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OSSZEFOGLALAS

A kisallatgyogyaszatban az antibiotikumok hasznalata kimagaslé jelentdségl az
allatorvosok mindennapjaiban a fert6zések megel6zése és kezelése kapcsan.
Hasznalatuk olyannyira rutinszer(ivé valt, hogy az allatorvosoknak jelentds sze-
repe van a rezisztens baktériumtorzsek szelektalasaban, ill. elsédleges szerepe
e rezisztencia terjedésének megelézésében. Ahhoz, hogy a jelenleg alkalmazott
antibiotikumok a késébbiekben is megfelelé6 hatékonysaggal rendelkezzenek,
mérlegelni kell a hasznalat szUkségességét, az adott fertézés jellegét. A kor-
okozdok ismeretében, adekvat szert, dozist és terapias tartamot kell alkalmazni.
Ebben a dontésben segit — az érzékenységi vizsgalatok fontossaganak hang-
sllyozasa mellett - az empirikus gyoégyszervalasztas alapelveinek tisztazasa.
A szerzGk a kisallatgydgyaszatban hasznalatos antibiotikumok farmakolégiajat,
farmakokinetikajat, indikacidos korét, mellékhatasait és adagolasukat foglaljak
ossze, klinikai szempontok alapjan.

SUMMARY

The usage of antibiotics to treat and prevent bacterial infections in small ani-
mals is highly important in the clinical practice. As the use of antibiotics has
become widespread, veterinarians play a significant role and have an outstand-
ing responsibility in spreading resistance amongst bacteria strains and prevent-
ing its emergence, as well. To preserve the efficacy of antibiotics in the future,
the usage of antibiotics should be based on the site and the causative agent
of the infection. The clarification of principles for empirical choice of medicines
- beside the importance of the susceptibility test - can help the decision. The
authors summarize the pharmacological aspects of antibiotics that are used in
the small animal practice, detailing their pharmacokinetics, indications, side-ef-
fects and their dosage.
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Jelen dolgozat a Magyar Allatorvosok Lapjaban megjelent, ,Az antibakteridlis szerek
haszndlata a tdrsdllatgydgydszatban I.” irodalmi 6sszefoglalé (36) dolgozat szerves
folytatasaként a kisallatgydgyaszatban hasznéalatos antibakteridlis szerek hatas-
mechanizmusat, -spektrumat, farmakokinetikajat, felhasznalasi terileteit, mellék-
hatésait és adagolasat foglaljuk dssze a klinikai allatorvosok munkéajanak segitése
végett. Jelen Osszefoglaldban a fehérjeszintézis-gatld antibiotikumok targyalasa
mellett a polipeptidek, a nitroimidazolok, a szulfonamid-trimetoprim kombinaciok,
valamint a girazgétlé fluorokinolonok részletes bemutatasa olvashato.

Az aminoglikozidok széles kérben alkalmazott antibiotikumok az allatgydgyaszat-
ban. A csoport elséként izolalt képviseldjét, a sztreptomicint 1943-ban fedezték
fel. A penicillinek és a szulfonamidok alkalmazasat kovetSen az aminoglikozidok
voltak a harmadik antibiotikum-csoport az orvoslas torténetében. Hatasmecha-
nizmusukat tekintve fehérjeszintézist gatld antibiotikumok a bakterialis ribo-
szbma 30S alegységén. Valdjaban nem teljes fehérjeszintézis-gatlast, hanem
an. smisztranszlaciét” okoznak, amely hibads leolvasast (Gn. y,misreading”) ered-
ményez. Ennek kovetkeztében hibds aminosavak épllnek be a bakterialis fehér-
jékbe, elsésorban a baktérium enzimeibe, ill. membranfehérjéibe (15). Az igy
keletkezett hibasan atforditott (mistranslated) membranfehérjék felelések az
aminoglikozidok baktericid tulajdonsagaért, amelyek a sejtmembranba épllve
novelik az ateresztbképességet, elsegitve az aminoglikozidok és egyéb antibi-
otikumok bejutasat. A névekvd aminoglikozid-felvétel a riboszéma mkodésé-
nek gatlasan keresztil ndveli a baktériumpusztuldas sebességét. Hatasmodjuk
koncentrdciéfliggé baktericid, azaz az adag novelésével a baktériumold sebesség
né. Hatékonysaguk ligos kérnyezetben megnd, igy a kllsé halldjarat gyulladasa
esetén aminoglikozidot tartalmazé fllcseppes kezelés soran kerilni kell a savas
jellegd tisztitd oldatokat, vagy ezek hasznalata utan 30-60 percet kdvetden kell
az antibiotikumot alkalmazni (30). Naponta egyszeri adagolasuk elétérbe helye-
zend8 az ennél az adagolasi intervallumnal jelentkezd mérsékeltebb toxicitas,
valamint a tobb 6rds posztantibiotikus hatasuk kdvetkeztében. A posztantibioti-
kus hatéds annal hosszabb, minél nagyobb az aminoglikozid adagja. Spektrumuk
elsGsorban Gram-negativ aerob baktériumokra és Staphylococcus-fajokra terjed
ki. Az anaerob kérokozdk, ill. a fakultativ aerobok ellen anaerob kdrnyezetben
nem hatnak, ugyanis a hatdéanyagok sejtbe valdé jutdsa oxigénigényes folyamat
(15). Az aminoglikozidok szinergizmust mutatnak béta-laktam antibiotikumokkal.
A szinergizmus alapja, hogy a béta-laktam antibiotikumok meggatoljak a bakté-
rium sejtfalszintézisét, igy az aminoglikozid kdnnyebben jut be a baktériumba.
A fehérjeszintézis-gatld hatds pedig megakadalyozza a mikoddképes laktamaz
enzimek termel&dését (15).

Az aminoglikozidok rossz farmakokinetikai tulajdonsagokkal rendelkeznek.
Szajon at adva az egészséges béltraktusbdl nem vagy alig szivédnak fel (dtlago-
san 3-5%-uk hasznosul), ellenben ennek elényeként jél alkalmazhatdak hepati-
kus encephalopathidban (20), valamint antibakterialis kezelést igényl8 bélgyulla-
das esetében a béltraktus patogén aerob baktériumainak elpusztitasara. lzomba
vagy bdr ald adva jol felszivédnak, ekkor a bioldgiai hasznosulasuk 75-90%. A
majban minimalis atalakuldason mennek keresztil, igy majkarositd hatassal gya-
korlatilag nem rendelkeznek. KiUrulésuk aktiv formaban a veséken keresztul,
a vizelettel torténik. Megoszlasuk korlatozott, azonban terdpias koncentraciot
érnek el az extracellularis térben, az izlleti, a mellliregi és a hasuregi folya-
dékban. A vesekéreghez nagy affinitassal kotddnek, emiatt alkalmasak veseme-
dence-gyulladas és hlagylti fert6zések kezelésére a vesem(ikodés folyamatos
vizsgalata mellett, ugyanis vesekarosité tulajdonsagiak (15).
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Az aminoglikozidok csoportjaba tartozd fébb hatdanyagok a sztreptomicin, a
neomicin, a gentamicin, a tobramicin, és az amikacin. Szintén ide sorolt a spek-
tinomicin is, amely csak bakteriosztatikus hatassal rendelkezs, kevésbé toxi-
kus aminociklitol. Az aminoglikozidok esetében feldllithatd egy hatékonysagi
sorrend, amely soradn a hatékonysag mellett az antibakteridlis spektrumot, ill.
a plazmid-medialta bontéenzimekkel szembeni ellenalld képességet is figye-
lembe veszik. Ezek alapjan a leghatékonyabb az amikacin és a tobramicin, majd
ezeket kovetik csdkkend sorrendben a gentamicin, a neomicin, a kanamicin, a
spektinomicin és a sztreptomicin (1. tdbldzat) (15).

1. TABLAZAT. Az egyes aminoglikozidok antibakteridlis spektrumdban mutatkozé fontosabb eltérések

TABLE 1. The differences of the antibacterial spectrum of the aminoglycosides

sztreptomicin
neomicin
gentamicin
spektinomicin
apramicin
amikacin

tobramicin

+/- + - -
+++ + - -
+++ ++ + ++
+++ + +++ =
+++ ++ ++ -
+++ +++ NA +++
++ +++ NA +++

Az aminoglikozidokkal szembeni rezisztencia legfébb oka az
R-plazmidok altal kdzvetitett enzimatikus inaktivalas, amely-
nek soran a foszfotranszferazok, acetiltranszferazok és adenilt-

AG-Fe apoptosis ranszferdzok a hidroxil- és aminocsoportokat Ggy mddositjak,

ROS Cytc

| t

mitokondrium ella fajokra (15). Indikaciés terileteik az Gjabb, biztonsadgosabb

NN

sejtmag

hogy az aminoglikozid ne k6tddhessen a riboszéma 30S alegy-
séghez. Ez a fajta rezisztencia kulondsen jellemzd az Entero-
bacteriaceae csaldd tagjaira, f6ként az E. colira és a Salmon-

vegylletek megjelenésével sz(kultek. A gyakori rezisztencia
mellett a masik hatraltatd tényezdje hasznalatanak a hatdéanya-
gok kifejezett toxicitasa, elsésorban vesekarosité hatasa miatt.
A legtoxikusabb hatdanyag a neomicin, a legkevésbé toxikus
a spektinomicin. A vesekarositas jelentésége mind a human,
mind az allatgybégyaszatban kifejezett. A hatdanyagok toxici-

1. ABRA. Az aminoglikozidok (AG) toxicitdsdnak tdsa egyenes aranyban all a molekuldban |évé aminocsoportok

hatdsmechanizmusa (14)

szamaval, amelyek disszocialva pozitiv toltést biztositanak. A
pozitivabb toltésli aminoglikozidok ugyanis nagyobb affinitas-

FIGURE 1. The mechanism of the toxicity of the sal kétédnek a negativ toltésd foszfolipid membranalkotokhoz.

aminoglycosides (AG) (14)

Ezen molekuldk nagy koncentracidban taldlhatbak a vesekéreg

hamsejtjeinek membranjaban, ill. a cochlea és a vesztibularis

apparatus primer idegsejtjeinek membranjaban. A vizeletbe
glomerulus-filtracidval kerllé aminoglikozid kationok a sejtmembran foszfolipid
anionjaihoz, elsdsorban a foszfatidil-inozitolhoz koétddnek, majd endocitézissal
a vese tubulushamjanak sejtjeibe jutnak. Az aminoglikozidok a foszfolipazok
mUikodésének gatlasan keresztil a citoszolba jutnak, ahol a mitokondriumo-
kat kozvetlenUl és kozvetetetten karositjak. Az apoptdzis belsd jelatviteli Gtjat
karositjak, a 1égzési lanc mUkodését megszakitjak, karositjak az ATP termelést,
oxidativ stresszt okoznak, emelik a reaktiv oxigén fajtak (reactive oxygen spe-
cies — ROS), a szuperoxid anion és hidroxilgydk szintjét. Az ROS mitokondridlis
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membrankarositdé hatasa a citokrom-C mitokondriumbél térténd felszabadula-
sahoz vezet, ami aktivalja a sejt apoptdzisat (1. dbra) (15). Patkdnyokon végzett
kisérlet alapjan SHAIK és mtsai megallapitottak, hogy a gentamicin aszkorbinsav
jelenlétében kevésbé karositja a vesét, mint 6nmagaban. Az aszkorbinsavnak ez
a védd hatédsa vélhet8en az oxidativ stressz gatlasan keresztul valdsul meg (34).

A vesekarositd hatds kovetkeztében heveny tubulushdam-elfajulas alakulhat ki,
amely heveny vagy idilt veseelégtelenséghez vezet. Altaldban ezek az elvaltoza-
sok irreverzibilisek. Joval kifejezettebb a toxicitdsa, ha hosszabb ideig all fenn a
sejtbe jutés lehetdsége. Emiatt az aminoglikozidok napi egyszeri, nagy adagban
vald alkalmazasa elénydsebb a napi tébbszori adassal szemben. Ez posztan-
tibiotikus tulajdonsaguknak kdszonhetben, a hatékonysagot nem befolyasolja.
Az aminoglikozidok masik fontos mellékhatasa az ototoxicitds. Ez esetben a
toxikus hatas célsejtjei a fulben taldlhatd primer érzésejtek, a szdrsejtek. Bizo-
nyos hatéanyagok (pl. gentamicin) els8sorban a vestibularis apparatust, masok
(pl. neomicin) a cochleat karositjak. A tobramicin egyarant karositja a hall6- és
egyensllyozd készUléket. Az elvaltozas altalaban irreverzibilis, és teljes hallas-
karosodashoz vezet. Emiatt fontos fulcseppként valé alkalmazasuk eldtt a dob-
hartya épségének vizsgalata. Vakvezetd kutydk kezelésére az aminoglikozid-tar-
talmU készitmények alkalmazésa a hallaskarosodas veszélye miatt nem javasolt
(15). Nagy dbzis beaddsakor neuromuszkularis blokad alakulhat ki, amely izombé-
nulasszer( tunetekkel jar. Ez a jelenség féként kombinacids kezelések soran ala-
kul ki, anesztetikumokkal, neuromuszkularis blokkoldkkal vagy alvadasban gatolt
vértranszfizid adasaval. llyen esetekben kalcium adasa javasolt (3). A macskék a
kutyaknal érzékenyebbek az aminoglikozidokra, akar talyogok gentamicines 6bli-
tése is veselealldshoz vezethet (15). A toxicitast befolyasolja a valasztott hat6-
anyag, a szervezet allapota, mas gydgyszerek egyidejl alkalmazasa, és a kezelés
id6tartama. A legtoxikusabb a neomicin, parenteralis alkalmazasa emiatt vissza-
szorult. A gentamicin és a tobramicin nefro- és ototoxikus, mig az amikacinnak
féleg ototoxicitdsa okoz problémat. A szervezet szempontjabdl, a vese besz(-
kUlt mUkodése, az allat dehidraltsaga, a mUtét kozbeni folyadékterapia elma-
radasa, vagy cefalosporinok egyidejl beadasa fokozhatja a vesekarositd hatast.
Ezért hasznalatuk elétt mindig ellendrizni kell a veseparamétereket, valamint
helyi alkalmazasakor a dobhéartya allapotat is. A kezelési idétartam legfeljebb
7-10 napig tart, ez aldl kivétel az amikacin, amely biztonsagosabb volta miatt 14
napig is alkalmazhaté injekcié formajaban (15).

A neomicint, mint legtoxikusabb aminoglikozidot, elssorban a helyi és a bél-
fert8zések kezelésére hasznaljak. Parenteréalisan alkalmazva kifejezetten oto- és
nefrotoxikus, ezért ez a beadasi mdéd napjainkban mar nem javasolt. Macskaknal
mar egyszeri injekcids kezelést kovetben is kialakulhat nefrotoxicitas és hallas-
kdrosodas. Adagja szajon &t 5-10 mg/ttkg naponta egyszer 3-14 napig. Gyakori
Osszetevlje bakteridlis kotShartya-gyulladasok kezelésére szolgald szemcsep-
peknek, valamint kutyak és macskak esetében kilséhalldjarat-gyulladas és
bérgyulladas kezelésére helyileg alkalmazhatd oldatoknak, szuszpenzidéknak és
kendcsoknek.

A gentamicin az egyik leggyakrabban alkalmazott antibiotikum, amely vegylulet
spektruma a Mycoplasma-fajokra és a P. geruginosdra is kiterjed. Toxicitasa mér-
sékelt, vesekarositdé tulajdonsdga miatt hosszlGtavon nem alkalmazhaté. Szajon
at adva hatékony E. coli és Salmonella fajok okozta gyomor- és bélgyulladasban.
LAazAau és mtsai kutyak és macskak bélsarabdl gyljtottek Campylobacter-fajokat,
amelyeket PCR-rel azonositottak, majd érzékenységi vizsgalatot végeztek. Az
izolalt baktériumok érzékenynek bizonyultak eritromicin mellett gentamicin és
sztreptomicin irdntis (24). Im. vagy iv. adva alkalmazhaté éguti kérképek, hagyti
fert6zések, hashartyagyulladas, mellhartyagyulladas és sllyos szisztémas ferts-
zések kezelésére. Adagja 5-10 mg/ttkg naponta egyszer 5-7 napig. izlletbe adva
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is alkalmazhaté fertézd izuletgyulladasok kezelésére. Helyileg kotéhartya-gyul-
ladas, kilsGhalldjarat-gyulladas és bdrgyulladas kezelésére lehet igénybe venni.

A tobramicin a gentamicinhez hasonlé hatasspektrummal rendelkezd, azon-
ban P. aeruginosa ellen hatékonyabb antibiotikum. ElsGsorban szemcseppekben
alkalmazzak, penetracidja a szaruhartya mélyebb rétegeibe jobb, mint a genta-
miciné.

Az amikacin hatékonysdga és hatasspektruma a tobramicinével gyakorlati-
lag megegyezik. P. aeruginosa ellen az emlitett szerek k6zUll a leghatékonyabb.
Elénye, hogy a rezisztencia vele szemben igen ritka, ugyanis ellenall az aminog-
likozidok tobbségét inaktivald bakterialis enzimeknek. Ez elsésorban a P. aerugi-
nosa okozta fertézésekben jelentds. Biztonsadgosan alkalmazhaté, hosszabb tavd
alkalmazast kovetéen sem alakul ki oto-, vagy nefrotoxicitas, azonban a vese-
mUkddést ilyenkor is folyamatosan ellendrizni kell. Kutya és macska esetében az
amikacin felhasznalasi terlletei elsGsorban higylti, 1églti, haslregi fertézések
(pl. hashartyagyulladas), ill. a sGlyos szisztémas fert6zések kezelése. Kivalé tulaj-
donsagai miatt kiemelten fontos antibiotikum, hasznéalata csak suUlyos, életet
veszélyeztetd helyzetben javasolt. Az amikacinnak agy jelentésége van tovabba
a meticillin-rezisztens S. aureus (MRSA) és S. pseudintermedius (MRSP) okozta
fert8zések kezelésében. Adagja 15-25 mg/ttkg naponta egyszer (15).

A tetraciklinek csoportjaba tartozd antibiotikumokat elészor a muUlt szédzad koze-
pén izolaltak, klilonb6z4 Streptomyces-fajok altal termelt anyagokbdl. Neviket
jellegzetes négy-gyl(irlis szerkezetlikrdl kaptak (2. dbra).

Tetraciklineket hatastartamuk alapjan rovid és hosszU hatasd
szerekre osztjak (2. tdbldzat).

A rovid hataslU hatdéanyagokat legalabb naponta kétszer kell
adagolni, ezzel szemben a hosszlU hatasU tetraciklineket altala-
ban elegendd naponta csak egyszer alkalmazni. A bakterialis ribo-
szoma 30S alegységén gatoljak a fehérjeszintézist. Hatasmodjuk
terdpids adagolas esetén bakteriosztatikus. A tetraciklinekre sze-
lektiv toxicitas jellemz&, vagyis az eukaridta sejtek riboszomaihoz
lényegesen kisebb affinitassal tudnak kotddni, igy a kezelt alla-
tok szervezetében nem gatoljak a fehérjeszintézist. A tetraciklinek
klinikailag is jelent6s gyulladasellenes hatassal is rendelkeznek,

2. ABRA. A tetraciklinek szerkezete (https://hu.wi-  amely szamos bakteridlis eredet(i és szovédott kdrforma (pl. 1ég-

kipedia.org/wiki/Tetraciklin)

utak gyulladasa) esetében kedvezd hatasi. Hatasspektrumuk szé-
les, kiterjed szamos Gram-pozitiv és Gram-negativ baktériumra.

FIGURE 2. The structure of the tetracyclines (htt- A tetraciklinekkel szemben rezisztensek a Mycobacterium-fajok,
ps://hu.wikipedia.org/wiki/Tetraciklin) a Proteus vulgaris, a P. aeruginosa és a Serratia-fajok tobbsége

2. TABLAZAT. Az egyes aminoglikozidok antibakteridlis spektrumdban mutatkozé fontosabb eltérések

TABLE 2. The differences of the antibacterial spectrum of the aminoglycosides

Felszivédas
Megoszlas

Metabolizmus

Kivalasztas

mérsékelt, etetés befolyasolja kivald
jo kivalo
kis mértékl kozepes fokl
vizelettel és epével, ill. inaktivan a

féként a vizelettel i -
vastagbélfalon keresztul
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(15). Lipidoldékonysaguk miatt j6 farmakokinetikai tulajdonsagaik vannak, megosz-
lasuk kivalé. Bejutnak a sejtekbe, emiatt intracellularis kérokozok ellen is hatéko-
nyak (Mycoplasma, Chlamydophila, Borrellia, Rickettsia spp.) (2). A doxiciklin ezen
felll képes atjutni a vér-agygaton is. Felszivédasuk valtozo, a vizben jobban oldddd
hatéanyagok (tetraciklin, oxitetraciklin, klértetratciklin) felszivédasa a gyomor-bél-
csatornabdl korlatozott, altalaban kisebb, mint 30%. A doxiciklin felszivédasa lénye-
gesen jobb, altaldban tobb mint 50%, de kutyak esetén akar 90-100%-ot is elér-
heti. Kalcium- és magnézium-ionokkal kelatokat képeznek, emiatt tejtermékekkel
egyltt szajon at valé alkalmazdsuk sordn hasznosulasuk jelentésen csokken (1).
Parenteralis beadaskor a tetraciklinek felszivédasa kedvezd. Bejutnak a csontokba
és a fogakba, ahol szintén kalciumhoz k6tédnek, amelynek hatasara az allomanyuk
sargara szinezd&dik, szerkezetlik meggyengllhet, a fogazat rendellenesen fejlédhet.
Ezen okok miatt a fiatal, fejl6dd egyedek és a vemhes allatok tetraciklinekkel vald
kezelését el kell kerlilni. Rokak oralis immunizalasa soran a csalétkekbe helyezett
tetraciklin biomarkerként szolgal annak a megallapitasara, hogy a vakcina felvétele
megtortént-e, mivel a tetraciklinnel jeldlt csalétek elszinezi a fog allomanyat, ame-
lyet mikroszkdpos vizsgalattal ki lehet mutatni (23).

A tetraciklineket Bordetella bronchiseptica okozta |églti megbetegedések-
ben (kennelkdhdgés, macska rhinotracheitis, kréonikus felsd 1églti fert8zések)
(12), bérfertdzésekben, higyuti fertézésekben, Mycoplasma haemofelis, Nocar-
dia és Anaplasma spp. okozta kérképekben (22), Lyme-kér esetén, valamint
Mycoplasma-, és Chlamydophila-fajok altal eldidézett fertézésekben hasznal-
jak (37). A doxiciklin terapias szinten a kdnnyben is megjelenik, igy szisztéma-
san is lehet alkalmazni szemhéjgyulladas és kot8hartya gyulladas esetén (33).
Tovabba, a doxiciklin fontos szerepet jatszik a szivférgesség kezelési protokollja-
ban. Ebben az esetben négy hétig tarté doxiciklin-elkezelés szikséges a sziv-
féregben éI6 szimbionta Wolbachia spp. elpusztitdsdhoz. A baktériumok pusz-
tuldsaval Dirofilaria immitis ellenalléképessége gyengll, larvatermelése csokken,
érzékenyebb lesz az adulticid melarzominnal szemben, valamint kisebb eséllyel
alakul ki tUlérzékenységi reakcid a mikrofilaridk szamanak csdkkenése valamint
az antigenitas csokkenése miatt. Féregellenes hatasu makrociklikus laktonokkal
egyutt alkalmazva a doxiciklint (10 mg/ttkg 12 éranként) nagyobb hatékonysag
érhetd el a szivférgesség ,lassiu” kezelésében (4, 6).

A tetraciklinek mérsékelten gyorsan eliminaldédnak a szervezetbdl. Az elimi-
naciés felezési idejik szerint naponta kétszer (rovid hatastak) vagy egyszer
alkalmazandék (hosszU hataslak). A rovid hatasd tetraciklinek a vizelettel aktiv
formaban Urllnek, mig a doxiciklin bélfalban kelatot képez, majd a bél lume-
nébe inaktiv forméaban szekretalédik, mintegy 75%-ban. A doxiciklinnek az epé-
vel kevesebb, mint 5%-a Urll, a vizelettel pedig koérulbelldl 20%. Ennek ellenére
az Osszes tetraciklin kellden nagy koncentraciét tud elérni a hlgyutakban és az
epében is (15).

A tetraciklinek viszonylag biztonsagos hatbéanyagok. Terapias indexik a leg-
tobb allatfaj esetén nagy (Tl > 10). Mellékhatdsaik k6zé sorolandé er8s szdvetiz-
gatd hatasuk, ami miatt az injekcids készitmények alkalmazasa fajdalommal jar,
macskak esetén szajon at alkalmazva pedig nyeldcsdgyulladast, akar -elhalast
okozhatnak. Ezt sUlyosbitja, hogy a gyomorban feloldédva savas oldat keletke-
zik, amelynek hatasara regurgitacié vagy hanyas kovetkezik be. Ennek megelbzé-
seként javasolt a beadast kovetben fecskenddvel vizet adni, hogy az esetlegesen
nyel6cs8ben elakadd tabletta a gyomorba jusson (17). Ritkan vesekarosité hata-
slUak, valamint ragcsalokban szajon at alkalmazva a hasznos bélflorat karositjak,
dysbacteriosist okozhatnak. HosszU tavl alkalmazasuk soran fényérzékenyités
kovetkezik be, ami miatt kdzvetlen napsugarzas hatasara a napfénynek kitett
terlleteken b&rpir, duzzanat, hélyagosodas alakul ki (27).



MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2018. NOVEMBER

A makrolid antibiotikumok a sz{k spektrumu penicillinekhez hasonlé
antibakterialis spektrummal rendelkezd, de egyben Mycoplas-
ma-fajok ellen is hatékony vegyUlletek. Ezekre az antibiotikumokra
jellemzd, hogy makrociklikus laktongy(rdt tartalmaznak, amelyhez
valamilyen cukorszarmazék kapcsolddik (3. dbra) (15).

A makrolidok a fehérjeszintézist gatoljadk a transzlokacié meg-
akadalyozéasaval, az 50S riboszémaalegységhez reverzibilisen kap-
csoldédva. Ennek kovetkeztében az inkomplett fehérjelanc elké-
szUlése elbtt levalik a riboszémardl. Kotbhelye atfedésben van a
linkbzamidokéval, emiatt egylttes alkalmazasuk nem javasolt.
Hatasmodjuk bakteriosztatikus, azonban nagy koncentracidban
egyes érzékeny koérokozdk (Gram-negativ tapigényes baktériu-
mok) ellen baktericid tulajdonsaglak lehetnek. Lipofil vegylle-
'D CIH tek, gyenge bazisok, farmakokinetikai tulajdonsagaik kedvezdek.
A makrolidokra altalanossagban jellemz8, hogy nagy sejten bellli
koncentraciét érnek el, j0 a szbveti megoszlasuk, és hosszU a

3. ABRA. A makrolidok szerkezete (15) felezési idejlk. Az antibakterialis spektrumardl elmondhatd, hogy
hatékonyak a Gram-pozitiv baktériumokkal szemben, beleértve az
FIGURE 3. The structure of the macrolides (15) anaerobokat valamint a tapanyagigényes Gram-negativ baktériu-

mokat is (15). A kisallatgyégyaszatban az eritromicin, azitromicin,
klaritromicin és a spiramicin keril leggyakrabban felhasznalasra.

Az eritromicin Gram-pozitiv Staphylococcus- és Streptococcus-fajok, Gram-ne-
gativ Bordetella-, Pasteurella-, Mycoplasma-fajok, valamint mérsékelten, de
anaerob baktériumok ellen is hatékony. A Gram-negativ baktériumok gyakran
rezisztensek. Az eritromicin bazikus kémhatasl, savérzékeny, azaz inaktivaloédik
a gyomorban, erlsen keser( és gyengén szivodik fel, ami miatt alkalmazasa
visszaszorult. Izomba, vagy bdr ald adva fajdalmat okoz irritdld hatdasa miatt,
ezért szajon at valdé alkalmazasa elényben részesil. A megoszlasara jellemzd,
hogy a szoveti koncentracidja nagyobb, mint a plazmakoncentracié, kiléndsen
a tiddben, ezért gyakran hasznaljak 1égz8szervi korképek kezelésére. A vér-agy-
gaton nem jut at, azonban a placentan igen. Mellékhatasként regurgitacidt vagy
hanyast okozhat, kilondsen kutyanal szajon at torténd alkalmazasa esetén.
Ennek oka, hogy irritalja a gyomor-bélcsatornat (15).

Kisallatokban az eritromicin hasznalhaté Staphylococcus-fajok okozta bdrgyul-
ladas, Mycoplasma okozta Iégzlszervi megbetegedések, Campylobacter okozta
hasmenések kezelésére. Légzbszervi megbetegedések esetén gyakran hasznal-
nak eritromicint, még akkor is, ha a kérokozdé nem ismert, mivel az eritromicin
atjut a vér-bronchusgéaton és hatékony mennyiséget ér el a horgdi valadékban.
Adagja 10-20 mg/ttkg per os 8 6ranként (15).

A spiramicin jelentds, akar 30-60-szor nagyobb koncentraciét képes elérni sza-
mos szdvetben a plazmakoncentraciéhoz viszonyitva. Kifejezett szoveti felhal-
mozddasra képes az inyben, emiatt szajluregi fertézésekben gyakran igénybe
vett szer. Szajon at vald alkalmazasa soran viszonylag jol felszivodik. A csontok-
ban is jelentds koncentraciét ér el, ahonnan lassan, tobb mint 24 nap alatt Grdl
ki. Anaerobok elleni aktivitdsa és nagy szoveti koncentracidja miatt fogagy- és
fogyinygyulladas kezelésekor igen hatékony szer, amit egy nemrégiben megje-
lent hazai tanulmany is megergsitett (15, 20).

Az azitromicin az azalidok csoportjaba tartozik, az erithromicin szarmazéka
emiatt hatdsmechanizmusuk, és hatasspektrumuk hasonld. A csoport nevét
a laktongylriibe inzertalédott azocsoportrdl kapta (4. dbra) (15). Az azocsoport
miatt a vegyulet farmakokinetikai tulajdonsagai kedvezébbek az eritromicinéhez
képest. A gyomorsavnak jobban ellenall, biolégiai hasznosuldsa ezaltal jobb. Az
azitromicin hatadsos a Gram-pozitiv aerob baktériumok ellen, mérsékelt hatast
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mutat a Gram-negativ tapigényes bakériumokra, azonban az Enterobacteriaceae
csaladba tartozé baktériumok, ill. a P. geruginosa rezisztens vele szemben. Haté-
kony szamos sejten bellli baktérium és protozoa ellen (Rickettsia spp., Chlami-
dophila spp., Toxoplasma spp., Bordetella spp.).

A klaritromicin tulajdonsagai az azitromicinéhez hasonldak, azonban kémiai
szerkezetik eltérd, nem az azalidok kdzé tartozik, mivel a laktongyUriben nem
taldlhaté nitrogénatom (5. dbra) (15).

4. ABRA. Az azitromicin szerkezete 5. ABRA. A klaritromicin szerkezete

(https://commons.wikimedia.org/wiki/Category:Azitromicin) (https://sh.wikipedia.org/wiki/Klaritromicin)
FIGURE 4. The structure of azithromycin FIGURE 5. The structure of clarithromycin
(https://commons.wikimedia.org/wiki/Category:Azitromicin) (https://sh.wikipedia.org/wiki/Klaritromicin)

A klaritromicin és az azitromicin is nagy koncentraciot érnek el a légutakban és
a tuddben, ill. gyulladascsokkentd hatasuk is van. Az azitromicin lipofilebb, bazi-
kusabb tulajdonsagl, ezaltal jobban és tartdésabban halmozddik fel, szemben a
klaritromicinnel. Emiatt kutydk esetében napi egyszeri alkalmazasa az azitromi-
cinnek elegend8 (10 mg/ttkg), mig ez klaritromicin esetén naponta kétszer (10
mg/ttkg) szlkséges a megfelel8 hatds eléréséhez. Macskanak mindkét haté-
anyag esetén az adag szajon at 10 mg/ttkg naponta kétszer. J6 hatékonyséaggal
alkalmazhaték macskak felsé 1égUti komplex megbetegedéseiben (29), kennel-
kohogésben, Lyme-kér esetén, valamint Campylobacter-fajok okozta kérképek-
ben. Egysejtl parazitak kdozUl Babesia gibsoni kezelésére azitromicin (10 mg/ttkg
naponta egyszer) és atovakvon (13,5 mg/ttkg 8 6ranként) egylttes adagolasa
javasolt 10 napon keresztul (35).

A link6zamidok a bakteriosztatikus antibiotikumok csoportjaba tartoznak, hatas-
mechanizmusuk soran a riboszéma 50S alegységén gatoljak a fehérjeszinté-
zist. A riboszOmalis kotShelylk a makrolidokéval és a fenikolokéval részben vagy
egészben atfedésben van, ezért a fenti hatdanyagok egymassal antagonista
hataslUak. A kisallatgybégyaszatban leggyakrabban a klindamicint hasznaljak, de
linkomicin tartalmu allatgydgyaszati torzskonyvezett készitmények is elérhetek
kisallatok szamara. Farmakokinetikai jellemzdjlk, hogy lipidekben jol oldédnak,
ezaltal j6 a felszivodasuk. Bazikus, lipofil vegylletek, a plazméaban zommel nem
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jonizalt allapotban vannak jelen, emiatt megoszlasuk kivalé. Képesek bejutni
a sejtekbe is, ahol viszont ionizalt formaba kerllve ioncsapdaba esnek, nagy
intracellularis koncentraciét elérve ezzel. BRoock és mtsai vizsgalata szerint a
nyélban és a csontokban a klindamicin koncentracidéja 40-50%-a a plazmakon-
centraciénak. Tovabba megallapitottak, hogy kutyak és macskak esetén az all-
kapocsban haromszor nagyobb koncentraciét ér el a plazmééhoz képest (8). A
klindamicin és a lincomicin bejut a tejbe és ott is terdpias koncentraciot ér el.
A maéjban metabolizadléddnak, legfeljebb 20% uril vizelettel, a nagyobb hanyad
epével tavozik a szervezetbdl. Majelégtelenség és sllyos veseelégtelenség ese-
tén adagjukat csokkenteni kell (15). A klindamicin egyes kérokozok (pl. Staphylo-
coccus-fajok) ellen nagy koncentraciéban baktericid lehet. Hatékonyak szamos
Gram-pozitiv baktériummal szemben (Bacillus spp., Corynebacterium spp., Strep-
tococcus spp., és Staphylococcus spp.), valamint anaerob baktériumokkal szem-
ben. A linkézamidok nem hatnak az aerob Gram-negativ baktériumokra, mint
az Enterobacteriaceae csalad, a tapigényes Gram-negativok. Fébb felhasznalasi
javallatuk a szajuregi fertdzések, Staphylococcus- és Streptococcus-fajok okozta
bérbetegségek, harapott sebek, talyogok, blizmirigy-gyulladas, oszteomielitisz,
valamint a toxoplazmézis (15).

CHIRAYATH és mtsainak tanulmaéanya soran Staphylococcus okozta mély pyoder-
maban szenvedd kutyakat kezeltek klindamicinnel (11 mg/ttkg 24 éranként) 21
napig el6zetes érzékenységi vizsgalat alapjan. 21 nap utan 11 kutya tinetmen-
tesen gyobgyult, 4 kutyanal tovabbi egy hét kezelésre volt szikség, és csupan 1
kutya esetében Ujult ki a betegség 3 hdnap elteltével (10).

Mellékhatasuk kozott szerepel szovetizgatd tulajdonsaguk, ill. bélfléra-karosito
hatasuk, amely gyakran jar Clostridium difficile tUlszaporodassal. Ez a dysbacte-
riois elkerlilnetd probiotikumok egylttes alkalmazéasaval (15). Toxoplasma gondii
okozta fertézések kezelésére klindamicint (12-15 mg/ttkg naponta kétszer) kell
alkalmazni 4 héten keresztll. A Toxoplasma-cisztak Urilésének megakadalyo-
zaséra 3-50 mg/ttkg klindamicin szajon &t torténd adagoldsa szikséges napi
egy vagy két részletre bontva. MALMASI és mtsai vizsgéalata alapjan a klindamicin
megszlnteti az oocisztak Urllését, azaz szerepe lehet a betegség terjesztésé-
nek megakadalyozasaban (26).

A fenikol antibiotikumcsoportba tartozd legfontosabb hatdanyagok a kléram-
fenikol és a florfenikol. A kléramfenikolt 1947-ben izoldltdk a Streptomyces ven-
ezuelae baktériumbdl. A fenikolok gatoljak a baktériumok fehérjeszintézisét a
riboszoma 50S alegységéhez kapcsolddva. Hatasuk csak részben szelektiv,
ugyanis az emlds sejtek mitokondriumaiban szintén gatolhatjak a fehérjeszin-
tézist, amely sulyos mellékhatasokat okozhatnak. Igen lipofilek, kivalé farma-
kokinetikaval rendelkeznek, felszivédasuk, megoszlasuk gyors, a légutakban
nagy koncentraciot képesek elérni. A fenikolok hatasmoddja bakteriosztatius, de
a kléramfenikol nagy koncentréaciéban egyes baktériumokkal szemben bakte-
ricid lehet (15). Ez utdébbi antibiotikum széles spektrummal rendelkezik, haté-
kony Gram-pozitiv és Gram-negativ, valamint egyes anaerob baktériumok ellen
is. Szisztémas alkalmazasanak komoly mellékhatasai voltak emberekben, mint
csontveld-karositas, ill. irreverzibilis aplasztikus anémia, amelyek gyakran halal-
lal végzd&dtek, ezért a 90-es évektdl betiltottak a hasznalatat élelmiszertermeld
allatokban az Eurdpai Unidéban. Ennek oka, hogy a kdrnyezetben, ill. az allatok
szoveteiben megjelend reziduumok veszélyt jelentettek a fogyasztdra, tovabba
a baktériumrezisztencia kialakuldsat is novelte (40). A kléramfenikol legbiztonséa-
gosabb alkalmazasi mddja helyileg, szemkend&cs forméaban. Kivaldan alkalmaz-
haté Chlamydophila okozta fertézésekben, uveitiszben, azonban komplikalt sza-
ruhartyafekélynél nem hatdsos. Az emberek kléramfenikolra vald érzékenysége



ANTIBAKTERIALIS SZEREK HASZNALATA A TARSALLATGYOGYASZATBAN II.

miatt az ilyen hatbéanyagot tartalmazd szemkendcsoket gumikesztylben java-
solt alkalmazni az allatok kezelésekor. A florfenikol biztonsagosan alkalmazhaté,
széles spektrumU bakterosztatikus antibiotikum, amely nem okoz emberben
kloramfenikolhoz hasonld irreverzibilis aplasztikus anémiat. Kivaléan alkalmaz-
hatd |églti megbetegedések, Chlamydophila okozta kérképek, prosztatagyulla-
das, MRSA és MRSP okozta bdrgyulladasok kezelésére. Adagja 30 mg/ttkg im.
vagy sc. injekciéban kutyanak 8 6ranként, macskanak 12 éranként (15).

A polimixinek és a bacitracin a polipeptid antibiotikumok k6zé tartoznak. Magyar-
orszagon jelenleg bacitracin csak hazi nyulakra és emberekre térzskonyvezett
készitményekben érhetd el. A human és allatgydgyaszatban a polimixin-B-nek
és a polimixin-E-nek (kolisztin) van jelent8sége. A polimixinek hatdsmodja kon-
centraciéfliggd baktericid, hatasmechanizmusukra jellemzd, hogy a bakteria-
lis LPS-t és a sejtmembrant karositjak, detergensszer( hatast kifejtve, ezért
Gram-negativ baktériumok ellen, mint P. geruginosa, E. coli, vagy S. enterica
ellen kivaléan alkalmazhatéak. Gram-pozitivok ellen hatékonysaguk gyenge, de
a S. pseudintermedius érzékeny a polimixinekre. Detergensszer( hatasuk révén
rezisztencia kialakulasaval csak ritkan kell szamolni. Szajon at és helyileg alkal-
mazva gyakorlatilag nem szivédnak fel. Im. adva jol felszivédnak, viszont a szer-
vezetben vald megoszldsuk kedvezdtlen. Parenterdlisan adva vesekarositd és
neurotoxikus hatdstak (15). A kisallatgydgyaszatban f6ként helyileg, kilsShall6-
jarat-gyulladasok kezelésére veszik igénybe a polimixin-B-t, azonban erds oto-
toxikus tulajdonsaguk miatt dobhartya-perforacié esetén hasznalatuk kertlendd
(25). Helyi alkalmazasakor fontos figyelembe venni, hogy szerves szennyezd&k
jelenlétére inaktivalédnak, emiatt fllcseppek hasznalata elétt mindig javasolt
filmosé oldatokat alkalmazni (3. tdbldzat).

3. TABLAZAT. A bacitracin és a polimixinek fontosabb tulajdonsdgai és kisdllatokban térténd felhaszndldsi tertletei

TABLE 3. Characteristics of bacitracin and polymyxins, their usage in small animals

Hatasmechanizmus sejtfalszintézis-gatlas sejtmembran-karositas (detergens-hatéas)
Hatasmaod baktericid baktericid

Spektrum Gram-pozitiv Gram-negativ

Rezisztencia alig alig

Farmakokinetika nem szivodik fel per os nem szivodik fel per os
Toxicitas erésen toxikus = helyileg erGsen toxikus=> per os és helyileg
Indikacidk lokalisan (szem, fiil) szajon at nyulakban lokalis felhasznalas (filcsepp, bdr)

ClocaN és mtsai kllséhalldjarat-, valamint kézépfllgyulladasbdl izolalt P. aerug-
inosa rezisztenciajat vizsgaltak. Az eredmények alapjan a polimixin-E (kolisz-
tin) bizonyult a leghatékonyabb szernek (11). BEHERA és mtsai hasonldan kifeje-
zett érzékenységet (93,75%) mutattak ki polimixinekkel szemben P. geruginosa
okozta halléjarat-gyulladasok esetében (7).

A nitroimidazolok k6zé tartozdé metronidazol koncentraciéfliiggd baktericid hatasu
az anaerob baktériumokkal szemben, amely sordn a baktérium DNS-e karosodik.
A metronidazol molekula adthatol a baktérium sejtmembranjan és nitrocsoportja
sejten belll redukaldédik. A metronidazol nitrocsoportjanak redukcidja soran cito-
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toxikus intermedierek képz&dnek, amelyek kovalensen kdétddnek a baktériumok
DNS-éhez és gatoljak az anaerob kérokozok nukleinsav-szintézisét, ami egyben
a baktérium pusztulasat is jelenti. Spektruma emiatt kizardlag anaerob baktériu-
mokra terjed, mint a Bacteroides-, Fusobacterium-, Prevotella-, Porohyromonas-
és Clostridium-fajok. A metronidazol felszivddasa szajon at torténd alkalmazas-
kor j6, 50-100%-0s hatékonysagu. A kilonbdzd szervekbe és testfolyadékokba
(agyveld, csontveld, sperma), tovabba talyogok Uregébe is bejut és azokban
hatékony koncentracidt ér el. A majban metabolizalédik, metabolitjai aktiv for-
maban a vizelettel és a bélsarral Urllnek. A metronidazol potencialisan genotoxi-
kus, rakkeltd vegyulet (15), laboratériumi vizsgalatok alapjan patkadnyban rakkeltd
tulajdonsagot mutatott (5), emiatt élelmiszertermeld allatokat, vemhes allatokat
tilos metronidazollal kezelni. Kivaldéan alkalmazhatd Clostridium spp. okozta dys-
bacteriosis és vastagbélgyulladas esetében, szajlregi fert6zésekben (foginy-,
fogagygyulladas), perianalis sacculitisben, talyogok kezelésénél. Tovabba bizo-
nyos egysejtli parazitdk ellen (Giardia spp., Trichomonas spp.) is hatékonyan
hasznalhato (20, 32). Adagja 15-25 mg/ttkg naponta kétszer alkalmazva, azonban
Giardia spp. okozta fertézésekben nagyobb dézist (50 mg/ttkg naponta kétszer)
kell alkalmazni. Ezért az utdébbi esetben hasznalatuk csak akkor indokolt, ha a
fenbendazol nem mutat megfeleld hatékonysagot, mivel emelt adag mellett
gyakran jelentkeznek neurotoxikus mellékhatasok. Erre kilondsen érzékenyek
a fiatal allatok, valamint a macskak, emiatt ilyen esetekben nem tanéacsos az
emelt adagot hasznalni (28). A fenbendazol és a metronidazol egyUttes alkalma-
z4sa is szdba johet a monoterapiaban nem hatékony szerek klinikai hatastalan-
sdga esetén. Scorza és mtsai a metronidazol hatékonysagat Giardidval fert6zott
macskakon vizsgaltak. A kezelésre metronidazolt 25 mg/ttkg naponta kétszer 7
napig alkalmaztak. 15 nappal a kezelés utan minden macska bélsaranak vizsga-
lata negativ eredménnyel zarult, valamint a kezelés soran idegrendszeri tinetek
nem |léptek fel (32).

Hajek és mtsai leirdsa alapjan metronidazol 65 mg/ttkg
naponta egyszeri alkalmazéasa kutyaban négy hét utan

Szulfonamidok idegrendszeri tlUneteket eredményezett, mint tajokzé-
(kompetitiv dasi zavarok, remegés, ataxia, elllsé végtagon merev-
antagonistak) gorcs, hipermetria, kétoldali fiuggdleges nisztagmus és

erds midriazis. Infazids kezelés és diazepam adasaval

dihidro-folsav

dihidrofolat-
reduktaz

purinbazisok

ezek a tinetek megsziintethet8ek voltak (19).

== | trimetoprim

tetrahidro-folsav

A potencialt szulfonamidok a szulfonamidok és a diami-
no-pirimidinek kombinacidi. Utobbi csoport legfontosabb
képviselGje a trimetoprim. Széles spektrumu antibakte-
ridlis és protozoaellenes szerek, amelyeket tobb mint 50
éve hasznalnak. Hatasmechanizmusuk a baktériumok
folsavszintézisének gatlasan alapszik, ami a baktériumok
szaporodasahoz elengedhetetlen. A mikrébadk DNS-szin-
téziséhez szikséges aktiv tetrahidrofolsav képz&dését
két kllonb6zb 1épésben gatoljak a potencialt szulfona-
midok (6. dbra). A szulfonamidok és a diamino-pirimidi-
nek kuloén-kulon bakteriosztatikus hatasmadddak, egyutt

6. ABRA. Az potencidlt szulfonamidok hatdsmechanizmu-
sa (14)

FIGURE 6. The potential sulphonamides mechanism of
action (14)

alkalmazva pedig id6flggd baktericidek.

A kombinacié alkalmazasa soran fellépd kifejezett
hatasfokozddast potencirozé hatasnak, a kombinaciot
pedig ,potencirozott szulfonamidoknak” nevezik. J6 far-
makokinetikai tulajdonsaglak. Felszivodasuk, megoszla-
suk kedvezd, a vérplazma fehérjéihez eltér§ mértékben
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kotédnek. Nagy koncentraciét érnek el a killonb6z8 parenchymas szervekben és
az extracellularis folyadékterekben. Kis mértékben a specialis hatarfellleteken
is atjutnak, megjelennek az agy- és gerincvelGfolyadékban, valamint az izUleti
nedvben is. Képesek bejutni a sejtekbe, igy intracellularis baktériumok ellen is
fellépnek. A majban torténd acetilalas kovetkeztében kevésbé vizoldékony meta-
bolitok keletkeznek, amelyek savas vizeletben kristalyképzddéssel kicsapddnak.
Ez a metabolikus Ut f6ként macskara és emberre jellemz8. Emiatt fontos a folya-
matos ivévizelladtas, az itatds, valamint a vizeletsavanyiték (C-vitamin, metionin)
adasanak elkerlilése a vesekarosodas megeldzése érdekében. Urlilése részben
aktiv formaban, a vesén keresztUl torténik. Antibakterialis spektruma igen szé-
les, Gram-pozitiv és Gram-negativ baktériumok ellen is hatékonyak. Klinikai
gyakorlatban kennel kéhogés, nocardiosis, hlgyuti és |églti fertézések, prosz-
tatagyulladas, idllt vastagbélgyulladas esetében hasznalatosak. Protozoaelle-
nes hatast fejtenek ki Isospora-fajokkal szemben, ezért macskak Isospora felis
okozta hasmenésének kezelésére is gyakran igénybe vett szerek. A potencialt
szulfonamidok &tlagos adagja per os és parenteralisan egyarant 30-60 mg/ttkg
naponta egyszer alkalmazva. A rovid hatasidejl kombinacidk esetében szajon at
ezt az adagot két részre osztva (15-30 mg/ttkg naponta kétszer) adagoljak, de
im. alkalmazas esetén elegendd a napi egyszeri beadas (15).

Szadmos mellékhatasuk van, amelyek féként hosszU tavd alkalmazasuk soran
jelentkeznek. Inkdbb macskéara jellemzd a kordbban emlitett kristalyképzédéssel
jard krisztalluria, kutyak esetén szaraz szembetegség (KCS) alakulhat ki, amely
csak kezdetben reverzibilis. Emiatt a potencialt szulfonamid alkalmazasanak
kezdetét kdvetben 7-10 naponta javasolt ellendrizni a kdnnytermelddést. Tovabbi
mellékhatdsukként jelentkezhet autoimmun hemolitikus anaemia (AIHA), vala-
mint pajzsmirigy-alulm(kodés (16). TREPAINER beszadmolt két hetes szulfona-
midkezelés soran kialakult stranguriarél és pollakisuriarél, emelkedett alanin
transzferaz (ALT), bilirubin-, kreatinin-szintr8l és neutrofil granulocyta szamrdl. A
kialakult mellékhatasok reverzibilisek, a gyégyszeralkalmazas felfliiggesztésével
megszlintek (38).

Dobermann kutyak kifejezetten érzékenyek a potencidlt szulfonamidokra,
mivel immunkomplex képz8désével jard allergias reakcid jatszodhat le a szer-
vezetikben. Ez a reakcid lazzal, AIHA-val, glomerulonephritisszel és izuletgyul-
ladassal jarhat. Hatterében a szulfonamidok hidroxilamin metabolitja all, amely
spontan oxidacié kovetkeztében szulfametoxazol-nitratta alakul, ami kivaltja az
allergias folyamatokat (13). A szamtalan lehetséges mellékhatasuk miatt a szul-
fonamidok hasznalata csak megfeleld javallat mellett javasolt (15).

A fluoratomot is tartalmazo fluorokinolonok széles antibakterialis spektrumuk,
csekély toxicitasuk és kivald farmakokinetikai tulajdonsagaik miatt nélkiloz-
hetetlen szerekké valtak a human és allatgybégyaszatban egyarant. A kinolon-
szarmazékok csoportjaba tartozd hatdéanyagokat kettds kinolongylri mddo-
sitdsaval kémiai Uton allitottak el8. A késdébbi generacidok fejlesztése soran a
spektrum tovabbi szélesitését tették lehetdévé a gylirlin végzett mddositasok.
Ennek kovetkeztében bizonyos generaciok a Gram-negativ baktériumok mellett
mar a Gram-pozitiv és anaerob baktériumok ellen is hatékonnya valtak. Kivald
penetracidjuknak készonhetden sejten bellli kdrokozdkra is kiterjed aktivita-
suk. Hatasmechanizmusuk soran célpontjuk a DNS-topoizomeraz komplex. A
DNS-szintézis soradn a topoizomeraz Il és IV enzim altal katalizalt folyamatot
a szaltorés allapotaban tartjak fent a fluorokinolonok, meggatolva a DNS-szal
Ujraegyesitését. Ez a hatas koncentraciéfliggs baktericid hatast alakit ki. A fluo-
rokinolonok affinitdsa nagyobb a baktériumok topoizomeraz enzimeihez, mint
a gazdaszervezet sejtjeiben |év8khoz. A Gram-negativ baktériumok elleni hatas
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elsédlegesen a DNS-girdz (. tipusl topoizomeraz) enzim gatladsan keresztil
zajlik. A Gram-pozitiv baktériumok elleni aktivitds a topoizomeraz IV. m{kodé-
sének gatlasan alapul. A harmadik és a negyedik generacids fluorokinolonok
egyforma mértékben gatoljak a két enzimtipust, ennek kdészénhetd széles az
antibakteridlis spektrumuk. A fluorokinolonokat négy generacidéba soroljak (4.
tabldazat) (15).

4. TABLAZAT. A fluorokinolonok csoportositdsa

TABLE 4. Classification of fluoroquinolones

1. generacids kinolonok

1. generaciés fluorokinolonok

2. generéciods fluorokinolonok

3. generacids fluorokinolonok

4. generacios fluorokinolonok

Gram-negativ enteralis baktériumok:

nalidixsav, oxolinsav L
mérsékelt

flumequin* Gram-negativ enteralis baktériumok: jo

norfloxacin,
ciprofloxacin,
ofloxacin,
danofloxacin,
difloxacin,
enrofloxacin,
ibafloxacin,
marbofloxacin,
orbifloxacin,
sarafloxacin

Gram-negativok: kifejezett
P. aeruginosa: kifejezett
(els8sorban ciprofloxacin)
Gram-pozitiv: mérsékelt
Inracellularis kérokozdk: kifejezett

Gram-pozitiv: jO, kifejezett

Gram-negativ: jo, kifejezett

P. ageruginosa: j6, kifejezett
Intracellularis korokozok: kifejezett

levofloxacin,
sparfloxacin,
temafloxacin

gatifloxacin, Gram-pozitiv: kifejezett
gemifloxacin, Gram-negativ: jo, kifejezett
moxifloxacin, P. geruginosa: jo, kifejezett
trovafloxacin, Anaerobok: jo, kifejezett
pradofloxacin Intracellularis kérokozok: kifejezett

* A kizardlag allatgydgyaszati célra hasznalt hatéanyagok neve vastag betlivel kiemelve lathaté.

Az allatgybégyaszatban leggyakrabban hasznalt masodik generacids fluoro-
kinolonok féként Gram-negativ aerob baktériumok ellen hatékonyak, mint pl.
az Enterobacteriaceae csalad, Mycoplasma spp., Chlamydophila spp., Proteus
spp., Pseudomonas aeruginosa, ill. néhany Gram-pozitiv nemzetség, mint a
Staphylococcus fajok, valamint az enterococcusok is érzékenyek (bar ez utébbi
nemzetség gyakran rezisztens). Anaerobok ellen nem, streptococcusok ellen
joval kevésbé hatédsosak, ez alél a harmadik és negyedik generécidba tartozd
hatdanyagok képeznek kivételt. Az utdbbi csoportba tartozé pradofloxacin
minimalis gatlé koncentracié (MIC) értékeit ScHINK és mtsai meghataroztak
szamos baktériumra és dsszehasonlitottak a harmadik generacidés fluorokin-
olonokkal, aminek eredményképpen a pradofloxacin bizonyult a leghatéko-
nyabbnak (31).

A fluorokinolonok felszivédasa mind szajon at, mind injekcié forméjaban is
kivald. Bioldgiai hasznosuldsuk a legtobb esetben meghaladja a 90%-ot. Kivé-
telt képez a ciprofloxacin, amelynek felszivodasa kutyaknal kérdéses, a bioldgiai
hasznosulas értéke 42-97% ko6z6tt mozog. Mindezek miatt a humaén, ciprofloxa-
cin-tartalmu készitmények alkalmazéasa jelenlegi korlatozott ismereteink alapjan
nem javasolhatd rutinszerlen. A fluorokinolonokkal egyUtt adott taplalék gyakor-
latilag nem befolyasolja jelentésen felszivodasukat. J0 megoszlassal rendelkez-
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nek, a specialis hatarfellleteken (vér-agy-, vér-tej-, vér-prosztatagat) atjutnak,
a sejtekben intracellularisan megjelennek. Az iv. alkalmazas tovabb ndvelheti a
liguorban valé megjelenést. Részben metabolizdlddnak, majd kisebb hanyadban
az epével, nagyrészt a vizelettel aktivan Urllnek. Bizonyos vegylletek a majban
még aktivabba valhatnak egyes kérokozdk ellen. Az enrofloxacin pl. részben a
kissé hatékonyabb ciprofloxacinnad metabolizalodik.

Mellékhatasok a fluorokinolonok hasznalatakor ritkan alakulnak ki. Fiatal korban
porckarositd hatasl, amely foként nagytestd kutyakolykoknél jelent problémat
(9). Emiatt jaréképes kutyakolykdknek nem ajanlott fluorokinolonokat adni, mert
amennyiben a porcszéveten nyomas van, a hatbanyagok a porcsejtek apoptézisat
idézik eld. Fu-Tao és mtsai ezt a jelenséget fiatal kutyakbdl nyert porcsejtekkel in
vitro kérilmények kozott igazoltdk ofloxacin-kezelés mellett (14). Abban az eset-
ben, ha a kolykok a kéthetes kort még nem érték el, ez a jelenség kevéssé jelent
veszélyt az izuletek terhelésének kiesése miatt, emiatt mind az Gjszulott kolykok,
mind az anya kezelhetd fluorokinolonokkal, de csak a kockazat-elény viszony érté-
kelése mellett. Enrofloxacin adasa esetében macskakban retinakarosodas alakulhat
ki akar terapids adag mellett is, hossz( tavon alkalmazva (18). Tovabba a fluorokin-
olonok gyors iv. alkalmazéasa soran idegrendszeri tinetek jelentkezhetnek, amely
ataxia, remegés, gorcsok formajaban nyilvanul meg. Egyes esetekben gyomor-bél-
rendszeri panaszok is felléphetnek, kiléondsen, ha a filmtablettak torésre, poritasra
kerllnek. llyen esetekben a nyalkahartya irritacié miatt hanyas kovetkezhet be (15).

A fluorokinolonok értékes, Un. kritikusan fontos antibiotikumok a human gydgya-
szat szamara (is), emiatt csak érzékenységi vizsgalatot kovet8en szabad igénybe
venni ezeket a hatdéanyagokat. Ez aldl kivételt képezhetnek a sllyos, életet veszé-
lyeztets fertbzések, valamint a prosztatagyulladdsos esetek, ahol elsddlegesen
valaszthatd szerek. Az enrofloxacin adagja kutyakban 5-20 mg/kg naponta egyszer,
macskaban 5 mg/kg naponta egyszer, a ciprofloxaciné 15-30 mg/kg naponta két-
szer, mig a marbofloxaciné 4-6 mg/kg naponta egyszer. P. aeruginosa ellen az egyik
leghatékonyabb gydgyszercsoport, azonban ezekben a fertézésekben a nagyobb
adagokat javasolt alkalmazni és a kezelés sikere igy sem garantalt (39).
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