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Aktudini doporucent pro davkovanf antibiotik u obéznich pacientl

jej predisponuje k velkému distribu¢nimu objemu, vylu¢ovan je cestou
rendlnii hepataini bez vyznamného podilu metabolismu. Reabsorbce
prodluzuje jeho polocas. V literatufe nejsou dostupné studie hodno-
tici vliv obezity na dévkovani a riziko klinického selhani doxycyklinu,
publikovana byla studie subantibiotickych (40 mg) davek doxycyklinu
v terapii rosacey, kde stejna davka u obéznich pacientl méla stejny ci
lepsi Ucinek v hojeni 1ézi (38). Extrapolace téchto zavérl na terapeutic-
ké pouziti ve standardnim davkovani je vsak spornd. Doporuceni pro
pouziti doxycyklinu v 1é¢bé sexudiné prenosnych infekci neuvadéji
Upravu davek na zékladé télesné hmotnosti (39).

Tigecyklin

Jednd se o tetracyklinovy analog, glycylcyklin. Podobné jako doxy-
cyklin je to lipofilni molekula s velkym distribu¢nim objemem.
Retrospektivni analyza ukdzala statisticky vyznamné niz§i mortalitu (0 %
vs. 40 %, p < 0,01) pfi pouziti vy3sich davek (100 mg i. v. a 12 hod) ve
srovnani se standardnim davkovani (40). Tento rozdil vsak nemusi byt
nutné zavisly na télesné hmotnosti pacienta a spise mdze byt funkci
bakteridlnf rezistence. Prace pouZivajicf in vivo mikrodialyzu ke stano-
veni koncentraci v intersticidlni tekutiné po podani nasycovaci davky
u 30 obéznich a neobéznich pacientl podstupujicich onkochirurgicky
vykon popsala vyznamné nizsi koncentrace v plazmeé u obéznich (1,31
+ 0,50 vs. 2,27 £ 1,40 mg/l) (41). VoIna frakce v plazmé stanovend po-
moci ultrafiltrace a odpovidajici plocha pod kfivkou se mezi skupinami
nelisily. Koncentrace v intersticidlni tekutiné byly nizsf nez v plazmé,
vice ve skupiné obéznich, plocha pod kfivkou za 8 hodin (AUC8h) byla
0,51 £ 0,22 hmg/I u obéznich oproti 0,79 + 0,23 hmg/l u neobéznich.
JelikoZ se jedna o vysledky po jednorazovém podani, zdGrazhuji po-
tfebu odpovidajici nasycovaci davky u pacientl se zvétsenym distri-
bu¢nim objemem Vd.

Doporuceni pro tetracykliny: Pfi nedostatku klinickych dat je zfejmé
vhodné se drzet horni hranice davkovaciho rozmezi. V pifpadé tigecyklinu
je u pacienta s pfedpokladem gram negativni infekce vy3si davkovani
doporuc¢ovano bez ohledu na télesnou hmotnost.

Makrolidy

V literatufe je minimum dostupnych Gdajd pro Upravu davkovani
makrolidovych antibiotik u obéznich pacientd. Jelikoz se jednd o lipofilni
molekuly, Ize pfedpokladat, Ze jejich distribu¢ni objem bude pfi extrém-
ni télesné hmotnosti zvétsen. Dostupna je klinickd studie hodnoticf
jednordzové podani azitromycinu v prevenci infekce u rodicek, kde
standardnf davka byla stejné icinna bez ohledu na pfftomnost obezity
(42), nicméné extrapolace na terapeutické indikace je zde obtizna.

S ohledem na minimum informaci dostupnych v publikované
literatufe neni mozné doporuceni pro Upravu davkovani. Pro nej¢astéji

uzivany makrolid v CR, klaritromycin, nejsou Udaje dostupné.
Sulfonamidy
Kotrimoxazol (sulfamethoxazol/trimetoprim)

Jedna se kombinaci lipofilnich molekul s primdrné rendini exkreci.

Podobné jako u makrolidd neni k dispozici mnoho udajd o vlivu ex-
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trémnf obezity na potfebnou davku, doporucenf je pouzit AjBW s ko-
rekénim faktorem Fc = 0,4, nicméné toto doporuceni je extrapolovéno
ze studie hodnotici sulfisoxazol (43). Podobné jako v jinych pfipadech
je doporuceno v terapii obéznich se zavaznou infekci volit davkovani
pfi horni hranici rozmezi.

Linkosamidy

Klindamycin

Podobné jako u makrolidd se jedné o lipofilni molekulu, kterd ma
relativné vysokou vazbu na plazmatické bilkoviny a primarni bilidrni
eliminaci. Literdrni Udaje jsou omezené, farmakokinetickd studie pro-
vedend u 220 déti 1é¢enych klindamycinem, z nichZ 76 mélo BMI nad
95. percentil odpovidajici jejich véku, zjistila, ze davkovani vztazené
na TBW se zda byt vhodné pro neobézni i obézni déti (44). Specificka
doporucen( pro davkovani u obéznich dospélych nejsou k dispozici,
jako vhodné se jevi opét se pfiklonit k horni hranici rozmezi.

Fluorochinolony

Ciprofloxacin

Ciprofloxacin patfi mezi hydrofilni fluorochinolony, sirokospektra
rezervni antibiotika. Udaje o vlivu obezity na jeho dispozici v organismu
jsou rozporuplné, nicéné farmakokinetickd studie provedena na 28
pacientech ukazala, Ze po jednordzovém podani Ize ocekdavat nizsi
penetraci do tkdnf ve srovnani s neobézni populaci, pfestoze hodnoty
absorpcni konstanty, distribu¢niho objemu a clearance nebyly mezi
skupinami vyznamné odlisné (45). Hollenstein et al. hodnotili plazma-
tické a tkdnové koncentrace po podani davky ciprofloxacinu upravené
na TBW. Zatimco maximalni i minimalni koncentrace v plazmé byly
u obéznich vyrazné vyssi (997+/-5,64 a 0,44+/-0,10 mg/l vs. 2,59+/-1,06
a 0,194/-0,09 mg/ml), relativni tkdrové expozice byla pfi tomto davko-
vani stédle mensi u obézni kohorty (podil AUC v tkani k AUC v plazmé,
0,454/-0,27 vs. 0,82+/-0,36, p < 0,01) (46). Simulace ukazuji, Ze davky
400 mg a 6-8 hodin mohou byt nutné k dosazenf stejné tkanové ex-
pozice jako u neobéznich pacientd, kterym je podavano 400 mg i. v.
a 12 hodin. Tyto Udaje podporuji podavani vyssich davek pacientdim
s télesnou hmotnosti nad 140 kg, nicmméné klinickd validace chybi.

Levofloxacin

Farmakokinetickd retrospektivni analyza dat od 68 pacientd s do-
stupnou hladinou levofloxacinu neprokézala zvyseni clearance u pa-
cientl s vyssi télesnou hmotnosti, autofi doporucuji Upravu davky
u obéznich v zdvislosti na eGRF odhadnuté pomoci vzorce CG s vyuzitim
IBW, a to v rozmezi 500-1250 mg/den k > 95% $anci dosazeni ucinné
AUC (47). Stejné jako v ostatnich pfipadech je nutné brat v potaz pred-
pokladanou citlivost patogenu a vyuzit TDM tam, kde je k dispozici.

Moxifloxacin

Omezené Udaje ze subanalyzy klinického hodnoceni omadacyklinu,
kde byl moxifloxacin pouzit jako komparator, neukazuji na nutnost
Upravy davky u obéznich pacientl (48).
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