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ÖSSZEFOGLALÁS
Az antimikrobiális rezisztencia (AMR) jelenleg a humán egészségügyet érintő egyik 
legfenyegetőbb probléma. Az akár több antimikrobiális szerre rezisztens bakté-
riumok terjesztésében a haszonállatok mellett a társállatok is jelentős szerepet 
játszanak. A rezisztens kórokozók elterjedésének visszaszorításában fontos szere-
pet játszik az antibiotikumok farmakokinetikai/farmakodinámiai (PK/PD) analízise. 
A szerzők az szakirodalmi adatok alapján bemutatják az emberek és a társállatok 
szoros kapcsolatából adódó potenciális antimikrobiálisrezisztencia-veszélyeket, 
összegzik a PK/PD analízis kulcsfontosságú pontjait, majd bemutatják a szakiro-
dalomban elérhető, β-laktám antibiotikumokkal kapcsolatos farmakokinetikai és 
farmakodinámiai adatokat, a társállatok vonatkozásában.

SUMMARY
The antimicrobial resistance (AMR) is one of the most threatening problems 
of human health. In both public and animal health, multi-drug resistant (MDR) 
bacterial strains are increasingly emerging, which results in difficulties in the 
antimicrobial therapy. Until now, only the importance of farm animals has been 
emphasized in the context of AMR, but more recently it was shown that companion 
animals can also play a major role in its spread. The pharmacokinetic/pharmacody-
namic (PK/PD) analysis of antibiotics is an efficient tool that can contribute to the 
reduction of the spread of resistant pathogens. It provides exact data, according to 
which the optimal dose and dosing interval can be selected to ensure a safe and 
effective use of antibiotics and reduce the chance of the evolutionary selection 
of antibiotic-resistant isolates of bacteria. As a result, the negative impact and 
the pressure  on human health can be reduced. The authors outline below the 
resistance threats posed by the close contact between humans and companion 
animals, pointing out at the indirect and direct effects of spreading resistance 
and highlighting the most important multi-drug resistant (MDR) bacterial species 
that pose a public health risk. Furthermore, they summarise the key points of 
PK/PD analysis, covering the three main PK/PD indices (%T>MIC, Cmax/MIC, AUC/
MIC), the most important PK parameters (Cmax, tmax, t1/2, AUC, F, Cl, MRT) and the 
minimum inhibitory concentration (MIC) used in susceptibility testing. Finally, the 
pharmacokinetic and pharmacodynamic data on βlactam antibiotics in compa-
nion animals, available in the literature are presented, in an attempt to highlight 
the correlations that may facilitate the prudent antibiotic use. The authors also 
present the differences in PK parameters of the respective substances between 
dogs and cats through publications in the literature.
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Társállatoknál az antimikrobiális szerek használatának leggyakoribb okai a bőr- és 
sebfertőzések, a fertőző eredetű külsőhallójárat-gyulladások, valamint a légúti 
és a húgyúti fertőzések. A gyomor-bél fertőzések szintén gyakoriak, de az esetek 
többségében itt az antimikrobiális terápia nem indokolt. A felsorolt kórképekben 
a leggyakrabban használt antimikrobiális szerek a penicillinek, cefalosporinok, 
makrolidok, linkózamidok, tetraciklinek, klóramfenikol, potenciált szulfonamidok, 
aminoglikozidok és fluorokinolonok, valamint a fuzidinsav [4].

A rezisztens baktériumtörzsek terjedését főleg az antimikrobiális kezelések 
túlzott használatának tulajdonítják [5], de az antimikrobiális szerek nem meg-
felelő felhasználása önmagában nem elegendő az AMR-rel rendelkező mikroor-
ganizmusok tömeges átviteléhez, az összeköttetést a társállatok és az emberek 
között pedig nagy valószínűséggel a környezet, ill. az egyre szorosabb állat-ember 
kontaktus biztosítja [6].

Számos kutatás kimutatta, hogy a haszonállat-gyógyászatban alkalmazott an-
tibiotikum-terápia miatt rezisztens baktériumok szelektálódtak ki, amelyek a köz-
egészségügyben is súlyos problémát jelentenek, főképp a rezisztens baktériumok 
állati eredetű élelmiszerekkel való átvitele miatt [7, 8]. Az is bizonyított azonban, 
hogy a közvetlen átvitel mellett a közvetett átvitelnek is nagy jelentősége van. A 
rezisztens baktériumok a személyek közötti közvetlen kapcsolat mellett a környezet 
közvetítésével és az állatokkal való kontaktus útján is elérhetik az embereket [4].

Egy kutatásban rámutattak, hogy az élelmiszertermelő állatok szerepe a rezisz-
tencia terjesztésében korántsem annyira hangsúlyos, mint azt vélik, így a nem 
állati eredetű élelmiszerekből származó AMR problémáját alábecsülik [9].

Az elmúlt évtizedekben a fejlett országokban a társállatok (kutyák, macskák) 
száma nagymértékben nőtt, amely tendencia minden valószínűség szerint a 
továbbiakban is hasonló lesz. Emellett a társállatok szerepe is átalakult, a tu-
lajdonosok nagyobb odafigyelést szentelnek irántuk, így ma már sokkal jobban 
előtérbe kerül az állatok egészségügyi állapota és annak megfelelő fenntartása, 
és bár a társállatoknál használt antimikrobiális szerek mennyisége elenyésző 
a haszonállatok körében felhasználthoz képest, a társállatoknál azonban jóval 
gyakrabban alkalmazunk olyan hatóanyagokat is, amelyek a humánegészségügy 
területén is fontos szerepet töltenek be [4, 10–12]. Jóllehet ezek a gyógyszerek 
hatékonynak bizonyulnak az antimikrobiális terápiák során, de aggályok merülnek 
fel amiatt, hogy gyakori használatuk az antimikrobiális-rezisztenciával rendelkező 
baktérium izolátumok kiszelektálódását eredményezhetik, amelyek potenciális 
humán egészségügyi veszélyt jelenthetnek [13].

A társállatok és az emberek közötti szoros kapcsolat lehetőséget biztosít a bak-
tériumok kétirányú átvitelére mind közvetlen (simogatás, fizikai sérülések), mind 
pedig közvetett (pl. az étel vagy a bútorok kontaminációja) módon [4, 5, 10]. A 
gyerekek nagyobb veszélynek vannak kitéve, mivel ők még szorosabb kontaktusba 
kerülhetnek az állatokkal és a kontaminált környezettel [4].

Az élelmiszertermelő haszonállatokhoz képest a társállatoknál eddig kisebb 
figyelmet fordítottak a rezisztencia terjedésének csökkentésére, a nemzeti és 
nemzetközi felügyelő programok is egyelőre csupán a haszonállat-gyógyászatban 
működnek [4].

Mindazonáltal a rezisztencia terjedése egy olyan kétirányú folyamat, amely 
során nem csupán az emberekbe kerülhetnek át rezisztens gének az állatokból, 

A múlt században a penicillin felfedezése forradalmasította a fertőző betegségek 
gyógykezelését [1]. Röviddel a humán gyógyászatban történő alkalmazás beveze-
tését követően az antimikrobiális szereket az állatgyógyászat területén is használni 
kezdték [2, 3]. Az antimikrobiális szereket ma már világszerte alkalmazzák, sok 
országban korlátozás nélkül, éppen ezért az antimikrobiális rezisztencia (AMR) 
egyre gyorsabban terjed, komoly kihívás elé állítva a 21. századi orvostudományt [1]. 
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hanem humán eredetű baktériumok is átvihetőek az állatokba. Ezek a humán 
eredetű baktériumok képesek az új környezetükben rezisztencia géneket szerezni 
a társállatok kommenzalista mikrobiomjától. Antibiotikum-terápia során ezek a 
rezisztens baktériumok kiszelektálódhatnak, majd a külvilág felé ürülhetnek (pl. 
bélsárürítés vagy a kültakaró tisztogatása révén) és így visszajuthatnak az emberi 
mikrobiomba [4].

A kutyák és a macskák egyaránt potenciális forrásai lehetnek olyan zoonotikus 
baktériumtörzseknek is, amelyeket továbbíthatnak bélsárürítés vagy fizikai sé-
rülés okozása útján (pl. harapás, karmolás) vagy vektorokkal (pl. kullancs) [9], bár 
hozzá kell tenni, hogy az emberek társállatoktól eredő zoonotikus kórokozóval 
való fertőződése meglehetősen ritka [4].

Az USA-ban az évente jelentett Salmonella-fertőzések legalább 1%-a [14], míg 
a Campylobacter-fertőzések nagyjából 6%-a származik társállatoktól [15]. Számos 
tanulmány található meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA) törzsek 
emberek és társállatok közötti terjedéséről [16–18]. Azok az E. coli törzsek pedig, 
amelyek kutyáknál húgyúti fertőzést okoznak, egyes kutatások szerint filogenetikailag 
rokonságot mutatnak a humán extraintesztinális patogén E. coli törzsekkel [19, 20].

A társállatokban számos olyan baktériumvonal található, amelyek az állatgyó-
gyászatban használt antimikrobiális szerek többségével szemben rezisztensek, 
amely potenciális humánegészségügyi veszélyt jelenthet [11]. Azok a multrezisz-
tens  (MDR) baktériumok, amelyek a legnagyobb veszélyt jelentik a társállat- és 
a humán populációra a következők: meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus 
(MRSA), meticillin-rezisztens Staphylococcus pseudintermedius (MRSP), vankomi-
cin-rezisztens Enterococcus (VRE), karbapenemáz-termelő Einterobacteriaceae, 
szélesített spektrumú β-laktamáz termelő (ESBL) Gram-negatív baktériumok 
(pl. E. coli), MDR Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobac-
ter baumannii és Enterococcus faecium/faecalis [10, 11]. Az MDR ezen kívül növekvő 
tendenciát mutat egyes Salmonella szerovarokban és Clostridium difficile-ben is, 
amelyek kiemelt jelentőséggel bíró zoonotikus kórokozók [10].

Mióta az első társállat eredetű MRSA-törzs okozta fertőzést leírták [21], az 
ehhez hasonló fertőző eredetű megbetegedések száma egyre gyakoribbá vált. 
Társállatoknál MRSA törzseket izoláltak bőr- és sebfertőzésekből, műtétet követő 
sebfertőzésekből, húgyúti fertőzésekből és bakteriális eredetű tüdőgyulladásokból 
[22]. Ezeknek az izolátumoknak a többsége azonos a humán kórházakban izolált 
MRSA baktériumok bizonyos csoportjaival (ST254, ST8 és ST22) [23]. Az MRSA 
prevalenciájának becslései 0% és 6% között változnak a különböző vizsgálatokban 
a populációtól, a földrajzi elhelyezkedéstől és az alkalmazott kimutatási módsze-
rektől függően [24, 25].

2006 óta az MRSP is komoly problémát okoz a társállatok körében [26–28]. 
Ez a kórokozó számos betegséget okozhat, mint bőr-, külső és belső hallójá-
rat-gyulladást, sebészeti beavatkozást követő sebfertőzést, szájüregi gyulladá-
sokat, májgyulladást, húgyúti, légúti, ízületi, hashártya- és vérfertőzéseket [29]. 
Az MRSP a kutyapopulációkban gyakrabban fordul elő, mint a macskákban [30]. 
Bár az embereknél az MRSP-törzsek okozta fertőzések vagy azok kolonizációja 
meglehetősen ritka, de ezek bizonyos rezisztenciagéneket más Staphylococcus 
fajoknak (pl. S. aureus) könnyen átadhatnak [11]. Az MRSP-törzsek okozta humán 
megbetegedések esetszáma kicsi, mindazonáltal egyre több ilyen esetről pub-
likálnak a nemzetközi szakirodalomban [11]. A kisállat-bőrgyógyászok körében az 
MRSP-izolátumok hordozási aránya 4% [30]. Az MRSP előfordulási prevalenciája 
különböző kutya populációkban 0 és 7% között van, az alkalmazott kimutatási 
módszerektől függően, de krónikus bőrgyulladásban szenvedő kutyák esetében 
gyakrabban mutatják ki [23, 31].

További problémát jelent, hogy számos, az állatgyógyászat számára engedé-
lyezett antimikrobiális készítmény ma már kevésbé hatékony, ezért új engedé-
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lyezett állatgyógyászati készítmények fejlesztése és előállítása vált szükségessé. 
Ezek hiányában ugyanis a humángyógyászatban engedélyezett készítmények 
állatgyógyászatban való használata egyre gyakoribb lesz [13]. Az új készítmények 
engedélyezésének magas költsége azonban erősen hátráltatja ezt a folyamatot 
[13]. Ennek következtében, jól látható az a tendencia, hogy a legtöbb jóváhagyott 
új gyógyszerkészítmény a bőr- és lágyszöveti fertőzések terápiájára szolgál, 
ugyanis ezeknek a készítményeknek az engedélyeztetése a legkönnyebben ki-
vitelezhető. Ennek az az oka, hogy ezek a bakteriális eredetű megbetegedések 
gyakoriak, így a klinikai hatékonyság-vizsgálatok is könnyebben és gyorsabban 
értékelhetők, így a gyógyszergyártók számára ezekben az esetekben a legkisebb 
az anyagi kockázat [13].

Ebből következik, hogy a humán egészségügyben alkalmazott készítmények 
állategészségügyi felhasználása csupán alapos indokkal valósulhat meg, ennek 
hiányában ugyanis fokoznánk a társállatok körében fellelhető rezisztens izolátu-
mok számát [10]. A felelős antimikrobiális terápia kulcsfontosságú, mivel az új 
hatóanyagok fejlesztése egyre inkább lassuló tendenciát mutat, ill. az új anti-
mikrobiális hatóanyagokat minden esetben a humángyógyászat számára teszik 
elérhetővé elsőként [32]. Ebből kifolyólag, a jelenlegi antimikrobiális kezelések 
protokolljait át kell vizsgálni és szükség esetén újra kell értelmezni, lehetőség 
szerint a fertőzés helyén pontosan meghatározott gyógyszer-koncentrációkra, ill. 
mindig a legfrissebb érzékenységi adatokra és az ebből eredő farmakodinámiás 
paraméterekre alapozva, hogy a megfelelő antimikrobiális terápiával csökkent-
sük az antimikrobiális rezisztenciával rendelkező baktérium izolátumok szelek-
tálódásának esélyét és azok terjedését [10]. Ezen felül szükséges a társadalom 
oktatása a helyes antibiotikum felhasználásról, a gyógyszergyártók ösztönzése 
új antimikrobiális szerek fejlesztésére és alternatív megoldások használata [32]. 

PK/PD ANALÍZIS A TÁRSÁLLATGYÓGYÁSZATBAN

A megfelelő antimikrobiális terápiás protokoll kidolgozásához vizsgálnunk 
kell az antimikrobiális szerek farmakokinetikai (PK) és farmakodinámiás (PD) 
tulajdonságait. A farmakokinetika (PK) leírja, hogy a szervezet hogyan hat a 
gyógyszerre, beleértve a felszívódást, a megoszlást, a metabolizmust és a 
kiválasztást, míg a farmakodinámia (PD) vizsgálja a gyógyszerek in vitro haté-
konyságát, elsősorban az antibiotikum minimális gátló koncentráció (minimal 
inhibirory concentration, MIC) értékének meghatározásával [33]. A két paraméter 
együttes elemzésével pedig elvégezhetjük a farmakokinetikai/farmakodinámiai 
(PK/PD) analízist.

A PK paraméterek elemzésénél nagyon fontos figyelembe venni, hogy me-
lyik az a szövet, ahol a fertőzést előidéző baktérium elváltozást okozhat [33]. 
Hagyományosan az elemzéseknél a vérplazmát vesszük alapul, azonban a 
pontosabb eredményekhez szövetspecifikus mintavételek is szükségesek a PK 
paraméterek pontos meghatározásához [33]. Ez főleg azokra a szövetekre igaz, 
amelyeket speciális barrierek vesznek körül, mint pl. a központi idegrendszer, 
a szem, a tejmirigy vagy a prosztata, de más esetekben, pl. légúti fertőzések 
esetén is, pontosabb képet kapunk, ha a PELF-et (pulmonary epithelial lining 
fluid, a légutak nyálkahártyáját borító vékony folyadékréteg) vizsgáljuk. Húgy-
úti fertőzéseknél természetesen a vizelet, ízületi fertőzéseknél a synovia a 
megfelelő mátrix az elemzéshez [33].

A szövetspecifikus PK paraméterek meghatározásánál a legegyszerűbb 
módszer a szövetek homogenizálása [34, 35]. Ugyanakkor, a szövetek intra-
cellularis (IC) és interstitialis (IS) térre oszlanak, amelyek a homogenizáció 
során irreverzibilisen összekeverednek és mivel az IC kompartment sokkal 
nagyobb volumenű, ezért az IS térben jelenlévő gyógyszerek a homogenizá-
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ciót követően sokkal kisebb koncentrációban fognak megmutatkozni a teljes 
volumenben. Ebből az következik, hogy alábecsüljük azoknak a gyógyszereknek 
a koncentrációját, amelyek túlnyomórészt az IS folyadékban kerülnek egyen-
súlyi állapotba (pl. β-laktámok) és túlbecsüljük azoknak a gyógyszereknek a 
koncentrációját, amelyek elsősorban az IC folyadékban kerülnek egyensúlyi 
állapotba (pl. fluorokinolonok, tetraciklinek és makrolidok) [36]. Ennek a elke-
rülésére alkalmas lehet a mikrodialízis technika alkalmazása, amely megfelelő 
módszer a gyógyszer szabad koncentrációjának meghatározásához szinte 
bármely szövetben, pl. a központi idegrendszerben [37], a légutakban [38] 
vagy egyéb lágyszövetekben [39].

Az antimikrobiális szerek szakszerű alkalmazásának meghatározásához ki-
váló stratégia a PK/PD analízis elvégzése [40]. A PK/PD modellek leírják a 
kapcsolatot a gyógyszer hatékonysága, a fertőzést kiváltó kórokozó és a ki-
váltott válasz között [41]. A PK/PD analízis előnyei: (1) a dózis optimalizálása, 
(2) az antibiotikumok biztonságos és hatékony használatának biztosítása,  
(3) az antibiotikumokkal szemben rezisztens baktériumok kiszelektálódásának 
megelőzése (4) és a közegészségügyre és a környezetre gyakorolt negatív hatás 
csökkentése [33, 40–42]. 

Az optimális dózis maximalizálja a gyógyszer hatékonyságát a kórokozókkal 
szemben, miközben a lehető legkisebb toxicitást fejti ki a szervezetben jelen-
lévő kommenzalista flórára, ill. magára az állat szervezetére [43].

A kis dózis, a két beadás közötti túl nagy időköz és a nem megfelelően kivá-
lasztott hatóanyag mind növeli a rezisztens baktériumok kiszelektálódásnak 
esélyét [40]. Ezek közül a legnagyobb veszélyt a szubterápiás dózis alkalma-
zása jelenti [44]. Emellett fontos a kísérletek során a fehérjéhez nem kötött 
szabad gyógyszerforma meghatározása is, ugyanis ez lesz a farmakológiailag 
aktív forma [40].

A PK/PD elemzés során meghatározzák a PK paramétereket (Cmax, AUC0-24, t1/2,- 
stb.) az állatok szervezetében vagy egy szervrendszerben, amely legtöbbször 
a vérplazma. Mindemellett meg kell határoznunk a vizsgált baktériumtörzs 
érzékenységét (MIC-értékét) az adott antimikrobiális szerrel szemben. Ezen 
információk alapján kell kiválasztani a három lehetséges PK/PD index közül a 
megfelelőt, ami alapján az elemzést elvégzik [33]. Ez a három index a T>MIC 
(azt fejezi ki, hogy az adott antimikrobiális szer koncentrációja milyen hosz-
szú időn keresztül haladja meg a fertőzést kiváltó kórokozó minimális gátló 
koncentrációját), a Cmax/MIC (a maximális plazma koncentráció és a minimális 
gátló koncentráció hányadosa), és az AUC/MIC (a koncentráció–idő görbe alatti 
terület és a minimális gátló koncentráció hányadosa) [40, 41]. 

Az aminoglikozidok koncentrációfüggő baktericidek, esetükben a Cmax/MIC 
indexet alkalmazzák, amely értéknek 8–10 felett kell lennie [40]. A fluorokino-
lonok szintén koncentrációfüggő baktericidek, esetükben mind az AUC0-24/MIC, 
mind a Cmax/MIC index alkalmazható, előbbi esetén az értéknek nagyobbnak 
kell lennie, mint 125–250, utóbbinál pedig nagyobbnak, mint 8–10 [42, 45]. A 
β-laktám antibiotikumok pedig (penicillinek, cefalosporinok) időfüggő bak-
tericidek, így esetükben a T>MIC indexet kell figyelembe vennünk [40, 42]. Itt 
baktériumfajonként változik, hogy a két beadás közötti idő hány százalékában 
kell a gyógyszer koncentrációjának meghaladnia a MIC-értéket, de az általános 
elv az, hogy ennek az értéknek Gram-pozitív baktériumok esetében legalább 
40–50%-nak, míg Gram-negatív baktériumok esetében 60–80%-nak kell lennie 
[46]. A fenikoloknál és makrolidoknál – amelyek bakteriosztatikus vegyületek 
– leggyakrabban szintén a T>MIC indexet vagy az AUC0-24/MIC indexet szokták 
alkalmazni [42]. Bár a tetraciklinek szintén bakteriosztatikus vegyületek, ese-
tükben az AUC0-24/MIC index a megfelelőbb, amelynél 25-szörös értéket kell 
elérni [47, 48] (1. táblázat).
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Ezen indexek alapján határozza meg a CLSI (Clinical and Laboratory Standards 
Institute) az adott állatfajokban, adott baktériumfajokkal szemben a különböző 
antibiotikumok határétékeit [49], amelyek a gyakorlatban dolgozó állatorvosok 
számára nyújtanak közvetlenül segítséget az antibiotikumérzékenységi vizsgá-
latok elbírálása során [40, 49]. A társállatok számára ezek a határértékek ma már 
elérhetőek az amoxicillin, amoxicillin-klavulánsav, piperacillin, cefazolin, cefovecin, 
ceftazidim, gentamicin, doxiciklin, minociklin, klindamicin, orbifloxacin, enrofloxa-
cin, marbofloxacin, pradofloxacin, levofloxacin, és difloxacin hatóanyagok vonat-
kozásában [49]. Amíg az állatorvosi szempontból specifikus határértékeket nem 
határozzák meg a többi hatóanyagra, addig a humángyógyászatban alkalmazott 
határértékek az irányadóak, pl. a klóramfenikol, az eritromicin, a szulfonamidok 
vagy a potenciált szulfonamidok vonatkozásában [40].

A PK/PD modellek kivitelezésének további három formáját különítjük el – in 
vitro, in vivo és ex vivo [42]. Az in vitro modellek esetén az antimikrobiális ha-
tóanyag koncentrációjában bekövetkező változások és a baktériumok száma 
közötti kapcsolatot vizsgáljuk [42]. A modell alapja, hogy különböző koncent-
rációjú antimikrobiális hatóanyag tartalom mellett inkubáljuk az adott kon-
centrációval beoltott baktériumszuszpenziót egy mesterségesen előállított 
táptalajon és meghatározzuk a baktériumok számának változását a különböző 
gyógyszer-koncentrációk mellett, megadott inkubációs időközönként [50]. 
Ennek a modellnek az az előnye, hogy tanulmányozni tudjuk a kapcsolatot 
az antimikrobiális szer és a baktérium között különböző koncentrációkban és 
időközökben anélkül, hogy kísérleti állatokat alkalmaznánk [42]. A legnagyobb 
hátránya az in vitro modellnek, hogy a baktériumok növekedési tulajdonságai 
és szaporodási rátája in vitro körülmények között nem minden esetben egyezik 
meg az in vivo tapasztaltakkal [51].

Az in vivo modelleknél a gyógyszer-koncentráció és a baktériumok közötti 
kapcsolatot vizsgáljuk fertőzéses modellek felállításával [42]. Ezeknek a model-

1. TÁBLÁZAT. PK/PD indexek csoportosítása az egyes antibiotikumhatóanyag-csoportok alapján

TABLE 1. PK/PD indices by antibiotic compound groups

Antibiotikumcsoport PK/PD index Célérték Forrás

Aminoglikozidok Cmax/MIC > 8–10 [40]

Fluorokinolonok
Cmax/MIC > 8–10 [42, 45]

AUC0-24/MIC > 125–250 óra [42, 45]

β-laktám 
antibiotikumok %T > MIC

> 40–50% (Gram-pozitív) [46]

> 60–80% (Gram-negatív) [46]

Makrolidok
%T > MIC

> 40–50% (Gram-pozitív) [42]

> 60–80% (Gram-negatív) [42]

AUC0-24/MIC > 125–250 óra [42]

Fenikolok
%T > MIC

> 40–50% (Gram-pozitív) [42]

> 60–80% (Gram-negatív)

AUC0-24/MIC > 125–250 óra [42]

Tetraciklinek AUC0-24/MIC > 25 óra [47, 48]

[42]
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leknek a legnagyobb előnye, hogy pontosan leírják a gyógyszer-koncentráció és 
a baktériumok számában bekövetkező változásokat, vagyis a gyógyszer-mikro-
organizmus kapcsolatot az állati szervezetben [42]. A legtöbb esetben az in vivo 
PK/PD modelleknél a gyógyszerek PK tulajdonságait a vérplazmában vizsgálták, 
de egyre több olyan publikáció érhető el, ahol a vizsgálatokat a fertőzés helyén 
végzik el, pl. az agy-gerincvelő folyadékban vagy a PELF-ben [52, 53] vagy éppen 
az ízületi folyadékban [54].

Az ex vivo modelleknél a gyógyszer és a baktérium közötti kapcsolatot vizs-
gáljuk in vivo PK és in vitro PD adatok összevetésével [42]. Az ex vivo rendszerek 
nagy előnye, hogy nem csupán a valós in vivo PK tulajdonságokra mutatnak rá, 
hanem hogy állatvédelmi szempontból is kedvezőbbek, hiszen a kísérletben 
használt állatok számának jelentős csökkentése lehetséges [55]. Jelenleg ezek a 
leggyakrabban alkalmazott modellek az állatorvosi gyakorlatban [56].

A megfelelő kezelési protokoll meghatározásásához és az ezekhez tartozó anti-
biotikumérzékenységi határértékek felállításához szükségesek a farmakokinetikai/
farmakodinámiai (PK/PD) modellek, a farmakokinetikai információk, valamint a 
megbízható és pontos antimikrobiális vizsgálati sztenderdek (pl. CLSI), amelyek 
révén az antibiotikumérzékenységi vizsgálatokat elvégzik [13]. Manapság számos 
olyan antimikrobiális szert alkalmazunk, amelyek még akkor kerültek forgalom-
ba, mikor a PK/PD modellekről csak keveset tudtunk, így ezek a hatóanyagok 
feltehetően nem is felelnek meg minden esetben a PK/PD kritériumoknak [13]. 
Ezen hatóanyagok PK/PD analízisének elvégzése hiánypótló lenne az állatorvosi 
gyakorlatban a dózisok optimalizálása céljából [13].

PENICILLINSZÁRMAZÉKOK

A penicillinek időfüggő baktericid hatásmóddal rendelkező, a bakteriális sejtfalszin-
tézist gátló antibiotikumok [57]. A penicillinek csoportjába tartozik az amoxicillin, 
amely jelenleg világviszonylatban a leggyakrabban alkalmazott antibiotikum, ill. 
klavulánsavval történő kombinációját a társállatok körében alkalmazzák a leg-
gyakrabban [58–60]. A klavulánsav-komponens gátolja a β-laktamáz enzim medi-
álta inaktivációt, ezzel segíti az amoxicillin baktericid hatásának kialakulását [61].

Az amoxicillin egy széles spektrumú antibiotikum, amely Gram-pozitív és Gram- 
negatív baktériumok ellen is hatékony, de a β-laktamázt termelő baktériumok (pl. 
Staphylococcus spp., Gram-negatív enterális baktériumok) gyakran rezisztensek 
vele szemben [62]. Korábbi tanulmányok szerint az amoxicillin-klavulánsav kom-
bináció bizonyos esetekben az igen gyakran rezisztensnek bizonyuló Bordetel-
la bronchiseptica törzsekkel szemben is hatékonynak bizonyult [63, 64], azonban 
a napjainkra jellemző nagy MIC-értékek mellett ez már egyre kevésbé igaz [65]. 
Ezt a kombinációt leggyakrabban bőr- és lágyszöveti fertőzések, felső- és alsó 
légúti fertőzések, húgyúti fertőzések (UTI, urinary tract infection) és gyomor-bél-
rendszeri fertőzések esetén alkalmazzák [62]. Az amoxicillin jó farmakokinetikai 
tulajdonságokkal rendelkezik, biológiai hasznosulása kutyáknál és macskáknál 
60–70% [57, 66].

A PK/PD indexek közül amoxicillin esetén a %T>MIC indexet vesszük figyelembe 
[67], ahol 35–40%-os célérték elérése az ajánlott, ez ugyanis még a legtöbb, β-lak-
tamázt termelő baktérium ellen is hatékony [68]. Yang és mtsai  kutatásuk során 
macskáknál 10 mg/ttkg dózisban alkalmazott amoxicillin egyszeri intravénás vagy 
per os beadása után végeztek PK/PD analízist [66]. A tanulmány során azt vették 
alapul, hogy a macskák légútjaiból és bőréből izolált baktériumtörzsek (Staphy-
lococcus pseudintermedius, Pasteurella multocida) MIC50-értéke 0,12–0,25 µg/ml 
között változik [69]. Ezt az értéket az amoxicillin koncentrációja a vérplazmában 
6 órán keresztül haladta meg, vagyis 12 órás adagolási intervallummal számolva 
%T>MIC 50%, tehát az alkalmazott dózis hatékonynak mondható ezen fertőzések-

Antibiotikumcsoport PK/PD index Célérték Forrás

Aminoglikozidok Cmax/MIC > 8–10 [40]

Fluorokinolonok
Cmax/MIC > 8–10 [42, 45]

AUC0-24/MIC > 125–250 óra [42, 45]

β-laktám 
antibiotikumok %T > MIC

> 40–50% (Gram-pozitív) [46]

> 60–80% (Gram-negatív) [46]

Makrolidok
%T > MIC

> 40–50% (Gram-pozitív) [42]

> 60–80% (Gram-negatív) [42]

AUC0-24/MIC > 125–250 óra [42]

Fenikolok
%T > MIC

> 40–50% (Gram-pozitív) [42]

> 60–80% (Gram-negatív)

AUC0-24/MIC > 125–250 óra [42]

Tetraciklinek AUC0-24/MIC > 25 óra [47, 48]
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kel szemben. Chicoine és mtsai  macskák sebfertőzését vizsgálták [62]. Itt a 158 
vizsgált baktériumtörzs (Pasteurella multocida és anaerob baktériumok: Fusobacte-
rium spp., Prevotella spp., Porphyromonas spp.) közül 128 törzs (81%) 0,5 µg/ml-es 
koncentrációt vagy az alatti értéket mutatott az amoxicillinre nézve, 11 mg/ttkg 
dózis beadását követően, amely koncentrációt a hatóanyag 7,9 ± 0,6 órán keresztül 
haladta meg a vérplazmában (%T>MIC 66 ± 5%), vagyis az ilyen fertőzéseknél az 
amoxicillin még hatékonyabb. 

Bár kutyáknál jelenleg még nincsenek ilyen részletes PK/PD elemzések az 
amoxicillinnel kapcsolatban, arra következtethetünk, hogy hasonló fertőzések 
esetén ennél az állatfajnál is hasonlóan jó eredményeket érhetünk el. A korábban 
elvégzett farmakokinetikai vizsgálatok alapján látszik, hogy macskákhoz hasonlóan 
kutyáknál is jelentős plazmakoncentrációt érhetünk el 625 mg amoxicillin-klavu-
lánsav per os történő beadását követően (Cmax 8 µg/ml), amely viszonylag rövid 
eliminációs felezési idővel párosul (t1/2 2,41 óra) [70]. 

A CLSI az amoxicillin-klavulánsavval kapcsolatos határértékeket 11 mg/ttkg per 
os dózis mellett határozta meg, 12 órás adagolási időintervallum mellett [49]. Ez 
alapján kutyák bőr- és lágyszöveti fertőzést okozó E. coli és Staphylococcus spp. 
törzsek határértékei az alábbiak szerint alakulnak: ≤ 0,25 µg/ml érzékeny, 0,5 µg/
ml mérsékelten érzékeny és ≥ 1 µg/ml rezisztens, míg ugyanezek a törzsek UTI 
esetén ≤ 8 µg/ml érzékenyek. Macskáknál ugyanezeket a határértékeket állapí-
tották meg, viszont náluk 12,5 mg/ttkg dózist alkalmaztak. (2. táblázat).

Bár az amoxicillin az egyik leggyakrabban használt antimikrobiális szer [58] ebben 
a témában csak kisszámú publikáció érhető el és azok is csupán a vérplazmából 
nyert adatokra alapozottak, bár ezt a hatóanyagot számos esetben használjuk pl. 
bőr- és lágyszöveti fertőzések esetén [62].

Szintén a penicillinek csoportjába tartozik a tikarcillin, ami egy széles spektru-
mú karboxipenicillin, amely az amoxicillinnel ellentétben kiváló hatékonyságot 
mutat E. coli és Pseudomonas spp. ellen [57]. A tikarcillinből nincs engedélyezett 
állatgyógyászati készítmény, de parenteralis alkalmazása javasolható kutyák és 
macskák lágyszöveti vagy szisztémás Pseudomonas spp. fertőzésekor [71], ezen 
felül Pseudomonas spp. okozta krónikus otitis externa estén is alkalmazható he-
lyileg [72].

Bennett és mtsai (2013) 83 kutya és 65 macska eredetű E. coli törzs, valamint 
61 kutyából származó Pseudomonas aeruginosa törzs érzékenységét vizsgálták 
tikarcillinnel szemben [71]. Korongdiffúziós módszerrel mindkét törzs 90%-os 
érzékenységet mutatott a hatóanyaggal szemben és azt is kimutatták, hogy ha 
a tikarcillint klavulánsavval kombinálják, akkor a hatékonysága fokozottabb volt 
E. coli-val szemben, de elhanyagolható hatékonyságbéli különbséget tapasztaltak 
Pseudomonas aeruginosa-val szemben. A vizsgált P. aeruginosa törzsek MIC50-ér-
téke 24 µg/ml, míg MIC90-értéke 256 µg/ml volt. Az E. coli törzseknél különbség 
volt a MIC-eloszlásában attól függően, hogy a törzseket a húgyutakból, vagy 
más szervekből izolálták, ill. faji különbséget is találtak. A legérzékenyebb E. coli 
törzsek a húgyutakból származtak, és a legkisebb MIC90-érték macskáknál volt 
(6 µg/ml). Ez magyarázható azzal, hogy macskáknál ritkábbak az E. coli törzsek 
okozta elsődleges húgyúti fertőzések, mint kutyáknál, ezért nem alkalmaznak 
annyi antimikrobiális szert, vagyis kisebb a szelekciós nyomás a húgyutakat ko-
lonizálni képes E. coli törzseken [73].

A tikarcillin farmakokinetikáját kutyák esetében vizsgálták iv. és im. beadási mó-
dot követően, 50 mg/ttkg dózisban [74]. A tanulmányból kiderül, hogy intravénás be-
adást követően a tikarcillin jóval nagyobb koncentrációt ért el (Cp0 308,92 ± 38,30 µg/
ml), mint intramuszkuláris beadást követően (Cmax 91,24 ± 3,31 µg/ml). Im. beadást 
követően a tikarcillin biológiai hasznosulása (F) 91,37% volt.

A legszélesebb spektrummal rendelkező penicillin-származék a piperacillin, 
amely kiváló hatékonyságú P. aeruginosa és számos Enterobacteriaceae családba 
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tartozó baktériumfajjal, valamint számos anaerob baktériumfajjal szemben [57]. Ezt 
a hatóanyagot azonban az állatgyógyászat területén csak igen ritkán alkalmazzák 
és az állatgyógyászatban vele kapcsolatos tanulmányok még nem érhetőek el.

ELSŐ GENERÁCIÓS CEFALOSPORINOK

A cefalosporinok szintén a β-laktám antibiotikumok közé tartoznak, időfüggő 
baktericid hatásmóddal rendelkeznek és a bakteriális sejtfalszintézis gátlása 
révén fejtik ki a hatásukat [75]. A cefalosporinok PK/PD elemzésénél szintén a 
%T>MIC indexet kell alkalmaznunk, ahol a bakteriosztatikus hatás eléréséhez a 
penicillinekhez hasonlóan 35-40%-os értéket kell elérnünk, míg a baktericid hatás 
eléréséhez már a 60-70%-os értéket kell figyelembe vennünk [45, 68].

A cefalexin alkalmazása elsősorban Gram-pozitív coccusok (pl. Staphylococ-
cus spp., Streptococcus spp.) esetében történik, de hatékony néhány Gram-negatív, 
az Enterobacteriaceae családba tartozó baktériumfajjal (pl.: E. coli, Klebsiella spp., 
Proteus spp.) és anaerob baktériumfajokkal szemben is [75, 76]. A cefalexin leg-
gyakoribb alkalmazási területei a bőrfertőzések, tályogok, sebek és egyéb lágy-
szöveti fertőzések, valamint húgyúti fertőzések antimikrobiális terápiája [75, 77, 78].

A cefalexin biológiai hasznosulása kutyákban mind im., mind po. alkalmazás 
esetén átlagosan 60% [76], ami kisebb mértékű, mint macskák esetében (im. be-
adás mellett F = 83%) [79]. 20 mg/ttkg per os dózis esetén a kutyák vérplaz-
májában a cefalexin kevesebb idő alatt nagyobb gyógyszer-koncentrációt ér el 
(Cmax = 20,3 ± 1,7 µg/ml, tmax = 90 perc), mint macskák esetében (Cmax = 18,96 ± 1,51 µg/
ml, tmax = 102 perc). Az eliminációs felezési idő (t1/2) kutyáknál 2,49 óra volt. Az 
AUC0-∞ kutyáknál 81,86 µg*h/ml volt, macskáknál pedig 127,22 µg*h/ml értéket 
mértek [76, 80].

A cefalexin iránt érzékeny baktériumok MIC-értéke 0,25-8 µg/ml között változik 
[75]. Kutyák Staphylococcus  intermedius törzseinél ≤ 3,13 µg/ml-es MIC-értéket 
találtak [81], ami szintén beleillik a Prescott és mtsai (2013) által leírt tartományba 
[75]. A CLSI vizsgálatai szerint [82] kutyák bőrből származó Staphylococcus pseu-
dintermedius törzseinél a MIC50-érték 0,12 µg/ml, a MIC90-érték pedig 2 µg/ml volt. 
Macskákból származó izolátumok MIC90-értéke nagyobb volt (8 µg/ml). A kutyák 

Antibiotikum Dózis Állatfaj Szervrendszer Baktérium
MIC-érték (µg/ml)

S I R

Amoxicillin
+

klavulánsav

11 mg/ttkg 
po. 
BID

kutya

bőr- és 
lágyszövet

E. coli
Staphylococcus spp. ≤ 0,25 0,5 ≥ 1

húgyutak E. coli
Staphylococcus spp. ≤ 8 - -

12,5 mg/ttkg 
po. 
BID

macska

bőr- és 
lágyszövet

E. coli
Staphylococcus spp. ≤ 0,25 0,5 ≥ 1

húgyutak E. coli
Staphylococcus spp. ≤ 8 - -

BID = napi kétszer, S = érzékeny, I = mérsékelten érzékeny, R = rezisztens baktériumokat jelöl

BID = twice a day, S = sensitive, I = intermediate sensitive, R = resistant bacteria

2. TÁBLÁZAT. Az amoxicillin-klavulánsav kombináció érzékenységi határértékei E. coli 
és Staphylococcus spp. vonatkozásában, a CLSI ajánlása alapján [49], állatfajok szerint 

TABLE 2. Susceptibility breakpoints for the combination amoxicillin clavulanic acid for E. coli 
and Staphylococcus spp., based on CLSI recommendations [49], by animal species 

A cefalosporinok 
szintén a β-laktám 

antibiotikumok közé 
tartoznak, időfüggő 

baktericid hatásmóddal 
rendelkeznek 

A cefalexint elsősorban 
Gram-pozitív coccusok 

ellen alkalmazzák 
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A cefazolin 
a leggyakrabban 

alkalmazott 
profilaktorikus 

antibiotikum kutyák 
műtétei során

vizeletéből származó Proteus spp. érzékenyebbnek bizonyult (MIC50 = 4 µg/ml, 
MIC90 = 8 µg/ml), mint az E. coli esetében (MIC50 = 16 µg/ml, MIC90 > 32 µg/ml). Ku-
tyák bakteriális eredetű bőrgyulladásából izolált Staphylococcus aureus törzseinek 
MIC50-értéke 0,5 µg/ml, míg a MIC90-értéke már 32 µg/ml volt (3. táblázat).

A CLSI ajánlása alapján [82] ahhoz, hogy a cefalexin meghaladja a két beadás 
közötti időintervallum 50%-át a vérplazmában 25 mg/ttkg dózisban, 12 óránként, 
po. beadási mód mellett, a baktériumok MIC-értéke legfeljebb 2 µg/ml vagy az 
alatti lehet, így 90%-os valószínűséggel hatékony lesz a kezelés, míg 8 µg/ml-es 
vagy afeletti MIC-érték esetén már 50%-nál kisebb eséllyel lesz hatékony ebben 
az alkalmazási módban a cefalexin terápia.

Giacomino és mtsai (2012) kutatása alapján, ha az E. coli törzsek 16 µg/ml-es 
MIC-értékét a kutyák vérplazmájában a cefalexin gyógyszer-koncentrációja 3 órán 
keresztül képes meghaladni, ami 12 órás adagolási időintervallummal számolva 
a két beadás közötti idő 25%-a, akkor ebben az esetben a cefalexin nem képes 
baktericid hatást kifejteni [83].  

Thornton és Martin (1997) tanulmányukban macskáknál vizsgálták a cefalexin 
PK/PD tulajdonságait, ahol a 15–20 mg/ttkg dózisban, po. alkalmazott cefalexin, 
a referenciaként meghatározott 1,4 µg/ml-es MIC-értéket [84] legalább 12 órán 
keresztül meghaladta a macskák vérplazmájában, vagyis ebben az esetben a 
12 órás adagolási intervallumot növelni lehet [80]. Macskáknál bőrbioptátumban 
is vizsgálták a cefalexin koncentrációját [85], ebben az esetben 25 mg/ttkg po. 
dózis esetén a beadást követő második órában 2,3 µg/ml értéket mértek, ami a 
vérplazmában mért gyógyszer-koncentráció 8–22%-a volt, míg a tizenkettedik óra 
után ez a koncentráció már 0,7 µg/ml alá csökkent. 50 mg/ttkg po. dózis mellett 
a második órában jóval nagyobb volt a bőrbioptátum koncentrációja (6 µg/ml) 
és a tizenkettedik óra után is 1,8 µg/ml-es gyógyszer-koncentrációt mértek, ami 
arra utal, hogy ez az emelt dózis jóval hatékonyabb lehet bőrfertőzések esetén. 

A cefazolin szintén egy első generációs cefalosporin, amely jó hatékonyságú 
Gram-pozitív coccusok (Staphylococcus spp., beleértve a β-laktamáz termelő 
törzseket is és Streptococcus spp.), az Enterobacteriaceae család (E. coli, Klebsiel-
la spp., Proteus mirabilis), a Pasteurella spp. és anaerob baktériumfajokkal szem-
ben [75]. A viszonylag széles spektruma, a minimális mellékhatása és a kedvező 
költsége miatt a leggyakrabban alkalmazott profilaktorikus antibiotikum kutyák 
műtétei során [86–88].

A CLSI ajánlása szerint [49] a cefazolin érzékenységi határértéke legfeljebb 2 µg/
ml vagy az alatti MIC-érték lehet a különböző baktériumfajok esetében. Kutyák 
bőr- és lágyszöveti fertőzését okozó E. coli törzsek 2 µg/ml vagy az alatti MIC-ér-
ték esetén érzékenyek, 4 µg/ml esetén mérsékelten érzékenyek és 8 µg/ml vagy 
afeletti érték esetén rezisztensek. Húgyúti fertőzés esetén E. coli, Klebsiella pneu-
moniae és Proteus mirabilis vonatkozásában 16 µg/ml vagy az alatt érzékenynek, 
32 µg/ml vagy a feletti érték esetén rezisztensnek számítanak az izolátumok. 
Kutyák légúti fertőzését, bőr- és lágyszöveti fertőzését és húgyúti fertőzését 
okozó Staphylococcus aureus, Staphylococcus pseudintermedius és β-hemolizáló 
Streptococcus spp. esetén a határértékek az alábbiak szerint vannak meghatározva: 
2 µg/ml vagy az alatt érzékeny, 4 µg/ml mérsékelten érzékeny és 8 µg/ml vagy a 
felett rezisztensnek számítanak. Ezeket a határértékeket 25 mg/ttkg iv. alkalma-
zott cefazolin esetén határozták meg, 6 órás gyógyszerbeadási időintervallum 
mellett. Macskák vonatkozásában nincsenek elérhető határértékek (3. táblázat).

Kimutatták, hogy a cefazolin koncentrációja az IS folyadékban és a vérplazmá-
ban nagyon hasonló, mivel a hatóanyag nagyon gyorsan megoszlik a vérplazma 
és a szövetek között a műtéti seb területén [89]. Gonzalez és mtsai  kutyáknál 
vizsgálták a cefazolin hatékonyságát a műtéti profilaxis során [90]. Az egyik cso-
port 22 mg/ttkg dózisban kapott cefazolint intravénásan, míg a másik csoport 
az iv. beadási mód mellett im. beadási móddal is kapott cefazolint 22 mg/ttkg 
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dózisban. A 4 µg/ml-es koncentrációt a cefazolin iv. beadást követően 4 órán, iv. 
és im. beadást követően pedig 5 órán keresztül haladta meg az IS folyadékban. 
A beadást követően az első 2 órában az iv. és az iv.-im. beadást követő gyógy-
szer-koncentráció között az IS folyadékban még nem volt szignifikáns különbség, 
míg a 2–5. óra között az iv. csoportban már szignifikánsan kisebb koncentráció volt 
az IS folyadékban (p < 0,05). A két csoport között nem volt szignifikáns különbség 
a Cmax (iv. = 37,3 µg/ml, iv.-im. = 51,5 µg/ml) a t1/2 (IV = 0,96 óra, iv.-im. = 1,11 óra) és a 
tmax (iv. = 1,28 óra, iv.-im. = 1,65 óra) tekintetében, míg az AUC-érték szignifikánsan 
különbözött (IV = 74,99 µg*h/ml, iv.-im. = 154,16 µg*h/ml).

Macskáknál 20 mg/ttkg dózisban intravénásan alkalmazott cefazolin 4 órán 
keresztül csak a 2 µg/ml-es gyógyszer-koncentrációt haladta meg [91], viszont ez 
is a határértékként meghatározott MIC-érték felett van [49]. Egy vizsgálat során 
macskák különböző szerveiben határozták meg a cefalexin koncentrációját, ahol 
azt mutatták ki, hogy a legnagyobb cefalexin koncentráció a petefészekben volt 
(26,44 ± 9,75 µg/ml), míg a legkisebb gyógyszer-koncentrációt a bőralatti kötőszö-
vetben mérték (9,24 ± 3,74 µg/ml). Hat óra alatt a teljes gyógyszer koncentráció 
84,2%-a kiürült a vizelettel, ami megegyezik kutyáknál vizsgált adatokkal (80%, 
8 óra alatt) [92].

Antibiotikum Dózis Állatfaj Szervrendszer Baktérium
MIC-érték (µg/ml)

S I R

Cefalexin
25 mg/ttkg 

po. 
BID

kutya

bőr- és 
lágyszövet

E. coli ≤ 2 4 ≥ 8

S. aureus
S. pseudintermedius ≤ 2 - ≥ 4

β-hemolizáló 
Streptococcus spp. ≤ 2 4 ≥ 8

húgyutak
E. coli 

Klebsiella pneumoniae 
Proteus mirabilis

≤ 16 - ≥ 32

Cefazolin
25 mg/ttkg 

iv. 
QID

bőr- és 
lágyszövet E. coli ≤ 2 4 ≥ 8

húgyutak
E. coli 

Klebsiella pneumoniae 
Proteus mirabilis

≤ 16 - ≥ 32

légzőszerv 
bőr- és 

lágyszövet 
húgyutak

S. aureus
S. pseudintermedius

β-hemolizáló 
Streptococcus spp.

≤ 2 4 ≥ 8

BID = napi kétszer, QID = napi egyszer, S = érzékeny, I = mérsékelten érzékeny, R = rezisztens baktériumokat jelöl

BID = twice a day, QID = once a day, S = sensitive, I = intermediate sensitive, R = resistant bacteria

3. TÁBLÁZAT. Az első generációs cefalosporinok érzékenységi határértékei különböző baktériumok esetén, 
állatfajok szerint csoportosítva, a CLSI ajánlása alapján [49]

TABLE 3. Sensitivity breakpoints to first-generation cephalosporins in some bacteria, by animal species, 
based on CLSI recommendations [49] 
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HARMADIK GENERÁCIÓS CEFALOSPORINOK

A harmadik generációs cefalosporinok jobban ellenállnak a β-laktamáz enzimek-
nek és kifejezetten hatékonyak az Enterobacteriaceae család tagjaival szemben. 
A Streptococcus fajok nagyon érzékenyek, a Staphylococcus fajok mérsékelten 
érzékenyek, az Enterococcus fajok pedig rezisztensek. Néhány Pseudomonas aerug-
inosa törzs szintén rezisztensnek bizonyul [75].

Ebbe a generációba tartozik a cefovecin is, amelyet 2006 óta alkalmaznak az 
Európai Unióban és 2008 óta az Amerikai Egyesült Államokban, kutyák és macs-
kák kezelésére [93, 94]. A cefovecin farmakokinetikai tulajdonságai kiemelkedőek, 
mivel egyszeri sc. beadási módban történő alkalmazást követően hosszú ideig 
(akár 2–3 hétig) fennálló gyógyszer-koncentrációt biztosít [95, 96].

Az engedélyezett állatgyógyászati készítmények esetén 8 mg/ttkg az ajánlott 
dózis, amelyet sc. kell alkalmazni [96]. Stegemann és mtsai [93, 96] kutyáknál és 
macskáknál vizsgálták a cefovecin farmakokinetikai paramétereit, az ajánlott be-
adási módot és dózist követve. A biológiai hasznosulás mindkét faj esetén közel 
100%. A maximális plazmakoncentráció macskáknál nagyobb (Cmax = 141 ± 12 µg/
ml), mint kutyák esetében (Cmax = 121 ± 51 µg/ml) és ezt az értéket rövidebb alatt 
éri el (tmax = 2 óra kutyákban, tmax = 6,2 óra macskákban). Az eliminációs felezési idő 
(t1/2) macskák esetében hosszabb (6,9 nap), mint kutyáknál (5,5 nap), ez a különb-
ség a plazmafehérjékhez való kötődésből eredeztethető (macskákban > 99,5%, 
kutyákban > 96%). Az utolsó időpontig mért görbe alatti terület (AUClast) mértéke 
macskákban 22 900 ± 2970 µg*h/ml volt, míg kutyákban a görbe alatti terület 
esetén 14 100 ± 1500 µg*h/ml értéket mértek. Macskáknál a 14. nap végén a 
cefovecin koncentrációja a vizeletben 5,5 µg/ml, ami több mint ötször nagyobb, 
mint az E. coli MIC90-értéke (1 µg/ml) [95]. A két tanulmányban az sc. beadási mód 
mellett az intravénás alkalmazást is megvizsgálták. Ebben az esetben macskák-
nál a megoszlási térfogat (V(d)ss) és a hatóanyag átlagos tartózkodási ideje (MRT) 
nagyobb, mint kutyáknál (macska: 0,09 l/kg és 256 óra, kutya: 0,122 l/kg és 165 óra) 
míg a clearance értéke kutyákban nagyobb (ClB 0,76 ml/h/kg), mint macskáknál 
(0,35 ml/h/kg).

A cefovecin esetében a CLSI a következő határétékek határozta meg [49]. Kutyák 
és macskák húgyúti fertőzését okozó E. coli és P. mirabilis vonatkozásában a cefo-
vecinnel szemben az izolátumok érzékenynek számítanak ≤ 2 µg/ml-es MIC-érték 
esetén, 4 µg/ml esetén mérsékelten érzékenynek és ≥ 8 µg/ml esetén rezisztens-
nek. Kutyák bőr- és lágyszöveti fertőzését okozó Staphylococcus pseudintermedius 
esetén a határértékek a következőek szerint alakulnak: ≤ 0,5 µg/ml érzékeny, 1 µg/
ml mérsékelten érzékeny és ≥ 2 µg/ml esetén rezisztens. Ennél kisebb értékek 
vannak meghatározva a β-hemolizáló Streptococcus fajok esetén, vagyis ≤ 0,12 µg/
ml érzékeny, 0,25 µg/ml mérsékelten érzékeny és ≥ 0,5 µg/ml esetén rezisztens 
(4. táblázat). Ebből számunkra az derül ki, hogy a cefovecin alkalmazása során a 
célunk az, hogy a cefovecin gyógyszer-koncentrációját a fertőzés helyén minél 
hosszabb ideig 2 µg/ml-es gyógyszer-koncentráció felett legyen, ami az eddigi 
tanulmányok alapján lehetséges [93, 96].

Szintén a harmadik generációba tartozik a ceftazidim, amely hatékony fakul-
tatív aerob vagy aerob Gram-negatív baktériumok ellen (pl. E. coli, Proteus spp., 
Klebsiella spp., Enterobacter spp. és Salmonella spp.), valamint Gram-pozitív 
baktériumfajokkal szemben is (pl.: Staphylococcus spp. és Streptococcus spp.) 
és kiemelkedően hatékony a Pseudomonas aeruginosa törzsekkel szemben [96].

A CLSI a ceftazidim határértékeit kutyák esetében 25 mg/ttkg dózis esetén, 
iv., im. és sc. beadást követően, 8 órás adagolási intervallum alapján határozta 
meg [49]. A bőr- és lágyszöveti fertőzést okozó Enterobacteriales rendbe tartozó 
baktériumfajokkal szemben ≤ 4 µg/ml érzékenynek, 8 µg/ml mérsékelten érzé-
kenynek és ≥ 16 µg/ml esetén rezisztensnek számít. Pseudomonas aeruginosa 
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esetén ≤ 8 µg/ml érzékeny, 16 µg/ml mérsékelten érzékeny és ≥ 32 µg/ml esetén 
rezisztens. A MIC-érték Staphylococcus aureus esetén 4–16 µg/ml, E. coli esetén 
pedig 0,06–0,5 µg/ml között változik. (4. táblázat).

Monfrinotti és mtsai kutyáknál vizsgálták a ceftazidim hatékonyságát, 20 mg/
ttkg intravénás és 25 mg/ttkg im. és sc. dózis vonatkozásában [97]. Az eliminációs 
felezési idő (t1/2) és a gyógyszer átlagos tartózkodási ideje (MRT) sc. beadási mód 
esetén (1,68 ± 0,79 óra és 2,95 ± 1,18 óra), valamint a görbe alatti terület (AUC0-∞) 
im. beadás esetén (210 ± 24,6 µg*h/ml) szignifikánsan nagyobb volt, mint iv. 
beadás esetén (1,02 ± 0,27 óra, 1,31 ± 0,31 óra és 126 ± 9,04 µg*h/ml). A biológiai 
hasznosulás im. beadás után szignifikánsan nagyobb volt, mint sc. beadás esetén 
(IM = 134 ± 18,1%, SC = 70,3 ± 10,6%). A CLSI által meghatározott 4 µg/ml-es kon-
centrációt a ceftazidim a 8 órás adagolási intervallum több mint 60%-ban csak 
im. (%T>MIC 71,8 ± 5,1%) és sc. (%T>MIC 83,1 ± 27,6%) beadási mód mellett érte el, 
ami már baktericid hatást tud biztosítani [45, 68], míg 12 órás adagolási interval-
lumnál mindhárom beadási mód esetén %T>MIC kevesebb, mint 60% volt, de ezek 
az étékek is meghaladták a bakteriosztatikus hatáshoz szükséges 35–40%-ot. Az 
eredményekből az látszik, hogy a legjobb hatást 25 mg/ttkg dózisú ceftazidimmel 
érhetjük el, sc. beadási mód mellett, 8 órás adagolási intervallummal.

Moore és mtsai  kutyák Pseudomonas aeruginosa törzseit vizsgálták [98]. 
A 101 izolátum MIC-értéke nem haladta meg a 8 µg/ml-t (MIC100), és a MIC90-érték 
≤ 4 µg/ml volt. A 30 mg/ttkg dózisban, sc. alkalmazott ceftazidim dózis a 8 µg/
ml-es koncentrációt a plazmában csupán 4,3 ± 0,7 órán keresztül haladta meg 
(T>MIC), vagyis ilyen érzékenységgel rendelkező törzsek mellett a ceftazidim 
adagolása 4 óránként javasolt.

Macskáknál szintén vizsgálták a ceftazidim PK/PD értékeit, 30 mg/ttkg dózis 
mellett, iv. és im. beadási módot alkalmazva [99]. Iv. alkalmazás során a ceftazidim 
egyensúlyi megoszlási térfogata (V(d)ss) 0,18 ± 0,04 l/kg volt, a teljes test clearance 
(ClB) 0,19 ± 0,08 l/h/kg értéket ért el, a felezési idő (t1/2) 0,77 ± 0,06 óra volt, míg a 
gyógyszer átlagos tartózkodási ideje (MRT) 1,04 ± 0,34 óra értéket mutatott. im. 
beadás esetén az MRT és a t1/2 is szignifikánsan rövidebb volt, mint iv. beadás 
esetén (1,79 ± 0,62 óra és 1,06 ± 0,12 óra). A gyógyszer felszívódása közel teljes volt 
(F 82,47 ± 14,37%, Cmax 89,42 ± 12,15 µg/ml). Nagyon érzékeny baktériumok esetén 
(MIC 0,25 µg/ml) mind IV mind IM beadás után a %T>MIC meghaladta a bakte-
riosztatikus hatáshoz szükséges 35-40%-ot és a baktericid hatáshoz szükséges 
60-70%-ot is (iv. = 60-90%, im. = 83-124%, 8-12 órás intervallummal számolva). 
Viszont mérsékelten érzékeny mikroorganizmusoknál (MIC 4–8 µg/ml) az im. be-
adás javasolt, 8 órás intervallummal (%T>MIC 4 µg/ml-nél 71%, 8 µg/ml esetén 
pedig 58%). Pseudomonas aeruginosa esetén a hatásos kezeléshez négyszeres 
MIC-érték elérése szükséges [100], ezt azonban csak gyakoribb adagolási inter-
vallummal (2–4 óra), vagy iv. infúzióval tudnánk elérni.

A harmadik generációs cefalosporinok egy másik tagja a ceftriaxon, amelynek 
kiváló hatékonysága van Gram-pozitív (Staphylococcus spp., Streptococcus spp.) 
és Gram-negatív (E. coli, Proteus spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp., Salmon-
ella spp., Pasteurella spp.) baktériumokkal szemben is [101, 102].

Macskáknál 25 mg/ttkg iv., im. és sc. dózis mellett vizsgálták a ceftriaxon PK/PD 
értékeit [100]. A felszívódáshoz köthető paraméterek között nem volt szignifikáns 
különbség a két extravascularis beadási mód tekintetében, kivéve a maximális 
plazmakoncentrációt (Cmax), ami im. alkalmazás esetén 54,40 ± 12,92 µg/ml, sc. 
alkalmazás estén pedig 42,35 ± 17,62 µg/ml volt. A felezési idő sc. beadási módnál 
rövidebb volt (1,59 ± 0,10 óra), mint im. beadás esetén (1,87 ± 0,17 óra), de a különbség 
nem volt szignifikáns. A biológiai hasznosulás (F) sc. alkalmazásnál szintén nagyobb 
volt (118,28 ± 39,17%), mint im. alkalmazásnál (85,72 ± 14,74%). Iv. alkalmazásnál a 
teljes test clearance (ClB) 0,37 ± 0,13 l/h*kg, az AUC0-∞ 77,75 ± 30,61 µg*h/ml, az MRT 
pedig 1,51 ± 0,29 óra volt. A kapott farmakokinetikai eredményeket összevetették 

A ceftriaxon kiváló 
hatékonyságú 
Gram-pozitív 

és Gram-negatív 
baktériumokkal 

szemben is 
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az E. coli (0,2 µg/ml) és Staphylococcus spp. (4 µg/ml) MIC90-értékeivel. Az adago-
lási intervallum 12 óra volt. Az E. coli MIC90-értékét a ceftriaxon iv. és im. beadás 
esetén 10 órán keresztül (%T>MIC 83,31%), sc. beadás esetén pedig 11 órán keresz-
tül (%T>MIC 91,66%) haladta meg. A Staphylococcus spp. MIC90-értékét iv. és im. 
beadás esetén 4 órán keresztül (%T>MIC 33,33%), SC beadás esetén pedig 5 órán 
keresztül (%T>MIC 41,66%) haladta meg, ami már mérsékelt hatékonyságot jelez.

Kutyáknál csupán a ceftriaxon farmakokinetikai paramétereit vizsgálták, 50 mg/
ttkg dózis mellett [102], amely értékek arányaiban megegyeztek a macskáknál 
leírt értékekkel [101].

KARBAPENEMEK

A karbapenemek az antimikrobiális hatóanyagok közül a legszélesebb spektrum-
mal rendelkező vegyületek [103]. A PK/PD analízis során a %T>MIC indexet vesszük 
figyelembe náluk, de mivel nekik szélesebb spektrumú antibakteriális hatásuk és 
hosszabb poszt-antibakteriális (PAE) hatásuk van, mint más β-laktám vegyületek-
nek, ezért náluk a %T>MIC  értéke elég, ha a 20-40%-ot eléri [104, 105], viszont a 
rezisztencia elkerülése miatt ennél nagyobb érték elérése javasolt [106].

Az imipenem rendkívül hatékony aerob és anaerob Gram-pozitív és Gram-negatív 
baktériumok ellen is – pl. Staphylococcus spp. (kivéve MRSA, MRSP), Streptococcus spp., 
Enterobacteriaceae család és Pseudomonas aeruginosa – és számos β-laktamáznak 
ellenáll [103]. A vesében nephrotoxikus metabolittá alakul, éppen ezért cilaszta-
tinnal kombináljuk 1 : 1 arányban, amely meggátolja az imipenem átalakulását a 
vesében, emiatt viszont fokozódik az imipenem koncentrációja a vizeletben [103]. 
Az állatgyógyászatban az imipenemet csak akkor használják, ha az adott kórokozó 
– pl. P. aeruginosa, E. coli, Klebsiella pneumoniae – már minden más antimikrobiális 
szerre rezisztens [107, 108].

Antibiotikum Dózis Állatfaj Szervrendszer Baktérium
MIC-érték (µg/ml)

S I R

Cefovecin
8 mg/ttkg 

sc. 
2 hetente

macska

húgyutak E. coli ≤ 2 4 ≥ 8

bőr- és 
lágyszövet Pasteurella multocida ≤ 0,12 0,25 ≥ 0,5

kutya bőr- és 
lágyszövet

S. pseudintermedius ≤ 0,5 1 ≥ 2

β-hemolizáló 
Streptococcus spp.

≤ 0,12 0,25 ≥ 0,5

Ceftazidim
25 mg/ttkg 
im., iv., sc. 

TID
kutya bőr- és 

lágyszövet

Enterobacteriales rend ≤ 4 8 ≥ 16

P. aeruginosa ≤ 8 16 ≥ 32

TID = napi háromszor, S = érzékeny, I = mérsékelten érzékeny, R = rezisztens baktériumokat jelöl

TID = three times a day, S = sensitive, I = intermediate sensitive, R = resistant bacteria

4. TÁBLÁZAT. A harmadik generációs cefalosporinok érzékenységi határértékei különböző baktériumok esetén, 
állatfajok szerint csoportosítva, a CLSI ajánlása alapján [49] 

TABLE 4. Sensitivity breakpoints to third generation cephalosporins in different some bacteria species, grouped by 
animal species, based on CLSI recommendations [49] 
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Macskáknál az imipenem tulajdonságait MDR Staphylococcus spp. és MDR E. coli 
törzsek esetén vizsgálták, amely törzseket macskák kötőhártyájából és húgyútaiból 
izolálták [109]. Az állatoknak 5 mg/ttkg imipenemet adtak iv., im. és sc. beadási mód 
mellett. A beadást követően nagyon gyors megoszlást (V(d)ss 0,37 l/kg) és kiváló bio-
lógiai hasznosulást (im. = 93,18%, sc. = 107,90%) tapasztaltak. Bár im. beadást köve-
tően nagyobb plzamakoncentrációt tapasztaltak (Cmax 6,47 µg/ml), mint sc. beadást 
követően (Cmax 3,83 µg/ml), de az elnyújtottabb felszívódás miatt (sc. = t1/2a 1,63 óra, 
im. = 0,13 óra) a sc. beadást követően az imipenem hosszabb ideig volt detektálható 
a plazmában. A vizsgált törzsek közül az összes érzékeny volt az imipenemre, az MDR 
Staphylococcus spp. MIC-étéke 0,03 µg/ml, az MDR E. coli törzs MIC-értéke pedig 
0,5 µg/ml volt. A 0,5 µg/ml-es koncentrációt az imipenem iv. és im. beadás után 
4 órán keresztül, sc. beadás után pedig 9 órán keresztül haladta meg. Végül arra a 
következtetésre jutottak, hogy ha a MIC-érték ≤ 0,5 µg/ml, akkor a sc. beadási mód 
javasolt a hosszabb %T>MIC-érték elérése végett, viszont nagyobb MIC-érték esetén 
már a nagyobb koncentrációt elérő iv. vagy im. beadási mód javasolt, 6-8 óránként.

Kutyáknál két darab MDR E. coli törzs imipenemmel szembeni érzékenységét 
vizsgálták, szintén 5 mg/ttkg iv., im. és sc. beadási mód mellett [110]. A minták itt 
sebfertőzésből származtak. A macskákhoz hasonlóan gyors megoszlással (V(d)ss 0,32 l/
kg) és még jobb biológiai hasznosulással (im. = 146%, sc. = 159%) találkozunk. A maxi-
mális plazmakoncentráció (Cmax) im. (13,2 ± 4,06 µg/ml) és SC (8,8 ± 1,7 µg/ml) beadást 
követően is nagyobb volt, mint macskáknál. A vizsgált E. coli törzsek MIC-értéke 
0,06–0,25 µg/ml között változott, amely koncentrációt az imipenem 4 órán keresztül 
haladta meg a plazmában, mindhárom beadási mód esetén.

A meropenem kimagasló hatékonyságú aerob és anaerob Gram-pozitív (kivéve MRSA, 
MRSP és Enterococcus spp.) és Gram-negatív (Enterobacteriaceae család, Pseudo-
monas aeruginosa, beleértve a szélesített spektrumú β-laktamáz [ESBL] törzseket 
is) baktériumok ellen és többnyire ellenáll a β-laktamáz termelő baktériumoknak is 
[106]. A meropenem néhány dologban különbözik az imipenemtől – a meropenem 
sokkal hatékonyabb Gram-negatív pálcák ellen, főleg P. aeruginosa ellen, és nincs 
nephrotoxikus hatása, ezért nem kell mellé cilasztatint adni [111].

A meropenem tulajdonságait macskáknál 10 mg/ttkg iv., im. és sc. alkalmazott 
dózis mellett vizsgálták, napi kétszeri beadás mellett [111]. Az iv. beadást követő-
en gyors megoszlás láthaó (V(d)ss 0,21 ± 0,05 l/kg), amelyhez kis clearance-érték 
(ClB 0,11 ± 0,25 l/h/kg) és viszonylag nagy AUC0-∞ érték (90,31 ± 10,79 µg/h/ml) tarto-
zik. Im. beadást követően gyorsabb felszívódást látunk (t1/2a 0,11 ± 0,04 óra), mint 
sc. beadást követően (t1/2a 0,80 ± 0,43 óra). A plazmabeli koncentráció hamarabb 
(tmax 0,49 ± 0,15 óra) és nagyobb értéket (Cmax 27,21 ± 7,67 µg/ml) vesz fel im. beadást 
követően, mint sc. beadás után (tmax 1,68 ± 0,45 óra, Cmax 15,57 ± 3,16 µg/ml), viszont 
az eliminációs felezési idő tekintetében nem volt szignifikáns különbség (t1/2 kb. 
2,2 óra). Az AUC0-∞ értéke im. és sc. beadást követően kicsit kisebb volt, mint int-
ravénás beadás után, de a különbség nem volt szignifikáns. A nagyon érzékeny 
baktériumok esetén (MIC ≤ 0,125 µg/ml) a meropenem koncentrációja a MIC-érték 
felett maradt a mérés végén is, mindhárom beadási mód esetén (%T>MIC 100%). A 
kevésbé érzékeny baktériumoknál (MIC ≤1 µg/ml) a T>MIC értéke 6, 8 és 10 óra volt iv., 
im. és sc. beadást követően, éppen ezért a kutatók a sc. beadást javasolják, mivel 
ez biztosítja a legelnyújtottabb T>MIC értéket.

Kutyáknál már 20 mg/ttkg napi kétszeri dózis mellett vizsgálták a meropenem 
tulajdonságait, iv. és sc. beadási módok mellett a plazmában és az szövetközi 
folyadékban [112]. A plazmafehérjéhez való kötődés 11,87% volt, amelyhez gyors 
megoszlás társult (V(d)ss 0,337 ± 0,052 l/kg), éppen ezért a szövetközi folyadékban 
intravénás beadást követően hasonló koncentrációt mértek, mint a plazmában 
sc. beadást követően (24 µg/ml). Végül arra a következtetésre jutottak, hogy napi 
kétszeri, 8 mg/ttkg sc. dózis elegendő gyógyszer-koncentrációt érhet el az ISF-ban 
azon baktériumok ellen, amelyek MIC-értéke ≤ 0,12 µg/ml. Nagyobb MIC-értékkel 

Antibiotikum Dózis Állatfaj Szervrendszer Baktérium
MIC-érték (µg/ml)

S I R

Cefovecin
8 mg/ttkg 

sc. 
2 hetente

macska

húgyutak E. coli ≤ 2 4 ≥ 8

bőr- és 
lágyszövet Pasteurella multocida ≤ 0,12 0,25 ≥ 0,5

kutya bőr- és 
lágyszövet

S. pseudintermedius ≤ 0,5 1 ≥ 2

β-hemolizáló 
Streptococcus spp.

≤ 0,12 0,25 ≥ 0,5

Ceftazidim
25 mg/ttkg 
im., iv., sc. 

TID
kutya bőr- és 

lágyszövet

Enterobacteriales rend ≤ 4 8 ≥ 16

P. aeruginosa ≤ 8 16 ≥ 32

A meropenemnek nincs 
vesekárosító hatása
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rendelkező baktériumok esetén, pl. Pseudomonas aeruginosa fertőzésnél, ahol a 
MIC-érték 1 µg/ml, ott napi háromszori, 12 mg/ttkg dózist javasoltak.

A β-laktám antibiotikumok szakirodalomban előforduló PK/PD paramétereit, külön 
táblázatban foglaltuk össze, a könnyebb áttekinthetőség végett (5. táblázat).

Antibiotikum Dózis Baktérium MIC-érték 
(µg/ml) %T > MIC Forrás

Amoxicillin

10 mg/ttkg 
iv., po., BID

S. pseudintermedius 
Pasteurella multocida 0,12-0,25 50% [66, 69]

11 mg/ttkg 
po., BID

Pasteurella multocida 
anaerob baktériumok < 0,5 66% [62]

Cefalexin 15–20 mg/ttkg 
po., BID kijelölt érték 1,4 >100% [80]

Cefazolin 20 mg/ttkg 
iv., BID kijelölt érték 2 33% [91]

Ceftazidim

20 mg/ttkg 
im., TID

kijelölt érték 4

72% [97]

25mg/ttkg 
sc., TID 83% [97]

30 mg/ttkg 
sc., TID P. aeruginosa 8 53% [98]

30 mg/ttkg 
iv., TID

E. coli
Staphylococcus spp.

0,25 90% [99]

30 mg/ttkg 
im., TID 0,25 124% [99]

30 mg/ttkg 
im., TID 4 71% [99]

30 mg/ttkg 
im., TID 8 58% [99]

Ceftriaxon

25 mg/ttkg 
iv., BID E. coli 0,2 83% [101]

25 mg/ttkg 
sc., BID E. coli 0,2 92% [101]

25 mg/ttkg 
iv., BID Staphylococcus spp. 4 33% [101]

25 mg/ttkg 
sc., BID Staphylococcus spp. 4 42% [101]

5. TÁBLÁZAT. Béta-laktám antibiotikumok PK/PD értékei macskák esetén, szérumban 
(kutyák vonatkozásában nem elérhetőek irodalmi adatok).

TABLE 5. PK/PD values of beta-lactam antibiotics in cat serum (no literature data available for dogs)

BID = napi kétszer, TID = napi háromszor

BID = twice a day, TID = three times a day
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MEGVITATÁS

Látható, hogy a társállatok körében használatos antibiotikumok kapcsán számos 
szakirodalom foglalkozott a hatóanyag farmakokinetikájának a vizsgálatával, 
azonban a PK/PD analízist is elvégző kutatások ennél jóval ritkábbak, ezen belül 
is elenyészőek azok a tanulmányok, ahol a PK paramétereket nemcsupán a vér-
plazmában, hanem a célhatás helyén is vizsgálták.

Az elérhető szakirodalom alapján megállapítható, hogy a β-laktám antibiotiku-
mok jelentős részét légúti és húgyúti fertőzések kezelésére használhatjuk nagy 
biztonsággal (amoxicillin, amoxicillin-klavulánsav, cefalexin és cefovecin). A cefa-
zolint műtétek előtt, profilaxis céljából szokták alkalmazni, azonban kiemelendő, 
hogy az antibakteriális profilaxist a legújabb ajánlások szerint kerülni érdemes, 
amennyiben ez megoldható. A tikarcillin és a piperacillin, valamint a karbapenemek 
közé tartozó imipenem és meropenem használatát pedig a 2019/6 EU rendelet 
2022. január 8-a óta tiltja az állatgyógyászatban [113].
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