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Antibiotika, antiseptika, dezinficiencia

Eva Drazanova
Farmakologicky ustav LF MU Brno



Opakovani

- Jaké skupiny ATB radime mezi betalaktamy?
« Co je to postantibioticky efekt a pro kterou/které skupiny je typicky?

« Jakeé jsou mechanismy ucinku antibiotik?
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Mechanismy uc¢inku antimikrobialnich latek
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Opakovani

« Co jsou to inhibitory betalaktamaz?

* ProC kombinujeme atb? Uvedte konkreétni priklad.
« Ktera antibiotika muzeme podat v pediatrii?

« Ktera skupina antibiotik inhibuje CYP 3A47?
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Rezistence na antibiotika

Jakeé znate rezistentni patogeny?

Jakeé znate mechanismy rezistence atb.?

= =
m e
O =



Mechanismy rezistence k ATB

ZMENA PERMEABILITY

BUNECNYCH OBALU
(AMG, peptidy,
chloramfenikol)

‘ Impermeability

AKTIVNIi EFLUX (TTC,
makrolidy)

Inactivation Efflux

INAKTIVACE -

TVORBA

DEGRADACNI

HO ENZYMU :

-laktamazy, — ere v
gietylace, Y / e ' Tatrgef ZMENA ’
adenylace, OBCHVAT - VAZEBNE
fosforylace apod.) ALTERACE HO MISTA

ENZYMU (AMG,
(trimetoprim) erytromycin)

Mikrobi kombinuiji jednotlivé mechanismy!



Rezervni antibiotika
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Betalaktamy

Peniciliny
piperacilin + tazobaktam

Cefalosporiny
4. generace: (cefepim, cefpirom - Sirokospektra, vysoce uc€inna)
5. generace: (ceftarolin — MRSA; ceftolozan — UTI, intraabdomin.infekce)

Karbapenemy
meropenem, imipenem, ertapenem
Sirokospektra (G+, G-, anaerob.), parenteralné
|: zavazné smiSené a multirezistetni infekce (karbapenemazy!)
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Ostatni ATB

Polypeptidy
kolistimethat (polymyxin E)
MU: povrchové aktivni latky, poruduiji integritu CM
G- bakterie — nozokomialni infekce
Glykopeptidy
vankomycin, teikoplanin
MU: vazba na prekurzory glykopeptidt BS — inhibice syntézy BS
G+ bakterie, zavazné infekce, MRSA; parenteralné, p.o.(lok.)
NU: nefrotoxicita, ototoxicita, red man syndrom
Fluorochinolony

moxifloxacin — od 18 let (Sirokospektry)
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Antibiotika pouze pro lokalni aplikaci

mupirocin
MU: inhibice proteosyntézy (vazba na enzym izoleucyl-tRNA-syntetazu)
Indikace: impetigo, folikulitida, furunkuléza

bacitracin + neomycin
MU: interference s metabolismem b. st&ny
lokalni podani v kombinaci s neomycinem, nystatinem, glukokortikoidy
Indikace: G+ (stafylokoky, streptokoky, pneumokoky, enterokoky)
oph, drm., nas.

kyselina fusidova
MU: inhibice syntézy bakterialnich proteint -) rozpad BS
G+ (stafylokoky)
Indikace: impetigo, superficialni folikulitida, infikovana kozni poranéni nebo
s betamethasonem atopicky ekzém a kontaktni dermatitida
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Vztah FK/FD

Farmakologicky Ustav, Lékarska fakulta, Masarykova univerzita



Vztah FK/FD

indexy

doba, po kterou se
vyskytuje koncentrace a0
leéCiva béhem davkového dependentni
intervalu nad MIC

betalaktamy

pomer vrcholove L.

- koncentracné _ ,
koncentrace IéCiva ve g dentni aminoglykosidy
vztahu k MIC patogenu ependentnt

pomérAUC koncentraci v

zavislosti na case béhem v zavislosti na plose _
AUC,/MIC ISPV VIle 308 Mol glykopeptidy
patogenu



Casové dependentni Géinek
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Leipzig 2009

Praktické aspekty:

—MBC =4 x MIC
—Iécbha idealné ve vice davkach za den nebo slow release

—dodrovani intervalll mezi davkami
—prodlouzena / kontinualni infuze



Vztah FK/FD

indexy

doba, po kterou se
vyskytuje koncentrace G0
leCiva behem davkoveho dependentni
intervalu nad MIC

betalaktamy
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vztahu k MIC patogenu ependentni

pomérAUC koncentraci v

zavislosti na case béhem v zavislosti na plose _
AUC,/MIC ISPV VIle 308 Mol glykopeptidy
patogenu



Koncentraché dependentni

ucinek
C o CP
Time T (h)
Praktické aspekty:

—Ilécba v 1-2 davkach za den (pulzni podavani = once-daily)

—bolus nebo kratka infuze

FK

C max
MICqg

FD



IVHJJ\N:aLl ucinnosti Casove a koncentracné dependentnich antibiotik
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Brown MJ et al. Clinical Pharmacology. Twelth Edition. Elsevier; 2019.
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Vztah FK/FD

indexy

doba, po kterou se

vyskytuje koncentrace G0
leCiva behem davkoveho dependentni
intervalu nad MIC

betalaktamy

pomer vrcholove L.

- koncentracné _ ,
koncentrace IéCiva ve g dentni aminoglykosidy
vztahu k MIC patogenu ependentnt

pomér AUC koncentraci v

zavislosti na Case behem v zavislosti na plose
S ETUL A intervalu 24 h a MIC pod Kivkou
patogenu

glykopeptidy



Udinek dependentni na AUC
AUCq._,. | MIC

FK
v
C cp AUC _ Dose/Clearance
MIC MICq
4
\ MIC FD
Time T (h)
Praktické aspekty:

—o Udnnosti rozhoduje celkova denni davka

—menSi vliv maji intervaly a délka kontinualniho podani »
Leipzig 2009



Doporucené terapeuticke cile

peniciliny T>MIC = 50% davkovaciho intervalu
cefalosporiny T>MIC = 60% davkovaciho intervalu
karbapenemy T>MIC = 40% davkovaciho intervalu
aminoglykosidy Crax / MIC Cax / MIC 210

: : Cinax / MIC Crax/ MIC28-10
ciprofloxacin AUC/MIC  AUC/MIC = 125

makrolidy AUC / MIC AUC / MIC = 25

Benes, 2018



Prehled ATB

pracovni list
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Terapie IMC a strevnich infekeci,
interakce

pracovni list
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Antiseptika, dezinficiencia
Antiseptika

inhibice rustu mikroorganismu v prostredi Zivych tkani
neposSkozuji zive tkané

Dezinficiencia

usmrceni mikroorganismu ve vnéjSim prostredi (nezivé
predmeéty, infekCni material)

nespecifické pusobeni -) Siroké spektrum ucinku
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Mechanizmy

Oxidace - kyseliny, H,0,, KMnO,, chlor
Hydrolyza — kyseliny, alkalie, teplo
Tvorba soli s proteiny — tézké kovy, halogeny

Koagulace proteinu — fenoly, alkoholy, kvaterni amoniové
slouceniny

Zmény permeability — mydla, kvarterni amoniové
slouc¢eniny

Poskozeni enzymatickeho systéemu — tézké kovy, fenoly,
formaldehyd
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Antiseptika, dezinficiencia
Slouéeniny tézkych kovu:

rtut’.
Phenylhydrargyri boras
Thiomersal

stribro:
Argenti nitras

Targesin — pouziva se do nosnich a o¢nich kapek
(Argenti diacetyltannas albuminatus)
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Antiseptika, dezinficiencia

Halogeny
Chlor: chloramin T - tosylchloramidum natricum

chloramin B - benzylchloramidum natricum

Jod: lodi sol. glycerolica, aquosa, ethanolica

Jodofory, jodovany povidon:
(BETADINE, JODISOL) '“"

Alergie ! LL




Antiseptika, dezinficiencia
Alkoholy, aldehydy, fenoly, parabeny

ethanol
- 60% (Spiritus dilutus / Ethanolum dilutum)
- 85% (Spir. concentratus / Eth. concentratum)
- 96% (Spir. absolutus / Eth. absolutum)
formaldehyd — soluce a pary
fenol

parabeny — estery kys. p -hydroxybenzoové
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Antiseptika, dezinficiencia
Mydla, kvarterni amoniové soli

- Snizuji povrchoveé napéeti

Sapo kalinus, Sapo medicinalis
Benzododecinii bromidum - AJATIN
Carbethopendecinii bromidum - SEPTONEX

- zvlhCuje sliznice
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Antiseptika, dezinficiencia

Organicka barviva:

gencianova violet -Methylrosanilinii chloridum - 0,5-2%
methylenova modr - Methylthioninii chloridum

brilantni zelen - Viride nitens

rivanol — do 2% - Ethacridinium lacticum
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