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Kolistin je Uzkospektré baktericidni antibiotikum ze skupiny lipopeptidd, U¢inné pouze proti gram-negativnim patogendm.
Pacientdim je podavan ve formé proléciva — kolistin methansulfonatu, jehoz spontanni hydrolyzou dochézi k uvolnéni viastniho
ucinného kolistinu. Stabilita kolistin methansulfonatu je zavisla na koncentraci, teploté, pH i slozeni nosného roztoku. V klinické
praxi pak jeho stabilita sehrava roli v pfipadé inhala¢niho ¢i intraven6zniho podavani; v pfipadé terapeutického monitorovani
[é¢iv je zasadni spradvné uchovavani vzorkd a zvoleny typ zkumavek a laboratornich pomucek. Cilem tohoto prehledového ¢lanku
je upozornit na jednotlivé rizikové momenty pouzivani kolistinu a jeho terapeutického monitorovani.
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Physico-chemical properties of colistin and their impact on clinical practice

Colistin, a lipopeptide antibacterial agent, has a narrow-spectrum bactericidal activity only against gram-negative bacteria. It is
administered as an inactive prodrug - colistin methanesulphonate, which is spontaneously converted to the active colistin. Its
stability is concentration-, temperature-, and pH-dependent; moreover, the type of the carrier solution also plays a role. The stability
of the colistin prodrug solutions has several implications for clinical practice, whether in intravenous or inhalation administration.
Appropriate storage and properly selected type of test tubes and laboratory equipment are essential in therapeutic drug monitoring
procedures. The aim of this paper is to emphasize several aspects for safe and effective colistin use and therapeutic monitoring.
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Uvod

Lipopeptidova antibiotika, polymyxin B
a kolistin, predstavuji vyjimecné uc¢inna an-
tibiotika v terapii infekci zptisobenych mul-
tirezistentnimi gram-negativnimi patogeny
jako Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa a Klebsiellapneumoniae. Aktualné
se jejich pouziti v klinické praxi, navzdory je-
jich stéfi, stava ¢im dal castéjsi - predevsim
s ohledem na vyvoj rezistence a chybéjici
nova léciva. Mechanismus ucinku kolistinu
(resp. obou polymyxinQ) stale neni zcela ob-
jasnén. Jednim z pfedpoklddanych mecha-

nism0 rychlého antimikrobidlniho Uc¢inku
je destabilizace vnéjsi membrany gram-ne-
gativnich patogenu probihajici dvoustup-
fnové (interakce pozitivné nabité molekuly
kolistinu s negativné nabitou membranou,
kompetitivni odstranéni dvojmocnych ion-
tl z povrchovych lipopolysacharid(i vnéjsi
membrany gram-negativnich bakterii a jeji
destabilizace), le¢ nezévisle na metabolické
aktivité bakterie (1, 2). Vedle tohoto efek-
tu kolistinu stoji dalsi teorie — neutralizace
bakteridlnich endotoxind, indukovana fuze
vnéjsi a vnitini membrany bakterii spojena

se ztratou jeji funkce, nebo oxidacni stres
(3-5). Nicméné vétsina zminénych mecha-
nismu Uzce souvisi s fyzikalné-chemickymi
vlastnostmi molekuly kolistinu.

Z chemického hlediska je kolistin pozitiv-
né nabita amfifilni lipopeptidovéd molekula
sestavajici z nékolika ¢asti — cyklicky hepta-
peptid spojeny tripeptidovym mustkem
s mastnou kyselinou (1). Odtud tedy zafazeni
mezi lipopeptidova (nékdy i polypeptidovad)
antibiotika (2). Nejznaméjsi a v praxi pouziva-
né soli kolistinu jsou dvé nasledujici - kolistin
sulfat a kolistin methansulfonat. V Ceské re-
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