ANTYBIOTYKI

GLOWNE GRUPY ANTYBIOTYKOW I
CHEMIOTERAPEUTYKOW

9 Chloramfenikol detreomycyna
kolistyna
rifampicyna
{1 12 Sulfonamidy kotrimoksazol
13 Nitroimidazole metronidazol, ornidazol
| 14 Nitrofurany nitrofurantoina, furagin, nifuroksazyd
5 Chinolony kwas pipemidynowy, norfloksacyna, pefloksacyna,
ciprofloksacyna, ofloksacyna, lewofloksacyna,
sparfloksacyna, moksifloksacyna, gemifloksacyna
6 Kwas fusydowy
7 Leki przeciwgrzybicze
polieny: nystatyna, amfoterycyna B
azole: flukonazot, itrakonazol, ketokonazol, ekonazol, worikonazol
antymetabolity: 5-fluorocytozyna
8 Leki przeciwwirusowe acyklowir, didanozyna, famcyklowir, gancyklowir,
indinawir, lamiwudyna, nalfinawir, ritonawir,
sakwinawir, stawudyna, zalcytabina, zydowudyna

PODZIAL ZE WZGLEDU NA SPOSOB DZIALANIA
ANTYBIOTYKU

MBC —minimal bacteriocidal activity
MIC-minimal inhibitory concentration
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GLOWNE GRUPY ANTYBIOTYKOW I
CHEMIOTERAPEUTYKOW

1. B-laktamy penicyliny, penicyliny z inhibitorem,
cefalosporyny/cefamycyny, monobaktamy, tréjbaktamy,
karbapenemy, penemy

2. Aminoglikozydy streptomycyna, neomycyna, kanamycyna, gentamycyna,
tobramycyna, netylmycyna, isepamycyna, amikacyna

3. Tetracykliny doksycyklina, tetracyklina, minocyklina

4. Makrolidy/ketolidy

stare: erytromycyna, spiramycyna, josamycyna

nowe: cykliczny weglan erytromycyny (Dawercin),
roksytromycyna, klarytromycyna, azytromycyna,
dirytromycyna

ketolidy: trolitromycyna

5 Linkozamidy linkomycyna, klindamycyna

6 Streptograminy pristinamycyna, chinupristina, dalfopristina

7 Oksazolidynony linezolid

8 Glikopeptydy wankomycyna, teikoplanina

PODZIAL PREPARATOW O DZIALANIU
PRZECIWDROBNOUSTROJOWYM

ANTYBIOTYKI

POLSYNTETYCZN

Nalurally produkt

18 Nie
Sciow; ochodne gA n 1
wa uzysk};ncrhmgq odtworzenie naturalnego

chemicznej modyfikacji struktury naturalnej wzorca
- W przyrodzie

Penicylina benzylowa Makrolidy o
Glikopeptydy Ketolidy Aztreonam Chlnolor!y
inoslikozvd. = 1 i St
A C my|

Makrolidy Penicyliny Trimetoprim

Metabolity
drobnoustrojow

Mechanizm dziatania antybiotykow i
chemioterapeutykow na drobnoustroje

komérkowej
syntezy DNA

protoplazmatycznej

chloramfenikol
gmycyna kotrimoksazol _

o makrolidy
acytracyna kwas fusydowy

! Rt A
leki przeciw
-wirusowe
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MIEJSCE DOCELOWEGO DZIALANIA
ANTYBIOTYKOW W KOMORCE
BAKTERYJNEJ

miejsce dziatania
B-laktamoéw
i glikopeptydow

$ciana
komoérkowa

Rybosomy iejsce syntezy biatek

podjednostka . 0S - receptor dla

308 aminoglikozydoéw i tetracyklin

podjednostka 508 - receptor dla linkozamidév

508 treptogramin, chloramfenikolu,
makrolidéw (23S)

receptor dla rifampicyny

eceptor dla chinolonéw (gyraza
metronidazolu, nitrofuranéw,
kotrimoksazolu

PODZIAL ANTYBIOTYKOW W OPARCIU
O SPEKTRUM PRZECIWBAKTERYJNE

Bakterie Gram (+) Penicylina G, penicylina fenoksymetylowa,
glikopeptydy, linkozamidy, makrolidy, kwas
fusydowy,
aztreonam

Mieszane spektrum Penicyliny szerokowachlarzowe,
Gram(+) i Gram(-) cefalosporyny, aminoglikozydy, chinolony,
tetracykliny, kotrimoksazol

Bakterie beztlenowe linkozamidy, metronidazol, chloramfenikol,
(+/-tlenowe) penicyliny/inhibitory, cefoksytyna/cefotetan

Bakterie atypowe makrolidy/ketolidy,
steptograminy, tetracykliny, rifampicyna,
kotrimoksazol

Synteza enzymu degradujacego Zaburzenie barier
np. B-laktamaza lub przepuszcezalno$ci (zwykle
modyfikujacego opornosé na calg grupe
np. Acetylotransferaza antybiotykéw)

Modyfikacja . me usuwani'e )
miejsca docelowego Ekspresla Antyhmtyk.u z komor’l,(l
dzialania antybiotyku a Na zasadzie ,,pompy

np. bialka PBP 0 4 (active efflux)
(makrolidy, (chinolony, makrolidy,

glikopeptydy, na antybiotyki Tetracykliny)
Penicylina — SPPR) /

Synteza nowego Ominigcie ogniwa
Bialka, np.PBP2a, Reakeji szlaku
Ktore traci Metabolicznego
i v

P wo
Do B-laktaméw Chemioterapeutyk
(metycylina) (sulfonamidy)
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SPEKTRUM DZIALANIA

ZAKRES DZIALANIA

WASKIE SREKTRUM
-OGRANICZONE
NP. DO ZIARENKOWCOW

SZEROKIE SPEKTRUM
-GRAM(+) | GRAM(-)
(+-BEZTLENOWCE)

PENICYLINA BENZYLOWA
WANKOMYCYNA

PENICYLINY POLSYNTETYCZNE
CEFALOSPORYNY
KARBAPENEMY

RODZAJE OPORNOSCI

CHROMOSOMALNA

genu odporn
nie gyrazy — chinolo

/4
monobaklamy

y)

T

PLAZMIDOWA

® mog

komorki

odrgbnych taksonomi

® w procesach: transformacji,
transdukeji, koniugacji

tréjbaktamy

IN



Penicyliny naturalne

penicylina benzylowa
a fenoksymetylowa

Penicyliny pétsyntetyczne ‘

odporne na penicylinaze szerokowachlarzowe

gronkowcowa _— .

l a-aminopochodne
|

ampicylina

l amoksycylina

WESYLE]

Kloksacylina |

dikloksacyli preparaty skojarzone:

flukloksacylina ampicylina/sulbaktam

nafcylina amoksycylina/klawulanian

B-laktamazy
cefalosporynazy

Chromosomalne

karboksy-. ureido-
i piperazynopochodne
1
Tikarcylina
Mezlocylina
Piperacylina

preparaty skojarzone:
tikarcylina/klawuianian
piperacylina/tazobaktam

B-laktamazy
o szerokim
spektrum

plazmidowe
(Staphylococcus
aureus)

Chromosomalne

(Pseudomonas, enzymy o
Enterobacter, rozszerzonym
Serratia, TEM ,SHV Spektrum

Proteus indolo(+)) (ESBL)

L

(Bacteroides Plazmidowe Plazmidowe
Motazalla) (Haemophilus, (Klebsiella,

Enterobacteriaceae, | | Escherichia col
Pseudomonas)

CEFALOSPORYNY

I generacja II generacja Il generacja 1V generacja
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PENICYLINY

MECHANIZMY DZIALANIA

# blokowanie aktywnych trans 1z PBP bi ch udziat w

ntezie pep gli § komorkowej

liza bakterii

paciorkowce

' gronkowce penicylinazo(-) { kowce wrazliwe na peni

sq zawsze wrazliwe na me

beztlenowe

Cl

kretki cylina benzylowa)

Gram (-) Neisseria

Haemophilus infuenzae B-laktomazo(-) {amy
igella, Salmonella {an ylina}

- ziarenkowce Gra
ryjatkiem Enterococcus oraz SPPR)
lococcus
em MRSA i MRCNS)
ki Gram(-)
erichia coli, Klebsiella pneumoniae

sram(+) i(-)
‘eptocor aphylococcus, Neisseria, Moraxella
Gram(-)

|
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MONOBAKTAMY KARBAPENEMY

IMIPANEM, MONOPENEM, PANIPENEM

« tylko pier$cien B-laktamowy
i grupy antybiotykow o najszerszym spektrum, dzialaja na

® AZTREONAM, KARUMONAM, TIGEMONAM A T

® spektrum tlenowe Gram(-):

+ Ziarenkowe (Neisseria)
+ pateczki (Enterobacteracae, Haemophilus Pseudomonas)

oporna na B-laktamazy

rozkladane przez metaloenzymy

® AZTREONAM - oporny na B-laktanazy Gram(-) maja powinowactwo do PBP-2

SPEKTRUM
AMINOGLIKOZYDY

tlenowe bakterie Gram (+)

S. aureus ! NATURALNE POLSYNTETYCZNE

S. epidemidis
S.pneumoniae(SPPR)
Poza spektrum:

tlenowe bakterie Gram (-) _ STREPTOMYC
Haemophilus influenzae B

* AMIKACYNA!

® (pochodna kanany

° * ISEPAMYCYN:
(niezarejestrowan

DZIALANIE

OPORNOSC

3 # MODYFIKACJA ENZYMATYCZNA LEKU
BAKTERIOBOJCZE

ADD APH AAC

. WI 7A SIE 7z PODJEDNOSTKA 30S RYBOSOMU, CO ukleotydotransferazy fosfotranéferazy icftilothHSerQZY !
PROWADZI DO ZABURZENIA ODCZYTU INFORMACIJI
GENETYCZNEJ I ZAHAMOWANIA SYNTEZY BIALEK
BAKTERYJNY

Powstate nukleotydo-, fosforo- lub acetylopochodne odpowiedniego
antybiotyku aminoglikozydowego sa pozbawione aktywnosci
przeciwbakteryjnej!!!!

F )



SPEKTR!

m BAKTERIE Gram(-) zwlaszcza paleczki

(z wyjatkiem Haemophilus)

pratki gruzlicy
gronkowce

synergicznie z B-laktamami, wobec
paciorkowcow zwiekszajac przepuszczalnos¢ dla
antybiotykow B-laktamowych

H dzialania niepozadane — leki potencjalnie oto-
i nefrotoksyczne

SPEKTRUM

- BAKTERIE GRAM (+) - ZIARENKOWCE
- BAKTERIE GRAM (-)
- RICKETSIA,COXIELLA

- CHLAMYDIA, MYCOPLASMA, UREOPLASMA

-TREPONAMA PALLIDUM,
-LEPTOSPIRA

- BORRELIA

- HELICOBACTER PYLORI

- TRADZIK

- PIERWOTNIAKI

MECHANIZM DZIALANIA
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TETRAC

MECHANIZM DZIALANIA
-blokowanie syntezy blony na poziomie ry

OPORNOS
-bariery przepuszczalno$ci
-aktywne usuwanie antybiotyku z
komorki
-zmiana miejsca docelowego

MAKROLIDY

Cis
Erytromycyna
Oleandomycyna Azytromycyna Josamycyna
Roksytromycyna (azalid) Spiramycyna
Klarytromycyna
Dirytromycyna
Davercin (cykliczny weglan
11.12-erytromycyny)
Ketolidy:
Trolitromycyna

OPORNOSC

(MAKROLIDY)
-MODYFIKACJA MIEJSCA DOCELOWEGO DZIALANIA (metylacja)

-BIALKO 23S rRNA
wsp6lny dla grupy MLSg

FENOTYP MLS; OZNACZA KRZYZOWA OPORNOSC NIEZALEZNIE
OD OBECNOSCI ANTYBIOTYKU W SRODOWISKU

[3)



SPEKTRUM

PALECZKI Gram (-) Bordetella Prevotella
ATYPOWE

Mycoplasma pneumoniae
Chlamydia

Legionella

Ureoplasma

PIERWOTNIAKI Toxoplasma Gondii

SPEKTRUM

- STREPTOCOCCUS z wyjatkiem Enterococcus
- STAPHYLOCOC!
- BAKTERIE BEZTLENOWE (wysoka aktywno$¢)
nkowce
paleczki Gram(-)
- PIERWOTNIAKI - TOXOPLASMA GONDI
OPORNOSC
- METYLACJA BIALKA 23S

- KRZYZOWA OPORNOSC Z MAKROLIDAMI

TRZY MECHANIZMY OPORNOSCI

INAKTYWACJA LEKU

NIE LEKU Z
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LINKOZAMIDY

- LINKOMY
- KLINDAMY
chemicznie od makrolidow, jednak charakteryzuja si¢
zblizonym spektrum przeciwbakteryjnym, mechanizmem

dziatania przeciwbakteryjnego i wlasciwosciami
farmakokinetycznymi.

STREPTOGRAMINY

MIKAMYCYNY
PRISTINAMYCYNY

OSTREOMYCYNY
WIRGINAMYCYNY

DZIALANIE:

- hamowanie biosyntezy biatka na poziomie podjednostki
(grupa antybiotykow MLS)

OKSAZOLIDYNONY

¥ nowa klasa zwiazkow syntetycznych

: ¢ dziatanie bakte

¢ miejscem docelowym sg obydwie podjednostki

¢ mechanizm dziatania polega na zahamowaniu syntezy
biatek orkowych
(blokowanie pierwszego etapu — proces translokacji tRNA,
przez co tworzony fancuch peptydowy ulega skroceniu)

|



SPEKTRUM

ZIARENKO RAM (+)

- Enterococcus faecium
reptococcus pneumoniae

Staphylococcus aureus (MRS/

Przedstawicielem oksazolidynon6w jest

LINEZOLID

SPEKTRUM

Streptococcus Enterococcus

Streptococcus pneumoniae

B-hemolizuj

Staphylococcus  S. Aureus
E

Clostridium difficile (biegunka poantybiotykowa)

Corynebacterium jeikei

SPEKTRUM

ZIARENKOWCE Gram (+)
- S. pneumoniae
- N. Meningitidis
- Actinomyces
- Nocardia
PALECZKI Gram (-)
- H.influenzae

CHLAMYDIA
PIERWOTNIAKI:

- Pneumocystis carnini

- Toxoplasma
- Plasmodium
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ANTYBIOTYKI GLIKOPEPTYDOWE

PENETRUJACE DO TKANEK I NARZADOW
WANKOMYCYNA TEIKOPLANINA

-PEPTYDOGLIKANU SCIANY KOMORKOWEJ

UDP —— Mur L — Ala- D-Glu

Blokowanie przez antybiotyk glikopeptydowy terminalnych czasteczek
D-Ala-D-Ala pentapeptydu bedacego prekursorem peptydoglikanu
(UDP - dwufosforan urydyny; Mur - muranylpentapeptyd)

SULFONAMIDY | TRIMETOPRIM

Koniugaza
Sulfametaksazol
Syntaza dwuhydroksypteroido

-sulfonamidy — bakterio: ne,
dzialajg tylko na namnazajgce si¢ bakterie

[ Reduktaza dwuhydrofoliowa
Synteza puryn N )

N sk as
| <ujgca reduktaze dwuhydrofoliow:
Synteza DNA i RNA icl

rzenie: Kotrimoksazol, biseptol

NITROIMIDAZOLE

Syntetyczne, heterocykliczne zwiazki o 5 cztonowym jadrze;

Aktywnos¢ bakteriobdjcza do :
-pierwotniakow,
-beztlenowcow;

I~



SPEKTRUM

POCZATKOWO METRONIDAZOL - TRICHOMONAS VAGINALIS
PO 2 LATACH OPORNE

BAKTERIE BEZTLENOWE

Do leczenia zakazen mieszanych kojarzony z innymi antybiotykami.

ENTAMOEBA HYSTOLICA

ALLICA Gt () ENTEROBACTERIACEAE,
CAMPYLOBACTER,
HELICOBACTER

BAKTERIE TLENOWE Gram (+) I (-)
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NITROFURANY

-SYNTETYCZNE, HETEROCYKLICZNE
POCHODNE FURANOW

-BAKTERIOBOJCZE, HAMUJA MIEDZY INNYMI
BIOSYNTEZY DNA

CHINOLONY | FLUOROCHINOLONY

Chinolony Fluorochinolony Polifluorochinolony Naftyrydynochinolony

| generacja 1l generacja 1il generacja IV generacja*

MECHANIZM BAKT I‘.l{l()B(v).l('LL(v;()
DZIALANIA FLUOROCHINOLONOW

uszkodzenie

yraza (topoizon

Podjednostka B

[«
{INOLON ,’\ -

LEKI PRZECIWGRZYBICZNE

dazole (zaw
atomy azof
ketokonazol, ekonazol,
mikonazol, tiokonazol,
terkonazol, klotrimazol
zole (trzy atomy azotu):
konazol
flukonazol
worikonazol
rawukonazol jest amfoterycyna B

posakonazol



ANTYBIOTYKI NATURALNE, WYTWARZANE
PRZEZ PROMIENIOWCE:
Streptomyces hodosus (amfoterycyna)
Streptomyces nursei (nystatyna)
Streptomyces natalensis (natamycyna)

PIERSCIEN MAKROLIDOWY, WEASCIWOSCI HYDRO)
LUB HYDROFILNE

WIAZA SIE ZE STEROIDAMI BLON KOMOR

O PROWADZI DO

ZWIEKSZENIA

ICH PRZEPUSZCZALNOSCI DLA JONOW K+,
ORAZ AMINOCUKROW NA ZEWNATRZ GRZYBA

EFEKT: ZABURZENIA METABOLIZMU I SMIERC

—POCHODNA PIRYMIDYNY

DO CYTOPLAZMY DZIEKI ENZYMOWI
ORTUJACEMU CYTOZYNE I ADENINE

ZREDUKOWANA WBUDOWYWUIJE SIE W RNA

BLOKADA SYNTEZY BIALKA

Charakterystyka leku przeciwwirusowego

— —
hamowanie genomu wirusa Aktywno$¢ zewnatrz-
bez uszkodzenia ewna omoérkowa

enomu gospodarza

Stabilno$¢ metaboliczna
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POCHODNE IMIDAZOLU, W WIEKSZOSCI GRZYBOSTATYCZNE

HAMUJA SYNTEZE ERGOSTEROLU W BLONACH KOMORKOWYCH
GRZYBOW, ZABURZAJA SYNTEZE TROJGLICERYDOW

ZMIENIAJA AKTYWNOSC OKSYDAZ | DEHYDROGENAZ, A TYM SAMYM
PROWADZA DO NISZCZENIA ORGANELLI WEWNATRZ KOMORKOWYCH

FLUKONAZOL - SZEROKIE ZASTOSOWANIE W LECZENIU GRZYBIC
NARZADOWYCH | UOGOLNIONYCH

5-
_ o T
A

Cryptococcus
Aspergilius

-

2tylko itrakonazol

Replikacja wirusa w komérce przebiega w kilku etapach i polega
na:

1. absorpcji na powierzchni komérki

2. penetracji do wnetrza komoérki

3. wczesnej transkrypcji i translacji biatek regulatorowych
4. replikacji

5. poznej transkrypcji i translacji biatek strukturalnych

6. dojrzewaniu wirusow

7. uwalnianiu wiruséw z komérki

2 GRUPY LEKOW:

Inhibitory odwrotnej transkryptazy

Viramune)

|©



Najczesciej stosowane leki o aktywnosci
przeciwwirusowej

« widarabina - herpes zoster

+ amantadyna - wirus grypy A

- di - HIV (przy ni ji yny)

« foskarnet - CMV/

« interferon - hepatitis B, hepatitis C (przewlekte)

. i (DLV), efawirenz (EFV), newirapina (NVP)

+ zanamiwir - wirus grypy

+ sakwinawir, ritonawir (RTY), indinawir (IDV), nelfinawir (NLF) - HIV-1, HIV-2, SIV
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