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Abstrakt:

Tato reSerSni bakalafska prace je zaméfena na problematiku potenciondlnich
ekologickych rizik pro ¢loveka i ekosystém, ktera vznikaji uzivanim antibiotik. Jsou
zde shrnuty konkrétni formy uZivani antibiotik a moznosti vstupu do Zivotniho
prostfedi a potazmo do lidského organismu a jejich mozné dopady. Prace upozoriiuje
na zvySeny vyskyt antibiotik ve vodach, a to jak ve vodach povrchovych a
podzemnich, tak i ve vodach pitnych. Také informuje o problematice antibiotické

rezistence a rizicich s ni spojenych.

Klicova slova:

antibiotika, antibioticka rezistence, kontaminace prostredi, vody, rizika

Abstract:

This bachelor thesis deals with the potential environmental risks to humans and
the ecosystem that arise antibiotic use. It summarizes the specific forms of antibiotics
and the possibility of entering into the environment and by extension the human body
and their possible impacts. The thesis refers to the increased occurrence
of pharmaceuticals in the water, and not just surface water and groundwater, as well
as drinking water. In addition, provides information on the issue of antibiotic

resistance and the risks associated with it.

Keywords:

antibiotics, antibiotic resistance, environmental contamination, water risks



1. Uvod

Jednim z aktudlnich environmentdlnich probléml je vyskyt rezidui léciv
V zivotnim prostfedi. Zasadnim problémem dnesni spolecnosti je nadmérné uzivani
1éCiv, a to jak v humanni, tak také ve veterindrni medicin€. Lidsky organismus
dokaze zuzitkovat jen nepatrnou ¢ast ucinnych latek, které¢ jsou obsazené v lécich.
Bylo prokazano, ze vétSina antibiotik projde organismem cloveka, aniz by byla
zmetabolizovana. Az 90 % béznych antibiotik organismus neabsorbuje. Odchazi
Vv nezménéné formée, ptipadné v podobé metabolitii ven z téla, nejcastéji spolu s moci
a fekaliemi a stavaji se soucasti zivotniho prostiedi, kde se mohou podilet na vzniku

bakterialni rezistence (Huff, 2010).

DalSim zdrojem antibiotik v Zivotnim prostfedi jsou zvifata, ktera dostavaji
Iéky v krmnych davkéch, a to bud’ jako rstové stimulatory nebo jako terapeuticka
¢inidla. Zvifata pak produkuji hntj, ktery antibiotika obsahuje. V neposledni fadé
se farmaceutické kontaminanty dostanou do zivotniho prostiedi statkovymi hnojivy,

aplikovanymi na plodiny.

Riziko vznika predevsim s jejich nedokonalym odstranénim na ¢istirnach
odpadnich vod. Soucasné s vycisténou vodou pak léciva pronikaji do zivotniho
prostfedi. Jelikoz se casto jedna o latky biologicky aktivni a s nizkou
biodegradabilitou, plsobi v Zivotnim prostfedi na organismy svymi nezadoucimi
dopady. Léciva se mohou vyskytovat téméf ve vSech slozkach zivotniho prostredi
(ptda, voda, kal, sedimenty). V n¢kolika zemich byly objeveny nizké koncentrace
1é¢iv v povrchovych vodach, Gistirnach odpadnich vod (COV), podzemni vodg, pitné

vode¢, sedimentech nebo motské vodé (Glassmeyer et al., 2008).

Léciva aplikovand v Iékarstvi ni¢i Zivotni prostfedi hlavné prostiednictvim
Sistiren odpadnich vod (Bendz et al., 2005). LéCiva, kterda se vyskytuji v COV
ovlivilujici napf. sediment, biotu a povrchovou vodu jsou ve svété velmi dobie
dokumentovana (Enick et Moore, 2007). Sohledem na jejich dostupnost
a biologickou aktivitu (Fent et al., 2006; Jjemba, 2006) existuje zde nebezpeci
bioakumulace a chronického efektu po té, co jsou necilové organismy vystaveny

1é¢iviim (Bengtsson et al., 2005).



Léciva predstavuji problém pro zivotni prostiedi. Mohou vstupovat pomoci
biologickych membran az k univerzalnim molekularnim systémim (receptory,
enzymy apod.). Timto se stupniuje pravdépodobnost nepiedvidanych disledki.
Eventudlni vliv téchto latek na necilové organismy doposud nejsou ve vétSing

ptipadl znamé (Daughton et Ternes, 1999).

Vyskyt, vytrvalost (perzistence), zpracovani a transformace 1é¢iv v zivotnim
prostiedi - to jsou dilezité otazky, kterymi je tieba se intenzivné zabyvat. Je tfeba
poukazat na razné faktory, které ovlivituji osud zivotniho prostiedi 1éCiv v pudé
avevodé a které maji usnadnit rozvoj osvédcenych postupli pro spravu
a optimalizaci systémi 1éCby pro ucinné odstranéni téchto sloucenin v Zivotnim

prostiedi (Aga, 2007).

Mezi vyznamnou skupinu 1é¢iv a soucasné také cCasto uzivanou patii
antibiotika. Aplikuji se jako prevence i jako lécba infekénich onemocnéni u lidi
| zvifat. Bohuzel, jejich spotieba ve svété neustale narista, a to i v neopodstatnénych
efektem jejich toxicita, ale zejména vznik rezistence mikroorganismu.
Mezi nejsledovangjsi antibiotika ve slozkach zivotniho prostfedi patii zejména
chinolony,  nitroimidazoly, sulfonamidy a  beta-laktamova  antibiotika
(Kiimmerer, 2001).

V porovnani s ostatnimi odpadnimi latkami jako jsou pesticidy, resistentni
organické odpadni latky nebo toxické kovy, vstupujici do zivotniho prostiedi
jednorazoveé, 1éciva se do prostfedi dostavaji postupné, coz miZze mit
za nasledek jejich vniknuti do potravniho fetézce a hromadéni v zivém organismu
(Seiler, 2002). Ptestoze je vétSina 1éCiv urCena K pusobeni v lidském organismu,
je velice pravdépodobné, ze budou také ovlivnény necilové organismy,

které disponuji podobnymi biochemickymi drahami (Fent et al., 2006).
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Existuji tedy obavy, tykajici se vniku antibiotik do Zivotniho prostiedi
(Witte, 1998). Je prokazano, ze bylo zjisténo piiblizné¢ 80 - 100 aktivnich slozek
antibiotik a jejich metaboliti v odpadu, pitné, povrchové a podzemni vodé na celém
svété (Brun et al., 2006; Fent et al., 2006; Hernando et al., 2006;
Lishman et al., 2006; Roberts et Thomas, 2006; Sarmah et al., 2006). Tiebaze
hromadéni 1é¢ivych slozek ve spousté vodnich prostiedki byla pouze na stopové
urovni, od ng/l do pg/l, mohla by jejich chronicka kontaminace znamenat potencialni

riziko pro suchozemské a vodni organismy (Sacher et al., 2001).
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2. Cil prace

Hlavnim cilem bakalafské prace je shrnout soucasné znalosti o pouZivani
antibiotik a vyzvednout soucasnou problematiku z hlediska nezddoucich ucinki,
zejména na problematiku antibiotik v souvislosti s existenci ¢lovéka. Antibiotika
pritomna ve slozkdch zivotniho prostfedi maji jako ostatni 1éCiva toxicky vliv

na organismy v ném zijici. V pfipad¢ antibiotik vSak dochdzi navic ke vzniku

rezistence.

Prace analyzuje pohled na spole¢nost a umoziuje nam vidét moznosti, jak 1é¢it
razné typy chorob po objevu penicilinu i v dobé pied timto objevem. Lépe tak
pochopime, jaky vyznam maji antibiotika pro ¢lovéka, ale rovnéz i pro vyvoj

V soucasném zdravotnictvi.

Cilem je tedy zhodnotit zdravotni a ekologicka rizika antibiotik a jejich vliv
na zivotni prostfedi s ohledem na charakter, miru a rozsah kontaminace. Nastinit
zékladni problematiku analyzy 1é¢iv v zivotnim prostfedi. Sledovat vyvoj antibiotik
Vv nas$i historii, coz pomiize rozkryt danou problematiku a také obdobi jejich pocatki.
Zkratka zajistit co nejuplnéjsi shrnuti o Skodlivém vlivu antibiotik na vSechny

organismy existujici ve volném prostiedi.
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3. Literarni resSerse

3.1. Antibiotika

Antibiotika jsou latky, plisobici pfedevsim proti bakteriim. VSeobecné plati,
ze brani ristu a mnozeni bakteridlni bunky, popfipadé¢ zplsobuji jeji smrt
(tzv. antiinfektiva). Latky vyrabéné synteticky se nazyvaji chemoterapeutika.
Antibiotika ¢ista jsou pfirodniho plvodu a jsou mnohdy tvofena rGznymi druhy

plisni, bakterii nebo rostlin.

Antibiotika nejsou efektivni u virovych, plistovych a jinych nebakterialnich
infekei a jednotliva antibiotika jsou zna¢né odliSnd ve své ucinnosti na rizné typy
bakterii. Uéinnost jednotlivych antibiotik se méni podle lokality infekce a schopnosti
antibiotik dosahnout dané misto. Antibiotika se mohou uzivat oralné, mistné
v podobé¢ masti, kapek nebo ve vaznéjSich piipadech podavané intravenozné

(Votava, 2005).

3.1.1. Historicky vyvoj antibiotik

Pivodcem vétSiny onemocnéni jsou mikroorganismy. Antibiotika zpomaluyi
jejich rist nebo je pfimo ni¢i. Pisobi predevSim proti bakteriim, houbam
a parazitickym prvokum. Ne¢ktera antibiotika jsou pfirodniho charakteru a byly
miliony let ve spojeni s mikroflorou v Zivotnim prostfedi a jsou tak biologicky
rozlozitelné. Mnoha také slouzi jako zdroj potravy pro rizné mikroorganismy
(Dantas et al., 2008).

Diive stacilo jen malé poranéni, aby tito mali zivoC¢ichové zplsobili rizné
choroby, které neziidka koncily 1 smrti. AZ v 17. stoleti Antoni van Leeuwenhoek,
priukopnik mikroskopie, objevil pomoci mikroskopu miliony malych zivych
organismul, pouhym okem neviditelnych. OvSem teprve v poloving 19. stoleti si je
lidé zacali davat do souvislosti s onemocnénim, které mély tyto mikroorganismy

na svédomi.

Velice dlouho lidé pouzivali pfirodni chemické latky k ni¢eni bakterii, aniz by
si to uvédomovali. Az na pocatku 20. stoleti skotsky lékat sir Alexander Fleming
objevil Penicilin. Tento objev byl z ¢asti dilem nahody, kdyz na petriho misce nasel

plisen, ktera hubila téméf vSechny mikroby v okoli a Fleming ji nazval Penicillinum
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notatum. Tento jev byl znam jako antibiosa (Ptiborsky, 2004). Louis Pasteur
vypracoval techniku, ktera umoziovala péstovat a studovat mikroorganismy. Poté,
co Louis Pasteur uspé$né obhdjil svou teorii o ,,zarodcich* jako plivodcich nemoci,
dosel zkoumanim mikrobii k rozpoznéni bakterii, které zptisobuji rizna onemocnéni.
Jedna se naptiklad o stafylokoky, streptokoky, diplokoky apod. Pro tuto praci je vSak

podstatné, jak doslo ke zjisténi, Ze praveé penicilin méa schopnost hubit tyto bakterie.

Objev z pocatku nevzbudil velkou pozornost, nebot Fleming nedokazal
vyvinout techniku, jak ziskat Cisty penicilin, a tak se tento skvély 1€k jesté vic nez
deset let nevyuzival. AZ vroce 1938 vyuzili Flemingovych pozorovani dva anglicti
védci Howard Walter Florey a Ernst Boris Chain, jeho praci opakovali a podafilo
se jim penicilin izolovat (Bankoff, 1947). Vysledky pak vyzkouseli i na laboratornich
zvitatech. Tyto pokusy jasné ukazaly, ze novy 1€k ma ohromujici Gi¢inek. Teprve
vroce 1941 se zacal penicilin masové vyrabét a pouzivat v mediciné
(Ptiborsky, 2004). Za objev penicilinu byla v roce 1945 Siru Alexandru Flemingovi,
Siru Howardu Floreyovi a Siru Ernstu Chainovi udélena Nobelova cena
(Schott, 1999).

Dftive byl hlavnim problémem jeho nedostatek, jehoz nésledkem lidé umirali.
V dnes$ni dobé jiz méme antibiotik mnoho druhl, ovSem diky neuvdzenému
a mnohdy undhlenému podéavani, na né¢ zacinaji byt bakterie rezistentni. Antibioticka
rezistence je odolnost infikujiciho organismu viiéi antibiotikiim. Castym pouZivanim
antibiotik se u bakterii vyvinuly rizné mechanismy jak jejich ucinek neutralizovat.
Tento problém byl ze zacatku pozorovan predev§im v nemocni¢nich zatizenich. Poté
se odolnost bakterii rozsifila mezi béznou mikrobialni populaci a dnes zplsobuje
zavazny problém nejen ve zdravotnictvi. Vychodiskem z této situace je pochopeni
nové se vyvijejicich mechanismt rezistence. Je tedy dulezité zajistit racionalni

terapii, kontrolu spotfeby a monitorovani rezistence (Pfiborsky, 2004).

Nazev ,,antibiotikum® pouzil poprvé roku 1942 objevitel streptomycinu (prvni
ucinné antibiotikum proti tuberkuldze) Selman Abraham Waksman, ktery zkoumal
pievazné organismy zijici v padé (Jappel, 1997). V ceskych zemich byl penicilin
poprvé piipraven v roce 1944 v chemicko-farmaceutické tovarné¢ Benjamin Fragner

v Dolnich Mécholupech (dnesni Zentiva), (Houdek, 2009).
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3.1.2. Déleni antibiotik podle riznych kritérii

Podle charakteru uéinku

e baktericidni — na mikroorganismy maji letalni u¢inky - hubi ptitomné
bakterie (napf. peniciliny, cefalosporiny). Plsobi nevratné a jejich

ucinek se vétsinou dostavuje do ¢tyficeti osmi hodin od podani.

e bakteriostatickd — maji schopnost zastavovat mnoZeni a rust cilovych
mikroorganismi (napt. sulfonamidy, tetracykliny, makrolidy). Toto
pusobeni je vSak vratné, a pokud se 1éCba predCasn¢é ukonci, je mozné,
ze se onemocnéni vrati. Efekt jejich plisobeni se d4 pozorovat az po 3-4
dnech po podéani. Néktera antibiotika s bakteriostatickymi u€inky

mohou mit ve vyssich koncentracich i ti¢inky baktericidni.

Pomoci dvou parametri se da urCit mira uCinnosti testované latky
na mikroorganismus (Bednaf a kol., 1996). Minimalni inhibi¢ni koncentrace je
jednim z téchto parametri (z angl. minimal inhibitory concentration, MIC). Tato
hodnota udava nejmensi koncentraci dané antimikrobialni latky. Tato latka zabrani
nartstu testovaného mikroorganismu. Koneéné vysledky se pak uvadéji jako napt.
MIC90. To =znamend, ze dana latka znemozni rast 90 % testovanych
mikroorganismut. Minimalni baktericidni koncentrace je druhym parametrem (z angl.
koncentraci antibiotik, ktera v prabéhu 24 hodin zahubi 99,9 % z plvodni populace
mikroorganismu, které byly testovany. Hodnoty minimalni bakterialni koncentrace
jsou né&kolikrat vyssi nez hodnoty minimalni inhibi¢ni koncentrace. Latky, které
vétsinou fadime mezi bakteriostatické, miizou mit na mikroorganismy i usmrcujici
ucinek. V tomto ptipadé je ale nutné piihlédnout ke koncentraci dané latky, nebot
ta musi byt mnohonasobné¢ vyssi, nez je jeji hodnota pro minimalni inhibi¢ni

koncentraci.

Dalsim dilezitym faktorem pro volbu vhodného antibiotika jsou také jeho
vlastnosti ve farmakologii. I kdyZ jsou pro organismus vyhodné hodnoty MIC, muize
se stat, ze dand latka se z organismu vylou¢i az pftili§ rychle, a to by mohlo mit

negativni vliv na 1é¢bu (Votava, 2005).

15



Podle zpiisobu pripravy

® prirozena — produkovana pfimo Zivymi mikroorganismy

e semisynteticka — zikladni molekula pfirozeného ATB je nahrazena

chemickym ekvivalentem

e synteticka — vzniklad chemickou syntézou podle struktury pfirozeného
ATB

Podle mista u¢inku

e celkova (perordlni — antibiotika poddvana tUsty a vstfebavana

z traviciho traktu, parenterdlni — aplikovana injekéné €i inhalaci)
¢ lokalni (aplikovand mistné — pfimo na postizené misto na ktizi)

Podle mechanismu u¢inku

e ATB ovliviiujici bunéfnou sténu - napt. penicilin, vankomycin,

bacitracin, cefalosporiny, cykloserin atd.

e ATB ovliviiujici cytoplasmatickou membranu - témét vyhradné

polymyxiny (napft. kolistin)

e ATB ovliviiujici proteosyntézu - aminoglykosidy, makrolidy,
chloramfenikol, tetracykliny, oxazolidinony, atd.

e ATB ovliviiujici syntézu nukleovych kyselin:
o Inhibitory RNA polymerazy: ansamyciny

o Inhibitory DNA gyrazy: aminoglykosidy, chinolony,

novobiocin

Podle rozsahu piisobeni na bakterialni kmeny ATB

e s uzkym spektrem - postihuji jen malo bakteridlnich kment

(napt. peniciliny)

e s Sirokym spektrem — jsou schopny postihnout mnoho bakterialnich

kment (napf. tetracykliny, sulfonamidy), (Wikipedie, 2014)
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3.1.3. Pouziti antibiotik

Antibiotika se pouzivaji zejména v oboru lékafstvi, ale i v zeméd¢€lstvi a
potravinaistvi. V neposledni fad¢ nachazeji antibiotika Siroké uplatnéni i v genovém

inzenyrstvi a mikrobiologii.

Terapeutické vyuziti antibiotik v mediciné

V humannim a veterinarnim 1ékatstvi se antibiotika pouzivaji k terapeutickym
ucelim, tzn. k1écbé raznych infekénich onemocnéni bakteridlniho plivodu
jako je naptiklad zaskrt, spala, angina, Lymska borelidoza, syfilis apod.
(Taber and Venes, 2009)

V piilozeném grafu je vidét spotieba antibiotik jak v humanni, tak

ve veterinarni medicing.

Spotieba antibiotik u lidi v CR (000/1000 obyv /aen)

17 217 20 492 19,5 19,5 18 195 179
' 16,6 '
14,1 ‘

di00999d 900

1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006 2008 2010

Obréazek ¢. 1: Spotieba antibiotik v huménni medicing (SUKL)

Spotfeba antibiotik u zvirat i wnach)

88,1
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Obrézek &. 2: Spotieba antibiotik ve veterinarni medicing (USKVBL)
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Vyuziti antibiotik v zemédélstvi

V zemédé@lstvi naléza aplikace antibiotik Siroké spektrum vyuziti. Bylo
dokézano, ze penicilin, tetracyklinova antibiotika a bacitracin vykazuji stimulacni
ucinky na rust rostlin. Také se Casto antibiotika vyuzivaji ve fytopatologii ve formé
ruznych posttikl napt. oxytetracyklin nebo streptomycin k ochrané dalezitych plodin

proti bakterialnim chorobam (Taber and Venes, 2009).

Antibiotika se vyuzivaji v 1é¢bé i jako prevence chorob vyvolanych bakteriemi
(Gustafson and Bowen, 1997). Jejich pouzivani ve veterindrnim Iékafstvi je
postaveno na podobnych principech jako u antibiotik uzivanych pfii 1é¢eni lidi. Jsou
zde ale ptitomné urcité odliSnosti. Jako nejpodstatnéjsi se jevi rozdil v preventivnim
podavani antibiotik, kdy je nutné, vzhledem k hromadné zivocisné a drubezi vyrobé

pied onemocnénim oSetfit cela hejna nebo stada (Boxall et al., 2004).

Veterinarni antibiotika se také pouzivaji ve velkém k 1écb¢ 1 prevenci na rybich
farméach. Ve vodnim hospodarstvi je mnozstvi latek pouzito k 1éceni pii rozsahlych
vyskytech plisnovych a bakterialnich chorob a zanétt. Léciva lze aplikovat injekéné,
jako soucast potravy nebo zprostfedkované pomoci davkovaciho zafizeni piimo
do prostiedi (napf. u rybich farem). Na rybich farmach jsou bakterialni infekce
1éCeny antibakteridlnimi latkami, které jsou aplikovany rovnou do vody jako potravni
komplement. Ve vétSiné pripadd se antibiotika aplikovana chovanym zvifatim
nepfeménuji, nybrz se vylou¢i v aktivni formé. Antibiotika, kterd organismus
nevyuzije, se dostanou do sedimentl, nebo postupné¢ do okolnich vod
(Lee et al., 2000).

Jesté do roku 2006 bylo v ramci stath Evropské Unie povoleno piidavani
jistého mnozstvi antibiotik do krmiva jateénich zvifat. Ugelem bylo urychleni jejich
rastového prirGstku. Naptiklad chlortetracyklin v kombinaci s vitaminem B 12
se ve zna¢né mife pouzival ke zvySovani zivo¢isné produkce. Postupem Casu se vSak
prokazalo, ze tento zpusob vyuziti antibiotik vede k vytvareni a zvySovani rezistence

bakterialnich kment viaéi ué¢inkim antibiotik.

Tento problém je v €lenskych statech Evropské Unie od roku 2006 vyfteSen,
nebot’ pfidavani antibiotik do krmnych smési je na zdkladé natfizeni Evropského

parlamentu a Rady Evropské Unie, zakazano (Taber and Venes, 2009).
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Vyuziti antibiotik v potravinarstvi

V potravinaiském oboru jsou antibiotika vyuzivana hlavné v oblasti
fermentanich pochodli v konzervarenstvi, kvasném primyslu a pfi jateCnim a
technologickém zpracovani masa. V kvasné technologii se d4 s pouZitim antibiotik
potlacovat riist cizorodych kontaminujicich mikroorganismti v technickych

podminkach riznych fermenta¢nich pochodt napiiklad alkoholové kvaseni aj.

V odvétvi konzervarenstvi a technologii zpracovani masa je samoziejmé
nutnosti zajistit, aby antibiotikum, nachazejici se v potrave, nezpiisobovalo vznik
rezistence mikrobialnich kment patologickych pro lidi a nezadoucich ucinki
na jejich organismus. Je tedy nutné provést takova opatieni, ktera zajisti,
ze antibiotika budou dalsim zpracovanim rozlozena dfive, nez Se potraviny
zkonzumuji nebo  Ze nebudou  vstiebana zazivacim  Ustrojim. Proto  se
vV konzervérenstvi pouzivaji takovd antibiotika, jakda se neuZivaji v mediciné

(Taber and Venes, 2009).

Vyuziti antibiotik v genovém inZenyrstvi

V ramci obori molekularni biologie, genetiky a zvlasté pak genového
inZzenyrstvi nachdzeji antibiotika stale vétsi vyuziti. Mikrobiologie a genové
inZzenyrstvi se v tomto ohledu zaméfuje predevSim na mapovani genomu

mikroorganismi a vytvafeni novych hybridnich antibiotik.

Jednou z moznosti, jak pfipravit nové antimikrobialni latky je pfiprava
kultivované mikroorganismy vytvaieji jen omezené mnozstvi sloucenin,
které by byly vhodné jako 1é¢iva. Nové piistupy K Sifeni biologické diverzity budou
obsahovat genové inzenyrstvi mikrobnich gend, specifikujicich enzymy s novymi
katalytickymi atributy. Byla ziskdna nova data o struktufe a funkci enzymu
katalyzujicich biosyntézu dvou vyznamnych skupin piirodnich antibiotik. tj. oligo-
polyketidi a neribosomalnich peptidovych synthetas. Tyto modularni enzymy
s multifunkénimi vlastnostmi vykazuji znacny stupen plasticity, coz umozni slu¢ovat
témét neomezeny pocet novych slozitych molekul. U mnoha z nich se d4 ocekavat

nova biologicka a v prvé fad¢ antibioticka aktivita (Spizek, 2004).
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3.1.4. Nej¢astéji pouZivana antibiotika v CR

Pouzivani penicilinii (ATC skupina J01C)

Jednou nejcastéji pouzivanou skupinou antibiotik jsou peniciliny. Antimikrobni
spektrum zakladnich penicilinli je omezené, obsahuje grampozitivni mikroby,
na rozdil od Sirokospektrych penicilind, které jsou U¢inné i proti gramnegativnim
mikroblim. Peniciliny maji velmi dobry bezpecnostni profil, protoze jsou malo

toxické. Klinickou nevyhodou penicilint byvaji alergické reakce (SUKL, 2010).

V grafu a tabulce je zobrazen vyvoj distribuce ATC skupiny JO1C v mnozstvi

distribuovanych baleni, DDD v letech 2006 — 2010.

Tab. ¢. 1: Statistické Gdaje ve vyvoji dodavek antibiotik — ATC_4 JO1C v obdobi
2006_1Q —2010_4Q (SUKL)

Cvrtleti
2006_1Q
2006_20
2006_30
2006_4Q
2007_1Q
2007_20
2007 _30
2007_4Q
2006_1Q
2008_20
2008_3Q
2008_4Q
2008_1Q
200920
2009_3Q
2009_4Q
2010_1Q
2010_2Q
2010_3Q
2010_4Q

Podet baleni Pocet DDD

943 901
928 782
900 171
1 009 290
1 149 267
986 693
836 030
1 106 909
1 103 678
104171
928 839
1 000 061
1096 619
1005 8338
905 343
1102 612
1024 733
1032 302
913 532
1075784

7581 105
7 056 097
G 689 561
7 668 282
9323 184
7312076
G 159 806
8704 173
9 066 268
7799133
7153 144
T 465 373
8 817 029
7493 799
G 742 045
8186 027
8 004 297
7950 173
7040 880
8235 872

Ceny puvodce

152 713 148
158 894 247
145 704 124
162 144 757
184 47T 959
159 874 720
139 579 586
176 161 185
175 200 284
168 063 337
155912 789
164 243 244
173 057 910
162 936 061
149 909 059
175453 603
163 005 452
162 391 756
147 530 725
163 995 850

Celkovy soucet 20 097 180 154 422 524 3 246 249 826
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Obrazek ¢. 3: Graf: Vyvoj v dodavkach antibiotik - ATC 4 JO1C v obdobi 2006 1Q - 2010_4Q
(SUKL)

Hospodarny pfistup K piedepisovani antibiotik by se nepochybné projevil

I v celkovém poklesu vynalozenych finan¢nich prostiedku.

V nasledujicim grafu a tabulce je zobrazen vyvoj v dodavkach antibiotik
v cenach puvodce za rok 2010, je zde uvedeno deset finan¢né nejnakladnéjsi
ptipravki z ATC skupiny JO1C (SUKL, 2010).

Tab. €. 2: Vyvoj v dodavkach antibiotik - TOP10 Ié¢ivych pfipravki dle cen ptivodce v ATC_3 JO1 za

rok 2010 (Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv)

Rok ATC_7 Kaéd Nazev Dopinék Potet baleni PoéetDDD Ceny pivodce
2010 JO1DHO2 0083417 MERONEM 1G INJ+INF PLV SOL 10X1GM 16710 83550 123 118646
2010 JO1CRO2 0072972 AMOKSIKLAV 1,2G INJ PLV SOL 5X1.2GM 302 193 604386 114 752 856
2010 JO1CRO2 0012494 AUGMENTIN 1 G POR TBL FLM 14X1GM 388327 5436578 78 011922
2010 JO1CR02 0005951 AMOKSIKLAV 1G POR TBL FLM 14X1GM 337364 4723096 62 160 920
2010 JO1CRO5 0017810 TAZOCIN4,5G INJ PLV SOL 12X4.5GM 10 160 39218 46 463 979
2010 JO1DCO2 0018547 XORIMAX 500 MG POTAHOVAN F TABLETY POR TBL FLM 10X500MG 169777 1697770 40 394 970
2010 JO1FAD9 0053853 KLACID 500 POR TBEL FLM 14X500MG 134197 1878758 36 480 977
2010 JO1DCO2 0047727 ZINNAT 500 MG POR TBEL FLM 10X500MG 130593 1305930 34 975792
2010 JO1CRO1 0016600 UNASYN INJ PLV SOL 1X1.5GM 373378 280034 31 438 529
2010 JO1FA10 0014870 SUMAMED 500 MG POR TBL FLM 3X500MG 165 850 829 250 30 491 231
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Obrazek ¢. 4: Graf: Vyvoj v dodavkach antibiotik - TOP10 1é¢ivych ptipravki dle cen piivodce v
ATC_3J01 za rok 2010 (SUKL)

Pouzivani makrolidi (ATC skupina JO1F)

Od poloviny minulého stoleti jsou makrolidy velmi oblibenou skupinou
antibiotik v ambulantni péc¢i. Hlavnim ddvodem je relativné nizky vyskyt
nezadoucich u¢inkll a obzvlasté jejich Siroké spektrum, které obsahuje vétSinu
typickych a atypickych ptivodci komunitnich respira¢nich infekci. Genericky nazev
makrolidl je vyvozen z chemické struktury tvoifené makrocyklickym laktonovym

kruhem, na ktery se pfipojuji jeden nebo vice cukrti.

V poslednich 15 letech byl v celém svété registrovany nahly vzestup spotteby
nov¢jSich makrolid, které ve srovnani s erythromycinem maji vyhodné;si
farmakokinetiku a mensi vyskyt neZddoucich UC€inkl. V nékterych lokalitach
dokonce nové makrolidy vytlacily penicilin z pozice ,,zlatého standardu®, 1éku prvni

volby pro 1écbu streptokokovych a pneumokokovych infekei.

Plsobeni makrolidd na mikrofléru c¢lovéka i zivotni prostfedi se scita.
Pro zachovani jejich ucinnosti je nezbytné striktni dodrzovani specifickych indikaci.
Neuvazena spotieba makrolidl s sebou v mnoha zemich piinesla vzestup rezistence
b&znych patogenti na makrolidy (SUKL, 2010). V grafu a tabulce je zobrazen vyvoj
distribuce ATC skupiny JO1F v poctech distribuovanych baleni a DDD
v letech 2006 — 2010.
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Tab. ¢. 3: Vyvoj v dodavkach antibiotik - ATC_4 JO1F v obdobi 2006 1Q - 2010_4Q

(SUKL)

Ctvrtleti Poéet baleni Poé&et DDD Ceny plvodce

2006_1Q 484 003 2916 811 101 772 400
2006_20Q 442 440 2488 Ta3 91 257 110
2006_3Q 389 981 2133 848 THE 621 732
2006_40Q 524 014 3090 871 103 192 205
2007_1Q 680 112 4 224 292 135 550 112
2007_20Q 481 793 2 Th3 202 858 384 491
2007_3Q 398 271 2 235 049 B9 509 127
2007_40Q 613 638 3 672 961 108 463 597
2008_1Q 655 999 4 210 042 116 236 O73
2008_20Q 544 593 3 182 358 Q4 255 400
2008_3Q 455 949 2 605 943 T8 999 202
2008_40Q 571 560 3 511 889 101 985 818
2009_1Q 08 771 4 847 4890 126 737 5685
2009_20Q 508 248 3024 434 8s 956 387
2009_3Q 448 213 2 663 846 TS 478 042
2009 40 604 547 3912 581 111 095 B8B83
2010_1Q 589 561 3 876 016 101 991 866
2010_20Q 542 838 3 388 T44 Q2 478 725
2010_3Q 449 F74 2638 OF2 TS5 187 232
2010_4C 58T 721 3 814 440 103 856 146

Celkovy soucet 10 693 026 64 992 773 1 944 009 094
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Obrazek ¢. 5: Graf: Vyvoj v dodavkach antibiotik - ATC 4 JO1F v obdobi 2006 _1Q - 2010_4Q
(SUKL)

Pouzivani chinolinii (ATC skupina J01M)

Od 60. let minulého stoleti se pouzivaji chinolonova chemoterapeutika

pti lécbe mocovych infekci. B€hem poslednich 25 let jsou do klinického pouZzivani
zavaddény jejich derivaty se systtmovym uCinkem, nazyvané souhrnné

fluorochinolony. Soucasné fluorochinolony lze popsat jako baktericidni piipravky
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se sirokym antimikrobnim spektrem, velkou biologickou dostupnosti peroralnich
forem, dlouhym biologickym polo¢asem a dobrou snaSenlivosti. Pro vsSechny
chinolony plati kontraindikace pouziti do 18 let véku, a také v obdobi t€hotenstvi

a kojeni.

Pro ptiznivé farmakokinetické a farmakodynamické vlastnosti a celkové malé
mnozstvi nezadoucich U€inkli u dospélych patii fluorochinolony k oblibenym
piipravkiim, aplikovanych pfi 1é¢bé infekci nejriiznéjsiho druhu. Po narlstu spotieby
fluorochinolonti v nemocni¢nim prostfedi i v komunité nasledoval rychly vzestup
aSifeni rezistence mikrobl. Chinolony patii k nejrizikovéjsim skupinam
antimikrobnich 1é¢iv, nebot’ rezistence na né vznika velmi rychle. U né&kterych
puvodci infekci vznika rezistence uz v prabéhu 1écby, a je ve vetSiné pripadi
zktizend mezi vSemi zastupci. To je divod, pro¢ fluorochinolony ztraceji své
postaveni uc¢inného 1éku pro tivodni 1é¢bu vétsiny infekei. K fluorochinoloniim jsou
u nas rezistentni témeéf vSechny kmeny MRSA (meticilin-rezistentni Staphylococcus
aureus), (SUKL, 2010). V grafu a tabulce je zndzornén vyvoj distribuce ATC
skupiny JO1M v poctech distribuovanych baleni a DDD od roku 1990 — 2010.

Tab. ¢. 4: Statistika vyoje v dodavkach antibiotik - ATC_4 JO1M
v obdobi 2006 1Q - 2010_4Q (SUKL)

Ctvrtleti Pocet baleni Pocet DDD  Ceny plvodce
2006_10 338 723 1297 972 29 BB3 196
2006_20 349 336 1 299 356 30 272797
2006_30 345 112 1257 153 28 752124
2006_40 348 935 1295 432 29 050 911
2007_10Q 386 215 1 414 600 31 337 692
2007_20 361 969 1 361 607 28 859 487
2007_30 351 463 1 306 098 27 805 484
2007_40 402 TG2 1 503 336 30 980 859
2008_10Q 388 O77 1414 241 30 056 067
2008_20 380 228 1 352 360 27 399 901
2008_30 357 534 1 383 990 29 737 536
2008_40 343 184 1 429 059 31 095 801
2009_10Q 346 072 1402 746 30 474 BOE
2009_20 314 465 1332 019 29 322 335
2009_30 304 806 1 268 480 28 241 454
2009_40 333 055 1 445 397 31 817 963
2010_1Q 302 9a2 1 361 187 27 554 991
2010_20 294 TA5 1 339 296 28 8T6 122
2010_30 278 187 1299 012 20 093 D46
2010_40Q 290 280 1 365 627 30 401 907

Celkovy soucet| 6 796 180 27 128 970 591 014 481

24


http://www.sukl.cz/uploads/Spotreby_a_hodnoceni/spotreby_2010/Q4/graf_c_55.pdf

9 Ceny puvodce B Pocet baleni Pocet DDD

1600 000 ~ =

(2]

1200 000 | |

A H u i~

2006_ (1 006_3Q 2007.1Q 2007_3Q 2008.1Q 2008. ;(l )09_1Q 009_3Q 010_1Q 2010_3Q
006 (J 2006_4Q 2007_2Q 2007_4Q 2008.2Q 08_ (V 2009, 200 4 '} 2010.2Q 2010_4Q

Pocet baleni;Pocet DDD
Ceny puvodce

Ctvrtleti

Obrazek ¢. 6: Graf: Vyvoj v dodavkach antibiotik - ATC_4 JO1M
v obdobi 2006 1Q - 2010_4Q (SUKL)

3.1.5. Rezistence mikroorganismi k antibiotikiim

Rezistence je schopnost mikroorganismi odolat vlivu latek s antimikrobidlnim
ucinkem. Bakterie maji tyto vlastnosti vrozené nebo je mohou ziskat v pribchu
svého vyvoje. Brzy po té, co se zacali infek¢éni nemoci 1é¢it antibiotiky, se objevil
problém s rezistenci. Tento celosvétovy problém piedstavuje obrovskou vyzvu
V huménni a veterinarni medicing, ve vyzkumech a mnoha dalSich odvétvich. Diive
byla rezistence spojovana predev§im se zdravotnickymi zatizenimi, ale v dnes$ni dobé

je tento problém vSeobecny.

Mikrobidlni rezistence se projevuje transformaci v propustnosti antibiotik
do bunky, pfeménou cilovych molekul, enzymatickym odbouravanim antibiotik
a aktivnim ziskavanim antimikrobidlnich latek z cytosolu bakteridlni bunky

(Wright, 2003).

Primarni rezistence (prirozena)

Tento typ rezistence se vyskytuje pomérné ziidka. Je dana typem
mikroorganismu a jeho pfiznaénymi vlastnostmi (Votava, 2005). Pfirozenou
rezistenci najdeme napiiklad u zastupct tfidy Mollicutes, jenz jsou pfirozené
rezistentni k beta-laktamovym antibiotikiim. Této schopnosti se jim dostava pomoci
absence pevné bunécné stény. Ta je pak vystfiddna pruznou tfivrstevnou

membranou, kterou tvoii fosfolipidy, cholesterol a bilkoviny (Julék, 2006).
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V piipadé¢ gramnegativnich bakterii je charakteristickd niz§i citlivost
K penicilinu. To je zptsobeno rozdilnou stavbou buné¢né stény. Bunécna stavba
gramnegativnich bakterii maji bunécnou sténu, kterd je sloZena ze slabé vrstvy
peptidoglykenu,  kterd je chranéna  vnéjSi  membranou  z fosfolipidi
a lipopolysacharidii. Proto bakterie hufe propoustéji antibiotika pulisobici

na peptidoglykan (zakladni slozka bunécéné stény).

Dalsi ptipad vyskytu pfirozené rezistence je u bakterii Zijicich v urcitém
prostiedi, jako je pida a voda. Takovy mikroorganismus, u kterého se predpoklada,
ze byl rezistentni na fadu antibiotik jeSt¢ pfed jejich pouZzitim je naptiklad

Pseudomanas aeruginosa.

Ptirozené rezistence lze vyuzit k ptipravé selektivnich ptid. Na téch pak vyroste
pozadovany druh bez ptitomnosti mikroorganismti, které jsou k danému antibiotiku

citlivé (Votava, 2005).

Sekundarni rezistence (ziskana)

Bakterie, které piivodné byly citlivé na urcita antibiotika, se stavaji odolnymi
nebo maji k antibiotikim snizenou citlivost. Tento typ je mnohem zévaznéjSim
problémem, protoze jej nelze v plném rozsahu piedem predpokladat. K rezistenci
dochazi v disledku mutaci, které se formuji v genomu bakterie a predavaji se dale
na potomstvo. Vznika geneticka informace kdodujici rezistenci, coz ma za dopad,

ze antibiotika na bakterii nepiisobi potfebnym zptisobem (Votava, 2005).

Dal$im zplsobem, jak bakterie mohou ziskat rezistenci, je pfenos genu
kodujicich rezistenci za pomoci plastidii, transpozonii nebo pohybem genovych kazet

— tzv. extrachromozomalné (Julak, 2006).
1. Chromozomalni ziskana rezistence

U chromozomadlni rezistence dochdzi k mutacim na chromozomech. Tyto
informace se proto predavaji z bunck matetskych na dcefiné pfi obnoveni bunky.
Mutace vedou ke zmén¢ ve skladbé nove syntetizovanych bilkovin. Nésledkem je,

ze vznikaji produkty, které maji zmensenou schopnost vazat antibiotika.
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Tento typ rezistence ve vétSing piipadi nesouvisi s predchozim plsobenim
antibiotik na mikroorganismus. Pokud ale budou na tento mikroorganismus dana
antibiotika plsobit, vytvoii se takzvany selek¢ni tlak. Selekéni tlak stupiiuje Cetnost
vyskytu rezistence. Vznika disledkem nadmérného uzivani antibiotik nebo jejich

podavani pfi 1éEbé nemoci, u kterych neni jejich uzivani vhodné.
2. Mutagenese stimulovana antibiotiky

V piipadé, ze je bakteridlni buiikka vystavovdna negativnim vliviim, tak v ni
mnohem Ccastéji dochazi ke vzniku mutaci. Jistou formou téchto negativnich vlivi
jsou i antibiotika. Pfi podavani plisobi na builky a vyvoldvaji tim vznik dalSich
mutaci a to miize vést ke vzniku rezistence. Antibiotika navysSujici poCet mutaci jsou
ta, kterd poSkozuji DNA bakteridlni buniky. Podobny ucinek Ize najit také

u antibiotik, ktera ovliviiuji translaci (Heinemann, 1999).
3. Extrachromozomalni ziskana rezistence

Extrachromozomalni rezistence je pienaSena pomoci rezistentnich geni
z matefské do dcefiné bunky prostiednictvim, plastidl, transpozond nebo genovych
kazet. Je pro ni typické explosivni Sifeni a vyrazny vliv selekéniho tlaku antibiotik
(Cohen, 1973).

3.1.6. Rezistence k antibiotikim v CR

V Ceské republice doslo ke zvratu v uzivani antibiotik po padu Zelezné opony,
kdy se nadm oteviel okolni svét a v mediciné se objevila fada, pro nas dosud
nedostupnych antibiotik. Nasledkem bylo jejich naduzivani pro 1é¢bu i profylaxi jak
V humanni, tak veterinarni mediciné. To nevyhnutelné¢ vedlo k narGstu bakteridlni

resistence (SUKL, 2011).

Antibiotickd rezistence ma nejen klinicky vyznam (ve smyslu ohroZeni
pacienta nemoci do doby nalezeni vhodného preparatu), ale ma také vyznam
ekonomicky. Jedna se pfedevsim 0 preparaty uzivané delsi dobu. Ty proto museji byt
nahrazovany nov¢j$imi a také draz§imi 1éky. Do ceny antibiotik je tedy nutné
zakomponovat i cenu hledani novych preparatt, u€¢innéjsi vici rezistentnim kmentim

(Smola, Simtinek, 2007).
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Celkova spotfeba antibiotik v Ceské republice prudce vzrostla pocatkem
90. let. Nejvyraznéjsi zvyseni spotifeby se projevilo ve skupiné novych makrolidd,
ko-aminopenicilint a fluorovanych chinolinti. Disledkem nartistu spotieby antibiotik

je zvysena frekvence antibiotické rezistence.

3.2.  Osud lé¢iv Vv Zivotnim prostiedi

Léciva v Zivotnim prostiedi prochazi cyklem, ktery je jiny v huméannim vyuziti
a jiny pii podavani veterinarnich 1éciv. Existuji rizné zdroje, kterymi 1é¢iva vstupuji
do zZivotniho prostfedi. Naptiklad jejich pouZivanim v huménni, piipadné
ve veterinarni medicin€, z akvakultury a rostlinného zemédélstvi; dal§imi zdroji
mohou byt jejich vyroba a vzniklé odpady (Petrovi¢ et al., 2005). Antibiotika
predstavuji ve veterindrni mediciné 70 % z celkové spotfeby farmaceutik

(Thiele Bruhn, 2003).

Odtud pak pronikaji do jednotlivych slozek Zivotniho prostredi, kde dochazi
K jejich eliminaci. Lé¢iva mohou pietrvavat v zivotnim prostfedi a mohou mit
nejraznéjsi ucinky na organizmy, které v ném ziji (Kiimmerer, 2009). Vsttebavani
1é¢iv do ¢astic v pidé nebo ve vode¢ hraje dulezitou ulohu Vv jejich schopnosti vnikat

do potravniho fetézce (Bui and Choi, 2010; Vernouillet et al., 2010).

Nejcastéjsi zpusob kontaminace zivotniho prostfedi 1é¢ivy je vyluCovani
zorganismu v nezménéné formé€ (30 - 90% podanych davek), podobné jako
vylu¢ovani jejich metabolitli, jejichz slozeni je spojeno s biotransforma¢nimi
modifikacemi (Escher et al., 2010). Narast populace ve svété navic zvySuje potiebu
prirodnich zdrojt, dokreslovany stupniujici se poptavkou po uzitkové a pitné vode.
Z pohledu celosvétového métitka 70% sladké vody slouzi k zavlazovani plodin,
20% je uréeno na prumyslové ucely a zvyvajicich 10% pro vyuziti v domacnostech

(Zimmerman et al., 2008).
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Mezi nejcastéji sledovana 1é¢iva, kterd pronikaji do Zivotniho prostiedi, patii
hlavné antibiotika, hormony, anestetika, analgetika, cytostatika a imunosupresivni
1éky a chlorofenoly (Le-Minh; Khan, 2010). Ze skupiny antibiotik se sleduji hlavné
chinoliny, nitroimidazoly, bata-laktamova antibiotika, sulfonamidy a dalsi
(Kiimmerer, 2001). V humannim 1ékaistvi se nejvice pouzivaji beta-laktamova,
makrolidova,  sulfonamidovd, chinolonova  antibiotika a  tetracykliny
(Cars et al., 2001).

Vyskyt antibiotik je v odpadnich, povrchovych, podzemnich vodach a také
v pitné vod¢. Dale se nachazi v kalu, pidé a sedimentech (napt. tetracykliny,
sulfonamidy a makrolidy). Koncentrace antibiotik v odpadni vod¢é se pohybuje
Vug.l'l, niz§i koncentrace jsou pak v povrchové vodé, tj. v ng.l'1
(Radjenovi¢ et al., 2009). Koncentrace ve vodnich sedimentech se pohybuje
vjednotkdach pg.kg” pricemz néktera 1é&iva byla kvantifikovana dokonce
v koncentracich v mgkg™. V pudach se jejich koncentrace pohybuje v jednotkach

ng.kg-1 (Stoob et al., 2006).

3.3.  Osud Ié¢iv v organismu

Doposud neni zcela znam osud 1é¢iv v zivotnim prostiedi. Proto je této otazce
vénovana v posledni dobé znacna pozornost (Romero et al., 2011). Prvni studie,
které se zabyvaji ucinkem 1éCiv na zivotni prosttedi, byly zvefejnény jiz v roce 1977
Hignitem a Azarnoffem (Hignite et Azarnoff, 1977). V¢&tsi pozornost se této
problematice zacala vénovat az vroce 1990, v souvislosti s objevem slouceniny,
ktera méla strukturu podobnou jako herbicidy. K tomuto zjisténi doSlo pii analyze

zbytku pesticidi v podzemni a pitné vod¢é v Némecku (Stan et al., 1994).

Nejpodstatngjsi tlohou Ié¢iva v organismu je, dostat se z mista vstupu
ke konkrétnimu mistu, tzn. k mistu, kde jsou umistény struktury zprostredkovavajici
ucinek dané latky. Aplikované latky se v organismu dé€li do télovych oddili (prfedné
pak do plazmy, intracelularnich a extraceluldrnich prostor), které jsou od sebe

izolovany bariérami, které jsou rizné propustné pro ruzné latky (Lillmann, 2004).
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Léciva prochazi nejdiive tadou biologickych membran, nez pronikne
do systémové cirkulace. Absorbuji se a dostanou se z mista aplikace do krevniho
reCisté. Potom, co je 1éCivo v organismu absorbovano, dochazi k jeho Sifeni uvniti
organismu (Hampl, 2002; Hynie, 2001). Nasledné¢ je lé¢ivo transportovano krvi, bud’
jako volné nebo vazané na plazmatické bilkoviny. Na proces distribuce navazuje
proces biotransformace, béhem niz se 1éCiva stdvaji polarnéjsi a tim 1épe vylucitelné
z organismu. Nakonec dochazi k exkreci a pfi tom k bioeliminaci 1é¢iv a jejich
matabolitii. Pfi vyluCovani hraji nejvyznamnéjsi roli ledviny, dale travici trakt, plice,

popiipadé slzy, sliny, pot ¢i mateiské mléko (Tisonova, Kriska, a kol; 2007).
3.4. Zdroje antibiotik v Zivotnim prosti-edi

Spotieba antibiotik je zna¢na a neustale nartsta (Le-Minh et al., 2010). Hlavni
cesta antibiotik od clov€ka do zivotniho prostfedi vede pies exkrementy
prostiednictvim odpadnich vod. Antibiotika jsou z organismu bud’ vyloucena
vnezménéné form¢, ¢i jako metabolity. Odpadni vody znemocnic nebo
z prumyslové vyroby a prisaky skladek odpadnich vod mohou také obsahovat
zna¢né mnozstvi antibiotik (Holm et al., 1995). Antibiotika, jeZ nejsou snadno
fek, zatok, spodnich vod a dokonce i pitné vody. Na lokalitich, kde se vyuziva
splaskovy kal (napf. na zemédélsky obdélavanych polich jako hnojiva) mtze dojit
ke kontaminaci pudy, odkud mohou byt tyto latky absorbovany do povrchovych vod

nebo také prosdknout do spodnich vod, viz schéma (Kiimmerer, 2008).
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lozonalvza, fotolvza, chlorinace atd)

Obrazek ¢. 7: Tok 1é¢iv a jejich metabolitti v Zivotnim prostiedi (Kiimmerer, 2008)

Posledni monitorovani Zivotniho prostfedi ukazuji na pfitomnost Siroké Skaly
perzistentnich 1é¢iv v pud¢ a vodé. Studie ukazuji, Ze komunalni Cistirny odpadnich
vod (COV) jsou dulezité bodové zdroje antibiotik a bakterii odolnych

vici antibiotikiim v prostiedi.

Osud antibiotik a dalSich 1é¢iv v ¢istirnach odpadnich vod je zna¢né€ ovlivnén
navrhy a provozem systémul CciSténi. Znalosti o osudu antibiotik a rezistentnich
bakterii v COV jsou dilezité pii odhadu jejich mozném dopadu na ekologii a lidské
zdravi. Krom¢ toho, jsou popsany zdznamy posuzujici zdravotni rizika
pro antibiotika a rezistentnich bakterii. | kdyZz jsou zndmy tudaje o riznych
farmaceutickych slouceniniach, je tfeba se zaméfit na antibiotika v Zivotnim
prostiedi, z diavodu zvySeného vzniku rezistence u patogennich bakterii. Moderni
analytické metody usnadiiuji identifikaci novych transformacnich produktd léCiv
v environmentalnich matricich, ale také zaroven ukazuji, ze vymizeni matetskych
1é¢iv v COV nemusi nutné znamenat jejich iplné odstranéni. Pokroky v analytické
instrumentaci odrazi nasi zvysSenou schopnost detekovat a kvantifikovat organické
kontaminanty ve stopovém mnozstvi, a to 1 ve velmi slozitych matricich, jako jsou

odpadni vody, hnojiv a pady.
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Mnoho védct poukazuje na vyskyt zbytkil 1é¢iv a produkt osobni péce, které
jsou oznaCovany jako '"neCistoty", objevujici se v rtznych slozkach zivotniho
prostiedi. Je proto nutné polozit si otdzky tykajici se pretrvavani a dlouhodobych
nepiiznivych ucinka 1é€iv na zivotni prostiedi, protoze je prokdzano, ze velmi nizké
koncentrace 1éku v Zivotnim prostiedi miize mit nezadouci ekologické a potencialné

ucinky na lidské zdravi.

Vyznamnym zdrojem farmaceutickych kontaminanti jsou pozemni aplikace
statkovych hnojiv plodin. Dal§im zdrojem antibiotik v Zivotnim prostfedi jsou
zvitata, kterd dostavaji léky v krmnych davkach, a to bud’ jako riistové stimulatory
nebo jako terapeuticka ¢inidla, takto vznika hndj, ktery antibiotika obsahuje. Proto
je také tieba, vénovat se chovani 1é¢iv v pudé a moznych ucinkt antibiotik

na rostliny.

Léciva jsou také uvadéna do zivotniho prostfedi prostiednictvim Cistirny
odpadnich vod (COV), které jsou v souéasné dobé navrzeny a provozovany tak,
aby se jejich pomoci odstranily nizké koncentrace organickych kontaminantu.
Vzhledem Ktomu je rostouci mnozstvi c¢isténych odpadnich vod recyklovano
pro primysl a domaci pouziti. To je dilezité pro zlepseni 1écebnych technologii jak
pro odpadni vody, tak pro zdroje pitné vody. Proto se zkoumaji rtizné lécebné

postupy, které mohou byt pouzity ke snizeni koncentrace 1é¢iv u zdroje (Aga, 2007).

Jeden z nejvétsich zdroji kontaminace v méstskych pasmech jsou nemocnice
(Ortner et McCullagh, 2010). Lidskymi aktivitami 1éCiva a jejich metabolity vnikaji
do odpadnich kalu cistiek. Tyto jsou pak mnohdy pouzivany v zemédélstvi jako
hnojiva (Calderon-Preciado et al., 2011). Dalsim podstatnym vstupem 1é¢iv
do Zivotniho prosttedi je vyuzZiti vod =z ¢istiren odpadnich vod k zavlaZovani
(Hashim et al., 2010, Oulton et al., 2010). Na zne¢isténi pudy a vody se podileji také
veterinarni 1é¢iva, ktera jsou vyluCovana zvifaty a uzivdna jako preventivni 1écba
vodnich a suchozemskych hospodaiskych zvifat. Sifeni tohoto zne¢iiténi se zvysuje
silnymi desti. Ty pfispivaji ke kontaminaci podzemni a povrchové vody

(Kimmerer, 2010).
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Léciva v humanni mediciné jsou pouzivana jak v nemocnicich, tak i
Vv domacnostech. Je zndmo, Ze mnozstvi antibiotik, ktera se kazdoro¢né¢ spotiebuyji,
je zna¢né. Po podani 1éku je 1éCivo absorbovano organismem a prochazi
metabolickymi reakcemi (napf. hydroxylace, hydrolyza), pii kterych dochazi ke
vzniku metabolitl 1éCiva. Znacna cast antibiotik je vSak z organismu vyloucena
Vv jeho piivodni formé, tzn. ve formé biologicky aktivni a prostfednictvim fekalii
pronika na cistirnu odpadnich vod. Pii procesu ¢isténi odpadni vody nejsou l1éciva
zcela odstranéna a spolu s vyciSténou vodou vstupuji do povrchové vody
a do sedimentd. COV se tak stava hlavnim bodovym zdrojem vstupu antibiotik do

zivotniho prostiedi (Gobel et al., 2007; Hernando et al., 2005).

Za dalsi dulezity zdroj je povazovano pouzivani antibiotik k 1é¢eni a k prevenci
nemoci ve veterinarni medicing. Jedna se predevsim o aplikaci kontaminovaného
hnoje na pole. Antibiotika a jejich metabolity se nasledné¢ mohou vyskytovat v pude,
v sedimentech, v povrchové, podzemni nebo dokonce i1 v pitné vodé
(Stoob et al., 2006).

Humanni 1 veterinarni antibiotika jsou pfitomna i v sedimentech,
identifikovana byla tato antibiotika: tetracykliny, sulfonamidy a makrolidy
(Kim, 2007). Koncentrace ve vodnich sedimentech se pohybuje v jednotkach
ng.kg* (Zuccato et al., 2000). Mezi dalii slozky Zivotniho prostiedi, ve kterych se
zjistuji antibiotika, patii kal z Cistiren odpadnich vod a ptidy. V kalu byla naptiklad
detekovana sulfonamidova (Gobel, 2005) a fluoro-chinolonova antibiotika
(Golet, 2002). Jak jiz bylo feceno, koncentrace antibiotik v kalu se pohybuje v
jednotkéach ug.kg’l, (Jorgensen, 2000) pficemz n€ktera 1é¢iva byla kvantifikovana
dokonce v koncentracich v mg.kg-1 (Nieto, 2007). V pudach se jejich koncentrace
pohybuje Vv jednotkach pgkg-1 (Stoob, 2006). Na grafu je znazornéna spoticba
antibiotik v procentech.
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B Tetracykliny

B Beta-laktamova
antibiotika, peniciliny

B Iina beta-laktamova
antibiotika

B Sulfonamidy, trimethoprim

OMakrolidy, linkosamidy
a streptograminy

B Chinolonova antibiotika

Obrazek ¢. 8: Graf: Spotieba antibiotik v poétu baleni vyjadiena jako procento z celkové spotieby
v CR za rok 2008 (Hofmanova, 2010)

Léciva mohou byt také vyuZita jako anti-mikrobné aktivni latky pro zlepSeni
piijmu Zivin absorbovanych travicim traktem (rastové promotory). V Evropské unii
anékolika dalsich statech, jako je napi. Svycarsko a Svédsko, bylo toto pouZiti

zakazano (Kiimmerer, 2001; Kiimmerer, 2009).

Neméné vyznamnym zdrojem, ze kterého mohou antibiotika pronikat
do Zivotniho prostiedi, je akvakultura. Akvakulturou se oznacuje hospodafeni
s vodnimi organismy, vcetné¢ ryb, mekkysa, korysi a vodnich rostlin. Antibiotika
opravnéna k pouzivani v akvakultufe jsou oxytetracyklin, florfenicol, premix,

sarafloxacin, erythromycin, nebo sulfonamidy s trimethoprimem (Serrano, 2005).

Antibiotika se rovnéz pouzivaji k oSetfeni ovoce, zeleniny a okrasnych rostlin
proti bakterialnim onemocnénim. Dnes se nejvice pouziva streptomycin

s oxytetracyklinem. Jedna se vSak pouze o maly rozsah (Kiimmerer, 2009).

Antibiotika maji Siroké vyuziti, a proto se nalézaji ve vSech slozkach zivotniho
prostfedi. Byla identifikovana jak v sedimentech, tak i v odpadnich, pitnych,
povrchovych i podzemnich vodach (Hirsch et al., 1999).

Cetnost farmaceutickych latek a jejich bioaktivnich metabolitii, které vstupuji
do zivotniho prostiedi, je relativné nizké v porovnani s jinymi typy organickych

polutantt. Jejich trvaly vstup do prostftedi mize byt pfi¢inou vysokych,
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dlouhodobych koncentraci a stupiiuje Spatn¢ sledovatelné nebezpecné ucinky
navodni a suchozemské organismy. Tyto u¢inky se mohou hromadit zvolna,
takze zmény nejsou odhalené do té doby, nez se stanou nevratnymi
(Diaz Cruz et al., 2003).

Nepouzivana terapeuticka 1éciva nékdy koné¢i v odpadu. Pokud 1é¢iva nejsou
znehodnocena nebo odstranéna béhem ¢isticiho procesu odpadnich vod, v padé nebo
v jinych slozkéch zivotniho prostfedi, dostanou se do povrchovych, podzemnich,
potencidlné do pitnych vod. Antibiotické latky, které neprosly latkovou vyménou,
pfechazi casto do vodniho prostfedi s odpadnimi vodami. Antibiotika vyuzivana
ve veterinarnim odvétvi ¢i jako ristové promotory jsou zvifaty vylucovana a skonc¢i
v chlévské mrvé (Kiimmerer, 2003). Na schématu jsou zobrazeny ruzné zdroje

puvodu a Sifeni farmak v zivotnim prostiedi podle Kiimmerer (2003).

/ — \

Zdravotnictvi Veterina /
¥
\‘ Odp - /

Splasky * Chlév ska mrva
]" R Sldadln
cov > Povrchova voda Pada

\\l Sedimenty

Podzemni voda

v

Pitna voda

Iy

Obrazek ¢. 9: Zdroje a Sifeni farmak v zivotnim prostiedi (Kiimmerer, 2003)
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3.5. Politika v oblasti antibiotik

Antibiotickou politiku Ize definovat jako souhrn opatieni, jejichz cilem
je kvalita uzivani antibiotik ve smyslu a¢innosti, bezpecnosti a nakladovosti efektivni
1écby a ochrany (profylaxe) pied infekci, S omezenim rizika zvySeni antibiotické
rezistence. Vyznamnym rizikovym faktorem pro vznik a Sifeni antibiotické
rezistence je naduzivani antibiotik a jejich nespravné zachazeni s nimi. Spravné
zachazeni s antibiotiky vyzaduje dusledna omezeni jejich pouzivani na 1é¢bu
virovych infekci, omezeni jejich profylaktického pouzivani na nezbytné piipady
a predev$im zvétSovani prostoru cilené 1écby oproti 1é¢bé empirické. Smyslem
veskerych aktivit v oblasti antibiotické politiky je zachovat dlouhodobou u¢innost
Klinicky dulezitych antimikrobialnich 1é¢iv a systematicky omezit rizika spojena
s jejich pouzivanim (WHO, 2001.2).

3.5.1. Antibioticka politika v ramci EU

Podle prizkumu, ktery zvetejnila Evropska komise, vyplyva, Ze v Evropé
doslo ke zfetelnému nartistu multirezistentnich gramnegativnich bakterii znamych
jako ,,antibiotika posledni zachrany“. Komise proto zintenziviiuje sva opatfeni proti
antimikrobidlni rezistenci. Jednak financuje 15 novych vyzkumnych projekta
(MEMO/13/996), pak také vydava harmonizovana pravidla pro sbér udaju
0 antimikrobialni rezistenci u zvifat a v souvislosti s potravinami (MEMO/13/994),
(SZU, 2013).

V soucCasnosti se Evropsky parlament zabyvd pozménovacim ndvrhem
evropské smérnice o vodé, a to véetné rozsifeni soupisu Skodlivych latek. Soucasti
seznamu by m¢l byt také uveden limit, od kterého bude latka v zivotnim prostiedi jiz
pokladana za Skodlivou. Evropské zemé& by se témto limitim mély ptizplsobit
nejpozdéji do roku 2027. Rdmcova smérnice vodni politiky (2000/60/ES) Evropské
unie, ze dne 23. 9. 2000, reprezentuje prozatim nejvyznamnéj$i a nejucelengjsi

pravni upravu pro oblast vody (MZE, 2009).

Odhaduje se, ze antimikrobialni rezistence (AMR) pisobi kazdy rok asi 25 000
umrti a vice nez 1,5 miliardy € zdravotnickych vydaji a ztraty produktivity
v samotné Evropé. Proto EU zahajila nové vyzkumné projekty zaméiené na boj

s odolnosti vici antimikrobidlnim latkam. EU investovala béhem poslednich 16 ti let
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vyzkumu a inovaci v boji proti AMR asi 800 miliont €, z ¢ehoz vice, nez 90 miliony
€ podporuje zminéné nové vyzkumné projekty (Evropska komise, 2013). Rostouci
povédomi o hrozbé AMR se odrazi v Sestinasobném zvyseni investic do vyzkumnych
v boji proti AMR od r. 1998 do r. 2013. Na grafu Ize vidét investice vlozené v ramci
boje proti AMR od r. 1998 - 2013 (Evropska komise, 2013).

€522

2007-2013 s
million

€187
million

2002-2006

€34
million

Obr. ¢. 10: Graf: Investice do vyzkumnych programti v boji proti AMR od r. 1998 do r. 2013
(Evropska komise, 2013)

1998-2002

3.5.2. Antibioticka politika v ramci CR

V roce 2001 vydala Rada EU doporuceni pro uvazlivé pouzivani antibiotik
V humanni medicin€. Doporuceni popisuje zékladni principy a mechanismy ucinné
kontroly antibiotické rezistence a jeji prevence. Tyto principy maji byt
uskutectiovany  Clenskymi zemémi EU. Predpokladd se implementace
tzv. mezisektorového koordina¢niho mechanismu, spravna formulace strategie
a vykonnych plani komplexniho programu, ktery je zaméfeny na prevenci a kontrolu

antibiotické rezistence v ¢lenskych zemich EUI.

Situace vyskytu rezistence v Ceské republice odrazi trendy ostatnich
evropskych zemi. Spotfeba vysoce ucinnych zakladnich antibiotik klesa a naopak
roste spotieba antibiotik Sirokospektrych. Siroké spektrum antibiotik selektuje
rezistentni bakterie, pficemz dochédzi ke ztrat¢ uUcinnosti antibiotik v disledku

rezistence a mnohonasobnému navyseni 1é¢ebnych nakladi.
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Na zakladé usneseni vlady CR &. 595/2009 ustavilo Ministerstvo zdravotnictvi
Narodni antibioticky program (NAP). Centralni koordina¢ni skupina NAP
(CKS NAP), ptsobici jako hlavni organizac¢ni slozka NAP, vytvotila ve spolupraci
s Ministerstvem zdravotnictvi CR Akéni plan Narodniho antibiotického programu
pro obdobi 2011-2013, ve kterém identifikovala jedenact prioritnich oblasti. CR
Vramci implementace AP NAP pouzije jednu z nejlépe organizovanych siti
antibiotickou rezistenci a sdileji pravidelné data k centralnimu zpracovani v Narodni

referencni laboratofi pro antibiotika.

Zvétsujici se vyskyt rezistentnich bakterii je zavaznym zdravotnim problémem,
nebot’ zhorSuje moznosti 1é¢by, omezuje kvalitu Zivota a ma zavazné hospodaiské
nasledky v podobé poklesu produktivity a nariustu nakladi na zdravotni péci
(Simtinkova, 2013).
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4. Diskuse

Ackoliv se antibiotika daji bez nadsdzky pfirovnat k ,,zazraku*“ v medicingé
a zivot bez nich si uz nedovedeme predstavit, jejich Casté naduzivani v huménni
| veterinarni mediciné zpusobuje v soucasné dobé velky problém piedevsim Sifici se
rezistenci, ¢imz je ohrozena ucinnost antibiotik. Nésledkem toho se zvysuje
morbidita, mortalita a v neposledni fad¢ i nakladovost na zdravotni péci. Tim je
ohroZeno jak zdravi pacientli, tak udrzitelnost zdravotniho systému po financni

strance (SZU, 2014).

V soucasné dobé& predstavuji antibiotika jednu z nejvyznamnéjSich skupin
farmaceutik pronikajicich do Zivotniho prostfedi. Je zndmo, Ze uzivani antibiotik
se oproti pocatkiim rozsifilo. Divéra v antibiotika jako ve ,,vS§emocny* 1€k vede
zakonité¢ k jeho zneuzivani. Pocatek lze vysledovat jiz v historii, kdy piehnana
diivéra v tento 1ék vedla k jejimu naduzivani. Clovék nechce byt omezovan chorobou
a Vv touze po uleveé a snaze, vratit se co nejrychleji do bézného zivota, ktery mu byl
nemoci odepfen, stale Castéji sahd po 1é€bé antibiotiky i1 v pfipadé, kdy pro ni neni
relevantni divod (Levy, 2007). Uziti antibiotik se pro n¢j stavad nejjednodusSim
feSenim, aniz by domyslel disledky svého pocinani. Problémem vSak neni jen
naduzivani, ale i nespravné uzivani, kdy pacienti nedodrzuji spravné davkovani
a dobu uzivani. To nepfiznivé ovliviiuje ucinky 1é€by, i€innost antibiotik se snizuje

a pii opakované 1é€bé je vysledkem vznik rezistence na antibiotika.

Vyskyt antibiotik se nevztahuje pouze na medicinu humanni, ale ve velké mite
se pouziva i v mediciné veterinarni. V tomto odvétvi hraje dulezitou roli pii 1écbé
aprevenci bakteridlnich a parazitickych onemocnéni vyskytujicich se ve
velkochovech zvifat. Neméné dilezit¢ je 1 vyuziti V produkénim hospodafstvi,
kde antibiotika zvysuji produk¢ni objem chovnych zvifat

(Gustafson and Bowen, 1997).

Nelze pak tedy zabranit tomu, aby antibiotika vstupovala do zivotniho
prostiedi v hojné mife ve své plvodni formé&, ¢i jako metabolity. Jejich vyskyt
se sleduje predevsim ve vodach a pidach, kde je predpoklad vétsi kontaminace
(zemédelské a prumyslové oblasti). V misté aplikace antibiotik je jejich vyskyt
pochopitelné¢ vétsi a lze tedy ocekavat jejich zvySené¢ hladiny v prostredi,
ale predstavuji vyrazné riziko i pro riznorodé necilové organismy.
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V Ceské republice jsou antibiotika aplikovana na rybich farmach jako 1é¢ivé
latky 1 jako potravni dopliiky. Od roku 2002 ceska legislativa povoluje pouziti
pfipravkll obsahujicich pouze dvé antibiotika, a to flumeguin a oxytetracyklin.
Ostatni pfipravky obsahujici odlisné druhy antibiotik a jejich pouziti na rybich

farmach jsou jiz u nas zakéazané.

Antibiotika ¢asem nabyla magické sily a stala se garantem toho, ze ¢lovék ma
ucinnou zbran proti dfive neporazitelnému nepfiteli - bakteridlni infekci. Nyni
je tfeba vazné se zamyslet nad tim, kde a v jaké mife antibiotika aplikovat. Je nutné
informovat vetejnost o novych védecky doloZzenych poznatcich a hlavné o vSech

uskalich, ktera s sebou Casté uzivani a zejména zneuzivani antibiotik pfinasi.

Otéazkou tedy stale ziistava, v jaké koncentraci se antibiotika a jind 1éCiva
Vv prostiedi nachéazeji a jaky mohou mit vliv na ekosystém. Pravdou je, ze zabranit
vstupu antibiotik do zivotniho prostiedi nelze. Faktem ale je, Ze pii patiicné osvété
formou riznych odbornych clankt a médii, kterd v dnesni dobé& skytaji velké
moznosti, jak informovat Sirokou vefejnost o stavajici situaci, ale také o hrozb¢
moznych rizik, bychom mohli vliv na zivotni prostfedi alesponi ¢astecné omezit.

Je tedy na kazdém z nas, jak se k dané problematice postavi.

Myslim si, Ze by se antibiotika méla rozhodné¢ regulovat. Musime brat v ivahu
vSechna mozna rizika spojena s jejich uzivanim, at’ uz jsou to rizika konkrétné pro
Clovéka, ¢i komplexné pro Zivotni prostiedi. Jednd se o problematiku, ktera
si jednozna¢n¢ zaslouzi vice pozornosti, protoze antibiotika nam nepochybné
poskytuji velkou sluzbu a jejich vyuziti je ohromné, ale to by mélo vést

i kK zamySleni, zda ,,z dobrého sluhy nebude zly pan®.
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5. Zavér

Antibiotika jsou jednim z nejvyznamnéjSich medicinskych objevili, kterd
po dobu své existence zachranila spoustu lidskych zivot. Hlavnim tkolem téchto
nejpouzivanéjSich 1€kl je pomahat organismu zvladat nejriznéjsi infekce. Postupem
casu vSak antibiotika zacala pozbyvat své G¢innosti. Dnes, padesat let po prvnim
pouziti penicilinu, jsme nuceni konstatovat, Ze antibiotika se stavaji v boji proti fadé
infekci neti¢innd, nebot’ si na né bakterie vytvofily rezistenci. Znovu tak zacinaji byt

hrozbou i obycejné infekce a nadmémé uzivani antibiotik se stava zasadnim

problémem dnesni spolecnosti.

V souvislosti s rozmachem farmakoterapeutickych moznosti se antibiotika
zneCisténi jsou bezesporu nemocnice. Do lidského organismu se ale antibiotika
dostavaji nejen v podob¢ 1ékt. Dilezitym ptivodcem kontaminace jsou antropogenni
¢innosti, jimiz se léCiva a jejich metabolity dostanou do odpadnich kalu v Cistirnach
odpadnich vod, kde néktera 1éciva nepodlehnou degradaci. Velice asto jsou pak kaly
pouzivany v zeméd¢lstvi jako hnojiva. DalS§im zasadnim vstupem do Zivotniho
prosttedi je 1 pouzivani odpadnich vod z Eistiren k zavodiiovani. V neposledni fad¢ je

nutné zminit jako plivodce znecisténi zvitata, kterymi jsou 1é¢iva vylu¢ovana.

Ackoliv je vétSina léCiv urCena pro lidsky organismus, je pravdépodobné,
ze budou ovlivnény 1 necilové organismy, které maji obdobné biochemické drahy.
Trvala aplikace 1éCiv muze vést k netuSenym dopadiim ve formé akutnich
nebo chronickych toxickych ucinkd na zivé organismy. Mnozstvi antibiotik, které
se nachazi ve splaskovych a odpadnich vodéch je enormni, a proto se stavaji velkym
problémem v zivotnim prostiedi. To vyvolava obavy, Ze by se mohlo stat pro lidstvo

hrozbou.

Ackoliv se védecké tymy snazi objevit plnohodnotnou alternativu, nahrada
za antibiotika zatim neexistuje. Je tedy prozatim prvofadé zamezit naduZzivani
antibiotik. Jednou z moznosti, jak omezit zvySovani bakterialni rezistence a s tim
souvisejici problémy v terapii onemocnéni, vyvolanych multirezistentnimi kmeny, je
dodrzovani zédsad antibiotické politiky, jejiz dulezitou soucasti je raciondlni
antibioticka 1éCba. Zasadni otazkou je tedy indikace antibiotické 1éCby. Je nezbytné
zduraznit, Ze aplikace antibiotik je rizikovym faktorem z pohledu selekce
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bakteridlnich kmend s vy$§i mirou pfirozené rezistence a rovnéZ bakterii
se sekundarni, ziskanou rezistenci. Je nezadouci, aby se uzivani antibiotik bralo jako
naprosta samoziejmost. Antibioticka 1é¢ba by méla byt omezena pouze na klinicky

prokazané, ptipadné velmi pravdépodobné bakterialni infekce.

Pozornost by méla byt zaméfena na ty oblasti védy a jeji financovani, které fesi
tuto problematiku, a to jak ve sméru omezeni zdroji, tak i vyvojem technologii
v oblasti ¢isténi a upravy vody. V neposledni fadé je nutné dbat na systematické
vzdélavani jak odborné, tak i laické vetejnosti. Na antibiotika 1ze z dlouhodobého
hlediska nahliZet jako na nepostradatelny 1€k dneSni mediciny a v 1é¢bé infekei jsou
nezastupitelna. Na jejich uZivani je ale nutné vidét nejenom pozitivni stranku, nybrz

I negativa jejich pouzivani.

Pevné véEéfim, Ze se mi podafilo alespon casteCné nastinit problematiku
spojenou s uzivanim antibiotik a s moznostmi, jejich vstupu do zivotniho prostiedi
atim i dopadu na ¢lovéka a ekosystém. Osud antibiotik v zivotnim prostfedi neni
doposud zcela znam a proto se tomuto problému v poslednich letech vénuje zna¢na
pozornost. Odpovéd’ na to, jak tomu ve skutenosti opravdu je ale mize dat jen dalsi

vyzkum a patficna osvéta.
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7.3. Seznam pouzitych zkratek

AMR Antimikrobidlni rezistence

ATB Antibiotika

CKS Centrélni koordinac¢ni skupina

CR Ceska republika

DNA Deoxyribonukleova kyselina

Jo1C Antibakteridlni latky pro systémové pouziti

MEMO Memorandum

NAP Nérodni antibioticky program

‘ ‘

SZU Statni zdravotni ustav
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