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W SKROCIE

Kazen stopy

Zakazenia stopy cukrzycowej sg czestym problemem. Moga one by¢ przyczyng powaznych powikfan

i dtugotrwatej chorobowosci. Mimo ze zakazenie zawsze rozwija sie poczatkowo w powierzchownych
tkankach miekkich, niekiedy obejmuje réwniez gtebsze struktury, w tym kosci. Do mozliwych powiktfan
naleza: martwicze zapalenie powiezi, zgorzel tkanek migkkich, septyczne zapalenie stawéw oraz zapalenie
kosci i szpiku. W niniejszym artykule oméwiono czynniki odgrywajace role w wyborze odpowiednich
antybiotykéw, a takze opisano leki przeciwbakteryjne uwzglednione w niedawno uaktualnionych

wytycznych Infectious Diseases Society of America.

ybor odpowiednich antybiotykéw w leczeniu zaka-
Wieﬁ stopy cukrzycowej ma znaczenie zasadnicze.

Ustalenie, jaka antybiotykoterapia bedzie opty-
malna, wymaga uwaznego rozwazenia trzech gtéwnych kry-
teriow: ciezko$ci zakazenia, czasu utrzymywania si¢ ran oraz
wezesniejszego stosowania antybiotykow.

Przewlekte rany moga zosta¢ powierzchniowo skoloni-
zowane przez roznorodne drobnoustroje, w tym tlenowe
ziarniaki Gram-dodatnie (np. gronkowce, paciorkowce 1 en-
terokoki), Enterobacteriaceae (np. Escherichia coli, Klebsiella sp.,
Enterobacter sp. oraz Proteus sp.), niefermentujace pateczki
Gram-ujemne (np. Peudomonas aeruginosa) oraz bakterie bez-
tlenowe. Drobnoustroje wyizolowane w posiewach materiatu
z powierzchownych wymazéw moga nie odpowiadaé patoge-
nowi powodujacemu zakazenie.' Najlepszym Zrédtem infor-
macji pozwalajacych dobra¢ odpowiednio ukierunkowana
antybiotykoterapie sg wiec posiewy wykonane po oczyszcze-
niu rany z powierzchownych martwych tkanek, strupéw lub
modzeli.” Po wyizolowaniu prawdopodobnych patogenéw
na podstawie uzyskanych wynikow posiewow mozliwa jest
zmiana empirycznego leczenia.

Ciezkos¢ zakazenia wplywa na kilka aspektow decyzji te-
rapeutycznych. Dotycza one drogi podawania oraz wyboru
antybiotyku, koniecznosci hospitalizacji, rozwazenia inter-
wencji chirurgicznej, a takze tacznego czasu leczenia.

Zakazenia stopy cukrzycowej charakteryzujg sie wy-
stgpowaniem co najmniej dwoch sposroéd nast¢pujacych
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objawow klinicznych: zlokalizowany obrzek, rumien, bol
oraz ropna wydzielina. Zakazenia fagodne obejmuja tylko
skore lub tkanke podskérng, a rumien, jezeli wyst¢puje,
nie przekracza 2 cm od granicy owrzodzenia. Wigkszos¢ za-
kazen tagodnych oraz wiele umiarkowanych mozna leczyc
antybiotykami o waskim zakresie dziatania wykazujacymi
aktywno$¢ w stosunku do gronkowcéw i paciorkowcéw.” Pro-
ponuje si¢, aby leczenie tagodnych zakazen stopy cukrzyco-
wej polegato na stosowaniu doustnych lekow wykazujacych
aktywnos¢ przeciwko gronkowcowi ztocistemu (Staphylococ-
cus aureus) (tab. 1).

Zakazenie umiarkowane charakteryzuje si¢ rumieniem
o Srednicy >2 cm lub zakazeniem glebszym, siegajacym
poza tkanke podskérna (np. gleboki ropien, septyczne zapa-
lenie stawdw lub zapalenie kosci 1 szpiku). Cigzkie zakazenia
charakteryzujg si¢ zaréwno miejscowymi objawami zakaze-
nia, jak i ogélnoustrojowg odpowiedzig zapalng (np. leukocy-
toza, goraczka, spadek ci$nienia tetniczego lub tachykardia).
Empiryczne leczenie fagodnych lub ci¢zkich zakazen stopy
cukrzycowej obejmuje szeroki zakres mozliwosci terapeu-
tycznych (tab. 2).

Przy wyborze antybiotykoterapii trzeba brac¢ pod uwage
zroznicowane wlasciwosci farmakologiczne tych lekow.
W przypadku ci¢zszych zakazen leczenie empiryczne polega
zwykle na stosowaniu lekéw wykazujacych aktywnoS$¢ prze-
ciwko zaréwno tlenowym bakteriom Gram-dodatnim, jak
1 drobnoustrojom Gram-ujemnym. Diugotrwale zakazenia,
a takze zakazenia przebiegajace z martwicy tkanek, czesto
charakteryzujg sie réwniez obecno$cig bakterii beztleno-
wych. Zasadniczo rzecz biorac, takie zakazenia wymagaja
stosowania antybiotykéw o szerokim zakresie dziatania, wy-
kazujacych réwniez aktywnos¢ przeciwko bakteriom beztle-
nowym, takim jak Bacteroides fragilis.
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Zakres aktywnosci doustnych antybiotykéw proponowanych w leczeniu tagodnych zakazen stopy cukrzycowej

Aktywnos¢ wobec MSSA

Aktywnos¢ wobec MRSA

Aktywnos¢ wobec Enterobacteriaceae

Dikloksacylina Tak Nie

Nie

Klindamycyna Tak

Tak w odniesieniu do szczepéw Nie

pozaszpitalnych, opisywano indukowang
oporno$¢ (wykrywana za pomoca testu D)

Cefaleksyna Tak Nie Ograniczona, ale obejmuje niektére
szczepy E. coli

Amoksycylina z kwasem  Tak Nie Tak, ale bardzo czesto wystepuje

klawulanowym oporno$¢ E. coli

Minocyklina Tak Tak Ograniczona

Trimetoprim Tak Tak Ograniczona

z sulfametoksazolem

Lewofloksacyna Zmienna aktywno$¢ wobec Nie

MSSA

Tak, aktywno$¢ o szerokim zakresie

MRSA — gronkowiec zfocisty oporny na metycyling, MSSA — gronkowiec ztocisty wrazliwy na metycyling.

Na optymalny wyb6r antybiotyku wplywaja réwniez czyn-
niki swoiste dla chorego. U chorych na cukrzyce istnieje duze
ryzyko przerwania integralnosci skéry i uposledzenia gojenia
si¢ ran ze wzgledu na takie powiklania, jak neuropatia obwo-
dowa, niewydolnos$¢ naczyn oraz hiperglikemia.

Zakazenia stopy cukrzycowej bez otwartych ran skéry
lub z owrzodzeniami utrzymujacymi si¢ przez ograniczony
czas sa typowo wywolywane przez drobnoustroje Gram-
-dodatnie, w tym S. aureus oraz paciorkowce B-hemolizujace
(grupy A, B, C i G). W badaniu obejmujacym 653 probki
uzyskane po oczyszczeniu rany stopy' tlenowe drobnoustroje
Gram-dodatnie stanowily 77% wszystkich wyizolowanych
bakterii, a wsréd nich najczesciej stwierdzano gronkowce
(43%) 1 paciorkowce (13%). Rany utrzymujace si¢ przez
mniej niz 6 tygodni wiazaly si¢ z najwicksza liczbg zakazen
drobnoustrojami Gram-dodatnimi. Zakazenia bakteriami
Gram-ujemnymi stwierdzano cz¢sciej u chorych z ranami
utrzymujacymi si¢ przez 26 tygodni.

W leczeniu zakazen stopy cukrzycowej wykorzystuje sie
czesto antybiotyki dzialajace rowniez na Pseudomonas, ale
nie wiadomo, czy zawsze jest to konieczne. Empiryczne le-
czenie antybiotykami wykazujacymi aktywnos¢ przeciwko
P aeruginosa (tj. ceftazydymem, cefepimem, piperacyling
z tazobaktamem, imipenemem lub meropenemem) zaleca
si¢ u chorych z czynnikami ryzyka zakazenia tym drobno-
ustrojem, u pacjentéw, u ktorych ostatnio zastosowano nie-
skuteczne leczenie niewykazujace aktywnosci przeciwko
Pseudomonas, a takze w przypadku zakazenia ci¢zkiego. Czyn-
niki ryzyka zakazenia P aeruginosa obejmuja cieply klimat,
otwarte rany moczone w wodzie, a takze duza lokalng cze-
sto§¢ wystepowania zakazef Peudomonas.’

Co zaskakujace, kliniczng poprawe w ci¢zkich zakaze-
niach obserwowano, stosujac leczenie niewykazujace istotnej
aktywnoSci przeciwko P aeruginosa, niezaleznie od uzyska-
nych wynikéw posiewéw.” Na przyktad nie stwierdzono réz-
nic odpowiedzi klinicznej w badaniu, w ktérym ertapenem,
antybiotyk pozbawiony aktywnosci przeciwko Pseudomonas,
poréwnano z polaczeniem piperacyliny z tazobaktamem
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u 586 chorych z umiarkowanym lub ci¢zkim zakazeniem
stopy cukrzycowej.” Nalezy jednak zachowaé ostroznosé,
interpretujac te wyniki, poniewaz P aeruginosa wyizolowano
tylko w 28 posiewach w tym badaniu.

Chorzy z zakazeniami stopy cukrzycowej sg wielokrot-
nie hospitalizowani i czesto stosuje si¢ u nich liczne kursy
antybiotykoterapii.® Wezesniejsze stosowanie antybiotykow
moze mie¢ znaczny wplyw na przewidywang oporno$¢ na
leki przeciwbakteryjne. Kaye i wsp.” doniesli, ze wéréd leczo-
nych wezesniej penicylinami stwierdza si¢ wiekszg opornos¢
paleczek okreznicy (. coli) na ampicyling z sulbaktamem
(polaczenie antybiotyku B-laktamowego z inhibitorem
B-laktamaz). Stosowanie fluorochinolonéw wiaze si¢ ze wzro-
stem czestoSci wystepowania gronkowca zlocistego opornego
na metycyling (methicillin-resistant Staphylococcus aureus,
MRSA)."""" Czestym czynnikiem ryzyka powstawania wysoce
opornych szczepow bakterii jest wezesniejsze stosowanie
lekéw przeciwbakteryjnych o szerokim zakresie dziatania.'"
W celu zminimalizowania ekspozycji na antybiotyki nie na-
lezy wykonywac posiewéw przewlektych ran bez klinicznych
cech zakazenia.” Nieuzasadnione badania mikrobiologiczne
moga zachecac do stosowania antybiotykéw 1 w ten sposob
zwiekszac ryzyko rozwoju drobnoustrojow opornych na wiele
lekow.

Leczenie penicylinami o rozszerzonym
zakresie dziatania

Do penicylin o rozszerzonym zakresie dziatania naleza di-
kloksacylina oraz polaczenia B-laktamu z inhibitorem B-lak-
tamaz. W leczeniu tagodnych zakazen stopy cukrzycowe]
zaleca si¢ dikloksacyling, doustna penicyling wykazujaca
oporno$¢ na penicylinaz¢. Charakteryzuje si¢ ona dosko-
natg aktywnoscig przeciwko metycylinowrazliwym szczepom
gronkowca ztocistego (methicillin-sensitive Staphylococcus au-
reus, MMSA) oraz paciorkowcom a-hemolizujacym, ale nie
dziata na drobnoustroje Gram-ujemne. Dikloksacylina jest
tanim lekiem, ale charakteryzuje si¢ zmiennym wchtania-
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Charakterystyka schematow antybiotykoterapii proponowanych w leczeniu umiarkowanych lub cigzkich zakazen stopy

cukrzycowej

Dostepne postaci Dawkowanie raz  Aktywnos¢ wobec MRSA Aktywnos¢é wobec Aktywnos¢é wobec
na dobe P. aeruginosa B. fragilis
Ampicylina Dozylna Nie Nie Nie Tak
z sulbaktamem
Lewofloksacyna Dozylna i doustna  Tak Nie Zmienna czestos¢ Nie
wystepowania opornosci
Cyprofloksacyna + Dozylna i doustna  Nie Tak w przypadku Tak w przypadku Tak w przypadku
klindamycyna klindamycyny, ale cyprofloksacyny, ale klindamycyny, ale
zmienna czesto$¢ zmienna czestos$¢ zmienna czesto$¢
wystepowania opornosci  wystepowania opornosci  wystepowania opornosci
Moksyfloksacyna Dozylna i doustna  Tak Nie Nie Tak, ale rzadko oporno$¢
Cefoksytyna Dozylna Nie Nie Nie Tak, ale niekiedy
opornos¢

Ceftriakson Dozylna Tak Nie Nie Nie
Ertapenem Dozylna Tak Nie Nie Tak
Piperacylina Dozylna Nie Nie Tak Tak
z tazobaktamem
Imipenem Dozylna Nie Nie Tak Tak
Linezolid Dozylna i doustna  Nie Tak Nie Nie
Daptomycyna Dozylna Tak Tak Nie Nie

MRSA - gronkowiec ztocisty oporny na metycyline.

niem po podaniu doustnym i wymaga podawania cztery razy
na dobe.

Inng mozliwoscig, leczenia penicylinami jest stosowanie
kombinacji B-laktamu i inhibitora B-laktamaz, takich jak
amoksycylina z kwasem klawulanowym, ampicylina z sul-
baktamem, tykarcylina z kwasem klawulanowym oraz pipe-
racylina z tazobaktamem. Dolgczenie inhibitora B-laktamaz
powoduje poszerzenie zakresu dzialania penicyliny, ktére
obejmuje wtedy MSSA, nicktore bakterie Gram-ujemne wy-
twarzajace B-laktamazy oraz bakterie beztlenowe, takie jak
Bacteroides fragilis. Amoksycylina z kwasem klawulanowym
1 ampicylina z sulbaktamem maja niemal identyczny zakres
dzialania, wykazujac aktywnosc przeciwko bakteriom Gram-
-dodatnim, Enterobacteriaceae oraz bezwzglednym beztlenow-
com. Warto podkresli¢, ze szczepy E. coli mogg by¢ na nie
oporne, zwlaszcza u chorych wezesniej przyjmujacych anty-
biotyki.” W niedawnym badaniu dotyczacym krwiopochod-
nych zakazeni E. coli"*w ciagu 10 lat zaobserwowano wzrost
czestoSci wystepowania opornosci na ampicyline z sulbakta-
memn.

Piperacylina z tazobaktamem sa podawana pozajeli-
towo kombinacja ureidopenicyliny z inhibitorem B-lakta-
maz, ktora wykazuje szeroki zakres aktywnoSci przeciwko
tlenowym bakteriom Gram-dodatnim, bezwzglednym
beztlenowcom oraz tlenowym bakteriom Gram-ujemnym.
W poréwnaniu z ampicyling z sulbaktamem polgczenie
piperacyliny z tazobaktamem charakteryzuje si¢ podobng
aktywnoscig przeciwko bakteriom Gram-dodatnim i bez-
tlenowcom, ale wykazuje zwickszong aktywnos¢ przeciwko
niefermentujgcym pateczkom Gram-ujemnym, w tym
P aeruginosa. Ta réznica aktywnosci przeciwko bakteriom
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Gram-ujemnym nie musi prowadzi¢ do przewagi klinicz-
nej we wszystkich przypadkach zakazen stopy cukrzyco-
wej. W otwartym badaniu randomizowanym poréwnano
te dwa leki u 314 doroslych chorych z umiarkowanymi lub
cigzkimi zakazeniami stopy cukrzycowej z owrzodzeniami.
Stwierdzono, ze czesto$¢ klinicznej odpowiedzi na leczenie
ampicyling z sulbaktamem byla statystycznie réwnowazna
skutecznosci leczenia piperacyling z tazobaktamem (od-
powiednio 83,1 vs 81%). Mimo ze stosowanie tykarcyliny
z kwasem klawulanowym réwniez bylo oceniane w leczeniu
zakazen stopy cukrzycowej, to polaczenie zostalo w znacz-
nym stopniu wyparte przez piperacyling z tazobaktamem
1jest rzadko stosowane.

Cefalosporyny

Ceefalosporyny sa pélsyntetycznymi antybiotykami B-lakta-
mowymi, ktore dzieli si¢ na kilka generacji. Ogélnie rzecz
biorac, cefaloporyny kolejnych generacji wykazuja zwick-
szong, aktywno$¢ przeciwko bakteriom Gram-ujemnym, ale
charakteryzuja si¢ zmienng aktywnoscig przeciwko ziarnia-
kom Gram-dodatnim.

Zakres dzialania cefalosporyn pierwszej generacji obej-
muje gléwnie bakterie Gram-dodatnie. Cefaleksyna jest
podawana doustnie cefalosporyna pierwszej generacji dziata-
jaca na MSSA, paciorkowce oraz niektore szczepy jelitowych
paleczek Gram-ujemnych, takie jak E. coli. Lek ten oceniano
w leczeniu niepowiklanych zakazen koniczyn dolnych u cho-
rych na cukrzyce.'® Cefaleksyna wymaga zwykle dawkowania
cztery razy na dobe, ale umozliwia efektywne kosztowo le-
czenie fagodnych zakazen stopy cukrzycowej.
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Cefoksytyna jest cefalosporyng drugiej generacji poda-
wana pozajelitowo, dzialajaca na bakterie Gram-dodatnie,
Gram-ujemne oraz beztlenowe. Podaje si¢ ja zwykle co 6 go-
dzin i chociaz wykazuje aktywno$¢ w stosunku do bezwzgled-
nych beztlenowcéw, obserwowano narastanie opornosci na
nig B. fragilis."

Ceftriakson jest podawang pozajelitowo cefalosporyng
trzeciej generacji o szerokim zakresie aktywnosci w sto-
sunku do bakterii Gram-dodatnich i Gram-ujemnych. Nie
jest klinicznie aktywny wobec Bacleroides sp. 1w zwiazku z tym
nalezy go faczyC np. z metronidazolem, jezeli podejrzewa si¢
obecno$¢ patogenéw beztlenowych." W otwartym badaniu*’
poréwnano polaczenie metronidazolu z ceftriaksonem oraz
tykarcyliny z kwasem klawulanowym jako empiryczne lecze-
nie zakazen konczyn dolnych u starszych mezczyzn chorych
na cukrzyce. Oba schematy leczenia charakteryzowaly sie
podobng skuteczno$cig (odpowiednio 721 76%). Wygodne
dawkowanie raz na dob¢ sprawia, ze ceftriakson jest atrak-
cyjnym rozwigzaniem w przypadku ambulatoryjnego lecze-
nia pozajelitowego.

Karbapenemy

Karbapenemy sa antybiotykami, podawanymi pozajelitowo,
wykazujacymi aktywno$¢ przeciwko bakteriom Gram-do-
datnim, Gram-ujemnym oraz beztlenowcom. Powinny by¢
zarezerwowane do leczenia zakazen, ktére sa najprawdo-
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podobniej wywolane przez bakterie Gram-ujemne oporne
na liczne antybiotyki, np. drobnoustroje wytwarzajace
B-laktamazy o rozszerzonym zakresie aktywnosci (extended-
-spectrum beta-lactamase, ESBL). Zaréwno imipenem, jak
1 meropenem poddano ocenie w leczeniu zakazen stopy cu-
krzycowej w podgrupach chorych ze zlozonymi zakazeniami
skéry i przylegtych tkanek.” Trzy dostepne karbapenemy —
imipenem, meropenem i doripenem — charakteryzujg sie po-
dobnym zakresem aktywnosci, w tym przeciwko bakteriom
Gram-ujemnym wytwarzajacym ESBL oraz P aeruginosa.

Ertapenem réwniez stosuje si¢ pozajelitowo, ale jest to
jedyny karbapenem dawkowany raz na dobe. Jezeli cho-
dzi o dzialanie terapeutyczne, ertapenem nie wykazuje
aktywnosci wobec Enterococcus sp. i P aeruginosa.” W prébach
klinicznych,”” w ktérych poréwnywano piperacyline z tazo-
baktamem oraz karbapenemy, nie zaobserwowano klinicznie
istotnych rdznic.

Podawanie karbapeneméw wigze si¢ z pojawianiem szcze-
pow P aeruginosa 1 Klebsiella pneumoniae wykazujacych opornosé
na wiele lekow. Te antybiotyki powinny zatem by¢ stosowane
rozwaznie.”” U chorych wymagajacych ich stosowania nalezy
rozwazyC zasi¢gni¢cie opinii specjalisty choréb zakaZnych.

Fluorochinolony

Do lekéw z tej grupy, ktére mozna stosowac empirycznie w le-
czeniu zakazen stopy cukrzycowej, nalezg cyprofloksacyna,



lewofloksacyna i moksyfloksacyna.” Te fluorochinolony sa
dost¢pne w postaci zaréwno preparatow doustnych, jak 1 do
podawania dozylnego, natomiast réznig si¢ pod wzgledem
zakresu aktywnoSci przeciwbakteryjnej. Cyprofloksacyna po-
winna by¢ stosowana razem z klindamycyng ze wzgledu na
relatywnie niewielkg aktywnosc przeciwko bakteriom Gram-
-dodatnim. W poréwnaniu z cyprofloksacyna lewofloksacyna
charakteryzuje sie wicksza aktywnoscig przeciwko bakteriom
Gram-dodatnim, natomiast stabiej dziala na P aeruginosa.
Moksyfloksacyna wykazuje aktywnoS$¢ przeciwko bezwzgled-
nym beztlenowcom, w tym B. fragilis, natomiast nie jest przy-
datna w zakazeniach wywolanych przez P aeruginosa. Mimo
ze lewofloksacyne i moksyfloksacyne mozna stosowac¢ empi-
rycznie w monoterapii, moga one nie zapewniac dostatecznej
aktywnosci przeciwko S. aureus, zwlaszcza jezeli podejrzewa
sie zakazenie MRSA.”

Wigkszos¢ opublikowanych danych na temat stosowania
fluorochinolonéw w leczeniu zakazen stopy cukrzycowej
pochodzi z analiz podgrup w wigkszych badaniach dotycza-
cych zakazen skory i przyleglych tkanek. Graham i wsp.”
poréwnali leczenie powiklanych zakazen tkanek miekkich
lewofloksacyna oraz tykarcyling z kwasem klawulanowym,
anastepnie amoksycyling z kwasem klawulanowym doustnie.
W podgrupie 54 chorych z zakazeniami stopy cukrzycowej
kliniczng skuteczno$c leczenia uzyskano u 69,2% leczonych
lewofloksacyna oraz 57,1% leczonych tykarcyling z kwasem
klawulanowym, a nastepnie amoksycyling z kwasem kla-
wulanowym. W dwdch prébach klinicznych® wykazano, ze
monoterapia moksyfloksacyng charakteryzuje si¢ nie gorsza
skutecznoscig niz schemat leczenia polegajacy na podawaniu
poczatkowo piperacyliny z tazobaktamem, a nast¢pnie amok-
sycyliny z kwasem klawulanowym doustnie. W obu badaniach
uczestniczyli chorzy z zakazeniem stopy cukrzycowej, ale byly
to mniejsze podgrupy w obrebie wickszych populacji cho-
rych z zakazeniami skéry i1 przyleglych tkanek. Na przykfad
w jednym z badafi z uzyciem moksyfloksacyny,’ do ktérego
wlaczono tacznie 617 chorych, zakazenie stopy cukrzycowej
wystepowalo tylko w 78 przypadkach. Poniewaz nie wykazano
klinicznej przewagi nad innymi uznanymi sposobami lecze-
nia, empiryczne leczenie fluorochinolonami powinno by¢ za-
rezerwowane dla chorych uczulonych na B-laktamy.

Leki wykazujace aktywnos¢é w stosunku do
metycylinoopornego gronkowca zfocistego

Czgstosc wystgpowania MRSA, jako czynnika etiologicznego
zakazen stopy cukrzycowej, zwigkszyla si¢ w poréwnaniu
z historycznymi danymi i donoszono, ze moze wynosic az
30%.” Do czynnikéw ryzyka wyizolowania MRSA w zakaze-
niach stopy cukrzycowej naleza: wyst¢powanie przewleklych
owrzodzen utrzymujacych si¢ przez >6 tygodni, wczesniej-
sza hospitalizacja, dlugotrwale stosowanie antybiotykow, za-
palenie kosci i szpiku, uprzednio przebyte zakazenie MRSA,
a takze kolonizacja jamy nosowej przez MRSA.**** Empi-
ryczne leczenie dzialajace rowniez na MRSA nalezy rozwazac
u chorych, u ktérych w ciggu ostatniego roku wyizolowano
MRSA, w sytuacji duzej miejscowej czestosci wystepowania
zakazen MRSA (50% w przypadku zakazen tagodnych i 30%
umiarkowanych), a takze w ci¢zkich zakazeniach w okresie
oczekiwania na definitywne wyniki posiewéw.”
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W zakazeniach tagodnych mozna stosowac doustne leki
wykazujace aktywnos¢ w stosunku do MRSA, do ktérych
nalezg minocyklina, trimetoprim z sulfametoksazolem oraz
klindamycyna. Mimo ze trimetoprim z sulfametoksazolem
oraz minocyklina sg in vitro aktywne przeciwko wielu szcze-
pom MRSA, skutecznos¢ ich dziatania na paciorkowce nie
jest jednorodna. Na przyktad paciorkowce z grupy B sg natu-
ralnie oporne na trimetoprim z sulfametoksazolem, a z kolei
wsréd paciorkowcedw z grupy A czesto wystepuje opornosé na
tetracykliny. Jezeli wymagana jest aktywnoS$¢ przeciwko pa-
ciorkowcom B-hemolizujacym, nalezy zastosowac dodatkowo
na przyktad amoksycyline.”

Klindamycyna, ktéra nalezy do linkozamidéw, jest do-
stepna zaréwno w postaci doustnej, jak do podawania po-
zajelitowego. Dziala na pozaszpitalne szczepy MRSA,
paciorkowce B-hemolizujace oraz bakterie beztlenowe. Wy-
izolowane szczepy MRSA nalezy jednak bada¢ w kierunku
indukowanej opornosci na klindamycyne, poniewaz opisy-
wano niepowodzenia leczenia.”

Mozliwosci leczenia umiarkowanych lub cie¢zkich zakazen
stopy cukrzycowej wywolanych przez MRSA obejmujg wan-
komycyne, daptomycyne oraz linezolid. Wankomycyna, anty-
biotyk glikopeptydowy, jest stosowana tradycyjnie przeciwko
MRSA w przypadkach ci¢zszych zakazen stopy cukrzycowe;j.
Duze znaczenie ma optymalne dawkowanie, poniewaz u cho-
rych na cukrzyce penetracja do tkanek migkkich jest zmniej-
szona w poréwnaniu z pacjentami bez cukrzycy.”” Ponadto
niektére szczepy gronkowca zlocistego cechuje zmniejsza-
jaca sie wrazliwo$¢ na wankomycyne w poréwnaniu ze szcze-
pami izolowanymi w przeszlosci.

Zalecenia ekspertéw opublikowane w 2009 roku™ dostar-
czaja wskazéwek na temat proponowanego dawkowania oraz
monitorowania u chorych z powiklanymi zakazeniami MRSA.
W przypadkach nadwrazliwo$ci na wankomycyne lub klinicz-
nego niepowodzenia leczenia nalezy rozwazy¢ zastosowanie
alternatywnych lekow, takich jak daptomycyna lub linezolid.

Linezolid, nalezacy do oksazolidynondw, byl badany w po-
wiklanych zakazeniach skory i przyleglych tkanek, w tym
réwniez u chorych z zakazeniami stopy cukrzycowej. W prze-
gladzie’ obejmujacym tacznie 349 chorych na cukrzyce,
ktorzy otrzymywali linezolid lub wankomycyne z powodu
powiktanych zakazen skory i przyleglych tkanek, stwier-
dzono podobng czesto$¢ klinicznej skutecznosci leczenia
(odpowiednio u 741 71%). Linezolid jest dostepny w postaci
preparatéw do podawania dozylnego oraz doustnego i wyka-
zuje aktywno$¢ wobec tlenowych bakterii Gram-dodatnich,
w tym MRSA oraz enterokokéw opornych na wankomycyne.
Wehtania sie dobrze po podaniu doustnym, ale jest znacznie
drozszy niz starsze doustne antybiotyki, ktére wspomniano
wyzej. Ze wzgledu na czeste hamowanie czynnosci szpiku
w przypadku leczenia trwajacego ponad 14 dni nalezy mo-
nitorowaé¢ morfologie krwi obwodowej. W jednym z badan®
opisano wystepowanie niedokrwistosci (17,6%), matoptytko-
wosci (12,8%) oraz neutropenii (2,0%) w zwiazku ze stoso-
waniem linezolidu. Linezolid wchodzi ponadto w interakcje
z lekami, ktére zwickszaja stezenie serotoniny, co moze by¢
przyczyna rzadkich, ale niekiedy ci¢zkich przypadkéw ze-
spolu serotoninowego.”

Daptomycyna jest podawanym pozajelitowo pierScie-
niowym lipopeptydem o podobnym zakresie aktywnosci
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przeciwko bakteriom Gram-dodatnim jak wankomycyna.
Dawkowanie raz na dob¢ sprawia, ze jest atrakcyjna
do stosowania w trybie ambulatoryjnym, ale ze wzgledu na
mozliwo$¢ wystapienia miopatii zaleca sie czeste monito-
rowanie aktywnosci kinazy kreatynowej.”’” Wsréd 103 cho-
rych z zakazeniami stopy cukrzycowej stosowanie dapto-
mycyny wigzalo si¢ z podobnymi wynikami leczenia jak
stosowanie wankomycyny lub pélsyntetycznej penicyliny
opornej na penicylinaze (skuteczno$¢ u odpowiednio
66 170%).”

Tygecyklina jest podawanym pozajelitowo antybiotykiem
z grupy glicylocyklin. Mimo ze wykazuje aktywnos$¢ w sto-
sunku do MRSA, w leczeniu zakazen stopy cukrzycowej jest
mniej skuteczna niz inne antybiotyki.”

FLagodne zakazenia stopy cukrzycowej wywolane przez
MRSA mogg by¢ leczone niedrogimi lekami doustnymi,
takimi jak trimetoprim z sulfametoksazolem, minocyklina
lub klindamycyna. Wankomycyna jest wcigz wlasciwym
wyborem w celu zwalczania MRSA w umiarkowanych lub
ciezkich zakazeniach stopy cukrzycowej. Nie wykazano, aby
przewage mialy leki alternatywne, takie jak linezolid lub
daptomycyna.

Podsumowanie

Ustalenie wlasciwego przeciwbakteryjnego leczenia zakazen
stopy cukrzycowej jest zlozonym procesem wymagajacym
uwzglednienia wielu czynnikéw swoistych dla chorego. Wlas-
ciwy wybdr antybiotyku jest niezbedny, ale czesto trudny ze
wzgledu na jednoczesna kolonizacj¢ przez wiele drobno-
ustrojow przewlektych owrzodzen. Leczenie musi wykazywaé
aktywno$¢ w stosunku do bakterii Gram-dodatnich, a jezeli
wystepuja czynniki ryzyka, to rowniez MRSA. Rola leczenia
skierowanego na P aeruginosa jest mniej jasna i nie zawsze
istnieje potrzeba zapewnienia empirycznej aktywnoSci prze-
ciwko temu mikroorganizmowi.

W badaniach, w ktoérych poréwnywano rézne schematy
leczenia, nie wykazano istotnej przewagi zadnego konkret-
nego leku. Wigkszo$¢ opublikowanych danych odnosi si¢
do leczenia opartego na podawaniu B-laktaméw. Nowsze
leki, takie jak ertapenem i moksyfloksacyna, réwniez moga,
by¢ stosowane w leczeniu zakazen stopy cukrzycowej, ale
powinny by¢ rozwazane tylko jako alternatywne. Mimo ze
linezolid i daptomycyna mogg by¢ przydatne w leczeniu
zakazen wywolanych przez MRSA, nie ma przekonujacych
dowodow, ktoére wskazywalyby na potrzebe zastgpienia
nimi wankomycyny w leczeniu zakazen stopy cukrzycowej.
Linezolid i daptomycyna powinny by¢ zasadniczo zarezer-
wowane dla chorych, u ktérych leczenie wankomycyna za-
wiodlo lub wystepuje nadwrazliwo$c na ten lek.

Optymalne leczenie przeciwbakteryjne zakazen stopy
cukrzycowej wecigz wymaga ustalenia. Aby mozna bylo wy-
jasnié, jakie schematy leczenia pozwola na uzyskanie naj-
lepszych wynikéw, potrzebne sa dodatkowe prospektywne,
wlasciwie zaprojektowane proby kliniczne.
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