Antibiotika, chemoterapeutika, antimykotika

Terminologie:

G+ bakterie

Antibiotikum

Bakteriostaticky u¢inek

Sirokospektré latky
Koncentra¢né-dependentni killing
Minimalni inhibiéni koncentrace (MIC)

Obecné o farmakoterapii ATB:
Lécba empiricka

BéZna arezervni ATB
Antibioticka stfediska

G- bakterie
Chemoterapeutikum
Baktericidni G¢inek

Latky s uzkym spektrem
Casové-dependentni killing
Postantibioticky efekt

Lécba kauzalni
Preskrip¢ni a indikaéni omezeni
Narodni antibioticky program

Volba spravného ATB = identifikace patogena + farmakokinetika* uvazovaného léciva + osoba nemocného

*Farmakokinetika: Biologicky polocas — interval podavani

Distribuce — vlastni pouziti (prostup HEB, koncentrace v moci atd.)

Exkrece — nejcastéji ledviny

Klasifikace antimikrobialnich latek:
Antibiotika
1. B-laktamova antibiotika:
a) Peniciliny
b) Cefalosporiny
¢) Monobaktamy
d) Karbapenemy
2. Non-B-laktamova antibiotika:
a) Tetracykliny
b) Makrolidy
¢) Aminoglykosidy
d) Linkosamidy
e) Polypeptidy
) Glykopeptidy

Chemoterapeutika

1. Sulfonamidy a pyrimidiny

2. Chinolony

3. Nitrofurany
Antimykotika

1. Polyenova

2. Azolova

3. Ostatni
Antivirotika

1. Antiherpetika

2. Léciva chiipky

3. Antiretrovirotika

4. Ostatni
Dezinficiencia a antiseptika



Peniciliny

—  MU: vazba na penicillin-binding proteins (PBP) — zasah do mtb peptidoglykanii BS —
aktivace autolyzinti — rozpad BS

—  Uzkospektré PNC (G+): penicilin G, benzathin-penicilin, penicilin V

—  Uzkospektré PNC odolné proti f-laktamaze a | pH: oxacilin, kloxacilin, dikloxacilin

- girokospektré PNC (G+ 1 G-): ampicilin, amoxicilin, piperacilin, tikarcilin, azlocilin

— Inhibitory B-laktamaz: klavulanat, sulbaktam

— Potencované peniciliny: PNC + inhibitor B-laktaméz (napt. ko-amoxicilin = amoxicilin +
sulbaktam)

Cefalosporiny

—  MU: stejny jako PNC

— generace: G+ a nékteré G- (E. coli) — cefazolin, cefadroxil, cefalexin...

— generace: spiSe G- (H. influenzae), nékteré¢ G+ — cefuroxim, cefaklor...

— generace: predevSim G- (Pseudomonas), slabé u¢inny na G+ — ceftriaxon, ceftazidim,
cefotaxim

— generace: G+ 1 G- (rezervni, vysoce u¢inné) — cefepim, cefpirom

Monobaktamy a karbapenemy

—  MU: vazba na specifické proteiny (ne PBP), zasah do mtb peptidoglykant BS

— Monobaktamy — aztreonam

— Karbapenemy — imipenem, meropenem

Polypeptidy

—  MU: povrchové aktivni latky, porusuji integritu CM + nékteré zasahuji do mtb. BS
(bacitracin)

— bacitracin — HVLP Framykoin; polymyxin B, kolistin

Glykopeptidy

— MU: vazba na prekurzory glykopeptidit BS — inhibice syntézy BS

— vankomycin, teikoplanin

Tetracykliny

—  MU: vazba na 30S podjednotku ribozomu = blok proteosyntézy

— tetracyklin — externé, dermatologika; doxycyklin, minocyklin

Amfenikoly

— MU: vazba na 508 podjednotku ribozomu = blok proteosyntézy

— chloramfenikol

Aminoglykosidy

—  MU: vazba na 30S podjednotku ribozomu = blok proteosyntézy (baktericidni)

— streptomycin — antituberkulotikum

— neomycin — lokalné s bacitracinem (Framykoin ung.)

— kanamycin, gentamicin, tobramycin, netilmicin

Makrolidy

—  MU: vazba na 50S podjednotku ribozomu = blok proteosyntézy

— erythromycin, klarithromycin, azithromycin, roxithromycin, rovamycin

Linkosamidy

— MU: inhibice tvorby peptidické vazby = blok proteosyntézy

— klindamycin, linkomycin

Sulfonamidy a pyrimidiny

—  MU: interference s mtb kyseliny listové = SA: kompetice s PABA o
dihydropteroatsyntazu; PY: inhibice dihydrofolatreduktazy

— sulfamethoxazol + trimethoprim (kotrimoxazol), sulfathiazol — vaginalni globulky



Chinolony

—  MU: inhibice DNA-gyrazy (topoizomerazy II) = inhibice replikace DNA

— generace: G- — nalidixova, oxolinova kyselina

— generace: G- (Pseudomonas), nékteré G+ — ciprofloxacin, ofloxacin, norfloxacin
— generace: G- i G+ — sparfloxacin

— generace: G- 1 G+ — trovafloxacin

Nitrofurany

—  MU: tvorba kovalentni vazby s DNA nebo ribozomy = blok replikace nebo proteosyntézy
— nitrofurantoin, nifuroxazid, nifuratel

Nitroimidazoly

—  MU: poskozeni DNA, tvorba zlomil = blok replikace

— metronidazol, ornidazol

Antimykotika
Antimykotika pro systémovou lécbu
Amfotericin B — polyenové antimykotikum pro systémovou 1é¢bu
—  MU: vazba na ergosterol, zména permeability bundné stény, tvorba pord, tnik iontt a
makromolekul do prostfedi — zanik bunky
— I: pro vSechny zivot ohrozujici systémové mykotické infekce
— podavan v pocatecnim indukénim reZimu, potom nahrazen jinym antimykotikem
— mistni aplikace ptfi mykotickém onemocnéni oka
— FK: z GIT $patn¢ absorbovan (pouze pro onemocnéni v travicim traktu)
— pro systémovy ucinek i.v. aplikace
— vazba na plazmatické bilkoviny vic nez 90%
—  vylucovan moci
- NU: bezprostiedni (i.v. infuze) — horecka, bolesti hlavy, zvraceni, hypotenze
opozdéné — postizeni ledvin
Riziko NU redukovano pouzitim amfotericinu B ve formé lipozomt
Azolova antimykotika pro systémové pouziti
— §iroké spektrum ucinku
—  MU: inhibice enzymi kone&né faze syntézy ergosterolu v membrané mikromycet —
klicovou roli hraje cytochrom P450 (CYP)
— relativné bezpecna 1é¢iva, podani peroralné i parenteralné
— NU: intolerance ze strany GIT, alergické reakce
— lékové interakce pies cytochrom P450
— ketokonazol, itrakonazol, flukonazol, vorikonazol
Echinokandiny
—  MU: nekompetitivni inhibitory glukansyntazy, inhibice polymerace glukanu (slozka
bunécné stény hub)
— kaspofungin
— 1 (azoly, echinokandiny): viz str. 322 Martinkova a kol.: Farmakologie pro studenty
zdravotnickych oborti
Griseofulvin
—  MU: poskozuje cytoskelet buiiky — neschopnost buiiky délit se
— FK: podani p.o. — priinik krevnim obéhem do spodnich vrstev kiize, nehtii, vlasovych
folikulii
— It infekce kiize a adnex zplisobené dermatofyty




— NU: dyspepsie, nechutenstvi, neurologické projevy

— Interakce: induktor CYP — snizeni hladiny nékterych 1éciv
Terbinafin

—  MU: blokada biosyntézy ergosterolu bez vlivu na aktivitu CYP

po p. o. dobra absorpce, koncentruje se v tukové tkani, kiizi, adnexech
I: 1écba tinei, kvasinkovych infekci

— NU: dyspepsie, kozni exantémy

Antimykotika pro lokalni lécbu

Azolova antimykotika pro lokalni pouziti

— dermatologika, gynekologika — infekce ktize a sliznic

— masti, krémy, ¢ipky, globulky, tablety pro lokalni uziti

— ekonazol, klotrimazol, oxikonazol...

— I: terapie poSevnich kandidoz, klotrimazol 1 k terapii dermatofytoz

— NU: ojedinéle paleni a zarudnuti v misté aplikace ¢i alergicka kozni reakce

Polyenova antimykotika pro lokalni pouziti

—  MU: vazba na ergosterol, zména permeability bun&ené stény, tvorba pérd, unik ionti a
makromolekul do prostfedi — zanik bunky

— nystatin — povrchové kandid6zy, k doplnéni 1écby poSevni kandidozy

— natamycin — kandid6zy, infekce Trichomonas vaginalis, onychomykozy

Ostatni pro lokalni pouziti

— ciclopirox olamin — onychomykdzy a mykézy kiize, dobry prinik i zrohovatélymi
vrstvami

— terbinafin — onychomykozy



