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Amit érdemes tudni az antibiotikumokrol

1. Béta-laktadm antibiotikumok

1.4. Aminopenicillinek (ampicillin,
bacampicillin, amoxicillin)

Az aminopenicillinek voltak az
els6 szélesspektrumu penicillin
szarmazékok, melyek a strepto-
coccus-, enterococcus- ellenes akti-
vitds megtartdsa mellett haté-
konysdgot mutattak szamos
Gram-negativ ~ baktériummal
szemben is, igy példaul az E.coli,
H.influenzae, Proteus spp, salmo-
nellak, shigellakkal szemben.
Hatékonysaguk a Gram-poziti-
vokkal szemben a penicillinné-
hez hasonl6, megjegyzendé azon-
ban, hogy az enterococcusokkal
szemben még hatékonyabbak is,
mint a penicillin. Igen j6l hatnak
a Listeria monocytogenesre. Ujab-
ban felismert fontos hatasuk a He-
licobacter pylori illetve a Borrelia
burgdorferi ellen mutatott effekti-
vitas. A koérhazi ,,nozokomidalis"
korokozok (Enterobacter, Citro-
bacter, Pseudomonas spp) donté
tobbségével szemben hatastala-
nok.

Az elleniik kialakult bakteria-
lis rezisztencia elsésorban béta-
laktaméz termelésen alapszik. A
rezisztencia mértéke orszagon-
ként valtozik, (dtlagosan példaul:
E.coli 30 szazalék, H.influenzae 15
szazalék, M.catarrhalis 85 szaza-
lék). A masik fontos rezisztencia
mechanizmus a baktérium sejtfa-
laban 1évé penicillin-kotoé fehérje
szerkezetének  megvaltozasa,
aminek kovetkeztében a béta-
laktam antibiotikumok kevéssé
tudnak kotdédni, igy hatasuk is
csokken. Ez a mechanizmus ész-
lelhet6 a Streptococcus pneumoniae
vagy a Staphylococcus aureus ese-
tében (a staphylococcusok egya-
rant képesek béta-laktamaz ter-
melésre, illetve sejtfal fehérje
kotédés megvaéltozasra).

Prof. Dr. Ludwig Endre

Péterfy Sdandor Utcai Kdrhdz

A" Belgydgydszati Osztdly

1076 Budapest, Péterfy Sandor utca 8-14.

Az ampicillin és az amoxicillin
antibakteridlis hatékonysaga Ié-
nyegében azonos, de van két kli-
nikailag is jelent6s kulonbség:

- az amoxicillin hatékonyabb a
csokkent penicillin érzékenység
Streptococcus pneumoniaeval szem-
ben,

- az ampicillin hatékonyabb a
shigellak, az amoxicillin hatéko-
nyabb a salmonellakkal szemben

Az ampicillin rosszul szivodik
fel a béltraktusbol (30-60 szaza-
lék), észtere, a bacampicillin, il-
letve az amoxillin felszivodasa
gyakorlatilag teljes. Az amoxicil-
lin elényét az ampicillinnel szem-
ben a mindennapi gyakorlatban
els6sorban a jobb kinetikai tulaj-
donsagok (jobb felszivodds, ma-
gasabb szérumszint, kevesebb
mellékhatas) biztositjak, az orali-
san adott amoxicillin utan ugyan-
olyan vérszint mérhet6, mint az
azonos dozist parenteralis ampi-
cillin utan.

Az aminopenicillinek doézisat
beszikiilt vesefunkcié esetén
csokkenteni kell.

Fontosabb indikacios teriiletek:

- enyhe, kozépsulyos otthon
szerzett also, fels6 léguti infekci-
6k (pl. otitis media, sinusitis, chr.
bronchitis)

Az amoxicillin kezelés mellett
az akut sinusitisben, otitisben 80
szazalék koruli sikerarany var-
hatd. A terapids kudarc oka lehet
béta-laktamaz termel6 H.influen-
zae illetve M.catarrhalis vagy pe-
nicillinre magas fokban rezisz-
tens Streptococcus pneumoniae.
Kisgyermekkorban, ismételt an-
tibiotikum kezelés utan kell
elsGsorban rezisztens pneumo-
coccusra szamitani. Ennek le-
hetésége esetén az amoxicillin
javasolt minimalis doézisa 50-
70mg/tskg.

A chronicus bronchitis akut
exacerbatiojaban Haemophilus inf-
luenzae, Streptococcus pneumoniae
varhato altaldban, de stlyosabb,
elérehaladott esetekben mar in-

kébb bélbaktériumok vagy Pseu-
domonas aeruginosa. Ennek megfe-
lelGen az amoxicillin inkabb a vi-
szonylag ,enyhe" esetekben java-
solt.

- nem-komplikalt hagyuti in-
fekcidk

A nem-komplikalt als6 huagyu-
ti infekciékban, nem-komplikalt
pyelonephritisben a leggyako-
ribb kérokozé az E.coli, ami a ha-
zai adatok szerint kb 30 szazalék-
ban rezisztens az aminopenicilli-
nekre. Ennek megfelelSen pyelo-
nephritis empirikus terapiajara
nem ajanlott, cystitisek kezelésé-
ben is redlisan kell szamolni si-
kertelenséggel. A terapia javasolt
idGtartama nem-komplikalt alsé
hugyuti infekcidéban 5 nap, ha
pyelonephritisben célzott terapia-
ban alkalmazzuk, 10-14 nap. -
enterococcus infekciok (sulyos
esetben aminoglikoziddal kombi-
nalva)

Az enterococcusok ellen a leg-
hatékonyabb antibiotikumok ko-
z¢é tartoznak az aminopenicilli-
nek, azonban Onmagukban,
egyezden a tobbi antibiotikum-
mal, nem fejtenek ki baktericid
hatast. Huagyuti infekciékban az
aminopenicillinek egymagukban
is hatékonyak lehetnek az entero-
coccusok ellen, stlyos szisztémas
infekciokban azonban aminogli-
kozidokkal kell kombinalni 6ket.
Sulyos, szisztémas infekciokban
az ampicillin dézisa (pl endocar-
ditisben) 8-12 g/nap.

¢ B csoporta streptococcus in-
fekcié (kezelés illetve profilaxis)
A nemzetkozi gyakorlat szerint
ampicillin a vdlasztand6 antibioti-
kum azon terhesekben, akiknak
hiivelyvaladékab6l B csoporti
streptococcusok tenyészthetdk ki,
mint kolonizalé fléra. Ezen kiviil
aminopenicillin javasolt akar uj-
sziilottben, akar felnSttben kiala-
kul6 B csoportt streptococccus in-
fekcio esetén.

* Listeria monocytogenes okozta
infekci6 (pl.meningitis)
Viéltozatlanul igen hatékony és a
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vélasztand6 antibiotikum az am-
picillin listeriosisban.

¢ Helicobacter pylori eradikacié
(kombindcié tagjaként)
Az amoxicillin egyik tagja lehet
a Helicobacter pylori eradikaciéjat
célz6 kombindcidknak. Ellene
eddig rezisztenciat még nem ta-
laltak.

* Lyme kor (erythema mig-
rans)
Kezelésében az amoxycillin egyi-
ke az alkalmazhaté antibiotiku-
moknak. Javasolt alkalmazéasa
3x1g 20 napon at.

* bakteridlis endocarditis me-
gel6zéséhez
Fogaszati, szdjsebészeti és léguti
beavatkozdsok esetén: 2
amoxycillin 1 érdval a beavatko-
zas elGtt.

Gastrointestinalis és urogenita-
lis beavatkozds esetén:

mérsékelt rizikonal: 2 g amoxi-
cillin a beavatkozas el6tt 1 6raval

magas riziké esetén (mubil-
lentyt, endocarditises anamnezis,
sebészileg rekontstrualt shunt):

ampicillin 2 g im (vagy 1,5
mg/kg gentamicin iv)

1.5. Béta-laktamdz gdtléval kombi-
ndlt aminopencillinek (ampicil-
lin+sulbactam, amoxicillin+klavu-
linsav)

A béta-laktamaz gatlok, igy a
klavulansav, sulbactam, tazobac-
tam, olyan, sajit antibakterialis
hatdssal nem vagy csak alig ren-
delkezé vegyiiletek, amelyek af-
finitdsa a bakterialis béta-lakta-
maz enzimhez sok szazszor na-
gyobb, mint a penicillin moleku-
ldknak. Az antibiotikum és a bé-
ta-laktamaz gatl6 egytittadasakor
az utébbi lekoti a roncsold enzi-
met, a penicillin ki tudja fejteni
hatdsat. Ennek megfeleléen a
kombindciék nem azért hatéko-
nyabbak, mert spektrumuk szé-
lesebb, hanem azért, mert az
idék folyaman rezisztenssé valt
baktériumokkal szemben ismét
hatékonysagot biztositanak. A
béta-laktamaz gatlok elsésorban a
béta-laktamaz enzimek azon cso-
portjat tudjik gatolni, melyek ter-
melése plazmidon kédolt, a kro-
moszomalisan kédolt enzimek el-
len hatasuk jéval csekélyebb (az

utébbiak jellemzéek a korhazi in-
fekciokban gyakori Gram-nega-
tiv kérokozok, igy Enterobacter,
Citrobacter, Serratia speciesekre).
A béta-laktamaz gatlék haté-
konysagat befolyasolja, hogy a
baktérium milyen mennyiség-
ben termeli a béta-laktamdz enzi-
met, magas enzim koncentracio
mellett az antibiotikum kombina-
ci6 hatasa jelentésen csokkenhet.

A mindennapi gyakorlatban
legfontosabb kérokozok esetében
a béta-laktamaz gétlé kombinaci-
Ok jelentdsen aktivabbak az alap
aminopenicillin molekulanal.

A kombinaciék nagyobb klini-
kai értékét mutatja az 1.tablazat

1. tdblazat Az ampicillin/amo-
xicillin és a béta-laktdmaz gatlo-
val kombinalt szarmazékok haté-
konysaganak osszehasonlitasa
néhany korokozo esetében (re-
zisztencia szazalék). Adatforras:
OEK évkonyv 1997.

az Acinetobacter baumanni-val
szemben, igy az ampicillin/sul-
bactam kombinacié hatékony te-
rapiat jelenthet az egyre gyako-
ribb, multirezisztens nozokomia-
lis patogénnel szemben.

Fontosabb indikacids teriiletek:

® sinusitis, otitis, chronicus
bronchitis akut exacebatidja
Az aminopenicillinekkel szem-
ben elényiik a béta-laktamaz ter-
mel6 koérokozok elleni hatékony-
sag. A Streptococcus pneumoniae
ellen a kombinacié6 nem hatéko-
nyabb, mint az aminopenicillin
onmagaban, e korokozo ellen a
dozirozaskor is ugyanazok az
iranyelvek alkalmazandok.

* otthon szerzett pneumonia
Hatékonyak az otthon szerzett
penumoniakban eléfordulé kéro-
kozok tobbségével szemben, le-
szamitva az atipusos kérokozokat
és természetesen a virusokat. Bar
kisebb szamban, mint otitisek-

Kdrokozo Ampicillin/amoxicillin . A;picﬂlin /sulbactam
amoxicillin/klavuldnsav
Staphylococcus aureus 95 3
E.coli ' 38 520
H.influenzae 7-10 1-2 -
M.catarrhalis | 50-90 1
-: Megjegyzés:Az adatok a jarvanytigyi laboratériumi hal6zat adatai.

A tablazatban foglalt kérokozo-
kon kivil a kombinaciék még
hatékonyak lehetnek a Proteus
mirabilis, Proteus vulgaris, Kleb-
siella spp. ellen is.

A béta-laktamaz gétléval kom-
binalt aminopenicillinek értékes
anaerob ellenes aktivitassal is
rendelkeznek (gatoljak a Bacteroi-
des fragilis altal termelt béta-lakta-
mazt is), ami elsésorban aspiraci-
0s pneumonidk, esetleg kisme-
dencei, illetve intraabdominalis
infekciok kezelésében lehet
elényos. A kutya, macska (esetleg
emberi) harapasndl a leginkabb
varhaté koérokozok a béta-lakta-
maz termelé oralis anaerobok,
Pasteurella multocida szintén érzé-
kenyek.

Megjegyzendé érdekes adat,
hogy a sulbactam dnmagaban is
jelentés aktivitassal rendelkezik

ben, pneumoniaban is el6fordul-
hat penicillin rezisztens Strepto-
coccus pneumoniae. Terdpids ku-
darc szokdsos terdpias dézisban
emiatt igen ritka, de a lehetdség-
gel szamolni kell. A kombinaciok
elénye az anaerob ellenes aktivi-
tas, ami lehet6vé teszi aspirdcids
pneumonidkban val6 alkalmaza-
sukat is. Béta-laktamdz stabil
aminopenicillinre nem reagélé
otthon szerzett pneumonia elsé-
sorban az atipusos kérokozok sze-
repének lehet6ségét veti fel.

¢ koérhazban szerzett korai
pneumonia
Ebben a betegség kategéridban
még az otthonrdl hozott baktériu-
mok és viszonylag antibiotikum
érzékeny Gram-negativ bélbak-
tériumok koroki szerepére kell
gondolni. A béta-laktaméz stabil
aminopenicillinek az alkalmaz-
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haté egyik alternativ antibioti-
kumcsoportot jelentik.

* cholecystitis, cholangitis
Az epekovességhez csatlakozo
cholecystitisben a kérokozok 80
szazaléka E-coli, ezen kivil ki-
sebb meértékben enterococcusok,
anaerobok és Gram-negativ bél-
baktériumok fordulnak el6. Ert-
hetd, hogy a béta-laktamaz stabil
aminopenicillinek, igy igen haté-
konyak a koves epehélyagban
kialakul6 infekiok kezelésében.

* bér-lagyrész infekciok (erysi-
pelas, kutya-macska harapas
okozta sebek)

Erysipelasban alkalmazasukat in-
dokolja, hogy ugyan kis szam-
ban, de lehet Staphylococcus aure-
us is kérokozo, ami ellen a krista-
lyos penicillin valészintdleg hatas-

talan. Kutya-macska harapasban
mindig kell anaerobokkal, Paste-
urella multociddval szamolni, emi-
att javasolhaté a kombinécié al-
kalmazésa.

* hugynti infekcidk
Hatékonyabbak, mint a béta-lak-
tamaz érzékeny aminopenicilli-
nek. Nem-komplikalt cystitisben
a terapia javasolt idGtartama 5 nap,
komplikalt infekciokban, vagy
pyelonephritisben 10-14 nap.

* nem sulyos kismedencei, int-
raabdominalis infeciék
Aerob+anaerob ellenes aktivita-
suk miatt alkalmasak kismeden-
cei infekcidk, esetleg appendici-
tishez csatlakoz6 kis kiterjedést
peritonitis kezelésére. Sulyosabb
kérformak empirikus terdpiajara
nem ajanlottak.

Az aminopenicillinek tobbsége
parenteralisan és szdjon at egya-
rant elérhetd,, igy szekvencialis
terapiaban is jol alkalmazhatok.

Mellékhatasok viszonylag rit-
kak, elsésorban allergids és gast-
rointestinalis eredettiek, a bete-
gek egy részében hasmenés lép-
het fel. Tartos adagolasukkor kia-
lakulhat hiivelyi candidiasis.

Az ampicillin kezeléshez kap-
csolodo specidlis mellékhatas a
morbilliform rash, ami biztosan
nem valodi allergia. A kezelés 5-
7. napjan szokott jelentkezni és
jellegzetesen igen gyakori EBV,
CMYV infekciok mellett (ha ezek-
ben a kérképekben téves indika-
ci6 alapjan adjuk).
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