalas (DDD)........ccccoervevrinenenienenienieneeeenens 156
61.attéls. Lietoto antibakterialo lidzeklu spektrs kirurgiska profila nodalas (DDD)..........cccceoverennene. 156
62.attéls. Biezak lietoto B laktamu grupas AB, penicilinu (JO1C) sadalijums kirurgiska profila nodalas.

..................................................................................................................................................... 157
63.attels. Ikménesa AB patérins DDD terapeitiska profila nodalas (2005.-2011. gads)...........c.ccc..... 158
64.attels. Lietoto antibakterialo lidzeklu spektrs terapeitiska profila nodalas (DDD). ..........ccccueeneee. 158
65.attels. Biezak lietoto B laktamu grupas AB, penicilinu (JO1C) sadalfjums terapeitiska profila

10706 1T RSP TRR 159



66.attels. Lictoto AB spektrs un AB pat€rina tendences vispar€jas reanimacijas nodala. ................ 159

67.attels. B laktamu grupas AB, penicilinu (JO1C) patérins vispargjas reanimacijas nodala. ............. 160
68.attels. Citu P laktam grupas AB paterins vispargjas reanimacijas nodala. ...........cccoevevierieennnnnnn. 160
69.attels. Kolistina un linezolida nozimeto DDD skaits vispargja reanimacijas nodala. .................... 161

70.attéls. Antibakterialo Iidzek]u patérin$ Pulmonologijas un alergologijas centra stacionara nodala

(2001.-2010. gads) izteikts uz gultdienam un uzpemtajiem pacieNtien. .........ceevvererreereerereeees 162
71.attels. Lietotas AB grupas Plausu un alergologijas centra nodala (DDD uz 100 GD). ................. 162
72.attels. Biezak lietotie B laktamu grupas AB (JO1C) un novérotas tendences Plausu un alergologijas

o130 L 10 1 Lo =1 OO PTUP PP 163
73.attéls. Cefalsosporinu patérina izmainas (2001.-2011. gads). ......cccovvvvereiieeiieiiesieese e 163
74.attels. Lietotie linkozamidi un makrolidi DDD/100 gultdienam. ...........ccoceevvineniennnnnicnenienine 163
75.attels. Ciprofloksacina patérin§ DDD/100 gultdienam............ccocvvviiiiieniienieiienic e 164

148



11. PATEICIBAS

Autore izsaka vislielako pateicibu visiem, kuri dazados darba izstrades periodos sniedza
palidzibu.

Asoci€tajam profesoram Ugam Dumpim par ticibu, atbalstu un nebeidzamam
diskusijam daudzu gadu garuma. Visiem Paula Stradina kliniskas universitates slimnicas
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antibiotiku patérina prevalences pétijumos dazados pétijuma gados. Ipasa pateiciba dr. Dacei
Vigantei, kura pirma mani iepazistindja ar antimikrobas rezistences, infekciju un antibiotiku
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1.pielikums

AB lieto$anas un ar veselibas apriipi saistito infekciju prevalences pétijumi Latvija (2004.-2010.gads)

PETIJUMA FORMA
SLIMNICA NODALAS PROFILS NODALAS N GULTU SKAITS NODALA
STACIONETO PACIENTU SKAITS
PETIJUMA DATUMS / / / ANTIBIOTIKU SANEMOSO PACIENTU SKAITS
g Antibiotiku lietoSanas indikacija LietoSanas veids
% " :g Nav Profilakse Arstelana =
< = &
£ 2| E|E| .8 Kirur- [Terapei- g . |Deval & PO M [iv [cits
5 5| E| 3| 8 . - > | Antibiotika e
S2|l =58 & giska fiska o PO < (mg)| &
o ﬁ: al> @ Slimnica iegita infekcija Sadzive iegita infekcija | 2 'Qc:)
5 5
= A
112 (3|4|5|6|7)1|2|3|4]|5]|6|7
819(10|11|12(13|14) 8|9 |10|11|12|13 |14
1516 |17|18 (19|20 |21|15(16 17|18 (19|20 |21
PREVALENCES PETIJUMA ANKETAS SKAIDROJUMS
I Informacija par nodalu (anketas augsa)
Slimnica - ierakstit slimnicas nosaukumu.
Nodalas profils:
1. Vedera kirurgija 4. Traumatologija 7.Plastiska kirurgija 10.ITN vispargja 13.Neonatala ITN 16.Pulmonologija
2. Kardiologija 5.Stomatologiska kirurgija 8.Gastroenterologija 11.ITN kardiokirurgija 14.Nefrologija 17.Rehabilitacija
3. Neirokirurgija 6.Asinsvadu kirurgija 9.Ginekologija 12.ITN neirokirurgija 15.0tolaringologija 18.Krtisu kurvja kirurgija
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19.Transplantologija 23.Infekciju slimibas 27.Pediatrija vispargja 30.Pediatrija cita 34 Neirologija

20.Endokrinologija 24.Dzemdnieciba 28.Pediatrija kirurgija 31.Reimatologija 35.Dermatologija
21.Geriatrija 25.0nkologija 29.Pediatrija 32.Psihiatrija 36.Tuberkuloze
22.Hematologija 26.0ftalmologija kardiokirurgija 33.Urologija 37.Apdegumi

Nodalas numurs- Numurs, kads ir nodalai stacionara

Gultu skaits - oficialais gultu skaits nodala.

Pacientu skaits nodala - pacientu skaits, kuri iestajusies nodala pirms pétijuma dienas plkst. 8. 00 .

Antibiotikas sanemoso pacientu skaits - pacientu skaits, kuri pétjjuma diena sanem antimikrobos lidzeklus (skat. lidzeklu sarakstu 2.1.punkta). Pieskaita arT pacientus,
kuriem antibiotikas lietotas profilaksei péc kirurgiskam indikacijam.

Datums - aptaujas dienas datums.

II Informacija par pacientu:
Pacienta identifikacija - slimibas v&stures numurs.
Dzimums — V — virietis, S- sieviete.
Vecums - noradit pacienta vecumu tikai gados. Zidainiem — O gadi bez ménesiem
Dienas péc hospitalizacijas sakuma- dienu skaits p&c iestasanas stacionara
Antibiotiku lietoSanas indikacijas (atbilstoSo atzimét ar krustinu):
Nav - nepamatoti ieilgusi kirurgiska profilakse (ilgak par 24 stundam p&c operacijas sakuma) vai arsts nevar pamatot antimikroba lidzekla nozimé$anu.
Profilakse péc kirurgiskam indikacijam (kirurgiska) — antimikrobais lidzeklis lietots pirms operacijas vai operacijas laika un turpinats lietot ne ilgak par 24 stundam péc
operacijas. Ja antibiotika tiek lietota ilgak par 24 stundam p&c operacijas, ta uzskatama par arst€Sanu vai iemesls neskaidrs; pec terapeitiskam indikacijam (terapeitiska) -
pacientam ar ievérojamu imtnsupresiju (piem., neitropénija, AIDS, onkologija, neiznésati bérni);
Arste$ana - medikaments tiek lietots zinamas vai nediagnostic@tas infekcijas arsteSanai; Infekcijas, kas saistitas ar antibiotiku terapiju. Infekcijas slimiba uzskatama par
iegiitu slimnicad, ja ta paradijusies vairak ka 48 stundas péc pacienta uznpemsanas slimnica un nav atradusies inkubacijas perioda uzpemsanas laika. Arpus slimnicas iegiita
saslimsana ir noverota, jau pacientu uznemot slimnica.

Infekcija jaatzimé ar krustinu péc numura.Vienam pacientam var biit vairakas infekcijas, gan sadzives gan slimnica iegiitas. Tas visas jaatzime ar krustinu.

1. Primara sepse — arsta diagnoze rakstiski fikséta pacienta vésturé, vai pozitivs 6. Intraabdominala infekcija — holecistits, divertikulits, peritonits (tikai ne
asins uzs€jums + kliniska aina sekundars péc kirurgijas), aknu abscess, liesas abscess

2. Augsgja elpcelu infekcija — arsta diagnoze: sinusiti (haimoriti), rinits, laringits, 7.  Kauli un locitavas — osteomielits, spondilits, septisks artrits, arsta diagnoze
faringits, tonsilits, traheits, vidusauss iekaisums. 8. CNS infekcija — meningits, epidurits, smadzenu abscess arsta diagnoze

3. Apaksgjo elpcelu infekcija — arsta diagnoze: pneimonija, hroniskas plausu 9. Ginekologiska infekcija - arsta diagnoze rakstiski fiks€ta pacienta veésturé
obstruktivas slimibas paasinajums (bakterialas dabas) 10. Perinatala infekcija — arsta diagnoze: jaundzimuSo sepse, urincelu infekcija,
4. Urincelu infekcija - arsta diagnoze: uretrits, cistits, bakterials prostatits, adas, nabas iekaisums, jaundzimuso zarnu infekciju slimibas.

pielonefrits. 11. Acs infekcija — arsta diagnoze

5. Kirurgiskas briices infekcija - arsta pamatojums, informacija no parsieSanas 12. Adas un zemadas infekcijas - arsta diagnoze
masam
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13. Sirds asinsvadu infekcija — septisks endokardits, varstules un artérijas protézes 17. Zarnu infekcija — Sigelloze, salmonelozes septiska forma, hemokolits ar

infekcija temperatiiru

14. Neskaidras etiologijas drudzis - arsta pamatojums - empiriska terapija febrilam 18. Tuberkuloze - standartterapija

slimniekam (parasti jabut arT leikocitozei, novirzei pa kreisi, CRP palielinats). 19. Helicobacter pilori arsté$ana- standarterapija

15. Centralo asinsvadu katetra infekcija - arsta pamatojums, ickaisums katetra vieta+ 20. C. Difficile arstéSana — metronidazols vai vankomicins PO
drudzis 21. Cita— jebkura cita arstéSana

16. Mutes dobuma infekcija — dentala infekcija, stomatits
7. Antibotikas
Nosaukums - noradit atbilsto$a medikamenta kimisko nosaukumu (firmu nosaukumi neder). Var atzimét tris vienlaicigi lietotos Iidzeklus. Ja pacients sanem 4 antibiotikas,
tad aizpildit pedgja ailite
Deva — noradit lietoto devu miligramos. 1g = 1000mg.
Reizes diena — noradtt cik reizes konkréetais 1idzeklis ir nozZiméts pacientam petijuma diena.
Lietosanas veids — antimikroba Iidzekla lietoSanas veids (atbilstoSo atzimét ar krustinu): PO- per os; IM — intramuskulari; IV — intravenozi; citi — pieméram, intraperitoneali,
intratekali.
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2.pielikums
Prognostiskais AB patérin§ PSKUS

Aplikojot kop&jo AB patérinu par laika posmu no 1997. gada, var vérot statistiski
ticamu pat€rina picaugumu un linearu tendenci. Ta ka DDD/100 GD ir starptautiski atzits
raditajs pat€rina izvertéSanai, var prognozet iespéjamo paterinu. Izmantota HOLTA modela
atbilstibu nav laba, jo Ljung-Box statistika (modificéta Box-Pierce) norada uz statistiski
ticamu atskiribu no modela, bet R? vértiba ir 0,68. Tam par iemeslu var bit nelielais laika
punktu skaits. Prognozétais AB patérins 2016. gada var sasniegt 76,1 DDD uz 100 BD (95%
TI. 64,5;87,6). Ta ka viens no pieauguma iemesliem ir apripes intensificéSanas, diez vai
iesp&jama turpmaka apriipes intensitates palielinasanas. Lidz ar to, ari realajam AB patérinam
nevajadz&tu pieaugt tik strauji. Tomér modela prognoz&tajam, salidzinot ar 2011. gada

noveroto patérinu, noverota atbilstiba.
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57.attels. Novérotais un modelétais AB ikgadgjais patérins (1997.-2016.).

Lai biitu pieejams plasaks laika punktu skaits tendencu izverte€Sanai, izmantots arl
ikméneSa paterins, bet tikai laika periodam no 2005. Lidz 2010. gadam. Ka redzams
(57.attels), Sajos gados picauguma temps nav bijis tik strauj$ (r=0,52, p<0,05). Lai izvél&tos
piemérotako prognozeta paterina modeli, izmantota SPSS laika sériju analizes ,,Expert
modeller” funkcija un sezonalais modelis (R2 veértiba ir 0,702). Lai parbauditu modela
atbilstibu, izmantoti 2011. gada ik ménesi dati un iegiti loti tuvi rezultati. Starp noveérotajiem
rezultatiem un modela aprékinatajiem rezultatiem statistiski ticama atSkiriba nepastav, un, ta

ka lineara pieauguma tendence nav izteikta, tad arT prognozetajos raditajos to novérot nevar

(58.attels).
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58.attels. Prognozéta
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3.pielikums
Antibakterialo Iidzeklu patérina analize PSKUS dazada profila

nodalas

AB patérins kirurgijas nodalas

Vairak neka puse no visiem AB tiek patéréti kirurgiska profila nodalas. Lai gan raditajs, izteikts
pret GD, nav tik liels ka reanimacijas nodala, tas rada ievérojamu ekologisko spiedienu, tapec izprast
patérina patnibas dazadas kirurgiskas nodalas ir ipasi buatiski. 2010. gada 26% no visam DDD
kirurgiska profila nodalas izlietoti vispargjas kirurgijas nodalas. Liels apjoms izlietots ari
otorinolaringologijas un kardiokirurgijas nodala. Pieauguma tendence no 2005. lidz 2011. gadam
kopgja iztéréto DDD apjoma novérojama tikai kardiokirurgijas nodalas (DDD, r=0,87, B=610,6,
p<0,05).

Oftalmologija Transplantologij

3% Asisnvadu
Visparéja kirurgija
Kiruréi 8%
kirurgija
26%
Urologija
8%

Neirokirurgija
11%

Otolaringologija
14%
Torokala
kirurgija
Co 12%
Kardiokirurgija
14%

59.attels. Izlietotas DDD dazada profila kirurgijas nodalas (2010. gads).

Tapat ka noverots kop&ja AB patérina slimnica, strauj§ kritums bija ve€rojams 2009. gada
vasaras meéneSos. Kopuma slimnica 2009. gada jiilija patérins bija 58,9% no ieprieks€ja gada patérina,
bet kirurgiska profila nodalas izsniegto DDD skaits samazinajas par 63%. Tomér $is samazinajums
noticis uz noteikta kirurgiska profila nodalu rékina. Asinsvadu kirurgija patérins sasniedz tikai 27,8%
no 2008. gada jilija patérina, bet neirokirurgija un vispargjas kirurgijas nodalas attiecigi tikai 31,3%
un 38,6%. Interesanti, ka oftalmologijas, krisu kurvja kirurgijas un transplanalogijas nodalas AB
patéring bija lielaks neka iepriekigjos gados. Sis 2009. gada ipatnibas liedz runat par tendencém

(53.attels).
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60.attels. Ikménesa AB patérin$ kirurgiska profila nodalas (DDD).
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61.attéls. Lietoto antibakterialo lidzeklu spektrs kirurgiska profila nodalas (DDD).

Analizgjot lietoto AB spektru, nav noveérotas biitiskas izmainas. Visbiezak tika lietoti
citi B laktamu grupas AB (cefalosporini un karbapenémi). To Tpatsvars kops 2005. gada nav
mainijies (29,0 — 35,3%). ATC 4. limeni nové@rotas biitiskas izmainas. Tapat ka slimnica
kopuma, pirmas paaudzes cefalosporinus nomainijusi tresas paaudzes cefalosporini. 2011.
gada palielin3jies arT otras paaudzes cefalosporinu Ipatsvars Iidz 20% no kopgja JO1D grupas
patérina.  Palielinajusies  arT  penicilina  kombinaciju  lietoSana -  parsvara
amoksicilina/klavulanskabes. Jaatzim€, ka kopgjais izlietoto $is grupas AB apjoms ir

palielingjies (62.attels).
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62.attels. Biezak lietoto p laktamu grupas AB, penicilinu (JO1C) sadalijums Kirurgiska
profila nodalas.

11.1.1. AB patérins$ terapeitiska profila nodalas

31,2-36% no kopg€jam izterétajam DDD ir izterétas terapeitiska profila nodalas. Ta ka

slimnicas terapeitiskajas nodalas ir liels pacientu skaits un izlietoto gultdienu apjoms, AB

lietoSanas intensitate ir salidzinosi neliela. Kopgja patérina (DDD) nav v€rojamas picauguma

tendences (63.attels, 30.attels).
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63.attéls. Ikménesa AB patérin$ DDD terapeitiska profila nodalas (2005.-2011. gads).
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64.attels. Lietoto antibakterialo Iidzeklu spektrs terapeitiska profila nodalas (DDD).

Analizgjot lietoto antibakterialo lidzek]u spektru ATC 3. limeni, nav novérotas butiskas

izmainas. Plasak lietota AB grupa ir  laktamu grupas AB, penicilini (JO1C). Citas AB grupas

tiek lietotas ievérojami retak. Citi B laktamu grupas AB (JO1D) dazados gados veido tikai 11-

15% no AB patérina terapeitiskas nodalas. Apliikojot lietoto penicilinu spektru, ATC 4.

Iimeni, iezim€jas jau kopuma slimnica novérota prakse, ka plasa spektra penicilini (JOICA)

tiek gandriz pilniba aizstati ar penicilina kombinaciju (JOICR) lietosanu (64.attels).
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65.attels. Biezak lietoto B laktamu grupas AB, penicilinu (JO1C) sadalijjums terapeitiska
profila nodalas.

Vispareja reanimacijas nodala

Aptuveni 60% no AB reanimacijas nodalas tiek paterétas vispar€jas reanimacijas
nodala. 2010. gada vispargjas reanimacijas nodala izteérétas 6,7% no visam DDD. Vispargjas
reanimacijas nodala vid€jais (2001.-2010. gads) patérins bija 8536,0 DDD (SD=1614,5) un
pieaugums ir bijis statistiski nozimigs (DDD, B=486,2, r=0,91, p<0,05).Desmit gadu laika
DDD/100 GD ari ir statistiski ticami pieaudzis (DDD/100 GD, p<0,05, r=0,97, B=5,336).
Rezultati liecina, ka antibakterialas rezistences selekcijas spiedienam vispargjas reanimacijas
nodala ir tendence ar palielinaties un mainas art lietoto AB spektrs.
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66.attels. Lietoto AB spektrs un AB patérina tendences visparéjas reanimacijas nodala.

Aplukojot AB patérinu, skaidri iezimgjas biezak lietotas AB grupas. B laktama grupas
AB, penicilini (JO1C) 2010. gada sastada vairak neka 50% no kopg€ja AB paterina
reanimacijas nodala. Otra biezak liectoto AB grupa ir citi f laktamu grupas AB (cefalosporini
un karbapenémi) (66.attls).

B laktamu grupas AB, penicilinu loma 10 gadu laika pieaugusi gandriz 4 reizes (no 19,9
lidz 78,6 DDD/100 GD). Mainijies ari proporcionalais Tpatsvars no 20,9% 2001. gada lidz pat
56,7% 2010. gada. Tas notiek galvenokart uz penicilina kombinaciju (JOICR) rekina, kuru
patérin$ pieaudzis 6,9 reizes (r=0,947, p<0,05, B=6,86). Pavisam nedaudz pieaudzis pret 3
laktamazeém rezistentu penicilinu patérins (r=0,773, B=0,802,p<0,05), tacu tas v€l ir neliels

(60.attels).
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67.attels. B laktamu grupas AB, penicilinu (JO1C) patérins$ vispargjas reanimacijas nodala.

Kopgjais cefalosporinu un karbapenému (JOID) paterin§ PSKUS vispargjas
reanimacijas nodala samazingjies (r=0,869, B=-2,396, p<0,05). Tas galvenokart noticis
pateicoties pirmas paaudzes cefalosporinu samazinajumam (no 34,7 DDD/100 GD Iidz 0,3
DDD uz 100 GD). Tapat ka kopuma slimnica, palielindjies 3.paaudzes cefalosporinu patérins
(r=0,525, p=0,119) un karbapenému patérins (r=0.598, p=0,68), bet pieaugumi nav bijusi
statistiski ticami (68).
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68.attels. Citu p laktam grupas AB patérins$ visparejas reanimacijas nodala.

Tresa biezak lietota AB grupa ir “citi antimikrobie lidzekli” (JO1X). To vida biezakie ir
metronidazols (JO1XD) un vankomicins (JO1XA). Vankomicina patérin§ 10 gadu laika ir
pieaudzis 5,5 reizes (1=0,814, p<0,05, B=0,753). Metronidazola pat€rina samazainajums nav

bijis statistiski ticams. Hinolonu grupas AB patérins (JO1M) vispargjas reanimacijas nodala
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nav pieaudzis. Jaatzime, ka ped€jos piecos gados arvien biezak pacientiem tiek noziméts ari

linezolids un kolistins (69.attels).
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69.attels. Kolistina un linezolida noziméto DDD skaits visparéja reanimacijas nodala.

Pulmonologijas un alergologijas nodala

PSKUS Pulmonologijas un alergologijas centra stacionarie pacienti bieZi sanem
antibakterialo terapiju, jo tur koncentrgjas pacienti ar elpcelu saslimSanam, tai skaitd ari
pacienti ar pneimonijam. Sajas nodalas patérin$ vidgji sastada 13,1% (11,1-15,7% dazados
gados) no kopgja paterina. Gripas epidémiskas sezonas laika 14. nodala tiek hospitalizeti
pacienti ar aizdomam par gripu. Uznemto pacientu skaits un izlietoto gultas dienu skaits nav
statistiski ticami mainijies. Kop€jais izmantoto DDD apjoms kop$ 2001. gada nav lineari un
statistiski ticami pieaudzis, jo, tapat ka visa slimnica, vérojams strauj§ samazinajums 20009.
gada. Vidgji izlietoti 21063,7 DDD (SD=3888,1), bet tas pieaudzis no 17214,6 DDD 2001.
gada lidz pat 29039 DDD 2011. gada. Vidgji izterétas 116, 4 DDD uz 100 GD, bet raditajs
varié no 81,3 — 2001. gada lidz 160,9 DDD uz 100 GD 2011. gada. Izlietoto AB apjoms DDD
uz 100 GD ari palielingjies un, neskatoties uz 2009. gada samazinajumu, uzradijis statistiski

ticamu linearu pieauguma tendenci (DDD GD, r=0,87, B=6,28, p<0,05) (70.att&ls).
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70.attels. Antibakterialo lidzeklu patérin§ Pulmonologijas un alergologijas centra
stacionara nodala (2001.-2010. gads) izteikts uz gultdienam un uznpemtajiem pacientiem.

Aplikojot lietoto AB grupas, visplaSak tiek lietoti B laktamu grupas AB, penicilini
(JO1C), bet salidzinosi reti tiek lietoti citi B laktamu grupas AB (cefalosporini un
karbapenémi). Otra visbiezak lietota AB grupa ir makrolidu grupas AB (JO1 F) (71.att€ls).
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71.attéls. Lietotas AB grupas Plausu un alergologijas centra nodala (DDD uz 100 GD).
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72.attels. Biezak lietotie B laktamu grupas AB (JO1C) un novérotas tendences Plausu un
alergologijas centra nodala.

Analizgjot B laktam grupas AB ATC 4. limeni, iezim&jas Slimnica kopuma novérota
tendence — pareja no plasa spektra penicilinu (JO1CA) lietosanas uz penicilinu kombinaciju
lietosanu (JO1CR). Diemzé€l, nelielo plasa spektra penicilinu (tieSi ampicilina) patérinu 2001.
gada un ar iepriek$€jos gados retrospektivi analizét nav iesp&jams. Citu penicilina grupas AB
patérin$ (JO1D) nav mainijies, bet pirmas paaudzes cefalosporinus pilniba ir nomainijusi
treSas paaudzes cefalosporini un §is tendences ir statistiski ticamas ( 73.attcls). Karbapenému

patérins ir mazs, bet ir vérojams neliels pieaugums, kas nav statistiski ticams.
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73.attels. Cefalsosporinu patérina izmainas (2001. gads-2011. gads).

Makrolidu (JO1F) grupas AB ir otra visplasak lietota AB grupa. Makrolidu grupas AB
patérin$ ir pieaudzis (DDD/100BD, r=0,78, B=2,315, p<0,05) un tas noticis pateicoties
klaritromicina patéripa pieaugumam. Lidz 2006. gadam eritromicins bija galvena lietota

makrolidu grupas AB, bet tagad plasi tiek lietots klaritromicins (74.attéls).
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74.attels. Lietotie linkozamidi un makrolidi DDD/100 gultdienam.

Interesanti, ka pétijuma perioda statistiski ticami pieaudzis ar1 hinolonu (JOIM) grupas
AB patérins, uz ciprofloksacina rékina (DDD/GD, r=0,90, B=1,70, p<0,05)(75.attels).
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Samazinajies ir tikai aminoglikozidu grupas AB patérins (JO1G), jo ievérojami samazinajies

gentamicina patérins (16 reizes).
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75.attels. Ciprofloksacina patérin§ DDD/100 gultdienam.

Plausu un alergologijas centra nodala par laiku no 1997.-2010. gadam veikta ari
90%DU analize. Kopuma no 1997. lidz 2010. gadam pacientiem ik gadus nozimétas 16-23
AB, bet 7,2 (6-8) AB veido 90% no kopgja patérina. Ampicilins (JOICAO01) no 1997.-2006.
gadam bija vai nu pirma vai otra biezak lietota AB. Ampicilina ipatsvars palielinas laika
posma no 1997. gada lidz 2003. gadam (29,5% 1997. gada, bet 48,7% 2003. gada).
Amoksicilins/klavulanskabe patérina strukttra paradas no 2000. gada. Sakotngji ta Tpatsvars ir
mazaks neka 1%, bet kops 2007. gada tas ir biezak lietotais AB. 2010. gada tas veido vairak
neka 1/3 no kopgja patérina (34,2%) 14.nodala. Ieveérojami palielinajusies ar1 klaritromicina
loma kopgja AB spektra. Lidz 2006. gadam tas neparsniedz 1%, bet 2010. gada veido 14,0%
no kopgja patérina. Ka redzams, §1 analizes pieeja atbilsto$i raksturo nozimigakas izmainas

petijuma laika.
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