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jedné strané zadouci, nebot jediné tak mtzeme vyuzit antimikrobidlniho
Ucinku; na druhé strané ale predcasna aktivace proléciva kompromituje
vyse uvedeny zamér redukce nezadoucich Ucinkd, pfipadné stoji za dal-
simi problémy. Prikladem maze byt kazuistika mladé pacientky s cystic-
kou fibrozou, u niz doslo k rozvoji syndromu akutni dechové tisné (ARDS,
acute respiratory distress syndrome). Jako pravdépodobna pficina byl
identifikovan lékarnou pfipraveny premix CMS urceny k nebulizaci, ve
kterém doslo s ohledem na délku uchovavani pfed vlastnim pouzitim
(uvedeno 5 tydnul) ke spontanni hydrolyze CMS na kolistin (8). FDA pak
vydala doporuceni k pouzivani pouze Cerstve upravenych roztokd. DalSim
piikladem je potieba ovefovani stability CMS v infuznim roztoku jednak
v kontextu potencialniho pouziti kontinudlni infuze v nemocni¢nim pro-
stfedi, jednak pro pfipad ambulantni antibiotické terapie, kdy je pacient

-4

www.praktickelekarenstvi.cz

NEMOCNICNI LEKARENSTVI (
FYZIKALNE-CHEMICKE VLASTNOSTI KOLISTINU A JEJICH DOPADY DO KLINICKE PRAXE

vybaven premixem infuzniho roztoku CMS napfiklad v elastomerické
pumpeé. V neposledni fadeé nezapominejme na riziko in vitro degradace
CMS a faleSny narst koncentraci kolistinu ve vzorcich odebranych pro
jeho stanovent. Rizikové jsou pochopitelné vzorky, kde je pfitomnnost CMS
ocekavatelna s ohledem na jeho biologicky polocas, a také vzorky, které
nejsou analyzovany ihned po odbéru.

Pfeména CMS na kolistin probiha ve vodnych roztocich spontanné,
hydrolyzou. Jeji rychlost se odviji od celé fady faktord — koncentrace CMS
v roztoku, slozeni a pH roztoku, teplota prostredi, pfipadné i material zku-
mavek/infuznich oball. Prave zavislost stability CMS na koncentraci a zcela
rozdilné koncentrace roztokdl CMS ve tfech vyse nastinénych klinickych
situacich (roztok pro nebulizaci, infuzni roztok a vzorky plazmy) jsou dtvo-
dem, proc se stabilitnim datdm a dalSim fyzikalnim vlastnostem budeme
nadale vénovat v ndvaznosti na konkrétni Ucel pouziti.

Stabilita a dalsi fyzikalné-chemické vlastnosti roztoku CMS
pro inhala¢ni podani, disledky pro klinickou praxi

Inhalacni podani CMS je dlouhodobé zavedeno v é¢beé infekci zpUso-
benych Pseudomonas aeruginosa u pacientt s cystickou fibrézou, nicmé-
né postupne ziskava na popularité i v terapii ventilatorovych pneumonii
zpUsobenych multirezistentnimi gram-negativnimi patogeny. Koncentrace
roztokU pro nebulizaci se pfi obvyklém davkovani 1-2 MIU (miliony mezina-
rodnich jednotek) CMS fedénych do 3 ml resp. 6 ml fyziologického roztoku
(FR) pohybuiji kolem 26 mg/ml, tedy fadove 1 000x vySe nez koncentrace
plazmatické. Existuji ale prace popisujici podani vyssich davek: 4 MIU po 8
hodinach (fedéni nespecifikovano), 5 MIU po 8 hodinach (40 mg/ml CMS
ve vode pro injekci) (9, 10).
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