Procjena efikasnosti antibiotika
kod akutne odontogene infekcije

The Assesment of Antibiotic Efficiency
in Therapy of Acute Odontogenic Infections

Sazetak

Komplikacije koje se mogu javiti kao posljedica odontogene
infekcije cine antibiotike vaznom potporom kirurskoj terapiji.
Promptnost njihove primjene iziskuje odabir empirijske prelimi-
narne terapije ne Cekajudi rezultate antibiograma.

Ovim radom Zeljela se utvrditi efikasnost nekih antibiotika u
preliminarnoj terapiji odontogenih infekcija.
Mikrobioloski su obradena 63 uzorka uzeta punkcijom iz a-

kutnih odontogenih apscesa koji prethodno nisu bili tretirani medi-
kamentozno.

Odredivanje antibiograma izvrSeno je za najées¢e izolirane
bakterije iz ispitivanih uzoraka. Antibiogrami su odredivani meto-
dom disk difuzije. KoriSteni su diskovi impregnirani penicilinom
G/V, ampicilinom, amoksicilinom, cefaleksmom eritromicinom i
linkocinom.

Pokazalo se da svi ispitivani antibiotici imaju slican antimi-
krobni spektar te da mogu posluZiti kao potpora kirurskoj terapljl
u lijecenju odontogenih infekcija.

Ako pri odabiru antibiotika uzmemo u obzir i dodatne para-
metre kao §to su Stetne popratne pojave, mehanizam djelovanja i
kemijska struktura antibiotskog sredstva, tada benzilpenicilin (pe-
nicilin G) iz grupe penicilina uskog spektra djelovanja ostaje lijek
izbora.

Eritromicin predstavlja dobru zamjenu za penicilin kod bole-
snika preosjetljivih na penicilin, kojih prema novijim istraZivanji-
ma ima znatno manje nego se u praksi misli.
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Uvod

Antibiotici predstavljaju najmo¢nije i naj-
¢es¢e koriStene lijekove dana$njice. Njihova
primjena potpuno je izmijenila tok i ishod mno-
gih zaraznih bolesti i infekcija u najSirem smislu
te rijeci, pa tako i odontogenih infekcija. Me-
dutim, kao i svaka druga kemoterapija, tako i
antibiotska uz prednosti ima i nedostatke. Oni
narocito dolaze do izraZaja pri stihijskoj i ne-
adekvatnoj primjeni tih kemoterapeutika.

Opasnost od mogucih komplikacija odonto-
gene upale, koje mogu zavrSiti i letalnim isho-
dom, ¢ine antibiotike vaznom potporom kirur-
§koj terapiji.

Promptnost njihove primjene iziskuje od te-
rapeuta odabir empirijske preliminarne terapije
na temelju iskustva i klinicke dijagnoze, ne Ce-
kajuci rezultate mikrobioloske obrade i antibio-
grama. Za rezultate tih pretraga potrebna su tri
dana za preliminarne, a osam do deset dana za
finalne, Sto predstavlja gubitak dragocjenog
vremena (1, 2).

Greske vezane uz empirijski izbor antibiotika
javljaju se uz nekoliko osnovnih problema. To
su ponajprije Stetne popratne pojave antibiot-
skog sredstva koje mogu biti teze od same bole-
sti, zatim rezistencija uzro¢nika vezana uz dava-
nje neadekvatnog antibiotika, te sve ucestalija
pojava nespecifi¢nih infekcija orofacijalne regi-
je, €iji su uzrocnici primarno manje osjetljivi na
klasi¢na antimikrobna sredstva (3, 4, 5).

Polazeé¢i od pretpostavke da su uzroc¢nici
odontogenih infekcija manje-vise uvijek jedna-
ko osjetljivi na odredene antibiotike, ovim ra-
dom Zeljelo se stomatologu praktiCaru pomoci
pri odabiru najprikladnijeg antibiotika koji se
koristi u preliminarnoj terapiji teZih odontoge-
nih infekcija, te na taj nacin smanjiti moguénost
pogresne upotrebe i abuzusa antibiotika na naj-
manju moguéu mjeru.

Materijal i metoda rada

U radu su obradena 63 bolesnika s akutnim
odontogenim apscesima koji prethodno nisu
bili tretirani ni kirurS§ki ni medikamentozno.
Uzorci za mikrobiolo§ku obradu uzimani su
punkcijom apscesa, te aspiracijom gnojnog sad-
rzaja u koli¢ini od 0,5-1 ccm®. Dobiveni materi-
jal inokuliran je na transportnu hranjivu podlo-

gu PORT-A-CUL UNIVERSAL tvrtke BEC-
TON and DICKINSON. U roku od dva sata
uzorci su transportirani u mikrobioloski labora-
torij i nasadivani na pogodna hranilita za ae-
robne i anaerobne mikroorganizme.

Za odredivanje antibiograma primijenjena je
metoda disk difuzije. PoSlo se od pretpostavke
da je ispitivana bakterija terapijski pristupacna
kada je podlozZna inhibitornom djelovanju kon-
centracije ispitivanog antibiotika koja se nalazi
u krvi pacijenta nakon uobiéaj ene doze antibio-
tika, tj. doze koju preporucuje proizvoda¢ a
smatra se netoksiénom i pogodnom za dnevnu
ambulantnu primjenu (6).

Prema veli€ini promjera zone inhibicije odre-
divana je kategorija pristupacnosti soja terapiji.
Oznake su bile: +++ dobro pristupacan terapi-
ji, ++ pristupacan terapiji, ali primjenom vecih
doza od uobicajenih, + slabo pristupacan tera-
piji.

Upotrebljavani su standardizirani diskovi jer
oni sadrZe u svojim uputama oznaku kategorije
pristupacnosti u odnosu na veli¢inu zone inhibi-
cije.

Antibiogrami su radeni za najce$ce izolirane
gram-pozitivne i gram-negativne bakterije ae-
robnog i anaerobnog tipa u ispitivanim apscesi-
ma. KoriSteni su diskovi impregnirani antibioti-
cima koji su po anketi obavljenoj s lije¢nicima
stomatologije u pet DZ na podrucju grada Za-
greba najcesce koristeni u medikamentoznoj te-
rapiji akutnih odontogenih infekcija. Ti anti-
biotici medusobno se razlikuju po svojim osobi-
nama. Jedni su bakteriostatski, drugi su bakte-
ricidni, jedni imaju viSe, a drugi manje $tetnih
popratnih pojava, a i cijena im uvelike varira,
Sto se takoder nebi smjelo zanemariti.

Stoga su u odabiru najprikladnijeg antibioti-
ka i ti faktori uzeti u obzir.

Koristeni su diskovi: penicilin G (benzilpeni-
cilin), penicilin V (fenoksimetilpenicilin), ampi-
cilin, amoksicilin, cefaleksin i eritromicin te lin-
komicin.

Rezultati

U 43 ispitivana uzorka (68%) izolirane su mi-
jeSane aerobno-anaerobne kulture. Ciste aerob-
ne kulture izolirane su iz 18 (28%) ispitivanih
uzoraka, a Ciste anaerobne iz 2 (4%) uzorka
(tablica 1)
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Tablica 1. Broj mijesanih aerobnih i anaerobnih kultura u
ispitivanim uzorcima
Table 1. Number of mixed aerobic and anaerobic cultures
in examined samples

Tablica 3. Spektar anaerobnih vrsta mikroorganizama
izoliranih iz ispitivanih uzoraka
Table 3. Spectrum of anaerobic microorganisms isolated
from examined samples

Vrste kulture Ukupno % Vrste anaerobnih mikroorganizama Ukupno
Aerobno-anaerobna 43 68 .. | Streptococcus 8
Aerobna 18 28 gl?lm-pozmvm intermedius
Anaerobna 2 4 Esgéﬁzgiigtococcus 6
Ukupno 63 100 Gram-noeat
ropt B | Veillonella 2
. ISP s Sran pozt. Eubacterium lentum 1
Kod aerobnih vrsta dominiraju gram-pozitiv- Stapici
ni koki i to _Sf'r_OIOSkl negrupirani streptokoki Bacteroides melaninogenicus 5
(alfa hemoliticki streptokoki) i stafilokoki (S. Gram-negativni | Bacteroides fragilis 2
aure us). SPekt?l.r anaerobnih .Vrs.ta p okg}zulc 12- Stapicl Fusobacterium nucleatum 6
razitu dominaciju gram-negativnih Stapica iz ro-
da Bacteroides i Fusobacterium (tablica 2 i 3). Uimpnosanaceaby 30

Tablica 2. Spektar aerobnih mikroorganizama izoliranih
iz ispitivanih uzoraka

Table 2. Spectrum of aerobic microorganisms isolated
from examined samples

Viste aerobnih mikroorganizama Ukupno
stafilokoki S. aureus 25
streptokoki | Alfa hemoliticki 4

_. | seroloski streptokoki
S | nesrupiranl  Ipe hemoliticki )
E | streptokoki
E streptokoki streptokoki A 2
E | seroloski streptokoki C 8
[C\]> grupirani streptokoki D 6
=%
: Gram-negat. .
é koki Neisserae Spp. 5
© | Gram-pozit. | Corynebacterium 1
Stapici pseudodiphteriticum
Gram-negat. | Haemophilus 2
Stapici influenzae
Ukupno aeroba 83

Rezultati dobivenih antibiograma prikaZani
su na tablici 4.

Penicilini uskog spektra djelovanja (penicili-
ni G/V) pokazali su veliku efikasnost na ispiti-
vane gram-pozitivne koke aerobnog i anaerob-
nog tipa, dok je zona inhibicije bila manja za
Bacteroides melaninogenicus.

Ispitivani penicilini prosirenog spektra djelo-
vanja (ampicilin i amoksicilin) pokazali su goto-
vo identi¢an antimikrobni spektar.

Cefaleksin iz grupe cefalosporina pokazao je
slabije djelovanje na gram-pozitivne koke, a
dobru efikasnost na gram-negativne Stapice.

Eritromicin i linkocin iz grupe makrolida, in
vitro, pokazali su veliku efikasnost na sve ispiti-
vane bakterije (tablica 4).

Diskusija

Kako se antibiotici medusobno razlikuju po
kemijskoj strukturi, mehanizmu djelovanja i
§tetnim popratnim pojavama, potrebno je i te
parametre uzeti u obzir u odabiru antibiotskog
sredstva.

Penicilin i njegovi derivati generalno su pri-
hvaceni kao terapijsko sredstvo kod odontoge-
nih infekcija.

Studija provedena u Engleskoj i Skotskoj po-
kazala je da se i danas najveci broj stomatologa

. (46—62%) koristi penicilinskim preparatima u

terapiji infekcija orofacijalne regije (7).

Stetne popratne pojave mogu varirati od bla-
gih sistemskih formi hipersenzibiliteta pa do te-
$kih alergijskih manifestacija kao anafilakticki
Sok. Valja istaknuti da su novija istraZivanja
pokazala da je ucestalost tih pojava mnogo rje-
da nego §to se u praksi misli (8,9). Penicilin G
ostaje lijek izbora za teze infekcije orofacijalne
regije koje nisu uzrokovane rezistentnim soje-
vima, kao $to su npr. pojedini tipovi stafilokoka
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Tablica 4. Antibiotska osjetljivost gram-pozitivnih i gram-negativnih aeroba i anaeroba
najzastupljenijih u ispitivanim uzorcima
Table 4. Antibiotic sensitivity of gram-positive and gram-negative aerobes and
anaerobes most frequently present in examined samples

Vista Peni- Ampi- | Amoksi- Cefa- Eritro- | Linko-
mikroorganizma cilin G/'V cilin cilin leksin micin cin
Streptococcus

viridans +++ +++ | +++ ++ +++ | +++
Staphilococcus . it I+ ++ 4 +4+
aureus

Eeptostrsplocecells ++ S I I ++ |
anaerobius

Bacteoldes ++ ++ e I
melaninogenicus

Fusobacterium it St 4 F+ +4+ S+
nucleatum

ili bakteroida. Oni proizvode beta-laktamazu,
enzim koji razgraduje beta-laktamski prsten
molekule penicilina, te ga na taj nacin inaktivi-
ra.

U praksi se sve ¢eS¢e susreCemo s pojavom
nespecifi¢nih infekcija orofacijalne regije ¢iji su
uzro€nici manje osjetljivi na klasi¢na antimi-
krobna sredstva (8, 9). Zato se Cesto upotreb-
ljavaju i kombinacije antibiotika. Tako se Zeli
postii sinergisti¢ko djelovanje antibiotika.

Istrazivanja su pokazala da samo kombinaci-
ja baktericidnih sredstava moZe djelovati siner-
gisticki, dok kombinacija dvaju bakteriostatika
ima’ samo aditivno djelovanje (10).

Kombinacija koja se u klini¢koj praksi poka-
zala vrlo djelotvornom u terapiji mijeSanih ae-
robno-anaerobnih odontogenih infekcija, koje
¢ine gotovo 70% ispitivanih uzoraka, jest kom-
binacija parenteralne (im.) primjene penicilina
G i metronidazola. Ovakvom kombinacijom
svaka od komponenata ima samo djelomic¢an
baktericidni u¢inak, a kombinacijom se postize
totalna sterilizacija.

Od ispitivanih penicilina pro§irenog spektra
djelovanja amoksicilin je lijek nesto boljih far-
makokinetiCkih svojstava od ampicilina. Zbog
dobre résorpcije iz gastrointestinalnog trakta
rjede izaziva gastrointestinalne smetnje.

Cefaleksin je baktericidni antibiotik iz grupe
cefalosporina, Sirokog spektra djelovanja. Ima

vecu otpornost na djelovanje penicilinaze. U li-
jecenju odontogene infekcije nema prednost
pred penicilinima napose ako se uzme u obzir
da je 10-20% osjetljivih na penicilin osjetljivo i
na cefalosporine (11).

Eritromicin je makrolid relativno niske tok-
si¢nosti. Antibiotik je bakteriostatskog djelova-
nja. Pokazao se djelotvornim za vecinu ispitiva-
nih bakterija ukljucujuéi i anaerobe. Vecina so-
jeva osjetljivih na eritromicin stvara znatan
broj mutanata koji se mogu pojaviti u roku od
8-10 dana njegove primjene (12).

Linkomicin zbog male molekule dobro prodi-
re u kost. Djelotvoran je na anaerobe rezisten-
tne na penicilin G, §to je i najvaznija indikacija
za njegovu primjenu u terapiji odontogene in-
fekcije. Problem su popratne pojave u obliku
pseudomembranoznog enterokolitisa, zbog Ce-
ga treba pazZljivo procijeniti potrebu njegove
primjene. Rutinska zamjena penicilina linkomi-
cinom neopravdana je i opasna (13, 9).

Zakljucak

Rezultati ovog ispitivanja pokazuju da svi ko-
ri$teni antibiotici in vitro imaju sliCan antimi-
krobni spektar, te da mogu posluZiti kao potpo-
ra kirur§koj terapiji u lijeCenju odontogene in-
fekcije.
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Uzmemo li u obzir dodatne parametre, kao
§to su Stetne popratne pojave, te mehanizam i
spektar njihova djelovanja, pa i cijenu koSta-
nja, tada penicilini uskog spektra djelovanja,
kao §to je penicilin G (benzilpenicilin) pred-
stavljaju lijek izbora u terapiji odontogene in-
fekcije.

Buduéi da se sve Ce$ée susreCemo s nespeci-
ficnim odontogenim upalama u kojima prevla-
davaju mijeSane aerobno-anaerobne kulture,
preporucuje se u preliminarnoj antibiotskoj te-

THE ASSESMENT OF ANTIBIOTIC EFFICIENCY IN
THERAPY OF ACUTE ODONTOGENIC INFECTIONS

Summary

rapiji tezih oblika odontogene upale kombina-
cija dvaju baktericidnih antimikrobnih sredsta-
va kao $to su kombinacije penicilina G i eflora-
na.

U slucaju preosjetljivosti na penicilin, eritro-
micin je lijek izbora. Kod tezih oblika odonto-
gene infekcije antibiotike treba ordinirati na
osnovi precizno odredenog antibiograma te ih
koristiti samo kao potporu kirurs§koj terapiji
koja je conditio sine qua non u lijeCenju akutnih
odontogenih infekcija.
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Complications that may occur consequentially to odontogenic

infection make antibiotics an important back-up of surgical therapy.
Promptness of their use requires preliminary empiric therapy to
allow them to be readily chosen, not awaiting for antibiogram
results.

In this study, isolation of most frequent agents causing odon-
togenic infection in the samples examined and determination of
antibiograms for antibiotics most commonly used in Croatia, were
used to find the most appropriate antibiotic for odontogenic in-
fection therapy.

All antibiotics under study were found to have similar antimi-
crobial spectrum. When some additional parameters, such as side-
-effects, mechanism of action and chemical structure, were also
considered in choosing the antibiotic, Benzilpenicillin (penicillin
G) was found to be the drug of choice. In patients sensitive to peni-
cillin G, Erythromycin was observed to be a quite acceptable ex-
change.

Key words: antibiotics, odontogenic infection
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