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Sledovani aktualnich trendi antibiotické rezistence u zakladnich mikrobialnich kmenti je jednim ze zakladnich predpokladi
racionalniho pouzivani antibiotik. Napriklad nedavno publikované vysledky takového sledovani u tii nejvyznamnéjsich puavod-
cit infekei respira¢niho traktu (Str. pneumoniae, Str. pyogenes a H. influenzae) ukazuji, ze v CR mirné vzriista rezistence na
penicilin, rychleji roste rezistence k makrolidim, ale citlivost k ostatnim antibiotikiim se vyznamné neméni.

Ofloxacin je fluorované chinolonové baktericidni chemoterapeutikum III. generace se Sirokym antibakterialnim spektrem,
s velmi dobrym vstfebavanim z traviciho ustroji a dobrym prinikem do tkani a sekretii, ma dlouhy biologicky polocas (5-10

hodin) a vylucuje se moci.

Mechanizmus ué¢inku

Ofloxacin ptisobi svym baktericidnim u¢inkem inhibi-
ci bakterialniho enzymu topoizomerazy II (DNA gyrazy).
Fluorochinolony blokuji A podjednotku DNA gyrazy.
DNA gyraza je naprosto klicovy enzym pro tvorbu terciar-
ni struktury DNA pfi replikaci a transkripci. U ofloxacinu
je predpokladan jesté€ jeden mechanizmus ucinku nezavis-
ly na syntéze mRNA. Ofloxacin pisobi in vitro na Siroké
spektrum grampozitivnich a gramnegativnich aerobnich
i anaerobnich bakterii (tabulka 1).

Indikace
» infekce mocovych cest komplikované i nekomplikova-
né

» infekce kize a mékkych tkani

¢ z4anét prostaty

* pohlavné prenosné choroby jako akutni nekompliko-
vana uretralni a cervikalni gonorrhoea, zanét mocové
trubice a zanét délozniho hrdla, ktery neni zptisoben
gonokoky

* pneumonie zpisobena H. influenzae nebo Strept. pne-
umoniae

« akutni exacerbace chronické bronchitidy

* sepse a dalSi zivot ohrozujici infekce vyvolané prede-
v§im gramnegativnimi mikroorganizmy

* ORL infekce (sinusitida, otitis media, mastoiditida)

» alternativni terapie plicni tuberkuldzy; profylaxe
u imunodeficitnich pacienti.

Farmakokinetické poznamky

Ofloxacin se dobfe absorbuje po peroralnim podani,
biologicka dostupnost je téméf 100%. Po jednorazové
davce 200mg ofloxacinu dosahuje priimérna plazmatic-
ka koncentrace 220 u/ml béhem Sesti hodin po podani.
Uziti s potravou neovlivni rozsah vstifebavani, ale mutze
jej zpomalit. Vazba na plazmatické bilkoviny je asi 25 %.
Ofloxacin je dobfe distribuovan do tkani a télnich tekutin
(plice, kuze, tekutiny puchyid, d€lozni krcek, vajeéniky,
sekret a tkan prostaty a sputum). Po peroralni davce je asi
75-80% vylouceno v nezménéné formé moci a méné nez
5% jako metabolity (desmetyl- nebo N-oxid metabolit).
Biologicky polocas eliminace se pohybuje mezi péti az
osmi hodinami, mize byt prodlouzen u zavazné renalni
insuficience.

Tabulka 1. AntibakteridIni spektrum ofloxacinu

Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis (véetné na methici-
lin rezistentnich kmen(), Staphylococcus saprophyticus, Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae, Entero-
coccus faecalis, Enterobacter aerogenes, E. coli, H. influenzae, Klebsiella
pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris,
Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas fluorescens, Acinetobacter spe-
cies, Aeromonoas hydrophylia, Campylobacter jejuni, Citrobacter diversus,
Citrobacter freundii, Enterobacter cloacae, Haemophilus parainfluenzae,
Klebsiella oxytoca, Moraxella (Branhamella), Morganella morganii, Neisse-
ria meningitidis, Plesiomonas shigelloides, Providentia rettgeri, Providentia
stuartii, Salmonella species, Serratia marcescens, Shigella species, Vibrio
cholerae, Xantomonas (Pseudomonas) maltophilia, Yersinia enterocolitica,
Bacteroides fragilis, Bacteroides intermedius, Clostridium perfringens,
Peptococcus niger, Peptostreptococcus species, Chlamydia pneumoniae,
Chlamydia trachomatis, Legionella pneumoniae, Mycobacterium tuberculo-
sis, Mycoplasma pneumoniae a Ureaplasma urealyticum.

Zakladni farmakokinetické vlastnosti ofloxacinu
e biologickd dostupnost (p.o.): 95-100 %
e vazba na plazmatické bilkoviny: 20-32 %
e celkovid clearance: 2,8-4,2 ml/min/kg
(sniZuje se pri porusSe funkce ledvin)
* distribucni objem: 1,6-3,5 1/kg’
* biologicky polocas: 5-10 hod
(prodluzuje se pfi poruse funkce ledvin)
e mnozstvi vploucené moci: 90 %; jiny udaj: za 48 hod 65 %.

Klinické studie

Diky svym farmakokinetickym vlastnostem dosahu-
je ofloxacin pomérné vysokych koncentraci v ledvinné
tkani i prostaté. Klinické studie prokazaly ucinnost
ofloxacinu v 1é¢b€ infekci hornich i dolnich mocovych
cest. Bylo zjiS§téno, Ze jednorazové podani ofloxacinu je
srovnatelné ucinné jako tfidenni terapie u Zen s akutni
cystitidou. Tato 1é¢ba je srovnateln€ u¢inna s podavanim
co-trimoxazolu a uc¢innéjsi neZ amoxicilin.

V 1é¢bé€ komplikovanych mocovych infekci byl of-
loxacin minimalné€ srovnatelné ucinny jako co-trimo-
xazol, nitrofurantoin nebo kombinace amoxicilin/Kys.
klavulanova. Uginnost ofloxacinu v nekomplikovanych
pripadech presahuje 95% vyléCenych pacientd, v kom-
plikovanych potom okolo 90 %, nejnizsi je pfi infekcich
kmenem Pseudomonas (67 %).
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Ofloxacin je nejuc¢inngjSim chinolonem proti Chlamy-
diim; pétidenni ktira vylééi 90 % pacient s uretritidou.
V terapii gastrointestinalnich infekci je ofloxacin vysoce
ucinny proti kmentim Shigella, kdyz az ve 100 % pripadt
nastava bakterialni a klinické vylééeni. Podobna uc¢innost
byla zjiSténa v terapii salmonelovych infekci.

Ve farmakoterapii akutnich exacerbaci bronchitidy
u pacientli s chronickou obstrukéni plicni nemoci docha-
zi ke klinickému vyléCeni 86 % pacientil, bakteriologicka
eradikace byla popsana v 76 % pripadt. V této indikaci
je ofloxacin srovnatelné ucinny jako amoxicilin, cefaclor
nebo erythromycin.

Nezadouci ucinky

Ofloxacin je obecné pomérné dobie snasené antibioti-
kum s frekvenci nezadoucich uc¢inkt mezi 4 a7 10%. Udaje
ze souboru 15 651 pacientll ukazaly incidenci nezadoucich
ucinki na hladiné€ 4,5 %, ale jen 1,5 % pripada vedlo k pie-
ruseni 1éCby.
ky fluorochinolonti patfi fotosenzitivni reakce a riziko kieci
predev§im pfi kombinaci s nesteroidnimi antirevmatiky.
V souvislosti s podavanim ofloxacinu a pefloxacinu bylo
popsano nékolik pripada ruptury Achillovy §lachy.

K nejéastéjsim nezadoucim ucinkim patfi pocit nevol-
nosti, zvraceni, prijem, bolesti bficha (5,5 %) nebo projevy
v oblasti centralniho nervového systému jako bolesti hlavy,
zavraté ¢i nespavost (1-4%).

U nékterych nemocnych uzivajicich fluorochinolony
byla pozorovana fototosenzitivita, proto by se méli vyvaro-
vat priliSného slunéni. LéCeni by se mélo prerusit, objevi-li
se jeji priznaky.

U nemocnych s naruSenou renalni funkci je nutna
uprava davkovani. Nemocni precitlivéli na né€ktery fluoro-
chinolonon nebo jiné chemicky podobné derivaty mohou
byt precitlivéli i na ofloxacin.

Lékové interakce

Pfi sou¢asném podavani antacid obsahujicich hydroxid
hofecnaty nebo hlinity je sniZena absorpce ofloxacinu. Jejich
soucasné podavani se proto nedoporucuje. Nebyla nalezena
interakce mezi ofloxacinem a ranitidinem. Sucralfat uvolnuje
ionty aluminia v zaludku a tim sniZuje absorpci ofloxacinu.

Soucasné podani ofloxacinu s theofylinem muize zvy-
Sovat koncentraci theofylinu v plazmé€. Sérové hladiny the-
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ofylinu maji byt sledovany a upraveno davkovani, pokud
neni mozné se soucasnému podavani vyhnout.

Pii soucasném uzivani ofloxacinu a probenecidu je sni-
Zena jeho eliminace moc¢i. Soucasné podavani nesteroid-
nich antirevmatik miize byt pfi¢inou zvySeného plisobeni
chinolonovych derivatli na centralni nervovy systém.

Antikoagula¢ni u€inky warfarinu se zvysuji se soucas-
nym uZzitim ciprofloxacinu a norfloxacinu a proto musi byt
monitorovan protrombinovy ¢as u nemocnych uZzivajicich
fluorochinolony peclive.

Téhotenstvi

Ofloxacin prochazi placentarni bariérou. Srovnatelné
kontrolované studie u lidi nebyly provadény. Ve studiich na
zviratech se ukazalo, Ze pouZivani ofloxacinu zpisobuje ar-
tropatii. Proto se jeho pouziti v t€hotenstvi nedoporucuje.

Davkovani

Peroralné se obvykle podava 200 mg kazdych 12 hodin,
u tézkych infekci 400mg kazdych 12 hodin, u nekompli-
kované kapavky 400 mg jednorazové, u nekomplikovanych
infekci mocovych cest 100 mg kazdych 12 hodin, u plicni
tuberkulézy 400 mg kazdych 12 hodin v kombinaci s dal-
$imi antituberkulotiky po dobu n€kolika mésicti. Profylak-
ticky u imunodeficitnich pacientd 200-300 mg kazdych 12
hodin. Pfi poruSe funkce ledvin je nutna redukce davky:
pfi Cl 50-20ml/min 100-200mg kazdych 24 hodin, pfi
Cl_ pod 20ml/min 100mg kazdych 24 hodin, po kazdé
hemodialyze 100 mg. NitroZiln€ se aplikuje pouze po do-
bu nezbytné nutnou, jakmile je to mozné, prechazi se na
peroralni podavani: Celkova délka terapie je individualni,
pokud neni uvedeno jinak, trva obvykle deset dnti nebo dva
az tfi dny po ustupu pfiznakt infekce.

Zavér

V souvislosti se vzrastajici mirou antimikrobialni re-
zistence je tfeba konstatovat, Ze fluorochinolony vcetné
ofloxacinu patii mezi rezervni antibiotika druhé volby
u nemocnych, kde selhala terapie antibiotikem prvni volby
nebo na toto antibiotikum maji prokazanou alergii. V 1¢¢bé
akutni bronchitidy je ofloxacin zejména vhodny u infekci
gram-negativnimi kmeny, kde beta-laktamy i erythromycin
selhavaji. Lékem volby je potom u nozokomialnich typu
pneumonie. Ofloxacin je jedinym chinolonem uréenym
k terapii nekomplikované gonorhey a pokryje i infekce
vyvolané chlamydiemi.
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