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Cilem antimikrobialni terapie je redukce poctu bakterii na spodiné rany a potlaceni klinickych znamek infekce. Toho Ize dosahnout
baktericidnim plsobenim antibiotik a topickych antiseptik, ktera atakuji pfitomné mikroorganizmy a vedou k jejich bunééné smrti,
nebo pomoci prostiedkii, které potlacuji mnozeni bakterii jinym zptsobem. Na komplikované hojeni infikovanych ran maji vliv jak bak-
terialni exotoxiny, endotoxiny a dalsi produkty metabolizmu bakterii, tak negativni plisobeni antiseptik pfitomnych na spodiné rany.
Nové trendy v terapii infikovanych ran sméfuji k pouzivani vysoce efektivnich Sirokospektrych antimikrobialnich pfipravkd s minimem
vedlejsich ucinkd na spodinu rany a jeji okoli.
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The bioburden reduction on the wound bed and the suppression of clinical signs of infection are the goals of antimicrobial treatment.
It can be reached by bactericidal effect of antibiotics and topical antiseptics (affecting the existing germs and causing their cellular
death) or with the assistance of other agents suppressing the bacterial growth. The healing of infected wound is complicated by many
external factors: bacterial exotoxins and endotoxins, products of bacterial metabolism, antiseptics presented on the wound surface.
The new trends in infected ulcers treatment head towards using high effective broad-spectrum antimicrobial products with minimum

side effects on the wound bed and surroundings.
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Ranna infekce je nejcastéjsi zevni pfic¢inou
naruseného hojeni chronickych ran a koznich
defektd. Vzhledem k tomu, Ze je pfitomnost
bakterif na povrchu kozni ulcerace bézn3, je
vznik klinicky vyznamné infekce ovlivnén fa-
dou dalsich faktor(. Samotné mikroorganiz-
my se navzdjem lidi rdznou schopnosti napa-
dat tkdné svého hostitele a vyvoldvat rannou
infekci. V pfipadé, Ze se pocet pfitomnych
mikroorganizm zvysi nad urcitou hranici (tzv.
kriticka kolonizace ulcerace), za¢ne se jejich pfi-
tomnost projevovat i klinicky. Dochazf ke stag-
naci hojeni, podminovani okrajd rény, objevuje
se zmnozena a zapachajici ranna sekrece, bo-
lest, granulacnfi tkan je kfehkd a snadno krvéci.
Prezivajici mikroorganizmy produkuji v rizné
mife toxiny, které naruduji mezibunécnou
hmotu meékkych tkani, atakuji rstové faktory
a slouzf jako prostiedek invaze bakterii do tka-
ni hostitele. V pfipadé, Ze je bakteridlni burika
vlivem imunitnich reakci nebo plsobenim
baktericidnich antiseptik nevratné poskozena,
dochazf paradoxneé k uvolnéni dalsich endoto-
xinQ, které negativné pdsobi v misté ulcerace.
DUsledkem téchto pochodl mdze byt prodlou-
Zeni zanétlivé faze a stagnace hojen.

Negativni vlivy, které ve svém vysledku
zpomaluji hojenf rany, mohou mit pficinu
i v pfirozenych reakcich organizmu na pora-
néni. Do procesu hojenf se zapojuji leukocyty,

které produkuji enzymy (metaloproteinazy) po-
dilejici se na débridementu rany (kolagenazy,
elastazy aj). Tyto plsobky mohou ale zaroven
inaktivovat rlstové faktory a poskozovat zdravé
bunky tkanf.

Jednou z obrannych reakci mikroorganizm(
rostoucich na télesném povrchu je tvorba tzv.
biofilmu - slizovitého obalu, ktery chrani bak-
terie vici pasobeni nox z vnéjsiho prostredi.
Kolonie bakterii obklopené biofilmem jsou
schopny navzéjem Uzce spolupracovat a uni-
kat imunitnim reakcim hostitele. Soucasti této
strategie je vzdjemna vyména gend umozriu-
jicich predavani rezistence vici antibiotiklim
i nékterym antiseptiklim. Potfeba vyvoje novych
antimikrobidlné plsobicich materiald, které jsou
v(ci vzniku bakteridlni rezistence odolné, je pro-

Mezi prostiedky, které se pouzivaji ke zmen-
Seni mikrobidlnfho osidlenf spodiny rany, fa-
dime: antibiotika (systémova a lokalni Iékova
forma), topické antiseptika (v roztoku, ve formé
amorfnich geld a plonych kryti), antimikrobidIni
kryti plsobici prostfednictvim fyzikalnf (neche-
mické) hydrofobni vazby, podtlakovou metodu
|éCby ran, larvy a jiné, méné Casté postupy (hy-
perbarickd oxygenoterapie, lokaInf ozonoterapie,
elektrostimulace rany aj.).
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Ucinnost konkrétnich systémovych anti-
biotik je specificky vazdna na citlivé mikrobidlni
kmeny. Systémova antibiotika jsou podévana
perordlné, intravenozné nebo intramuskuldrmé.
Do cilovych tkanf jsou distribuovana prostfed-
nictvim cirkulace. Prinik antibiotik do cilové
tkdné zménéné chronickym zanétem a oto-
kem muze v indikovanych pfipadech podpofit
soucasné podavani 1ékl pro systémovou en-
zymoterapii (Wobenzym, Phlogenzym). Tyto
léky maji vyznamny antiedematozni efekt,
ktery vede k uvolnéni mikrocirkulace a tim ke
zlepSeni prokrvenf a Zilni a lymfatické drendzi.
Proteolytické enzymy obsazené v téchto Ié-
cich maji tzv. efekt vehikula — pfi sou¢asném
podavani's jinymi léky zlep3uijf jejich biodostup-
nost — zvysujf jejich sérové hladiny a pranik do
tkdni, coz mUZe vyznamné pfispét ke zvysené
efektivité Ié¢by. Do Zivotniho cyklu bakterii za-
sahujf antibiotika na nékolika Urovnich jejich
metabolizmu. Nékterd klinicky vyuzivand an-
tibiotika jsou schopna blokovat specifické re-
ceptory na povrchu bakteridlnich bunék a tim
narusovat jejich bunécnou sténu a plazmatickou
membranu. Jind blokuji nitrobuné¢né enzymy,
vazi se na bakteridlni nukleové kyseliny, blokuji
syntézu proteinl a vyrazné omezuji schopnost
bakterif requlovat svij metabolizmus a mnozit
se. Hlavnf zédsadou pouziti antibiotik je jejich
systémova aplikace v pfiméfené davce a s do-
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state¢nym antimikrobidlnim efektem (ovéfenym
kultivacnim vysetfenim). Antibiotika, kterd pU-
sobi pouze na mnoZici se bakterie a zastavujf
jejich daldf rdst, oznacujeme jako bakteriosta-
tickd. Baktericidnf antibiotika zasahuijf ireverzibil-
né kritickd mista bakterii a vedou k jejich smrti.
Ucinek antibiotik je zavisly na jejich koncentraci
v cilové tkani: v nizkych koncentracich mohou
nékterd plsobit pouze bakteriostaticky, zatimco
vysoké koncentrace jsou baktericidni. Indikaci
k nasazenf antibiotik u chronickych koznich
defektl a ulceraci jsou kromé nékterych spe-
cifickych pfipadd (erysipelas cruris, infikované
rany v ramci syndromu diabetické nohy, akutnf
osteomyelitida) také stavy, kdy jsou v okoli neho-
jici se rany patrné znamky sifici se infekce mék-
kych tkani do okoli s regionaini lymfadenopatif.
Neuvazené pouzivani antibiotik v nizkych
davkach vede k selekénimu tlaku na vznik bak-
teridIni rezistence. Dalsi nevyhodou je to, Ze an-
tibiotika nejsou Ucinna vaci virdm a houbdm.
Mohou vyvolavat alergické reakce, systémové
komplikace (nefrotoxicita, ototoxicita) a neza-
doucf tcinky. Sirokospektra systémova antibioti-
ka ovliviuji také normalini bakteridIni osidleni k-
Ze a sliznic, ptipadné bakterie v travicim traktu.
Mohou tak vést k naruseni bakteridlni rovnovahy
kolonizovanych ran, kterd méa za nasledek zmno-
Zeni patogennich kmen( a selekci rezistentnich
mikrobialnich kmen@. U¢innost systémovych
antibiotik snizuje pfitomnost vétsiho mnozstvi
nekréz v rané, biofilmu a nedostate¢né prokrve-
ni. Nevyhodou je dale to, Ze ponechévaji v rané
rozpadlé fragmenty bakterii a endotoxiny.

Topické pouziti antibiotik

LokaIni antibiotika jsou aplikovéna pfimo
na spodinu rany ve formé roztokd, masti, pfi-
padné prasku. Jejich Gcinek na bakterie je dru-
hové specificky (nezahrnuje plisné a viry) a je
zacilen na bakteridIni sténu nebo plazmatickou
membranu — interferuiji s dllezitymi bakteridInimi
enzymy (baktericidni), nebo ovliviuji syntézu
bilkovin v bakteridIni bunice (bakteriostaticky
efekt). Psobi pouze na spodiné rény a systémové

Obrdzek 1. Topické pouziti tetracyklinové masti
na ulcus

vedlejsi icinky proto vétsinou chybéji. | lokaIni
antibiotika vsak mohou nezadoucim zpUsobem
narusit bakteridlnf rovnovahu na stabilnich koloni-
zovanych randch a vést ke zmnozeni patogennich
kmen(, maji omezeny Ucinek na kolonie biofilmu,
mohou vyvolat mistni alergickou reakci (obrazek
1) a zanechdvaji v rané fragmenty bakterif a endo-
toxiny. Dlouhodobé lokalnf pouzivanf antibiotik
pii [é¢bé ran se proto nedoporucuje.

Topicka antiseptika — roztoky
k obkladlim a oplachim

Tekutd antiseptika se aplikujf pffmo na spo-
dinu rany a jeji okoli. K dosazeni antiseptického
(baktericidniho) Ucinku je nezbytné dodrzet
doporucenou dobu expozice. Jednotlivé pre-
pardty obsahuji napriklad betain, polyhexanid,
chlorhexidin, jod-povidon a cadexomer-jodu,
octenidindihydrochlorid nebo superokyslice-
nou vodu. Tyto latky maji Siroké spektrum ucin-
ku na bakterie, spory, houby a nékteré viry. Jsou
snadno dostupnd, jejich efekt je ale kratkodo-
by a k vyvolani dostate¢ného Ucinku je nutna
opakovana aplikace. Pri opakovaném kontaktu
antiseptika s rdnou se mUze vyvinout alergicka
dermatitida v okoli. Néktera antiseptika se mohou
systémoveé absorbovat, maji cytotoxicky efekt
na buriky na spodiné rdny a tak jako antibiotika za-
nechavaji v rané fragmenty bakterif a endotoxiny.

Antisepticka terapeuticka kryti
Mechanizmus Ucinku antiseptickych kry-
ti zavisi na specifické aktivni slozce a je déle
modifikovadn nosic¢em, ktery tvofi podstatnou
¢ast terapeutického kryti. Kryti tak mohou mit
fadu rlznych G¢inkd a indikaci. Aktivné pa-
sobici antimikrobidlni latky jsou toxické pro
pfitomné mikroorganizmy a maji na né tzv.
baktericidnf (tj. ni¢ici bakterie) nebo bakterio-
staticky (zastavuji mnozeni bakterii bez toho,
aby je znicily) efekt. Mezi typické antisepticky
Uc¢inné materidly patii kryti s obsahem stfib-
ra, jédu, chlorhexidinu a octenilinu a PHMB.
Bakteriostaticky ucinek maze byt ovlivnén jak
vlastnostmi antiseptika, tak koncentraci u¢inné

Obrdzek 2. Antiseptické kryti s algindtem a stfi-
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1&tky. Majf Siroké spektrum Ucinku na bakterie,
spory, houby a nékteré viry. Za¢lenénim anti-
septika do struktury bakterie dochazi k irever-
zibilnim zméndm v oblasti jeji bunécné stény,
plazmatické membrény i vnitfnich organel,
které maji za nasledek jejich prasknuti, rozpad
bakteridIni bunky a uvolnéni endotoxing, které
mohou prodlouzit zanétlivou fazi hojenf ra-
ny. Na rozdil od nékterych antibiotik zasahuijf
antiseptika Siroké spektrum mikroorganizma.
Uc¢inek antiseptickych kryti na bakterie je
komplexni — neni vdzan pouze na 1 receptor.
Napfiklad ionizované stifbro uvolnéné z tera-
peutického kryti reaguje s bakteridlni burikou
na 5 mistech: vdze se na sténu, plazmatickou
membranu, nukleové kyseliny, denaturuje bak-
teridIni enzymy, zasahuje do respira¢niho cyklu
v mitochondriich. Nejen diky této vicetrovriové
interakci je rezistence mikroorganizm@ vUci
stifbru velmi vzacna (obrazek 2).

Rada novych vyzkum@ odhalila fakt, ze
naprosta vétsina antiseptik plsobi cytotoxicky
na tkanové kultury fibroblastd. Pri dlouhodobé
aplikaci na otevrené rany mohou antiseptika
indukovat stagnaci hojeni nebo vyvolat reakce
pozdni precitlivélosti. U¢inné latky se mohou
7 terapeutickych kryti systémoveé vstfebdvat,
ukladat a ovlivnit ¢innost nékterych organd
(napt. stitné Zlazy u kryti s jodem, depozice stfi-
bra v jatrech a ledvinach). Do hry se tak dostava
dalsi zplsob nechemické interakce — hydrofobnf
vazba bakteril.

Terapeuticka kryti obsahujici med

Inovaci na poli terapeutickych kryti jsou
materialy obsahujici med (obrazek 3). Med byl
na rany pouzivan jiz pted vice nez 3 tisici le-
ty ve starovékém Egypté. Medicindlni med je
pfirodni produkt, jehoZ biologické vlastnosti
se mohou odliSovat v zavislosti na pavodu.
Med aktivuje proteolytické pochody rozkldda-
jici fibrin, podporuje autolyticky débridement,
acidifikuje pH rany, ma antioxidac¢ni funkci (inak-
tivuje volné kyslikové radikaly), protizénétlivou
funkci, snizuje obsah metaloproteindz v rané,
ma sirokospektrou antimikrobidlni aktivitu
(produkci tvorby peroxidu vodiku), deodoracni
funkci a byla popsana i imunostimulacni akti-
vita. Manukovy med ma velkou antibakteridlnf
ucinnost, kterd je zavisla na lokalni tvorbé H,0,
a produkci methylglyoxalu. Zahrnuje naptiklad
koaguldza negativni stafylokoky, Pseudomonas
aeruginosa, MRSA, MSSA, VRE, VSE, kmeny can-
dida a aspergillus. Nevyhodou materiald s me-
dem je to, Ze v rdné zanechavaji bakteridlnf
endotoxiny a bunécnou drt.



Obrdzek 3. Kryti s algindtem a medem

Obrdzek 4. Terapeutické kryti s hydrofobnivazbou
mikroorganizm

Zhodnoceni U¢innosti kryti obsahujicich
medicinalni med z tzv. manuky — (balminu kos-
tatého) na hojeni ran publikoval v roce 2012
Biglari et al. Autori predlozili vysledky sledovani
lokdIni lé¢by ran pomoci terapeutickych kryti

s obsahem medicindlnfho manuka medu
(Medihoney) po dobu 5 tydnd. Do prospek-
tivni studie bylo zafazeno 121 pacientl se 154
sledovanymi rdnami (pooperacni rany, dekubity,
ranné infekce, popéleniny, sekundarné se hojici
ulcerace). Vyzkumnici zaznamenali velmi dob-
rou toleranci kryti pacienty, statisticky signifi-
kantnisnizenivnimané bolesti a vycisténi spodi-
ny rany. V zavérech sledovanf konstatoval, Ze te-
rapeuticka kryti s medem podporuiji hojeni chro-
nickych ran (31,4% ran se zcela zhojilo, 53,3%

ran se zlepsilo, 9,2 % ran stagnovalo a 6,1 % ran
se zhorsilo), urychluji autolyticky débridement
a snizuji rannou bolestivost. Velkou prednos-
ti testovaného kryti s medem bylo také to, ze vy-
kazovalo antimikrobidIni u¢inky i na bakteridIni
kmeny rezistentn{ vaci antibiotiklm.

Hydrofobni vazba - technologie DACC

Klinicky vyzkum se v posledni dobé sou-
stfedi na nalezeni materidld, které omezuijf rist
bakterif na nechemickém zakladé, naptiklad
pomoci tzv. hydrofobni interakce (obrazek 4).
Hydrofobnivazba vznika na zékladé pritomnosti
molekul mastné kyseliny dialkylcarbamoylchlo-
ridové (DACQ), kterd pokryva povrch vidken kryti
a systémove se nevstiebava. Bakterie a houby
na spodiné rany, které maji pfirozené hydrofob-
ni povrch, jsou vazany ireverzibilné fyzikalnim
mechanizmem - hydrofobni interakci — k vrstvé
DACC na povrchu kryti a nasledné jsou odstra-
novany z povrchu rany v prabéhu vymeny kryti
pfi prevazu. Mikroorganizmy zachycené hydro-
fobni vazbou na DACCkryti se nejsou schopny
rozmnozovat. S kazdou vymeénou kryti dochazi
k odstranéni dalsich bakterii ze spodiny rany
spolu s krytim, ¢imz se trvale sniZuje bakteri-
alnf zatéZ rany. K dispozici je fada forem kryti
Cutimed Sorbact, které respektuji pozadavky
rany na vihké prostredi. Riziko vzniku bakteri-
alni rezistence nebo senzibilizace je minimali-
zovano, protoze se do rany neuvoliujf zadné
aktivnf toxické slouceniny. Timto zpUsobem
dokédZeme také predejit uvolnénf potencialné
skodlivych bakteridlnich endotoxin(i na spodinu
rany, protoze mikroorganizmy jsou odstranény
v celku a nikoli poskozené. U¢innost hydrofobni
interakce pfi snizovani mikrobidlni zatéZe na po-
vrchu rdny a pfi podpofte hojeni byla prokdzana
in vitro a in vivo. Tyto materidly se mohou pou-
Zivat i k profylaxi ranné infekce.

T

Zavér

Ireverzibilni hydrofobnivazba mikroorgani-
zmU na terapeutické kryti pfedstavuje moderni
alternativu 1é¢by ran klasickymi antiseptickymi
krytimi. Diky Sirokospektré bakteriostatické ucin-
nosti DACCkryti snizuje bakteridIni i toxickou
zatéz nehojici se rany. Snizuje se tim riziko pro-
dlouzené zanétlivé reakce a zmensuje potenci-
al pro vznik rezistence. Jeho dalsi vyhodou je
fakt, ze neexistuje riziko systémové resorpce
¢i toxického plsobeni na zdravou tkédn (ome-
zenim tvorby bakteridInich toxind, které mohou
narusit pomér mezi pfinosem a rizikem topické-
ho pouZiti antiseptik). Lé¢ba ran technologif, kte-
rd uprednostriuje nechemickou vazbu bakterif
na kryti pfed nezvratnym poskozenim bakteridl-
ni buniky nésledovanym jejim rozpadem v rané,
predstavuje jasny odklon od dffve dodrzovanych
postupd k ovlivnéni mikrobidlniho osidleni rany.
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