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1. PHARMA VIII - ANTIBIOTIKA

1.1. Zahlen.

e Menschendarm sind 10 Mal so viele Bakterien wie der Mensch Zellen
hat

e GroBenordnung Bakt: 1015

e bis 1830 oder 1850 wurden die Leute im Schnitt 30 Jahre wegen der
Infektionskrankheiten

e Relevanz fiir grofle Kriege der Vergangenheit, mancheinem Feldherren

raffte die Ruhr das Heer dahin

Pasteuer wurde ca 1830 geboren (Bakterientheorie)

Joseph Lister war der erste Desinfekteur

Robert Koch lebte bis 1910 (Erregerisolation)

Paul Ehrlich war ebenso ein Zeitgenosse (Farbstoffe), erstes Chemo-

therapeutikum gegen Siphilis
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3 e alle Antibiotika machen sich die Unterschiede zu Eukariotischen Zellen
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zunutze

e Membran kann Gram-positiv oder negativ sein

e Gram-negativ bei Doppelmembran mit dem Murein dazwischen im
periplasmatischen Raum

e der Farbstoff bleibt am Murein gut héngen

1.3. Murein.
e Murein = Peptidoglycan
e N-Acetylglucosamin ist ein teil
e im groflen und ganzen: zwei Zucker mit COOH-Rest verbunden und
an einem héngt eine Proteinkette drann
e untereinander sind die Teile verbunden mit noch was zusétzlichem

1.4. Typen. +

e Streptokokken: Endokarditis, Karies, HNO-Zeug, Meningitis, Pneu-
monie, Sepsis
e Staphylokokken: Furunkel, Pneumonie, Sepsis



e Haemophilus: brochitis, Pneumonie, Menengitis 1.8. Peni-Allergien.
e Salmonellen: Paratyphus, Lebensmittelv .
. i e hiufig
e Pseudomoas: bei Immunschwiéche e besonders allergene Struktur
1.5. Antibio-Geschichte. e heute noch immer nicht wirklich verstanden warum

e Antimetabolite waren die ersten
e wurden anstelle einer Paraaminobenzoesiure bei der Synthese in die 1.9. Methicillin-Resistenz.

Folsdure eingebaut ) L _ e MRSA ist Methizillinresistenter staphylokokkus aureus
e Menschen essen Folsdure, daher storen die Antibiotika nicht e leider nicht nur resistent auf dieses eine

e inzwischen ist eigentlich alles resistent gegen diese Sulfonamide e bekanntes MRSA-Problem in Europa durch falschen Antibiotischen
e Resistenzentwicklung liegt im Prinzip, alle unmutierten Konkurrenten Ansatz
werden ja durch den Menschen gekillt e TBC zunehmend reistent
e heute gibt es nur noch das Sulfadiazin dieser Gruppe e modern: Arzneimittelfilschungen mit zu wenig Wirkstoff erzeugen
e Cotrimoxazol: kombination mit einem zweiten Stoff natiirlich Resistenzen
e dieser ist war auch im Menschen vorhanen, der Wirkstoff ist aber 10k e NOCO: Antibiose als Prophylaxe
so spezifisch auf das bakterielle
e Gerhard Domagk Nobelpreis 1939
e Alexander Fleming hat Penecillin entdeckt, konnte aber leider nicht

e Bakterien geben iiber Plasmide die Resistenzen weiter

fertig forschen 1.10. Evolution.

e Arabische séittel wurden im feuchten Keller gelagert frither, weil der e Anfangs gab es nur i.v. Medikamente
Schimmel Infektionen an den Pferderiicken verhindert hat e Penicillinase-festigkeit

e anfangs war Penicillin so rar, dal die Pisse von Patienten wieder ge- e Wirkspektrumverbreiterung

reinigt wurde, da Penicillin bei Ausscheidung noch intakt

e 1945 bereits 250000 Dosen durch Fabriken in Amerika 111, Beta-Lactam-Antbiotika. lermen

1.6. Peni-Wirkweise. e Penicilline

e Zellwandsynthese wird inhibiert e Cephalosporine
e Menschen haben keine Zellwand e und noch zwei Stoffklassen
e mit instabilen Zellwandstiicken platzt das Bakterium schnell - der in-

nere osmotische Druck ist so hoch

e wirkt nicht auf Gram-negatives wie Salmonellen 1.12. Reserve-Antibiotika.

Prinzip: So lange es geht auf Reserve verzichten

Festgelegt durch Komissionen

e J-Lactamase zerschneidet einfach das Antibiotikum in zwei Teile Pharmahersteller haben natiirlich keine Lust, dass ihr Mittel ein Re-
e Bindeproteine mutieren serveantibiotikum wird

e Aufnahme wird begrenzt, verschlieSbare Poren MRSA-Klassiker: Vancomycin

e aktiver Antibiotika-Heraustransport leider gibt es inzwischen Vancomycinresistenzen

1.7. Peni-Reistenzen. Mechanismen



1.13. Streptomycin. = ein Translationshemmer, dritte Klasse nach ul-
fonamide und beta-lactam...

e wirksam auf Translation, also auf die Bakterien-Ribosomen
e Amnioglycoside

e Tetracycline

e Makroline

e noch ein paar

e Stoffe kennen und wissen, dafl das Translationshemmer sind
e Bakteriostatisch, nicht bakteriozid

1.14. Entwicklungsliicke.

e 1962-mitte der 90er wurde nicht mehr weiterentwickelt, man dachte
die Schlacht wére gewonnen

e wir brauchen uns also keine Sorgen machen, wenn weiterentwickelt
wird, wird es auch weiterhin wirksame Antibiotika geben

1.15. Gyrase. = Topoisomerase
e wenn man die DNA nicht entwirrt hat das Bakterium ein Problem
Wirkstoffe:

e Fluorchinolone: Ciprofloxacin
e Nitromidazole: Metronidazol
e Ansamycine: Rifampicin

1.16. Ubersicht.

e Folie: Angriffspunkte fasst wesentliches zusammen, hiervon Karten
machen

1.17. Anti-Infektiva.

e allgemeinerer Begriff als Antibiotika

1.18. Wirkungsspektrum.

e welche Erreger werden bei welchen Konzentrationen erreicht
e Breitband = gegen viele halt

1.19

1.20

1.21

1.22

1.23

1.24

1.25

. Wirkungstyp.

Bakteriostatisch
Bakterizid:
— Oft nur in hoher definierter Dosis
— andere miissen langer mit einem definierten Spiegel anwesend sein

. Wirkstéarke.

MHK: Minimale hemmkonzentration, kein Wachstum
MBK: Minimale bakterizide Konzentration, Negativwachstum
nur bei prinzipiell Bakterioziden Mitteln natiirlich

. Postantibiotischer Effekt.

anreicherung
Nachwirkung
Effekt wirkt nach

. Phinomen der ersten Dosis.

nicht verstanden

. Resistenz.

primér = natiirlich

sekundédr = entwickelt auf Reiz
— einschritt: einfach
— multischritt: schwieriger

. Resistenzvermeidung.

Antibiose NUR bei Erregernachweis
Wirkstoffauswahl mit Képfchen
Breitband geht Richtung Reserve
ausreichende Dosis

ausreichende Dauer

. Resistenzmechanismen 11.

Folie vorhanden

aktive Transporter: Efluxpumpen

Parallel-=Kreuzresistenz: gegen chemisch verwandtes

Persistenz: Uberleben sensibler Keime durch physikalisches
— schlechte Penetration



— geédnderter pH 1.27. Kombinationstherapie.

— unzureichende Aufnahme e mehrere vollwirksame Dosen

1.26. Nosokomiales. e anderer Wirkmechanismus

e Tradition von Semmelweis in Wien 1.28. Madentherapie.

e MRSA ist ja ein Problem e Goldfliegenmaden in die Wunde geben
e immer immer immer sorgféltig sein e die fressen (nur) das nekrotische gewebe
e Relevant einfach die Klassiker: Hande, Kontaktflachen, Kittel e produzieren antibiotischen Schleim

e D: 500.000 Tote im Jahr e keimfreie Eier kaufbar



