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Definicdes
- Agente antimicrobiano : produzido naturalmente ou
sintetizados em laboratérios, ativa contra microrganismos.

- Quimioterapico : sintéticas ou produzidas por organismos,
modificadas em laboratério, ativas contra microrganismos e
células cancerigenas humanas.

- Antibiético : produzido por microrganismos, ativa contra outros
microrganismos.

- Bacteriostatico : Inibe o crescimento microbiano. Acdo

reversivel.

- Bactericida : Mata microrganismos. Ag&o irreversivel.
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Definigdes

- Efeito aditivo ou sinergistico; e Efeito antagénico
- Amplo e pequeno espectro de agéo

- Concentragéo inibitéria minima (CIM/MIC): menor concent  ragdo
da droga que inibe o crescimento bacteriano.

- Concentragdo bactericida minima (CBM/MBC): menor
concentragdo da droga que mata pelo menos 99,9% do in6culo
bacteriano.

- Ponto critico ou Breakpoint: E a concentragdo da droga que
ap6s a administragdo alcanga no soro, urina ou liquido

cefalorraquidiano, com fins terapéuticos.
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CARACTERISTICAS GERAIS DOS ANTIBIOTICOS
» Largo ou pequeno espectro de agéo.

» Antibacteriano, antifiingico, antiviral, antiprotozo ario.
» Répida absorcéo e eliminagéo.

» Associagdes: Sinergismo e Antagonismo.

» Resposta do hospedeiro.

» Preco e disponibilidade.
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PROPRIEDADES IDEAIS DOS AGENTES
ANTIMICROBIANOS

» Toxicidade seletiva.

« N&o agir contra microbiota residente.

« Solubilidade em liquidos corporais.

 Alcancar altas concentragdes nos tecidos e sangue.

* N&o ser afetado pela acidez estomacal ou proteinas  do sangue.

* N&o produzir efeitos colaterais.
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RELAGAO HOSPEDEIRO-MICROBIOTA-ANTIBIOTICO
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MECANISMOS DE ACAO

o Alteracdo da Membrana Citoplasmatica:

» polimixinas.

« Inibicdio do Metabolismo do Acido Félico (PABA):

» sulfonamidas, trimetropim

e Inibicdo da Sintese da Parede Celular:

» vancomicina, bacitracina, penicilina, cefalosporina,
carbapenémicos.
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Onstituintes celular

- Laboratdrio de Anaerobios

As Sulfas alteram o Metabolismo do Acido Félico

Sulfas

Substitui o PABA

!

Inativacdo do &cido félico (dihidrofdlico e
tetrahidrofélico)

!

Inativagé@o de precursores de aminoécidos, proteinas
DNA, RNA
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BETA-LACTAMICOS

o ¥ Penicilina
Anel B-lactamico

v Cefalosporinas

v Monobactamicos:
aztreonam

(@)
v Carbapenémicos:

imipenem, meropenem,
ertapenem, panipenem,
biapenem.

Sitio de agdo da B-lactamase
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beta-lactamicos
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CEFALOSPORINAS petaiactmecos

+ i
Cefazolin (ancef, kefzol) Cefoperazon(cefobid)

Cefotaxim (claforan)

Ceftazidim (fortaz, tazicef)
¥ Ceftriaxon (rocephin)

Ceftizoxim (cefizox)
Cefamandol (mandol)
Cefonicid (monocid)
Cefoxitina (mefoxin) ;

Cefotetan (cefotan)
Cefuroxin (zinacef) Cefepim (maxipim)

Cefpirom
a. Geraga > —|Lonazel |

Laboratdrio de Anaerobios




beta-lactamicos

CARBAPENEMICOS

v IMIPENEM (+ Cilastatina sédica)

Nome comercial: Timentin, Clavulin
v MEROPENEM: Meronem, Meromax

Atividade comparavel com clindamicina e
metronidazol.
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beta-lactamicos

Inibidores de Beta-lactamases

Ampicilina

|
|

Ac. clavulanico) ——> Amoxicilina

Tazobactam Piperacilina

,

Laboratorio de Anaerobios

* Inibicdo da Sintese Proteica

» 30S: tetraciclina, gentamicina, canamicina, estrept  omicina

» 50S: eritromicina, cloranfenicol, clindamicina

e Inibicdo da Sintese de DNA

» metronidazol, quinolonas, rifampicina
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RIBOSSOMOS - sintese de proteinas

S=unidade Svedberg

50S

! 7\
[5S RNA] [235 RNA |

l !

120 nucleotideos 2904 nucleotideos

1542 nucleotideos
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Inibidores da subunidade 30S

AMINOGLICOSIDEOS

« Liga-se na sub-unidade 30S;
« Penetracéo depende do Oxigénio;

« Resisténcia bacteriana: enzimas acetil-transferase e

fosfo-transferase.

« Estreptomicina, Gentamicina, Tobramicina, Amicacina,

Neomicina, Canamicina.
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Inibidores da subunidade 30S

TETRACICLINA

* Liga-se a subunidade 30S;

* Inibe producédo de colagenase;

* Inibe quimiotaxia de neutréfilos;

* Efeito anti-inflamatoério;

* Inibe aderéncia bacteriana;

* Maior ligagao a superficie da raiz do dente que a  clorexidina.

* Tetraciclina, Minociclina, Doxiciclina, Limecicli na, Clortetraciclina,
Oxitetraciclina
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Inibidores da subunidade 50S

MACROLIDEOS

* Liga-se na sub-unidade 50S

* Resisténcia associada a lincomicina

* Eritromicina, Roxitromicina, Diritromicina, Claritrom icina,
Azitromicina.

- Agédo: Gram-positivos aerébios e anaerébios.
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Inibidores da subunidade 50S

CLINDAMICINA

* Pertence ao grupo de lincosamidas
* Liga-se ao ribossomo - 50S;
* Ativo contra anaerébios;

*

Favorece crescimento de C. difficile (colite

pseudomembranosa).
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METRONIDAZOL - FLAGYL (1959)

* SHINN (1962)

Grupo NO, reduzido

< R-NO-OH — DNA inativado

Sistemna anaerébio Complexo DNA-hidroxilamina

o6xido-redugédo
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QUINOLONAS - FLUOROQUINOLONAS

* Inibe a replicacéo do DNA bacteriano;
* Inibe DNA girase e DNA polimerase;
* Concentracgéo elevada na urina, soro e tecidos;

* Ativo contra patégenos intracelulares (3 2 Geragéo).

DNA circular

/ Replicacao

DNA Girase

DNA Polimerase
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Quinolonas - Fluoroquinolonas

12 Geragao 3% Geragao
Acido nalidixico, Levofloxacina
Acido pipemidico, Moxifloxacina

Rosoxacina Gatifloxacina

/ Gemifloxacina

22 Geragéo 42 Geragéo

Norfloxacina / -

Ciprofloxacina Trovafloxacina
Ofloxacina Clinafloxacina
Difloxacina
Pefloxacina
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Resisténcia Bacteriana aos Antimicrobianos

Aerébios —— Metronidazol

Natural ou intrinseca

~ Anaerébios

——— Aminoglicosideos

Resisténcia Ginica

Adquirida — (Cromossdmica) — Mutac&o de genes

l Modifica permeabilidade celular

s

l \ Produg&o: R-lactamases, fosfotransferases, hidrolas es, redutases.

Transmissivel Resisténcia mdltipla

Laboratorio de Anaerobios




Classifica¢éo das principais beta-lactamases

Classificagéo das beta-lactamases por Bush-Jacobyekbleiros*

Classe Bush-

Substrato preferido

Jacoby-Medeiros

Enzimas representativas

Classe Classe Bush- Caracteristicas No. de

Ambar  Jacoby-Medeiros Enzimas

c 1  Enzimas cromossomal, algumas plasmidial em G- resistente a acido clavulanic 571

A 2a i d i € 23
2p  Plactamases de amplo espectro, TEM-1 e SHV-1, muitos em G- 16
2be p-lactamases de espectro estendido (ESBL) 200
2br  p-lactamases TEM (IRT) resistentes a inibidores 24
2C  Enzimas hidrolizam Carbenicilinas 19
2d  Enzimas hidrolizam Cloxacilina (Oxacilina) 31
2 ¢ i ibidas pelo cido 20
2f  Enzimas hidrolisam Carbapenémicos inibidas pelo acido clavulanico 4

B 3 imas hidrolizam & outrefs mas néo 24

monobactamicos
9

D 4 Enzimas miscelaneas

1
2a
2b

2be

2br

2c
2d

2e
2f
3
4

Cefalosporinas
Penicilinas
Penicilinas e cefalosporinas

Penicilinas, Cefalosporinas de espectro
pequeno e estendido, Monobactamicos

Penicilinas

Penicilinas, Carbenicilinas
Penicilinas, cloxacilina

Cefalosporinas

Enzimas AmpC de G-; MIR-1

Penicilinases de G+

TEM-1, TEM-2, SHV-1

TEM-3a TEM-2, SHV-2 a SHV-6 Klebsiella oxytoca K1
TEM-30 a TEM-36, TRC-1

PSE-1, PSE-3, PSE-4
OXA-1a OXA-11, PSE-2 (OXA-10)

, C c 8

Maioria de -lactamicos, incluindo
carbapenémicos e Penicilinas

Penicilinas

r . gar
NMC-Ade cloacae, Sme-1 deSerratia
marcescens

Lide maltophilia, CcrA de

fragilis

Penicilinase dePseudomonas cepacia

Classificagéo adotada de Ambler (1980); Bush et al. (1995); Ghafourian et 2014).
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*Adotado de Bush et al. (1995)
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Teste de susceptibilidade a antimicrobianos

1. Método de Difus&o em Agar
- Técnica Disco-Difuséo (Kirby-Bauer)

- Método Epsilométrico (E-test)
2. Método de Diluicsio em Agar
3. Método de Diluicdo em Caldo
- Técnica de Elui¢do do Disco em Caldo

- Técnica de Macrodiluicdo

- Técnica de Microdiluicdo
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Método de Difusdo em Agar

Técnica disco-difuséo (Kirby-Bauer)

Halo de inibigao em mm: S ou R

Método Epsilométrico (E-test)
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Método de Diluigdio em Agar

Replicador de Steers
(10° céls/ml)

Laboratério de Anaer6bios

Método de Diluicdo em Caldo

Técnica de eluigdo do disco em caldo
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Método de Diluigdo em Caldo

Técnica de Macrodiluicéo

Método de Diluigdo em Caldo

Técnica de Microdiluigéo
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Controle de Qualidade dos Testes de
Susceptibilidade a Antimicrobianos
v Validade das drogas e preparacdo das solugdes estoq  ues
v Esterilizagdo das drogas e evitar a inativacéo pela  luz
v Escolha do meio de cultura (suplementos, pH, espess  ura)
v Tamanho do inéculo (10 4-108 céls./ml)
v Pureza do inéculo (Gram)
v Viabilidade do organismo-teste (inicio e fim)
¥ Controle de esterilidade do teste

v Cepas de referéncia (ATCC, NCTC)
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Lembrem-se

- Uso indiscriminado seleciona cepas resistentes aa  ntibidticos;

- Uso prolongado causa desequilibrio na microbiota r esidente;

- Conhecimento dos mecanismos de acéo das drogas;

- N&o ocasionar gasto desnecessario ao paciente;

- N&o se automedicar.
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