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Amit érdemes tudni az antibiotikumokrodl

Cotrimoxazol és
a tetraciklinek Cotrimoxazol
(sulfametoxazol +trimetoprim)

A szulfonamidok voltak az elsé,
human terapiaban alkalmazhato és
a staphylococcus, streptococcus in-
fekciokban hatékony antibak-
teridlis hatasi molekuldk, megjele-
nésiik alapvet6 valtozast hozott a
terapidban. Az azéta elmult évti-
zedek soran, az antibiotikumok ki-
fejlesztése és a bakterialis reziszten-
cia kialakulasa kovetkeztében
alkalmazasi teriiletiik igen nagy-
mértékben visszaszorult és a szul-
fonamid szarmazékok donté tobb-
ségét mar egyaltalan nem is
hasznaljuk. A mai a klinikai gya-
korlatban legtobbet alkalmazott
készitmény a sulfametoxazol és
trimetoprim fix kombinacidjat tar-
talmazd cotrimoxazol.

A fix kombindcioban levé kom-
ponensek 6ndllé antimikrébas ha-
tassal is rendelkeznek, szinergén
hatést azéltal érnek el, hogy egy-
mast kovetd két ponton gatoljak a
baktérium folsav szintézisét. A
szinergén hatas akkor optimalis, ha
a TMP:SMX arany 1:20.

A cotrimoxazol ellen kialakult
bakteridlis rezisztencia jelentGs, al-
kalmazhatdsdga egyes korképek-
ben mér meglehetdsen korlatozott.

Antibakterialis spektrum

A cotrimoxazol eredetileg sza-
mos Gram-pozitiv coccus, Gram-
negativ palca, illetve néhany
protozoon ellen volt aktiv.

A cotrimoxazol hatékony lehet a
staphylococcusok, béta-hemolizélo
streptococcusok ellen, az
Enterococcus faecalis tobbnyire re-
zisztens. Hatdsa a Streptococcus
pyogenesre viszonylag gyenge. A
Gram-negativok kozott érzékeny
lehet az E.coli, Moraxella catarrhalis,
Klebsiella és Enterobacter speciesek,
Haemophilus influenzae, a Proteus
spp. Erzékeny torzseket talalunk
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tovabba a Brucella, Yersinia Aeromo-
nas torzsek kozott. A cotrimoxazol
hatékony a Pneumocystis carinii, a
Nocardia asteroides és még szamos
kevésé gyakori mikroorganizmus
ellen.

Kinetikai tulajdonsagok

Ahhoz, hogy a szervezetben az
optimalis aranyt biztositani lehes-
sen, a készitményben az antibioti-
kumokat 1:5 aranyban kell bevin-
ni. A komponensek a béltraktusbdl
jol szivédnak fel, magas szoveti
szintet érnek el. Elimindacids fele-
zési ideje 8-12 6ra kozott mozog,
besziikiilt vesefunkci6 esetén do-
ziscsokkentésre van sziikség.

Mellékhatasok,
gyogyszerkolcsonhatasok

A kombindciéban a mellékhata-
sokért a szulfonamid komponens
felel6s, ezért egyes indikdcidkban,
pl. hagyuti infekciokban tobb or-
szagban alkalmazzdk a trime-
toprimet onmagéaban, lényegében
ugyanolyan hatékonysaggal. A
szulfonamidok szamos mellékha-
tassal rendelkeznek, melyek koziil
a legfontosabbak a gastroin-
testinalis panaszok és a bérjelensé-
gek. Az exfoliativ dermatitis hala-
los lehet, és sulyos kovetkezmé-
nyekkel jarhatnak a haematologiai
mellékhatdsok  (neutropenia,
thrombocytopenia, hemolytikus
anemia). Hosszas cotrimoxazol sze-
dés félsav hianyhoz vezet, nem sza-
bad felirni cotrimoxazolt ismert
gluko6z-6-foszfat dehidrogenaz hi-
anyos betegnek. El6fordul crys-
talluria.

A cotrimoxazol tobb gydgyszer-
rel interaktal, pl. cyclopsorinnal,
warfarinnal, difenilhydantoinnal.

Klinikai alkalmazasa

A cotrimoxazol alkalmazasat je-
lentés mértékben csokkentette a
kevesebb mellékhatéssal biré anti-
biotikum csoportok fejlédése és a
magas bakterialis rezisztencia.

Alkalmazasa Streptococcus pyoge-
nes infekcioban vagy annak gyanu-
ja esetén (pl: tonsillopharyngitis-

ben) szigortian kontraindikdlt, rész-
ben a magas rezisztencia, részben
a lasst, bacteriostatikus hatds mi-
att. Enteritisek kezelésében is
visszaszoruldban van, ami elsdsor-
ban a shigella specieszek 80% ko-
riili rezisztencidjanak tudhato be.

A cotrimoxazol szamos, ritkab-
ban el6fordulé kérokozo altal oko-
zott infekciéban is hatékony
(Pneumocystis carinii, Tropheryma
whippelii, Burkholderia cepacia,
Nocardia asteroides stb.). Ezekkel il-
letve a specidlis prevenciés alkal-
mazasokkal a jelen kozlemény nem
foglalkozik, csak a teriileti gyakor-
latban legfontosabb korképeket
érinti roviden.

Indikacids teriilet

Leéguti infekcick
Chronicus bronchitis akut
exacerbatioja
A chronicus bronchitisek akut
exacerbatiojdnak antibiotikum ke-
zelése sokaig vitatott volt, de ma
mar elég egyértelmden tisztazott,
hogy sziikség van rd, ha a beteg
dyspnoéssé valt vagy dyspnoéja
fokozédott, kopetmennyisége meg-
nétt és purulenssé vilt, illetve ha
tarsbetegségként keringési elégte-
lenség is fennall. Bar az aktudlis
bakteridlis patogén megitélése a
kolonizacié miatt meglehetGsen
nehéz, gy tiinik, hogy a legfonto-
sabb koérokozdé a Haemophilus
influenzae, kevésbé gyakori a
Streptococcus pneumoniae, elérehala-
dott esetekben pedig elGtérbe ke-
riilnek a Gram-negativ bélbaktéri-
umok, mint az E.coli, Klebsiella
pneumoniae stb. A cotrimoxazol ak-
tivitasa a H. influenzae ellen megfe-
lel és hatékony lehet a tobbi emli-
tett korokozora is, ennek
megfelel6en alkalmazdsa meggyor-
sitja az exacerbatio tiineteinek csok-
kenését, klinikai értéke lényegében
azonos a tobbi antibiotikuméval.
Otitis, sinusitis
E korképekben a végzett klinikai
vizsgédlatok szerint hatékonysédga
megegyezik az ampicillinéval, de a
klinikai gyakorlatban az ajénlasok
alapjan elsésorban a béta-lak-
tamokat, az tjabb makrolideket cél-
szerl elényben részesiteni.
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Hugyiiti infekciok

A hugyuti infekciok a co-
trimoxazol alkalmazasanak fontos
tertilete. Elonyei kozé sorolhat6 a
leggyakoribb kérokozok ellen mu-
tatott megfelel6 aktivitas, a jo szo-
veti szint, a prostata szévetben el-
érheté magas koncentrécio.

A cotrimoxazol a nem-komplikalt
als6 hugyiti infekcidkban a leggya-
koribb kérokozo, az E.coli ellen mint-
egy 65-80%-ban hatékony. Az E.coli
érzékenysége valtozik a hugyuti in-
fekciok tipusatol fliggden: nem-
komplikalt alsé hugyti infekciok-
ban érzékenyebb, komplikalt
hugyuti infekciokban rezisztensebb
E.coli torzsekkel lehet szamolni. En-
nek megfelelen, nem-komplikalt
als6 hugyuti infekciéban adasa em-
pirikus terapidban javasolhato, bar a
kudarc lehet6ségével szamolni kell.
A terdpia idGtartama néhany kivétel-
tdl eltekintve 3 nap, a hosszabb ada-
golds sem eredményez magasabb
gyogyulasi ratat, viszont noveli a
mellékhatasok lehet6ségét. Kompli-
kalt infekcidkban, akar also, akar fel-
s6 hugyuti infekci6rol van szo, alkal-
mazasa antibiogram alapjan
ajanlhato, a kezelés idGtartama 10-14
nap. Amennyiben a korokozo érzé-
keny, chronicus bakterialis prostatitis
kezelésében is hasznalhato.

A rekurrdlé6 nem-komplikalt
cystitis kezelésére tobb terapias
megkozelités lehetséges: 1. tartos,
kisd6zist fenntarto kezelés 6-12 hé-
napon at, 2. amennyiben a cystitis
kitjuldsa sexualis kontaktussal fligg
Ossze, alkalmanként preventiv, egy-
dozisu antibiotikum bevétele, 3. a
cystitises tiinetek jelentkezésekor
azonnal elkezdett, a beteg altal kez-
deményezett antibiotikum terapia
(természetesen elGzetes orvosi kon-
zultacié alapjan). A cotrimoxazol a
fluorokinolonok mellett gyakran al-
kalmazott gyégyszer mind a harom
stratégia keretében, az els6 két mod-
szerben esténként illetve alkalman-
ként 1 tbl, a harmadik moédszerben
teljes ddzis 3 napig.

Utazdsi hasmenés

Az utazasi hasmenések dont6
tobbségét E.coli okozza. Altalaban
prevencio nem javasolt, csak akkor,
ha az utazds idGtartama rovid és az
esetleg fellépG hasmenés sulyosan

befolyasolhatja az utazé tevékeny-
ségi korét. A javasolt antibiotikum-
ok kozé tartozik a cotrimoxazol is,
bar az ellene kialakult rezisztencia
sok orszagban mar meglehetGsen
magas.

Tetraciklinek (doxycyclin)

A tetraciklinek a legrégebbi, ki-
fejezetten széles spektrumu anti-
biotikumok kozé tartoznak, ame-
lyek koziil csak néhany szarmazék
maradt meg a klinikai gyakorlat-
ban. A korai, gyorsan eliminal6do,
csak vesén keresztiil tiriil6 és vese-
karosodas esetén kumulalodo szar-
mazékok, mint a tetraciklin vagy
oxytetraciklin itthon mar nincsenek
forgalomban. A késébbi szarmazé-
kok, koztiik a doxycyclin ma is ki-
terjedten haszndlt antibiotikum, de
indikacios teriilete az eredeteihez
képest jelentGsen megvaltozott.

Antibakteridlis aktivitas

A tetraciklin szdrmazékok anti-
bakterialis hatasa lényegében azo-
nos, az egyes szarmazékok kozott
kimutathat6 in vitro kiilonbségnek
in vivo relevanciaja kérdéses. A
doxycyclin az ,aktivabb” szarma-
zékok kozé tartozik, kiilonosen a
Bacteroides csoport ellen jobb ha-
tasu, mint a tobbi tetraciklin.

A tetraciklinek korabban igen
hatékonyak voltak a Gram-poziti-
vok koziil a staphylococcusok,
streptococcusok ellen, ma ezen tor-
zsek 30-40%-a rezisztens. A Gram-
negativok koziil az E.coli, Klebsiella
spp, Enterobacter spp-k 30%-a, a
Proteus mirabilis tobb mint 90%-a
rezisztens. A H.influenzae viszony-
lag érzékeny maradt (6% rezisz-
tens). Ezzel szemben a tetraciklinek
valtozatlanul hatékonyak a
chlamydidk, mycoplasmak, ri-
ckettsidk, treponémak, Erlichia spp-
kel, Actinomyces israelii, Pasteurella
multocida, Vibrio spp-kel szemben.

Farmakokinetikai tulajdonsigok

A doxycyclin adhaté paren-
teralisan illetve per os egyarant (itt-
hon csak a per os forma elérhetd),
a szajon at adott gyogyszer gyakor-
latilag tokéletesen felszivodik, a
szervezetben igen jol oszlik meg,.
Fehérjekotodése jelentds, az epében
a szérumszint 5-20-szorosat éri el.
Biologiai felezési ideje 18 dra, ami

napi egyszeri adagolast tesz lehe-
tévé. A vesefunkciod besztkiilése
nem befolyasolja eliminaciojat, ka-
rosodott  vesefunkcional a
doxycyclin specialis aktiv transz-
porttal a bélbe valasztédik ki. Az
elmondottak kovetkezménye, hogy
a docycyclin doziséat idéskorban il-
letve vesebetegek kezelése esetén
nem kell médositani. A doxycyclin
a tobbértékd kationokkal kelatot
képez, emiatt lerakddik a noveke-
désben levé csontokban, illetve fo-
gakban.

Mellékhatasok,
gyogyszerinterakciok

A doxycyclin ,szarazon” vagy
csak kevés folyadékkal bevéve nye-
16¢s6 irritaciot, ritkan fekélyt okoz-
hat, ezért fel kell hivni a beteg fi-
gyelmét a b6 folyadékkal torténd
bevételre. Ritkan el6fordulhat
hepatotoxicitds. Miutan a doxycyc-
lin (bar a tobbi szarmazékhoz ké-
pest joval kisebb mértékben) ku-
muldlodik a tejlodo csontokban,
alkalmazasa 8 éven aluli gyerme-
keknek a fogak elszinez6désének
veszélye miatt nem javasolt.
Phototoxicitas a doxycyclin eseté-
ben ritka.

A doxycyclin 2 illetve 3 értéki
kationokkal oldhatatlan kelatot ké-
pez, és igy a béltraktusbol nem tud
felszivodni. Egytittaddsa emiatt
antacidakkal, vas készitményekkel,
tejjel, illetve mas magas kation tar-
talmu készitményekkel nem ajan-
lott.

A doxycyclin klinikai alkalmazasa

Mig a tetraciklinek elvesztették
hatékonysagukat a ,bandlis” kor-
okozoékkal szemben, addig valto-
zatlanul fontos gyogyszerek speci-
alis szituaciokban.

A rezisztencia mértéke a min-
dennapi gyakorlatban legfontosabb
baktériumok kozott olyan magas,
hogy a tetraciklinek ismeretlen kor-
oku lazas allapotok kezelésére mar
nem alkalmasak. Indikacios tertile-
tiik is ennek megtelel6en modosult.

A tetraciklin a brucellosis, a
tularaemia, visszatérd laz, az
actinomycosis kezelésében régota
alkalmazott és valtozatlanul alkal-
mazhato antibiotikum. Ujabb indi-
kacigs tertiletnek tekinthet$ a
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Lyme-kor korai szakasza vagy a
bacillaris angiomatosis. A minden-
napi gyakorlatban azonban legfon-
tosabb az ugynevezett atipusos
kérokozok, mint a Mycoplasma spp.
¢€s Chlamydiak spp okozta infekciok,
illetve néhany olyan gyakoribb kor-
kép, melyben a doxycyclin még vi-
szonylag elfogadhato antibakteria-
lis aktivitassal rendelkezik.

Indikacios teriilet

Léguiti infekciok

Atipusos pneumonia

A pneumonidk jelentés hanyadat
(10-30%) a mycoplasmak és a
chlamydidk okozzak. Ujabb isme-
reteink szerint ezek a korokozok
mar nemcsak a pneumoniak, ha-
nem acut tracheitisek, bronchitisek,
s6t tonsillopharyngitisek kivaltasa-
ban is szerepet jatszhatnak. A fia-
talkori atipusos pneumoniaban in-
kabb a mycoplasma, idGsekben
inkébb a chlamydia koroki szere-
pe varhato. Kezelésiikben a doxy-
cyclin az egyik valaszthat6 antibio-
tikum a makrolidek mellett. Az
optimdlis kezelési id6 nem ismert,
a javasolt korabbi 21 napos id6tar-
tam el6bb lecsokkent 7 napra, de ez

feltehetSen rovid és ismét a leg-
alabb 14 napos terdpia ajanlott. Je-
len tuddsunk szerint ezen kéroko-
z6k esetében egyelSre még nem kell
szamolni rezisztencia kialakuldsa-
val. A Chlamydia psittaci okozta
pneumoniaban a javasolt antibioti-
kum a doxycyclin.

Chronicus bronchitis acut
exacerbatioja

A cotrimoxazolnal leirt altalanos
iranyelvek flgyelembe tartasaval a
n«azonylag jo H.influenzae elleni
aktivitdsa miatt a doxycyclin is ja-
vasolhato.

STD és kismedencei infekciok
(Chlamydia trachomatis)

A sexualisan kozvetitett beteg-
ségek kozil jelenleg a leggyako-
ribb a Neisseria gonorrhoeae és a
Chamydia trachomatis okozta in-
fekciok.

A nem-gonorrhoeds urethritis/
cervicitis kezelésében a standard-
nak szamit6 antibiotikumok kozé
tartozik. A ma elfogadott dozirozas
2x100 mg 7 napon keresztiil. Akkor
is ez a dozis vélasztando, ha go-
norrhoeds megbetegedés miatt,

egyiittes chlamydia infekciéra gon-
dolva adjuk a doxycyclint valame-
lyik masik antibiotikummal. Kis-
medencei infekciok kezelésekor a
szokasos terapias idGtartam 14 nap.
A doxycyclin kezelés sikertelensé-
ge mads patogén jelenlétére utal, re-
zisztencia el6fordulasaval nem kell
szamolni.

A kismedencei infekcidk jelentGs
hanyadaban, mintegy harmadaban
a Chlamydia trachomatis is ]elen van.
Ennek megfelel6en a n6gyogyasza-
ti gyakorlatban alkalmazott anti-
biotikum kombinaciénak haté-
konynak kell lenni a chlamydia
ellen is, ez a legtobb ajénlas szerint
a doxycyclin.

Also huigyiiti infekcick
A doxyxcyclin elleni E.coli rezisz-
tencia 30-40% koriil van, emiatt,
hasonloan a cotrimoxazolhoz, nem
komplikalt alsé hugyuti infekcio-
ban adasa javasolhat6, de a terapi-
as sikertelenség lehetGségével sza-
molni kell. Empirikus terdpiara
komplikalt infekciokban mar nem
ajanlhato, célzott kezelésben azon-
ban természetesen helye van.
Irodalom a szerzonél

A szakérto valaszol...

Kérdés: A praxis milkddtetésére szint pénzbdl finansziroz-
hato-e a hdziorvosi rendelovel eqybeépitett szolgdlati lakdsnak
a torlesztése? Hiszen ezt eredetileg és kizdrdlag a praxis mii-
kodtetésére adtik? Ha igen, akkor ez a havonta visszatérd tétel
hogy szdmolhato el? Koltség vagy addkiteles?

Valasz: A feltett kérdésre a valasz roviden: nem fi-
nanszirozhat6. A kérdést feltevé mar eleve ugy fogal-
mazott, hogy a , praxis mukodtetésére szant pénzbdl”.
A szolgdlati lakds — még akkor is, ha ezt egybe épitet-
ték a haziorvosi rendelGvel — figgetlen a praxis md-
kodtetésétdl, mivel az a haziorvos lakdsaul szolgal és
a kérdésbdl kovetkeztethetGen idével |, atmegy” a ha-
ziorvos személyes tulajdonaba.

A mitikodtetésre adott (és nem ,,szant”) 6sszeg a ha-
ziorvosndl adoalapot képez, aminek megfizetése utan
a most mar adézott jovedelmet belatasa szerint hasz-
nalhatja fel, igy akar szolgdlati lakas torlesztésére is.

Van viszont egy lehet6ség: a Kormany 18/2000.
/11.25./ Korm. rendelete 14. § /1/ bek. lehet6vé teszi
a feltett kérdésben szerepl6 lakds megvasarlasara — hi-
telintézettel kotott kolcsonszerzédés — felszamitott
kamatanak tdmogatdsat.

E rovat terjedelme sajnos nem teszi lehetévé a
hivatkozott rendelet részletes ismertetését, ezért tdjé-
koztatasul kézlom, hogy az a Magyar Kozlony 2000.
februdr 25-i 16. szdmdban keriilt kozzétételre.

| 1zs6 Lajos kinyvvizsgdld rovata ‘

Kérdés: Milyen miliszer vdsdrldsdt és milyen feltételek-
kel teszi lehetévé a 18/2000./11.25/ Korm. rendelet?

Valasz: A kérdésben szcrep16 rendelet 14. § /1/ bek.
értelmében ,az egészségiigyi szolgdltatast nyujté in-
tezmeny muikodtetéséhez szakmailag sziikséges gép,
mtiszer, egyéb berendezés vasarlas koltségeinek fede-
zetére maximum 5 éves lejaratii kamattamogatas ve-
het6 igénybe...”

Ez az idézet — bar a rendelet erre nem tér ki — az
Onkormanyzattol vasarolt gép, miiszer, stb. megvasar-
lasdra vonatkozik. A nem dnkormanyzattél véaséarol-
tak engedélyezett kamattdmogatdsaval a rendelet idé-
zett §-anak /2/ bekezdése foglalkozik. A két
tdmogatas kozotti kiilonbség a masodik esetben éven-
ként 10%-kal kevesebb lehetGség.

Nagyobb problémat jelent itt a , szakmailag sziik-
séges” gépek, miiszerek, egyéb berendezések koré-
nek meghatdrozdsa. A rendelet ugyanis a 21/1998./
VL.3./ NM rendeletre hivatkozik, ennek 12. szamu
melléklete — amely a haziorvosi és a hazi gyermekor-
vosi alapellatds szakmai minimumfeltételeit sorolja
fel — szamos olyan eszkozt, miszert tartalmaz, amely-
nek viszonylag alacsony a beszerzési ara, igy hitel nél-
kiil is megvasarolhat6, sok m(szer, gép, berendezés
azonban nem kertilt bele a listdba, ami nélkiildzhe-
tetlen.
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