A fehérjeszintézist gátló antibiotikumok


A bakteriális fehérjeszintézis gátlása, amelyet a pro- és eukarióta riboszómák közötti különbségek tesznek lehetővé. Az aminoglycosidok és tetracyclinek a 30S alegységhez, a chloramphenicol és a macrolidok az 50S alegységhez kötődve fejtik ki hatásukat. 

I. Aminoglycosidok:
· szerek:
·  neomycin, streptomycin, gentamicin
· hatásmechanizmus:
· 30S
· iniciációs komplex kialakulásának gátlása
· riboszóma-mRNS kapcsolat labilissá tétele → félreolvasások, korai leválás
· végül membrán károsodás
· baktericid
· indikáció:
· Gram- pálcák, bélbaktériumok, pseudomonasok, acinetobacterek
· Gram+-okra csak béta-laktámokkal együtt
· anaerobokra, intracellulárisokra nem hat
· az ép vér-agy gáton nem jut át
· toxicitás:
· magas → vese, hallóideg, vestibularis rendszer
· rezisztencia:
· degradáció, csökkent felvétel, efflux pumpák


II. Tetracyclinek:
· szerek:
· doxycylin, minocyclin
· hatásmechanizmus:
· 30S
· az aminoacil tRNS kötődését gátolja → nincs szintézis → bakteriosztatikus
· indikáció:
· széles spektrumú
· Gram+/-, ic. kórokozók (mycoplasmák, rickettsiák, chlamydiák)
· toxicitás:
· hasi diszkomfort, hasmenés, iv. → vasculitis
· vesebetegekben vesekárosodás, terhes nőkben májkárosodás, gyerekekben csontfejlődési zavarok
· rezisztencia:
· MDR pumpák
III. Chloramphenicol:
· hatásmechanizmus
· 50S
· gátolja a peptidil-transzferáz működését → nem jönnek létre peptidkötések
· bakteriosztatikus
· szöveti eloszlása jó, mindenhogyan adagolható, átjut a vér-agy gáton
· indikáció:
· széles spektrumú → Gram+/-, anaerob, ic. (régen)
· toxicitás:
· súlyos
· reverzibilis csontvelő-depléció, agranulocytosis, irreverzibilis aplasztikus anaemia
· gray baby syndrome → hányás, hasmenés, shock (glukuronil-transzferáz hiány)
· dysbacteriosis a bélben
· rezisztencia:
· acetil-transzferáz termelése (inaktiváció)
· porin mutánsok (csökkent felvétel)

IV. Macrolidok:
· szerek:
· erythromycin, azythromycin, clarithromycin
· hatásmechanizmus
· 50S
· megakadályozzák a tRNS-nek az aminosavkötő helyről (A) peptidkötő helyre (P) történő átlépését
· bakteriosztatikus
· indikáció:
· béta-laktám helyettesítő
· Gram+/-, ic. kórokozók is (Legionella, Chlamydia)
· Mycoplasma, Corynebacterium, Campylobacter
· toxicitás:
· nagyon alacsony
· rezisztencia:
· 23S rRNS metiláció
· macrolid efflux

EGYEBEK:

Ketolidok: erythromycin származékok, macrolid-rez. penumococcusra
Lincosamidok: macrolid hatás, szűk spektrum, mély csont penetráció
Streptograminok: MRSA, VRE
Oxazolidinonok: iniciációs komplex gátlás, MRSA, VRE, rez. pneumococcusokra
Mupirocin: Gram+ coccusokra, csak helyileg, MRSA nazális hordozásra
