Betalaktamova antibiotika

Mezi betalaktamova antibiotika radime peniciliny, cefalosporiny, monobaktamy a karbapenemy. Posledni dvé
skupiny patf mezi tzv. novéjsi betalaktamy.!!]

Mechanismus ucinku

Spolecnym znakem pro vSechny skupiny je pritomnost B-laktamového kruhu,

diky kterému dochazi k poskozeni bunécné stény bakterii, coz nese za nasledek @
smrt mikroorganismu. Zabranuji tvorbé trojrozmérné struktury bunécné stény H H

bakterii. K tomu dochdzi tfemi mechanismy: RYN z
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= vazba na penicilin-vazebné proteiny (penicillin-binding proteins, PBP); 0 N\><
= inhibice syntézy bunécné stény prerusenim transpeptidace peptidoglykanu 1
(peptidoglykan je polymer dodavajici bakteriim jejich tvar a tuhost); O e
= aktivace enzymU pUsobicich lyticky na bunéénou sténu. //(“OH
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V terapeutickych koncentracich je Gcinek baktericidni. U penicilinG a

cefalosporint je baktericidie vymezena na buriky s aktivni syntézou 2 H H
peptidoglykanu (tj. mnozici se, v rlstové fazi). OdlisSna Guc¢innost u G+ a G— R N = S
bakterii spociva v kombinaci rliznych typl PBP proteinli, mnoZzstvi inaktivac¢nich Y
enzymd, poctu vazebnych mist a v afinité k PBP.
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Farmakokinetika a farmakodynamika

Absorpce z GIT zavisi na odolnosti vic¢i HCI. Mze byt sniZzena soucasné pozitou @ O OH
potravou, proto je vhodné je brat minimalné 1 hodinu pred jidlem. B-laktamy B-laktamovy kruh - 1) peniciliny, 2)
jsou hydrofilni latky, které nepenetruji intracelularné, zlstavaji v cefalosporiny

extraceluldrnim prostoru, kde kopiruji plazmatické koncentrace. Koncentrace v

CNS jsou nizké, zvysuji se se zanétlivymi zménami mening. Vylucuji se

ledvinami, pronikaji do mléka a sputa.

Vykazuji ¢asoveé zavisly ucinek, z toho vyplyva, ze vysoké koncentrace vykazuji stejny Ucinek jako ty, které jsou
tésné nad hodnotou MIC. Pro maximalni Ucinek je tfeba udrzovat hladinu koncentrace nad MIC po co mozna
nejdelsi dobu.
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Enzymaticka rezistence

Spocivéa v bakterialni produkci inaktivaénich enzymi (betalaktamaz), které stépi B- | |

laktamovy kruh.

Neenzymaticka rezistence

“ . v s v e e . ‘ ., B-laktamovy kruh —
Zmeéna struktury PBP, ktera zapficini to, ze antibiotikum nerozezna své receptorové misto Sipka ukazuje misto
a shizuje se jeho afinita k receptoru. Ke zmeéné muze dojit budto modifikaci vazebného mista plisobeni B-laktamaz

nebo tvorbou nové varianty PBP. Casto se s timto typem setkdvame u MRSA.

Dalsi moznosti vzniku rezistence je nepropustnost vnéjsi membrany (snizenim mnoZzstvi prenasecd - porind).
Antibiotika se tak nedostanou k receptorovym mistdm. S timto typem se mizeme setkat vyhradné u
nozokomialnich multirezistentnich G— mikroorganisma.

V bakterialni bunééné sténé mize dojit k chybéni aktivace autolytickych enzymu. Timto disponuji napfiklad
stafylokoky, streptokoky, listerie jsou inhibovany, nikoliv zni¢eny.

K rezistenci dochdazi také prostrednictvim tvorby efluxnich pump, které jsou odpovédné za aktivni eliminaci
xenobiotik z bunky.

Vyvoj sekundarni rezistence je mozny, ale pomaly.
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Externi odkazy
m [-Lactams: Mechanisms of Action and Resistance (video) (https://www.youtube.com/watch?v=gBdYnRhdWcQ)
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