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B/25.
Chloramphenicol, tetraciklinek, fólsavszintézist gátló antibakteriális szerek
· Chloramphenicol

· Önálló csoportot képező vegyület a fehérjeszintézist gátló antibiotikumok között, mely az 50S alegységhez kötődik a riboszómán.

· Széles spektrumú bakteriosztatikus szer.

· Alkalmas Gram-pozitív és Gram-negatív, aerob és anaerob, valamint intracelluláris kórokozók elleni terápiára.

· Régebben elég sokszor alkalmazták. A 70-években majdnem minden kórokozó rezisztens volt rá. Aztán hosszú szünet következett be, és lám, ma megint széles spektrummal bír.

· Orálisan 100% felszívódik, mindenhová penetrál, átjut a vér-agy gáton, és penetrál tályogokba is.

· Sajnos nagyon toxikus, főleg a csontvelőre nézve:

1. 20 g összdózis felett reverzibilis neutropenia alakulhat ki (adagja 4×0,5 g naponta);

2. dózisfüggetlen csontvelő-killer, akár még szemkenőcs formájában is: aplasticus anaemia alakulhat (idioszinkráziás hatás: mindjárt az első dózisnál megjelenhet).

· Mellékhatásként Gray-baby szindróma alakulhat ki: a koraszülöttek UDP-glukuronil-transzferáza még nem működik megfelelően, ezért a konjugáció nem tökéletes. A szervezetben akkumulálódva a mitokondriumokat mérgezi, és hisztotoxikus hypoxiát okoz.

· [Chlorocid].

· Tetracyklinek

· Szintén fehérjeszintézis-gátlók, a riboszóma 30S alegységéhez kötődnek.
· A baktériumokba mind aktív, mind pedig passzív transzport útján képesek bejutni, ezért ezek már jók anaerobok és intracellulárisok ellen is.
· Hatásuk bakteriosztatikus.
· Széles spektrumú gyógyszerek, még egyes protozoonok ellen is hatásosak (Giardia lamblia, Plasmodiumok).
· Minden tetracyklin kötődik kétértékű kationokkal (Mg2+; Ca2+; Fe2+), ezért ezekkel egy időben (4-6 órán belül) nem ajánlott bevenni.
· A fejlődő csontokba beépül, ezért terhes nőknek és kis gyerekeknek nem adjuk.
· Ma a következő indikációkkal használjuk:
· cholera (Vibrio cholerae);
· zoonozisok (pestis, brucellosis, tularaemia, malleus), ezekben az esetekben általában streptomycinnel együtt adjuk, ami kivétel az alól a szabály alól, hogy bakteriosztatikus gyógyszert nem szabad baktericid gyógyszerrel kombinálni;
· intracelluláris kórokozók (Rickettsiák, Mycoplasmák (pneumonia, NGU), Chlamydiák);
· STD-k;
· speciális indikációk (acne, bronchitis chronica).
	Tetracyclinek

	Vegyület neve
	Tulajdonságok

	Doxycyclin
	· Per os jól felszívódik.

· Főleg a vesén keresztül ürül, de kiválasztódik az epébe is, majd enterohepatikus úton valamennyi visszaszívódik a keringésbe.

· Épp ezért első nap 2 adag, utána napi 1 adag a dózisa.

· Adható veseelégtelenségben is, ekkor a bélbolyhok is képesek kiválasztani.

· A kapszulás formát sok folyadékkal (nem tejjel) kell bevenni, mert könnyen megakad az oesophagusban és ott akár perforatiót is okozhat.

· Használata esetén nem lehet napozni, mert photosensitivizálja a bőrt.

· [Docycyclin]



	Oxytetracyclin
	· Csak 50%-ban szívódik fel.

· Csak a vesén keresztül választódik ki, ha a kiválasztás károsodik, kifejezetten vesetoxikus.

· [Tetran]




· Folsavszintézist gátló antibiotikumok (antimetabolitok)
· Ezek a szulfonamidok, melyek PABA-analógok.

· A folsav szintézist gátolják, így nem lesz, ami a pirimidin nukleotidok szintézise közben keletkező C1 töredékeket szállítsa.

· Természetesen csak olyan baktériumok ellen jó, amelyek folsavat szintetizálnak.

· Hatásuk önmagukban bakteriosztatikus, de kombinációban baktericid lehet. Leggyakrabban használt kombináció a sulfomethoxazol + trimethoprim [Summetrolim]. A trimethoprim DHF-reduktáz gátló, tehát nem alakul ki THF. Így a folsavszintézis több ponton is gátlódik.

· Alternatív szerek felső légúti infekciókban. Recurrens cystitis, prostatis az indikáció, illetve AIDS-es betegek Pneumocystitis pharyngii fertőzései.

	Szulfonamidok

	Vegyület neve
	Tulajdonságok

	Sulfaguanidin
	· Gram-negatív enterobacteriumok.

· Gram-pozitív coccusok.

· Régebben alkalmazták bakteriális enteritis, enterocolitis kezelésére.

· [Sulfaguanidin]



	Sulfamethoxasol

+

Trimethoprim


	· Együtt a kettő baktericid.

· Allergia jelentkezhet, ami a vesét károsítja és interstitialis nephritist okozhat.

· A szelektív toxicitás nem mindig jön be: a trimethoprim igaz 1000-szer affinisabb a prokarióta DHF-reduktázhoz, de kötődhet az eukarióta sejtben is az enzimhez.

· [Summetrolim]



	Sulfadoxin

+

Pyrimethamin


	· Malaria prevenció.


