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tetracyc ines, eg. etracychne, doxcycine, mnocycling, demechoy cling
chioramphenical

aminoghycosides, e.g. gentamycin, amikacin, tobramycin, strepiomycin

macrobdes, eg. eny firomycin, azithromycin, ¢ rithromycin

Antibiotikumok I-li

incosamides, e.g. cindamycin

covazo inones , e.g. Inezolid



Antibiozis kicsiben

. ..Ez az egyes ndvényekre, algdkra, baktériumokra,
korallokra, vagy gombdkra jellemzd olyan képesseg, ami
folyamdn egy élettani rendszerben bizonyos Un.
biomolekuldk kibocsatasa utjan egy éldlény a
kornyezetében levdé mas ndvények életfolyamatat

_gatolia, illetve lehetetle '




Antibiotikum, miért mukodik?

Ehrlich, szelektiv toxicitas: a hatds alapjaul
szolgdld tdmaddsi pontok a korokozoban
megvannak, a gazdaszervezet sejfjeiben viszont
nincsenek

Kemoterdpids index: Dosis Curativa Minima /
Dosis Tolerata Maxima

Baktericid: rapidan pusztitja a kdrokozot

Bakteriosztatikus: a szaporoddsat lassitja




Mi torténte

1928, Alexander
Fleming - Penicillium ,
notatum oyt e bt B

1936, May & Baker - | “64“
elsd széles spektrumu '
sulphonamid 'M+B 693’

: ; : ) i /‘.,
70 & WM %
N 1\

1945 Fleming, Chain és AN B

<
REGULAR TREATMENTS

Florey - Nobel dij, ami
ezutan kovetkezik: ‘the
era of the antobioftics”




Mi tortentle

«1950, MRSA (methicillin
rezisztens Staphylococcus
aureus)

2005, XDR Pseudomonas
aeruginosa

2006, XDR-TBC

2007, rt027 Clostridium
difficile jarvany kezdete

2010, pdanrezisztens
Acinetobacter baumannii

2011, Megan McArdle
(Kaufmann forum) elemzése
“Antibiotics: The world’s
most broken market”

ooooooooooooo

nnnnnnnnnnnnnnnnn

'Miracle' Era !;
of Antibiotics ("\
Is Ending

Modern medicine
can‘tfight off
superbugs forlong

(14 PM CDT

Post AntlblOtIC Era

Emerging Concern to Humanity

Dr.T.V.Rao MD

THOUSAND

People die each year
as a direct result of

antibiotic-resistant
infections.

r “
15:45
16:15
0813 Trends in antimicrobial
. ﬂ DO NOT resistance (16:00 - 18:00)
6:45 Fratrdgeeane




Uj jatékosok vagyunk e hadviselésben

A probléma, nos...

a regmultban
gyokerezik
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Antibiotikumok attekintése

Sejtfalszintézis e Nukleinsav
olsavszintézis . . .
— Sulfonamid szintezis
Beta Lactams Trimethoprim DNS giraz
Penicillin Quinolon

Cephalosporin _ )
Carbapenem RNS polimeraz
Monobactam Rifampin

Glikopeptidek
Bacitracin

50S alegység
Macrolid
Clindamycin
Linezolid
Chloramphenicol

Sejtmembran Streptogramin

Polymyxin

30S alegység

Tetracyclin

Aminoglycosid Fehérjeszintézis

©2011 TheMedSchool.com




sejtfal 1. P-laktadmok/Penicillinek

Sejtfalszintézis

Beta Lactams
Penicillin
Cephalosporin
Carbapenem
Monobactam

Glikopeptidek
Bacitracin

Sejtmembran
Polymyxin

©2011 TheMedSchool.com

jellemzd: gyors baktericid hatds
target: PBP

o betadactom

o

| B B CHy >,
R C o || syt penicillin
CH3
A COOK Ry—

Z

cephalosporin

"Ry

CHCH,0H

clavulanate

G+, G-, aerob, anaerob széles hatdsspektrum, B-
laktamdz inhibitorokkal fovabb szélesithetd
(sulbactam, clavulansav, tazobactam)

jol toleralhatd (akdr 20ME=12.000 mg/nap)

ritka mh: allergia

NH,

oy
HO

tagok: benzilpenicillin (Maripen),
amoxicillin-clavulansav (Augmentin),

oxacillin, piperacillin

H

<

g

O/"\OH




sejtfal Il. P-laktdmok/Cefalosporinok

. jellemzd: gyors baktericid, szeles hatdsspektrum
Sejtfalszintézis . target: PBP

. G+ Cgeblsc'éQ generdcio), G- (3. .&s 4. generdcid),

Beta Lactams aer yenge anaerob, kKiveve:
Penicillin Enferoococcusok
Cephalosporin . L, ., , . , .
Carbapenem . 3.1ll. 4. generacio mar a liquorterbe is Ol
Monobactam peneTrC”
Glikopeptidek . ritka mh: allergia N|/OCH3
Bacitracin N s
~
YT N D
\( ° 7 N%/”
tagok:
Sejtmembran . | és |l gen: cefalexin, cefazolin (G+)
Polymyxin

. lll és IV gen: ceftazidim, cefepim (G-), ceftibuten (Cedax)

. Legujabbak: Ceftolozane/tazobactam, Ceftarolnie fosamil




sejtfal . P-laktamok/Carbapenemek

. jellemzd: gyors baktericid, széles hatasspektrum
. target: PBP

Sejtfalszintézis

Beta Lactams

Penicillin « G+, G-, aerob, anaerob, ellendll a pB-
Cephalosporin ,
- laktamazoknak
Monobactam . .
. ritka mh: allergia HO
Glikopeptidek o . . . )\H H H
Bacitraci ~ =
acitracin eros rezisztencia enzminduktorok  p,c P AN
/—N
@)
tagok: COOH
ST « Imipenem (Tienam), meropenem

(Meronem), ertapenem (Invanz)




sejtfal Iv. Glikopeptidek

. jellemzd: szUk G+ hatdsspekirum, baktericid
. target: (POG)

Sejtfalszintézis

Beta Lactams , b . s , ,

penicilln . ellendll a B-laktamazoknak, j0 a problemas G+

Catsapenean baktériumokra is (MRSA, Enterococcusok,

Monobactam Corynebacteriumok)

Glikopeptidek : . PR 2 PN,

Bacia « gyakori mh: vesetoxicitas (rossz terapids index)
. csaki.v. adagolds (kiv. C. difficile)

Sejtmembran tagOk

Polymyxin

e VANcomycin (generikumok),
teicoplanin




CH.‘I
T
HETN
g /._{ CH,
M M
H,N \/\2; H H (a]

H;

Sejftmembran - Polymyxmek f'\/\/\rﬁl,m\*jk o

———— . jellemzd: szUk G- ellenes hatdsspekirum, o
B baktericid (csUcshatds)

Beta Lactams . farget: sejfmembrdn kationos dezintegraldsa

Penicillin

SR . sok kérokozod természetes rezisztenciaval

Monobactam rendelkezik vele szemben

Slikopeptidek « gyakori mh: vesetoxicitds, neurotoxicitas

. "Ujraélesztett" szer, P. aeruginosa és A.
baumannii ellenes hatdsa miatt
Sejtmembran

Polymyxin

tagok: colistin (Colomycin), polymyxinB

©2011 TheMedSchool.com




Nukleinsavszintézis I. Sulfamethoxazol/Trimethoprim

« jellemzd: terapids
koncentracioban
legtdbloszor csak
bakteriosztatikus, de széles
spektrumu

target: szinergista
kombindcioban alkalmazzdak
(a folsavszintézis 2 lepese)

G+, G-, anaerob hatds

jol toleralhato

allergia

regi szer, sok szerzett
rezisztencia

ritka mh: csontveld karositas, « tagok: SXT* .

Nukleinsav
Folsavszintézis « iw e
— Sulfonamid szintezis
Trimethoprim DNS giraz
Quinolon

71 N RNS polimeraz
v ( THF A Rifampin
( " ohEa

PABA

(Sumetrolir%) cp K
/

HoN

(o)
© Hodder Arncld / Use of Antibictics 6E



Nukleinsavszintézs II. KiInolonok

jellemzo: széles spektrumu, Nukleinsav
baktericid hatds Folsavszintézis B
. — Sulfonamid szintezis
Torge’r:, D,N,S giraz Trimethoprim DNS giraz
megbénitasa Quinolon

RNS polimeraz
Rifampin

G+, G-, anaerob hatds, '~
intracellularis ellen is ,

DHF A
hugyutakban jol dusul (mA

 jol toleralhato

« tagok: nalidixsav,

. ritka mh: porc, csontfejlédés ciprofloxacin (Cifran),
karositasa o 0 levofloxacin (Tavanic),

7 ok moxifloxacin (Avelox)

(\N . . Ujabbak: gatifloxacin



Nukleinsavszintézs IIl. Metfronidazol

. jellemzd: szUk spektrumy,
baktericid

« target: toxikus szabad
gyokok keletkeznek
redukdaldddasa sordan

specifikus anaerob
ellenes hatas, néhdany
protozoon is

kozepesen toleralhato

ritka mh: autoimmun
folyamatot indithat el,
terhességben mutagén,
sok gyogyszer-interakcio
(alkohol is)

Nukleinsav
Folsavszintézis « iw e
— Sulfonamid szintezis
Trimethoprim DNS giraz
Quinolon

RNS polimeraz
Rifampin

» tagok: metronidazol (Klion)

(\OH

N

O,N \&TCHS



Fehérieszintézis I. - Makrolidok, Clindamycin

jellemzdok: bakteriosztatikus,
szuk de infracellularis

ellenes hatas is « tagok: erithromycin,
target: 50S riboszOma azithromycin (Azi- WA W
$!5d<'5§orbcl?ﬂd0,ﬂ%usos,k o Sandoz), clarithromycin
UdSgyulladdsban jok, és - : -
baktériumok ellen, a clindamycin (Dalacin)
Clindamycin anaerobokra
IS
jol toleralhatd / 505 alegység
gyakori mh: = Clindamycin
gasztrointesztindlis s
ponoszok Chloramphenicol
poszt-antibiotikus effektus 305 alegység HSgiegin

. , P Tetracyclin s e g ’ e
toxintermeles gatlasa Afilfioglyessid Feherjeszintezis

(fehérjék)




Fehérieszintézis Il. - Tefracyclin : .,

jellemzdk:, eleinte széles
spekfrumu, leginkabb
bakteriosztatikus HCl

target: 30S riboszOma

Gt G- anaerob és IC elenes  © tagok: doxycyclin, tetracyclin
hatds (Tetran), ujabb: Tigecyclin

sok a szerzett rezisztencia

ma mar leginkdbb 4 indikacio:

atipusos pneumonia, zoonoxzis, 505 AlEEIECg
TR . - Macrolid

STD, nehany intracellularis Clindamycin
z . Linezolid
elég toxikus Chloramphenicol

. , o , . Streptogramin
gyakori mh: fenyerzékenyseg- 30S alegyseg

PPN z Z Tetracyclin el é 7 e
bdrpir, terhesseégben mutagén y Fehérjeszintézis

Aminoglycosid




Sl OH
AM likozidok me HZNWOH
Fehérjeszintézis lll. - AmMinoglikozido ST we T~

jellemzdk: gyors baktericid

target: 308 riboszéma (ireverz.) tagok: gentamicin
G+, G-; de sem anaerob, sem amikacin (Amlkln),

infracelluldris ellenes hatdsa e
nincs tobramicin (Tobrex)
hugyutakban jol dusul

lokdlisan biztonsaggal adhato

gyakori mh: vesetoxicitas,

50S alegység
hallaskarosoddas megelozese Macrolid
érdekében vérszintjét Clindamycin
Linezolid

ellendrizni kell - csucshatdsy Chloramphenicol

. g g . : Streptogramin
szisztemas fertozesre csak 30S alegység

. Lo L - Tetracyclin s e T
infravéndsan adhato, j6 e s Fehérjeszintézis
kombo




C')sszefvgiﬁ- a WM L "*‘

tor
csogort target hatas spektrum Tox

Sulfonamidok sxt | Folsav | stat Széles Csontv. | Allergia
Quinolon DNS giraz | cid Széles, IC is Kot8szov
Metronidazol 50S cid Anaerob és protozoon - Mutagén
Makrolid, Clinda S0S stat Szik, jo IC -

https://lwww.youtube.com/watch?v=IVBCrzjOl40&feature=player_detailpage#t=17




A barikdd madsik oldaldan

Korokozok rezisztencia mechanizmusai antimikrobidlis szerekkel
szemben




A rezisztencia eredete

Figure 34.19 Horizontal Gene Exchange. Bacteria
exchange genetic information, like antibiotic resistance genes,
through conjugation, transformation, and/or transduction.

(fig34:20)
https://www.youtube.com/watch?featt



Rezisztencia modjai

« 1: megvdaltozott target
(pl. MRSA-PBP)

. 2: ABlebontd enzim
(pl. ESBL)

. 3. AB
inaktivald/megkodto
fehérje

Aminogiycosides
Tetracyclines

- 4. efftuxpurmmper o

Figure 34.18 Antibiotic Resistance Mechanisms. Bacteria
can resist the action of antibiotics by (1) preventing access to (or
altering) the target of the antibiotic, (2) degrading the antibiotic,

(3) altering the antibiotic, and/or (4) rapid extrusion of the antibiotic.

(ig34:19) S




Az infektoldgia aktudlis problémai

elp stop the

A new gene which turns bacteria into
powerful drug-resistant strains has landed
in Singapore. Here is how you can protect

sdence Conference on Antunicrobial
gents and Chemotherapy urged the
ealth authorities to track bacteria with
1€ gene.

I By PoonN CHiax 1

A NEWLY found su
that has been makin®

superb

world infected two

yourself. POON CHIAN HUI reports

onference in the United States,

this year — before anv. new superbug gene, as yet aded vesterdav. ic tha world’s
were dealing | unnamed, landed in Singapore a BEE MOVIE:
dealt with a1 | the beginning of this year, long Lots of buzz,
The Mini before it hit headlines around the world. TH H m.,“, BY 1ot much sting 60 16 WEATHER
The Straits T J But its visit was discovered only last E AMI v - SHELL High: 1
fections fron e o e e tow: oy
identifi it got a name - New Delhi metallo-beta- Cooler with hots of sun &
i e'rllge 1;d ]ai z lactamase-1 (NDM-1). Clear tonight p
ene e As reported in The Straits Times full detaik: Go 2 n
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T was FRIDAY, NOVEMBER 2, 2007 + THESPEC.COM « THE VOICE OF OUR COMMUNITIES SINCE 1846 lin  become a medical hub exposed it to such
two patie as  risks.
went back b bl d f d h n ‘“Ihere are many social tourists or med-
SuPer ug blamed for Jo Brant deaths . . oot
countries ¢ cotrt e e Mg evitably, many of them can be carriers of
and more . Hospit: il saw 107 C. dilficile infections in past year Kb e such superbugs,” he said. “The number
fopnd twi . sswthis s of cases reported so far could well be just
th;s year | o~ ity atth jopss the tip of the iceberg.”
said an M sty o s ) At :;"_‘ Mr Khaw also thinks the numbers will
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Thesch Pt P “De;pite our best cfforts, the NDM-1
RGN Pick up from WHSmith or we can post you the whole set #mn gilant and s S DM-
The patie : stick with infection control measures such [DM-1and £ene may eventually become established
Hospital infection soars by 22 per cent in just three months e, 2 pand rygme and e s or rospit! in our bacterial populations as 1t Is al-
p y p J inpatients gowns and gloves, said Dr Ling. fthe Gov- ready found in different species and
without Inpatients are also screened for the nittee for Strains of bacteria here. We can therefore
) existing superbug, MRSA, a multi-drug es that he expect more cases.”
al role in resistant bacteria that has been around since inistry “is  salma@sph.com.sg

e, took to

: 000 SUPERBUG

iene.
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For instance, one should clean his hands monitor the prescription and proper use of

with alcohol hand rubs before touching a antibiotics in order to slow the spread of

patient, said Dr Ling Moi Lim, the director drug-resistant bugs.
of infection control at Singapore General Associate Professor Dale Fisher of NUH,

the 1980s. It can be treated with certain
types of antibiotics.

Many MRSA infections occur in hospital
inpatients - those with a weakened
immunity and those with open wounds are
more vulnerable to the bacteria.

Prof Fisher said almost all adult
inpatients at the hospital arc screened for
MRSA.

Patients found to carry the bacteria will
be isolated from the rest, he added.

MRSA screening involves taking swabs
from the patient’s nose, groin, armpit and
wounds.



