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Antibiotikai laikomi vienu svarbiausiy XX amZiaus iSradimu, taciau, geréjant bakteriniy infekcijy diagnostikai ir gydymui, iSkilo nauja ir kasmet démesio su-
laukianti problema — bakterijy atsparumas antibiotikams. Prognozuojama, kad atspariy infekcijy aukomis ateityje taps vis daugiau Zmoniy, o gydymo iSlaidos tik
didés. Pasaulyje, kaip ir Lietuvoje, vykdoma antimikrobinio atsparumo stebésena ir kuriamos strategijos, padedanios sustabdyti atspariy padermiy plitima. Bene
svarbiausios strategijos — infekcijy prevencijos ir kontrolés priemoniy taikymas bei antimikrobiniy vaisty vartojimo valdymas.

Summary

Antibiotics are considered one of the most important inventions of the 20th century. However, as the diagnosis and treatment of bacterial infections improve, a
new and increasingly pressing problem has emerged — bacterial resistance to antibiotics. It is predicted that in the future, more and more people will fall victim to
resistant infections, and treatment costs will only continue to rise. Worldwide, including in Lithuania, antimicrobial resistance monitoring is being carried out, and
strategies are being developed to prevent the spread of resistant strains. One of the most important aspects of these strategies is the implementation of infection
prevention and control measures, as well as the management of antimicrobial drug use.

Keywords: antimicrobial resistance, antibiotics, infection control, irrational use of antibiotics.

!vadas metais Jungtinés Karalystés ministras pirmininkas Davi-
das Cameronas jpareigojo tyréjy grupe, vadovaujamg eko-

Su antimikrobiniu atsparumu susiduriama visame pa-  nomisto Jimo O’Neillo, iSanalizuoti pasauling didéjancio at-
saulyje. Siekiant jvertinti Sios problemos masta, dar 2014  sparumo vaistams problema ir pasitilyti konkreCiy veiksmy
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jai spresti tarptautiniu mastu. Tyréjai apskaiciavo, kad, ne-
geréjant padéciai dél vaistams atspariy infekeijy plitimo,
2050 metais nuo $iy infekcijy mirs 10 mln. Zmoniy per
metus, o gydymo iSlaidos padidés 100 trln. Jungtiniy Ame-
rikos Valstijy (JAV) doleriy. Jau Siandien 700 000 Zmoniy
pasaulyje kasmet mirSta nuo antimikrobiniams vaistams
atspariy bakterijy sukelty infekcijy. Antibiotikai Siuolai-
kin¢je medicinoje yra labai svarbiis. Praradus jy veiks-
minguma, jprastos medicininés procediiros (pavyzdziui,
Zarnyno operacijos, cezario pjiivis, sgnariy endoproteza-
vimas, imuning sistema slopinantys gydymo budai, tokie
kaip chemoterapija) gali vél tapti pavojingos gyvybei [1].

Norint priimti pagrjstus ir konkrec¢iam regionui ar Saliai
pritaikytus politinius sprendimus, susijusius su infekcijy
prevencijos ir kontrolés programomis, pagrindiniy an-
tibiotiky prieinamumu ir naujy vakciny bei antibiotiky
moksliniais tyrimais ir kiirimu, svarbu suprasti atsparu-
mo antimikrobinéms medziagoms nasta ir pagrindinius jg
sukeliancius patogeny bei vaisty derinius [2]. Sisteminé-
je literatiiros apZvalgoje buvo iSanalizuoti 88 sukéléjo ir
antibakterinio vaisto deriniai 204 Salyse. Nustatyta, kad
tiesiogiai dél bakterijy antimikrobinio atsparumo 2019
metais pasaulyje mir¢ 1,27 mln. Zmoniy, o 4,95 mlin.
mir¢iy buvo susijusiy su antimikrobiniu atsparumu. Mir-
iy sasaja su antimikrobiniu atsparumu jvairiuose regio-
nuose skyrési. Maziausia antimikrobinio atsparumo nas-
ta buvo Australijoje: 6,5 mir¢iy i§ 100 000 (95 proc. PI
4,3-9,4) dél antimikrobinio atsparumo ir 28,0 atvejy i§
100 000 (18,8-39,9), susijusiy su antimikrobiniu atsparu-
mu. Daugiausiai mirciy registruota Vakary ir Subsachari-
néje Afrikoje: 27,3 mirciy atvejai i§ 100 000 (20,9-35,3)
nuo antimikrobinio atsparumo ir 114,8 mir¢iy i§ 100 000
(90,4-145,3), susijusiy su antimikrobiniu atsparumu.
2019 metais tarp antimikrobiniam atsparumui priskiria-
my ir susijusiy mir¢iy dominavo apatiniy kvépavimo
taky, kraujo ir intraabdominalinés infekcijos. Sios infek-
cijos 2019 metais sudaré 78,8 proc. (95 proc. PI 70,8—
85,2) mirciy, susijusiy su antimikrobiniu atsparumu; vien
apatiniy kvépavimo taky infekcijos sukélé daugiau nei
400 000 priskirting mir¢iy ir 1,5 mln. susijusiy mirciy.
2019 metais 6 bakterijy riiSys pasaulyje sukélé daugiau
nei 250 000 su antimikrobiniu atsparumu susijusiy mir¢iy:
daugiausiai E. coli, toliau mazéjimo tvarka — S. aureus,
K. pneumoniae, S. pneumoniae, A. baumannii ir P. aeru-
ginosa. Jdomu, kad dazniausiy sukéléjy pasiskirstymas
skyrési jvairiuose pasaulio regionuose, pavyzdziui, dideles
pajamas gaunanciose Salyse pirmavo S. aureus, centrinés
ir ryty Europos Salyse — E. coli, o Subsacharingje Afriko-
je — S. pneumoniae ir K. pneumoniae [2].

Padétis Lietuvoje

Lietuvoje vykdoma mikroorganizmy atsparumo stebé-
sena nacionaliniu lygmeniu. Sia stebéseng reglamentuoja
Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro jsaky-
mas Nr. V-1194 [3]. Vykdoma kraujo ar galvos ir (ar) nu-
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garos smegeny skyscio paséliuose nustatyty bakterijy at-
sparumo antimikrobiniams vaistams, dauginiu atsparumu
pasizyminc¢iy bakterijy ir jvairiuose klinikinés tiriamosios
medziagos paséliuose nustatyty bakterijy atsparumo anti-
mikrobiniams vaistams stebésena. Stebéseng koordinuoja
Nacionaliné visuomenés sveikatos priezitiros laboratorija
(NVSPL), o kartg per metus duomenis teikia Europos anti-
mikrobinio atsparumo stebésenos tinklui (angl. EARS-Net)
ir Pasaulio antimikrobinio atsparumo stebésenos sistemai
(angl. GLASS).

Lietuvoje pagal NVSPL invaziniy bakterijy atsparumo
antimikrobiniams vaistams stebésenos 2018-2022 metais
ataskaity duomenis, daZniausiai iSauginti sukéléjai buvo
E. coli (2022 metais gerokai iSaugo), S. aureus (per ly-
ginamajj laikotarpj 2022 metais jy i$skirta daugiausiai) ir
K. pneumoniae (1 pav.) [4]. Idomu, kad 2021 mety CO-
VID-19 pandemijos laikotarpiu stebétas rySkus invaziniy
Acinetobacter spp. infekcijy padidéjimas (361 atvejis), o
2022 metais iSauginty kultiiry skaicius (156 atvejai) buvo
panasus kaip ir iki pandemijos. Literatiiros duomenimis,
COVID-19 pandemijos metu Europos Sgjungos ir Euro-
pos ekonominés erdvés Salyse (ES / EEE) bent 57 proc.
padaugéjo Acinetobacter spp. sukelty bakteriemijos atve-
ju [5]. Dauguma padermiy, i$skirty i§ reanimacijos ir in-
tensyviosios terapijos skyriuose (RITS) gydyty ligoniy,
buvo atsparios karbapenemams. Sias bakterijas labai sun-
ku pasalinti i§ ligoninés aplinkos, jos daznai kolonizuoja
ligonius, medicininius prietaisus ir medicinos personala,
ypac RITS. 2021 metais Acinetobacter spp. sukelty infek-
cijy skai¢iaus padidéjimas, kaip spéjama, buvo susijes su
pandemijos metu gydytu dideliu sunkios biiklés pacienty
skai¢iumi, dideliu RITS uZimtumu bei personalo kriiviu,
mazesniu infekcijy kontrolés ir antimikrobiniy vaisty
vartojimo valdymo priemoniy (angl. antimicrobial ste-
wardship — AMS) taikymu [5].

2022 metais pirma karta visos ES / EEE Salys pateiké
bakterijy antimikrobinio atsparumo duomenis EARS-
Net. Palyginti su 2021 metais, uzregistruoty bakterijy
skaiius padidéjo nuo 366 794 iki 392 602. Antimikro-
binio atsparumo daznis ES / EEE islieka didelis; susi-
ripinima kelia nuolat didéjantis karbapenemui atspariy
K. pneumoniae (10,9 proc. 2022 metais) ir vankomicinui
atspariy E. faecium (17,6 proc. 2022 metais) daznis. Pa-
lyginti su 2021 metais, sumaz¢jo atspariy Acinetobacter
spp. procentinis daznis, ta¢iau padaugéjo S. pneumoniae
invaziniy infekcijy (2022 metais grizo j panasig padétj
kaip 2019-aisiais po sumazéjimo COVID-19 pandemi-
jos metu). Antimikrobinio atsparumo padétis jvairiose
Salyse labai skyrési priklausomai nuo bakterijy rusies,
antimikrobiniy medziagy grupés ir geografinio regiono.
Maziausias antimikrobinio atsparumo paplitimas stebé-
tas Siaurés Europos Salyse, o didziausias — piety ir ryty
Europos Salyse [6].

2022 metais nustatytas aktualiausiy atspariy antimikrobi-
niams vaistams sukéléjy, registruoty £A4RS-Net, paplitimas
Europoje pavaizduotas 2 pav. Lietuvoje labiausiai iSsiskiria
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1 pav. UZregistruoty invaziniy sukéléjy skaicius Lietuvoje 2018—2022 metais
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Adaptuota pagal NVSPL duomenis (https://nvspl.lt/).
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2 pav. Aktualiausi antimikrobiniams vaistams atspariis sukéléjai ES / EEE Salyse 2022 metais

Staphylococcus aureus,
atsparios meticilinui (MRSA)

Acinetobacter spp.,
atsparios karbepenemams

buvo 36,3 proc., o Lietuvoje
sické 88,7 proc.) bei E. faecium,
atsparios vankomicinui (2022
metais Europoje atsparumo vi-
durkis buvo 17,6 proc., o Lietu-
voje — 67,7 proc.; buvo stebima
didéjimo tendencija nuo 2015
mety tiek absoliuciais skaiciais,

tiek procentais) [6].
Antimikrobinio  atsparumo
i§sivystymo priezastys:

Klebsiella pneumoniae,
atsparios karbapenemams

Klebsiella pneumoniae,
atsparios IIl kartos cefalosporinams

<1 proc.

e netinkamas  antimikrobiniy
vaisty vartojimas zmoniy po-
puliacijoje (3 pav., 4 pav.);

e nectinkamas antibiotiky nau-
dojimas veterinarijoje, Zzemes
ukyje;

e antimikrobinio atsparumo
plitimas sveikatos prieziliros
istaigose;

e antimikrobiniy vaisty kaupi-
masis aplinkoje;

e per mazas vakcinacijos mastas;

e kelionés;

e nepakankamai greita diagnostika.
Mikroorganizmy atsparumo antimikrobinéms me-

dZziagoms atsiradimas yra natiiralus reikinys, tac¢iau an-

timikrobinio atsparumo atrankg skatina antibiotiky nau-
dojimas sveikatos prieziiiroje, zemés tkyje ir aplinkoje.

Antimikrobinio atsparumo plitimui jtakos turi infekcijy

kontrolés standartai, sanitarinés salygos, galimybé gauti

$varaus vandens, greitos infekciniy ligy diagnostikos ga-
limybés, kelionés ir zmoniy migracija. Antimikrobiniai
vaistai yra vieni dazniausiai skiriamy vaisty. Deja, tyrimy
duomenimis, net iki 50 proc. visy Zmonéms skiriamy anti-
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Adaptuota pagal EARS duomenis (https://atlas.ecdc.europa.eu/public/index.aspx).

mikrobiniy vaisty yra skiriami netinkamai [9, 22, 23]. Ne-
tinkamas ar perteklinis antimikrobiniy vaisty vartojimas
laikomas pagrindine antimikrobinio atsparumo varomaja
jéga [10, 11]. Daugiausiai antibiotiky gydymui skiriama
stacionaruose: Europos ligoninése antibiotikus vartoja
3040 proc. pacienty, taciau bendras antimikrobiniy vais-
ty suvartojimo skaiCius yra didziausias visuomenéje [8].
3 pav. pavaizduotas antimikrobiniy vaistiniy preparaty su-
vartojimas Europoje 2021 metais [12]. Ambulatoriniame
sektoriuje suvartota apie 85-90 proc., ligoninése — apie
10-15 proc. visy antibiotiky. Lietuva tarp kity Europos
Saliy pagal antimikrobiniy vaistiniy preparaty suvartojima
2021 metais uzémé 3 vieta.
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3 pav. Antimikrobiniy vaistiniy preparaty suvartojimas Europoje 2021 metais (VTD 1 000 gyventojy per diena) ambulatoriniame sektoriuje

(apie 85-90 proc. visy antibakteriniy vaisty)
30

VTD/1 000 gyventojy per diena
o o
[ e ——
N EE—
S ——
E———
—_—
Lenkija  n——
Ispanija  ——
Airija  m———
Kroatija n—
Belgija  m——
[talija  no——
Islandija  ————

Bulgarija
Pranciizija

Liuksemburgas  n—

Slovakija ne—

Malta  n—
Cekija n——
Estija  e—

Norvegija —
Danija  ——
Vengrija —
Latvija  —
Suomina  ——
Slovénija  ——
Svedija  —
Vokietija  ne—
Austrija  —

Ligtuva

Portugalija  —

Nyderlandaj ——

4 pav. Antimikrobiniy vaistiniy preparaty suvartojimas Europoje 2021 metais (VTD 1 000 gyventojy per diena) ligoninése (apie 10—15 proc.
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Labai daug antibiotiky sunaudojama gyvulininkystéje.
Pavyzdziui, JAV i§ visy antibiotiky daugiau kaip 70 proc.
(pagal svorj) parduodama gyviinams [1]. Su gyvinais su-
sije atsparumo antibiotikams i$sivystymo ir plitimo veiks-
niai yra netinkamas ir perteklinis antimikrobiniy medziagy
naudojimas profilaktikai, gydymui, paSary priedams, su
gyviny iSskyromis | aplinka plintantys antibiotikams at-
spariis mikroorganizmai ir atsparumo genai ar antibiotikai,
pateke | gyviininés kilmés maistg. Misy aplinkoje, be na-
turaliai egzistuojanciy atsparumo geny, kaupiasi netinka-
mai sunaikinti nepanaudoty antimikrobiniy vaisty likuciai,
atliekos i$ viesyjy jstaigy, gyvulininkystés, zemés tikio ar
farmacijos pramonés, o tai skatina antimikrobinio atsparu-
mo vystymasi ir plitima [13].

Siulomos prevencinés priemonés

Antimikrobinio atsparumo problema skatina ieSkoti
prevencijos priemoniy jai sumazinti. Kaip efektyviausios
priemonés nurodomos [2]:

e infekcijy prevencija ir kontrolé ligoninése bei visuome-
néje;

e vakcinacija;

e su zmoniy ligy gydymu nesusijusiy antibiotiky (pavyz-

dziui, zemes tikyje) poveikio mazinimas;

naujy antimikrobinio poveikio gydymo ir profilaktikos

priemoniy kiirimas;
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e infrastruktiira tiksliai ir greitai infekcijy diagnostikai;
e antimikrobiniy vaisty vartojimo valdymas.

Kertinis akmuo kovojant su antimikrobinio atsparumo pli-
timu yra infekcijy prevencijos ir kontrolés principy taikymas
[2, 14]. Tai apima tiek ligoninése vykdomas infekeijy pre-
vencijos ir kontrolés programas, kuriomis siekiama uzkirsti
kelig infekcijoms, jgytoms sveikatos prieziiiros jstaigose, tiek
bendruomenés programas, skirtas vandeniui, sanitarinéms
priemonéms ir higienai. Bendruomeninés programos labai
svarbios mazas pajamas gaunanciose Salyse, kur antimikro-
binio atsparumo nasta yra didziausia, o Svaraus vandens ir
sanitarinés priezitiros infrastrukttira silpna [2, 14].

Vakciny jskiepijimas yra svarbus siekiant uzkirsti kelig
infekcijoms. Siuo metu turime vakcing nuo 1 i§ 6 dazniau-
siy sukéléjy (S. pneumoniae), be to, tiriamos ir kuriamos
naujos vakcinos nuo S. aureus, E. coli ir kity sukéléjy [2,
15]. Kitos vakcinos, pavyzdziui, nuo gripo ar rotaviruso,
taip pat yra svarbios prevencijai, nes Siomis vakcinomis
paskiepyty asmeny grupése, sumazéjus kar§¢iavimg suke-
lian¢iy ligy, véliau maziau paskiriama nereikalingo gydy-
mo antibiotikais [15].

Labai svarbu investuoti j naujy antimikrobiniy medzia-
gy kiirimg. Pastaraisiais deSimtmeciais investicijos buvo
nedidelés, palyginti su investicijomis j kitas visuomenés
sveikatos problemas, turinéias panasy ar mazesnj poveikj
[2, 16]. Be jprastiniy antibiotiky, kai kuriais atvejais ga-
léty pasitarnauti ir antimikrobiniai peptidai, bakteriofagai,
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imunologiniai komponentai (serumai, antikiinai), iSmaty
mikrobiotos transplantacija ar naujosios nanotechnologi-
jos [17-19].

Prioritetas yra kuo labiau sumazinti antibiotiky varto-
jima tais atvejais, kai jie néra biitini Zmoniy sveikatai ge-
rinti, pavyzdziui, gydant virusines infekcijas. Tam svarbi
tinkama infrastruktiira, kuri leisty gydytojams tiksliai ir
greitai diferencijuoti infekcines ligas, kad prireikus biity
galima sumazinti arba nutraukti antimikrobiniy vaisty
vartojimg [8].

Plintant antimikrobiniam atsparumui, atsirado po-
reikis taikyti standartizuota pozilirj j antimikrobiniy
preparaty vartojima, todél jvairiose Salyse placiau tai-
komos antimikrobiniy vaisty vartojimo valdymo pro-
gramos [20]. Jy veikla apibréziama kaip koordinuoti
veiksmai, skirti jvertinti ir pagerinti tinkama antimi-
krobiniy vaisty vartojima, skatinant tinkamiausio anti-
mikrobinio vaisto skyrima, jskaitant dozavima, trukme
ir vartojimo biidg. Antimikrobiniy vaisty vartojimo
valdymo komiteto, susidedancio i§ infekciniy ligy gy-
dytojo, farmakologo, mikrobiologo, infekcijy kontrolés
ir kity sri¢iy specialisty, tikslai yra pasiekti geriausias
klinikines baigtis, sumazinti vaisty toksiSkumg ir kitus
nepageidaujamus reiSkinius, apriboti bakterijy antimi-
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krobinio atsparumo selekcija, skatinanciag plisti atspa-
rias padermes, ar sumazinti pernelyg dideles iSlaidas,
susijusias su netinkamu antimikrobiniy medziagy nau-
dojimu [20, 21].

Apibendrinimas

Antimikrobinis atsparumas yra aktuali Lietuvos ir pa-
saulio sveikatos prieziliros problema, kuriai sprendimo
strategijy kiirimo reikia jau dabar. Sergamumas ir mirs-
tamumas, susijes su bakterijy antimikrobiniu atsparumu,
kasmet didéja.

Svarbiausios antimikrobinio atsparumo i$sivystymo
priezastys yra netinkamas ir perteklinis antibiotiky var-
tojimas zmoniy populiacijoje, veterinarijoje bei Zemés
tikyje, atspariy bakterijy plitimas sveikatos priezitiros
istaigose, nepakankamas vakcinacijos mastas, kelionés
ir migracija, nepakankamai greita infekciniy ligy dia-
gnostika. Sitlomi sudétiniai antimikrobinio atsparumo
problemos sprendimo biidai ir priemonés, jskaitant anti-
mikrobinio atsparumo programos vykdyma.
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