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Aminoglykosidy
* Pusobi na uvodni fazi proteosyntézy
 Jsou baktericidni

e Jsou ototoxicke a nefrotoxicke
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* Pouzivaji j1z se pomérné dlouho

Uz ve starych dilech ,, Nemocnice na kraji
mesta " zaznamenavame lecbu
., gentlemanovyma koulickama*... viastne
gentamicinovymi kulickami ©

Synergie s betalaktamy — snizeni toxicity

N¢ktere pro toxicitu jen lokalni (neomycin)



Prehled aminoglykosidu v praxi

Streptomycin se v praxi pouziva jen jako
antituberkulotikum

Tobramycin a kanamycin se uz pouzivaji jen
vyjimecne

Gentamicin ma stale sve vyuZiti, stejné jako
netilmicin, amikacin

Spektinomycin jesté vyjimecne u kapavky

Neomycin s bacitracinem = framykoin



Ukazky gentamicinu
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Ruzné dalSi aminoglykosidy
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Pusobeni aminoglykosidu
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U ostatnich aminoglykosidu je situace podobna, 1 kdyz
citlivost/rezistence nemusi byt vzdy zkfizena a zeyména
amikacin je zpravidla u€¢inn¢j$i nezZ napf. gentamicin




Farmakokinetika aminoglykosidu

* VyluCovani ledvinami: 70 az 90 %

* Prunik do zluce (v % sérovych koncentracich)
— Vétsia 50 — 100 %, vyssi u kanamycinu

* Prunik do kostni tkané€ Spatny, 1ze tesit lokalni
aplikaci (viz ,,gentlemanovy kouliCky*)

» Spatny také prinik do mozkomisniho moku



Priklady praktického pouziti

« Kombinace betalaktamoveho antibiotika
(napriklad ko-amoxicilinu) + aminoglykosidu
pi'1 empiricke terapii s neznamym puvodcem

» K lecbé gramnegativnich infekci, zeymena
zpusobovanych pseudomonadami a jinymi
gramnegativnimi nefermentujicim tyCinkamai,
popripad¢ enterobakteriemi produkujicimi
Sirokospektre betalaktamazy

* Naopak nelze pouzit u infekci pusobenych
streptokoky, enterokoky €1 anaeroby



Vyuziti AGL v diagnostice bakterii

* Krevni agar s amikacinem — selektivni puda pro
streptokoky a enterokoky, byt mohou prerustat take
napr. kvasinky C1 rezistentni pseudomonady

* OcCkujeme na n¢j vytéry z ran. Zejmena u dekubitt a
bércovych viedu je tato puda Casto nenahraditelna,
bez ni bychom jednoho z patogenu (a ¢asto je to
Streptococcus pyogenes!) vubec neodhalili

* Disky s amikacinem se pouzivaji take pri kultivaci
anaerobnich bakterii. Hledaji se drobné bakterie
kolem disk.



Makrolidy, linkosamidy,
tetracykliny, amfenikoly

Pusobi na proteosynézu, avSak nikoli na jeji
pocateCni fazi. VSechny jsou bakteriostaticke
Makrolidy a linkosamidy jsou vhodné jen pro
grampozitivni bakterie (az na vyjimky, jako jsou
hemofily a nékteré¢ G- anaeroby)

Tetracykliny a amfenikoly maji Siroke spektrum

Tetracykliny a amfenikoly patii k starSim
antibiotikiim, dnes se pro toxicitu uzivaji spise
mén¢. Naopak makrolidy se dnes az naduZzivaji.



Makrolidy a azalidy (dle Konsenzu)

» Makrolidy jsou od poloviny minul¢ho stoleti velmi
oblibenou skupinou antibiotik v ambulantni péci.
Duvodem je relativné nizky vyskyt nezadoucich
ucinku a zeymena jejich Siroké spektrum, kterée
zahrnuje vétSinu typickych a atypickych puvodcu
komunitnich respiracnich infekci.

* V soucCasne dob¢ jsou v klinickém pouzivani
makrolidy se 14 ¢lennym laktonovym kruhem
(erythromycin a jeho derivaty roxithromyecin,
clarithromycin a azalid azithromycin) a se 16
clennym laktonovym kruhem (josamycin a
spiramycin).



Prehled makrolidu a azalidu

 [. generace: erythromycin, v praxi se uziva malo.

* [I. generace: roxithromycin (RULID); josamycin
(WILPRAFEN) a spiramycin se priliS nepouzivaji

e [II. generace: klarithromycin (KLACID),
azithromycin (SUMAMED). Azithromycin je

vlastn¢ azalid, od ostatnich se 1151 lepSim
intracelularnim priunikem a dlouhodobym uc¢inkem

Poznamka: Nékteré prameny neuznavaji déleni na
generace a hovori pouze o ,,starsich“ a
,,hovejsich * preparatech.



Makrolidy a azalidy (dle Konsenzu)

S vyjimkou nov¢jSich makrolidu
clarithromycinu a azithromycinu, které maji
navic specificky ucinek na Mycobacterium
avium complex, je spektrum ucinku makrolidu
1in vitro temer 1denticke a u grampozitivnich
koku shodne take se spektrem ucCinku urcitych
chemicky nepodobnych latek, se kterymi tvori
skupinu MLS; antibiotik (makrolidy,
linkosamidy a streptograming).



/. ,. Konsenzu*

., Znehodnoceni antibiotik skupiny
MILSB rychlym nastupem rezistence lze
odvratit pouze zpresnénim indikaci
makrolidu. Pouceni z Japonska nebo
Finska ukazuji cestu, jak dat
makrolidum jejich misto. *



Indikace erythromycinu (dle Konsenzu, zkraceno)

» Lek prvni volby pro mykoplasmatickeé pneumonte,
legionelloveé pneumonie infekce zpusobene
kampylobaktery, chlamydiove pneumonie a konjunktivitidy
u novorozencu a malych kojencu, profylaxi a 1eCbu ¢erneho
kaSle a zaskrtu a nékteré vzacnéjsSi choroby

 Alternativa penicilinu (pri1 alergii) u streptokokove
tonzilofaryngitidy, pneumokokovych infekci dychacich cest

 Alternativa amoxicilinu (pf1 alergii) u infekci dychacich cest

 Alternativa oxacilinu (pf1 alergii) u povrchove infekce S.
aureus, nelze-li pouzit klindamycin.

* Alternativa tetracyklinu u ¢asneho stadia lymeske nemoci
(ECM) a nékterych dalSich indikaci



Indikace roxitrhomycinu a spiramycinu
(dle Konsenzu, zkraceno)

* Roxithromycin (RULID) neni Iékem volby

 Je alternativou erythromycinu, penicilinovych a
tetracyklinovych antibiotik za urCitych okolnosti

* Spiramycin je Iekem volby pro leCbu primarni
toxoplasmosy v te¢hotenstvi a makrolidem volby u
astmatickych pacientu leCenych teofylinem ¢i
pacientu po transplantaci ledvin s cyklosporinem

 Je alternativou ostatnich makrolidu, penicilint aj. za
urcitych okolnosti
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Indikace klarithomycinu a azithromycinu

» Klaritrhomycin je 1ékem volby u infekce zptusobene
Helicobacter pylori v trojkombinaci s inhibitorem
protonove pumpy a dalSim antibiotikem a u
diseminovan¢ mykobakteriozy v kombinaci
s dalSimi negméné dvémi tuberkulostatiky
Azithromycin neni lekem volby

* Oba jsou alternativou za podobnych situaci jako
predchozi (). n€ktere respiracni infekce, ncktere
infekce puisobené mykoplasmaty a chlamydiemu,
lymeska borrelioza)
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Linkosamidy a jejich prakticke pouziti

e Pouziva se linkomycin (LINCOCIN) a
klindamycin (DALACIN C)

* Rezervni antibiotika ur€end zeyména pro
pouziti v orotpedii, chirurgii a stomatologiu

* Velmi dobry Gcinek na vétSinu anaerobt (coZ
je 1 negativum — vybiti bézne flory stieva)

* Vyjimkou je Clostridium difficile — riziko
pseudomembranosni enterokolitidy
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Farmakokinetika makrolidu

* Vylucovani ledvinami < 10 %

* Koncentrace ve zlu¢i > 100 %

* Dobry prunik do kosti (nad 30 %)

» Spatny prinik do mozkomigniho moku

Farmakokinetika linkosamidu
* VyluCovani ledvinami 10 — 15 %

* Koncentrace ve zluci > 100 %

* Velmi dobry prunik do kosti

* Vubec nepronikaji do mozkomiSniho moku



Tetracyklinova antibiotika

Jedna z prvnich skupin antibiotik po penicilinech
Tetracyklin, doxycyklin (DEOXYMYKOIN)
Pomérn¢ Siroke spektrum, malo primarnich
rezistenci, ale mohou byt sekundarni rezistence
Nesm¢ji se podavat do deseti let (vyvoj zubt)

V mnoha indikacich byla nahrazena naptiklad
makrolidy ¢1 chinolony

Zustavaji vSak lékem prvni volby napt. u
bruceldzy, u respiracnich 1 urogenitalnich infekci
pusobenych chlamydiemi a mykoplasmaty aj.



etracykliny — ukazky
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Amitenikolova antibiotika

V humanni klinické praxi
se pouziva jen
chloramfenikol, dalsi jsou
ve veterinarni praxi

Je vyrazn€ hematotoxicky
(ovlivnéni krvetvorby)

Vyhodou je siroké spektrum a nepiibuznost s jinymi
skupinami antibiotik (nejsou zkfizen¢ rezistence)

Vyznamny je vynikajici prunik do likvoru



Farmakokinetika tetracyklinu
Vylu€ovani ledvinami: TET 50 %, DOX 20 %

Prunik do zluce nad 100 % sérové koncentrace
Prunik do kostni tkané: nad 30 %

Pronikaji do likvoru jen pif1 porusenych meninzich

Farmakokinetika chloramfenikolu

Vylucovani ledvinami: < 10 %
Prunik do zluce nad 100 % sérove koncentrace
Prunik do kostni tkané: 10 — 30 %

Pronikaji do likvoru 1 pf1 neporusenych meninzich



Piisobeni MA, LI, TET, AMF
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Analoga kyseliny listove

Patii sem sulfonamidy a diaminopyridiny
Sulfonamidy: nejstarsi antimikrobialni latky
Pouzivaji se nejen jako antimikrobialni latky, ale 1 u
nckterych neinfekénich chorob

Nejbéznéjsi je sulfametoxazol v kombinaci s pyri-
midinovym chemoterapeutikem trimetoprimem

Tato kombinace (ko-trimoxazol — BISEPTOL,
SEPTRIN, SUMETROLIN, NOPIL, PRIMOTREN,
BACTRIM ...) je velmi levnou a oblibenou léCbou
zejména mocovych infekci

Jsou bakteriostaticka a maji Spatny prunik do tkani



Co-trimoxazo

Na v, 20
Mitorne
Hiltampyp, e POuzji
L80 e W
m gng 3 Mimey
S, Trimpr, "

20 tablets

Triprim® 200 mg-
tablety

100 )

Sumetrolim’

ytrimoxacole BF

Primotren’
» Iifv.. lnfu?;‘, o
antibaklenaln agens

Fripravek so rwami pocayvel nefecenry

oty @ lek



Sulfonamidy — farmakokinetika, vyuziti

* VyluCovani ledvinami 60 — 90 %

» Koncentrace ve zluci nizke

« Hure pronikaji do kosti

* Prunik do likvoru u nékterych relativné dobry

* Nezadouci uCinky: poSkozeni ledvin tézce
rozpustnymi krystalky sulfonamidu, alergie, GIT

* Vyhodna je nepribuznost s jinymi antimikrobialnimi
latkami. Pfesto mnoZstvi rezistentnich kment je
dnes bohuzel znacné.

* Hodi se 1 pro 1e¢bu infekci nefermentujicimi
tyCinkami, nikoli vSak Pseudomonas aeruginosa!



Nitrofurantoin

Pusobi na metabolismus cukru. Je bakteriostaticky

Nitrofurantoin je oblibene, levne a s jinymi latkami
nepribuzne chemoterapeutikum pro mocove
infekce, s pomérné Sirokym spektrem.

Ma vSak zavazne nezadouci ucinky: poruchy GIT,
alergicke kozni reakce, polyneuropatie, postizeni

plic a hematotoxicita Nitrofurantoin Monohydrate/
Macrocarystals Capsules

Barvi moc (ale 1 napt. MH agar)
na zluto, nedoporucuje se
kombinace s alkoholem,
mocC musi byt kysela




Nitroimidazoly

Pusobi na syntézu nukleovych kyselin u
anaerobnich bakterii. Krom¢ nich ale plisobi take
na protozoa (7. vaginalis, E. histolytica)

Ve 3 % se objevuji poruchy GIT
U nemocnych s nadory vyvolavaji zvysenou
citlivost na ozareni

Pouziva se metronidazol (KLION, ENTIZOL,
EFLORAN) a ornidazol (AVRAZOR, TIBERAL)



Nitroimidazoly — ukazky
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Dalsi skupiny antibakterialnich latek

Kyselina fusidova (FUSIDIN) , vyjimecné u
stafylokokovych infekci. Neni s niCim pribuzna.
Derivaty pristinamycinu (streptograminy) v praxi
se nepouzivaji. Zktizen¢ MLS resistence.

Fostfomycin (MONURIL), Sirokospektre atb,
neujalo se, teoreticky lze uzit u mo¢. infekci

Linezolid (ZYVOXID) — nove perspektivni
protistafylokokove antbiotikum

Rifampicin — dnes uz jen proti tbc,
a urCité ne k monoterapii



D¢kuj1 za pozornost

macrolide antibiotics block the ribosomal tunnel
(http://www.riboworld.com/collagen/xmas/xmas2005-ball 14h-eng.html)

Pouzita literatura:

C. Stmon, W. Stille: Antibiotika v soucCasné I¢karske praxi.

O. Lochmann: Stru¢ny privodce 1écbou antibiotiky a
chemoterapeutiky

a webove materialy, zeyména ze stranek Ceske lekarske spolecnosti
(www.cls.cz)



