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1. UVOD 
 

1.1.  Prikaz problema 
 

�/�L�M�H�þ�H�Q�M�H�� �L�Q�I�H�N�W�L�Y�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L�� �]�D�S�R�þ�L�Q�M�H�� ���������� �J�R�G�L�Q�H�� �R�W�N�U�L�ü�H�P�� �S�U�Y�Lh antimikrobnih 

kemoterapeutika. Bitan je  mehanizam djelovanja antimikrobnih lijekova �V�H�O�H�N�W�L�Y�Q�D���W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W����

�þ�L�M�D�� �M�H�� �]�Q�D�þ�D�M�N�D�� �ã�W�H�W�Q�R�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�� �Q�D��patogen, ali ne i na �G�R�P�D�ü�L�Q�D. Neracionalna uporaba 

antibiotika dovodi  do otpornosti mikroorganizama na antibiotike te  antimikrobna rezistencija 

�S�U�L�S�D�G�D���P�H�ÿ�X���Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�H���]�G�U�D�Y�V�W�Y�H�Q�H���L�]�D�]�R�Y�H���G�D�Q�D�ã�Q�M�L�F�H����1 - 4). 

Globalni je teret antimikrobne rezistencije u porastu i povezan �M�H���V���S�R�Y�H�ü�D�Q�L�P���P�R�Ubiditetom i 

mortalitetom te �þ�L�Q�L���M�H�G�D�Q���R�G���Q�D�M�Y�D�å�Q�L�M�L�K���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�����H�S�L�G�H�P�L�R�O�R�ã�N�L�K���L���P�L�N�U�R�E�L�R�O�R�ã�N�L�K���S�U�R�E�O�H�P�D��

�G�D�Q�D�ã�Q�M�L�F�H�� �L�� �V�W�R�J�D�� �]�D�K�W�L�M�H�Y�D�� �Pultidisciplinaran pristup. �8�]�� �Q�X�å�Q�X�� �U�D�F�L�R�Q�D�O�L�]�D�F�L�M�X�� �S�R�W�U�R�ã�Q�M�H��

�D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���� �S�R�E�R�O�M�ã�D�Q�M�H�� �S�U�H�Y�H�Q�F�L�M�H�� �L�� �Nontrolu infekcija, potrebno je temeljito ispitati 

mehanizame rezistencije mikroorganizama, ali isto tako treba istr�D�å�L�W�L�� �Q�R�Y�H�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�H��

lijekove i aktivne supstance�����D���W�D�N�R�ÿ�H�U���L���W�H�U�D�S�L�M�V�N�H���V�W�U�Dtegije, postupke i  protokole (5, 6). 

Posljednjih smo 20 god�L�Q�D�� �V�X�R�þ�H�Q�L sa stalnim padom u otkrivanju i registriranju novih 

�D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���X�Q�D�W�R�þ���P�Q�R�J�R�V�W�U�X�N�R�M���S�R�W�S�R�U�L���J�O�D�Y�Q�L�K���V�Y�M�H�W�V�N�L�K���]�G�U�D�Y�V�W�Y�H�Q�L�K���L�Q�V�W�L�W�X�F�L�M�D���L���Y�O�D�G�D���N�R�M�L��

�S�R�W�L�þ�X�� �R�W�N�U�L�Y�D�Q�M�H�� �Q�R�Y�L�K�� �O�L�M�H�N�R�Y�D���� �$�P�H�U�L�þ�N�R�� �G�U�X�ã�W�Y�R�� �]�D�� �L�Q�I�H�N�W�L�Y�Q�H�� �E�R�O�H�V�W�L�� ���,�'�6�$������ �(�X�U�R�S�V�N�L��

centar za prevenciju i kontrolu bolesti (ECDC) i Europska medicinska agencija (EMA) 

pokrenuli su inicijativu za otkrivanje i stvaranje 10 novih sistemskih antibiotika do 2020. godine 

(6). 

Svjetska je zdravstvena organizacija  �U�D�S�L�G�Q�R���U�D�V�W�X�ü�X���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�X���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�X�����R�V�R�E�L�W�R���Y�L�G�O�M�L�Y�X��

�X�� �S�R�V�O�M�H�G�Q�M�R�M�� �G�H�N�D�G�L���� �V�Y�U�V�W�D�O�D�� �P�H�ÿ�X�� �M�H�G�Q�X�� �R�G�� �W�U�L�� �Q�D�M�Y�D�å�Q�L�M�H�� �R�]�E�L�O�M�Q�H�� �J�O�R�E�D�O�Q�H�� �]�G�U�D�Y�V�W�Y�H�Q�H��

�S�U�L�M�H�W�Q�M�H�� �þ�R�Y�M�H�þ�D�Q�V�W�Y�X���� �3�R�V�H�E�Q�X�� �]�D�E�U�L�Q�X�W�R�V�W�� �L�]�D�]�L�Y�D�M�X�� �³�(�6�.�$�3�(�´�� �S�D�W�R�J�H�Q�L����Enterococcus 

faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, 

Pseudomonas aeruginosa, i  vrste iz porodice Enterobacteriaceae, koji su izbjegli postupcima 

kont�U�R�O�H�� �ã�L�U�H�Q�M�D�� �L�� �O�L�M�H�þ�H�Q�M�D�� �W�H �V�X�� �R�G�J�R�Y�R�U�Q�L�� �]�D�� �Y�H�ü�L�Q�X�� �W�H�ã�N�L�K�� �Q�R�]�R�N�R�P�L�M�D�O�Q�L�K�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �ã�L�U�R�P��

svijeta (6 - 8). 
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1.2.  Pentadekapeptid BPC 157 

 

Pentadekapeptid BPC 157 je pluripotentan organoprotektivni peptid. Konstitutivno se stvara u 

�V�O�X�]�Q�L�F�L���å�H�O�X�F�D���L�� nalazi se �X���å�H�O�X�þ�D�Q�R�P���V�R�N�X. �,�]�R�O�L�U�D�Q���M�H�����L�]���O�M�X�G�V�N�R�J���L���å�L�Y�R�W�L�Q�M�V�N�R�J�����å�H�O�X�þ�D�Q�R�J��

�V�R�N�D���S�U�L�M�H���Y�L�ã�H���R�G���������J�R�G�L�Q�D�����1�D�]�Y�D�Q���M�H���%�3�& 157 (Body Protecting Compound). Molekularna 

je masa ovog  prirodnog peptida �Y�H�O�L�N�D���L���L�]�Q�R�V�L���R�N�R�������� �������� �“�� ���������� �G�D�O�W�R�Q�D���� �6�W�U�X�N�W�X�U�D���P�X���M�H��

�V�D�P�R���G�M�H�O�R�P�L�þ�Q�R���R�G�U�H�ÿ�H�Q�D�� BPC 157 �L�P�D���Y�U�O�R���ã�L�U�R�N�L���V�S�H�N�W�D�U���E�L�R�O�R�ã�N�L�K���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L���]�D���N�R�M�H���S�R�V�W�R�M�L��

�P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�� �G�D�� �V�X�� �S�R�V�O�M�H�G�L�F�D�� �Q�H�R�G�U�H�ÿ�H�Q�H�� �V�W�U�X�N�W�X�U�H���� �Q�H�G�R�Y�R�O�M�Q�H�� �þ�L�V�W�R�ü�H�� �L�O�L�� �K�R�P�R�J�H�Q�R�V�W�L��

izoliranog spoja BPC 157 (9 - 11). 

BPC 157 �N�R�M�L���M�H���G�R�E�L�Y�H�Q���V�L�Q�W�H�]�R�P�����3�D�W�H�Q�W���6�L�N�L�U�L�ü���3���L���V�X�U�����(�3���������������������L�P�D���E�L�R�O�R�ã�N�X���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W��

prirodnog spoja BPC 157�����D�O�L���V�D���S�R�Y�H�ü�D�Q�R�P���V�H�O�H�N�W�L�Y�Q�R�ã�ü�X�����$�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�V�N�L���G�L�R���M�H���V�D�V�W�D�Y�O�M�H�Q��

od 15 aminokiselina (Gly, Glu, Pro, Pro, Pro, Gly, Lys, Pro, Ala, Asp, Asp, Ala, Gly, Leu, Val)  

i glavni je nositelj njegove aktivnosti (12, 13). 

Kemijsko je ime Glycyl-L-glutamyl-L-prolyl-L-prolyl-L-prolyl-glycyl-L-lysyl-L-prolyl-L-

alanyl L-aspartyl-L-aspartyl-L-alanyl-glycyl-L-leucyl-L-valine. Molekularna je formula 

C62H98N16022 (slobodni peptid), a molekul�D�U�Q�D���W�H�å�L�Q�D 1419, 55 Daltona ( 9). 

 

 

Slika 1. Strukturna formula aminokiselinske sekvence BPC-157 ���3�D�W�H�Q�W���6�L�N�L�U�L�ü�� 

 

1.2.1. Sastav i sinteza pentadekapeptida 

 

Sinteza se pentadekapeptida �S�U�R�Y�R�G�L�� �� �S�R�V�W�X�S�N�R�P�� �V�W�X�S�Q�M�H�Y�L�W�H�� �N�R�Q�G�H�Q�]�D�F�L�M�H�� �S�R�P�R�ü�X�� �³�)�P�R�F�´��

(fluoren-9-�L�O�P�H�W�R�N�V�L�N�D�U�E�R�Q�L�O���� �]�D�ã�W�L�ü�H�Q�L�K�� �D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D���� �.�R�Q�G�H�Q�]�D�F�L�M�D�� �]�D�S�R�þ�L�Q�M�H�� �S�U�Y�R�P��

�D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�R�P�����Y�D�O�L�Q�R�P���N�R�M�D���M�H���Y�H�]�D�Q�D���X�]���S�R�O�L�P�H�U�Q�L���Q�R�V�D�þ�����E�H�Q�]�L�O�G�U�L�O�D�P�L�Q�R�U�H�]�L�Q���������9�H�]�X�Mu�ü�L 
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je reagens diisoprop�L�O�N�D�U�R�G�L�P�L�G���� �6�Y�D�N�L�P�� �V�W�X�S�Q�M�H�P�� �N�R�Q�G�H�Q�]�D�F�L�M�H�� �M�H�G�Q�D�� �S�U�R�W�H�N�W�L�Y�Q�D�� �³�)�P�R�F�´��

�J�U�X�S�D���]�D�P�L�M�H�Q�L���V�H���S�L�S�H�U�L�G�L�Q�R�P�����D���M�H�G�Q�D���V�H���D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D���Q�D�G�R�Y�H�å�H�����,�V�W�L se postupak primjenjuje  

�]�D���V�Y�D�N�X���Q�D�U�H�G�Q�X�����D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�X���V�Y�H���G�R�N���V�H���V�L�Q�W�H�]�D���Q�H���]�D�Y�U�ã�L�����5�D�]�G�Y�D�M�D�Q�M�H���V�H���R�E�D�Y�O�M�D���S�R�P�R�ü�X��

trifluorooctene kiseline/trifluormetansulfonske kiseline/anizola u omjeru 2:17:52. Sirova se 

�P�M�H�ã�D�Y�L�Q�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �S�U�R�þ�L�V�W�L reverznom fazom HPLC  (eng., high pressure liquid 

chromatography) �S�U�L���þ�H�P�X���V�H���N�R�U�L�V�W�L���V�W�X�S�D�F�����[���������P�P�����Q�D�S�X�Q�M�H�Q���V�L�O�L�N�D�J�H�O�R�P���5�3-18, s gradijent 

eluiranjem u sustavu otapanja: 0,1 trifluorooctena kiselina u vodi/acetonitrilu. U svim se 

pokusima koristi pentadekapeptid 99-postotne �þ�L�V�W�R�ü�H��������).  

�2�G���L�]�R�O�L�U�D�Q�M�D���G�R���G�D�Q�D�V���Q�L�M�H���X�R�þ�H�Q�R���S�R�V�W�R�M�D�Q�M�H���S�R�G�X�G�D�U�Q�R�V�W�L���R�Y�R�J���S�H�S�W�L�G�D���V���S�R�]�Q�D�W�L�P���F�U�L�M�H�Y�Qim 

peptidima. Prednosti se pentadekapeptida BPC 157 prema drugim pepti�G�L�P�D���R�þ�L�W�X�M�X���X���W�R�P�H���ã�W�R��

�M�H���V�W�D�E�L�O�D�Q���L���X���X�Y�M�H�W�L�P�D���N�R�M�L���L�Q�D�þ�H���G�R�Y�R�G�H���G�R���E�U�]�H���U�D�]�J�U�D�G�Q�M�H���S�H�S�W�L�G�D�����W�H���ã�W�R���V�H���P�R�å�H���U�H�G�R�Y�L�W�R��

�S�U�L�P�M�H�Q�M�L�Y�D�W�L���E�H�]���Q�R�V�D�þ�D���L���ã�W�R���M�H���Q�H�W�R�N�V�L�þ�D�Q��(16 - 24). 

Lako je toplj �L�Y���X���Y�R�G�L���L���I�L�]�L�R�O�R�ã�N�R�M���R�W�R�S�L�Q�L���S�U�L���S�+�������������S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G���%�3�&�����������V�H���N�R�U�L�V�W�L�����X��

mikrogramskim i nanogramskim terapijskim dozama (25). 

�3�U�R�G�X�å�H�Q�R se citoprotektivno djelovanje �R�J�O�H�G�D���X���F�L�M�H�O�M�H�Q�M�X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���U�D�Q�D�����7�R�����M�H���H�Y�D�O�X�L�U�D�Q�R���X��

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �S�H�Q�W�D�Gekapeptida BPC 157, pa je tako u primjeru gastrointestinalnog sustava 

�G�R�N�D�]�D�Q���Q�M�H�J�R�Y���W�H�U�D�S�L�M�V�N�L���X�þ�L�Q�D�N���X���F�L�M�H�O�M�H�Q�M�X���J�D�V�W�U�R�N�X�W�D�Q�L�K���L���N�R�O�R�N�X�W�D�Q�L�K���I�L�V�W�X�O�D���W�H anastomoza 

�F�U�L�M�H�Y�D�����L�O�H�R�L�O�H�D�O�Q�H�����N�R�O�R�N�R�O�L�þ�Q�H�����L�O�H�R�M�H�M�X�Q�D�O�Q�H����(26 - 33).  

U procesu je cijeljenja istr�D�å�L�Y�D�Q �L�� �D�Q�W�L�L�Q�I�O�D�P�D�W�R�U�Q�L�� �X�þ�L�Q�D�N�� �R�Y�R�J�� �S�H�S�W�L�G�D���� �� �8�R�þ�H�Q�R�� �� �M�H�� �G�D��

primjena BPC-�D�� �������� ���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�� �%�3�&�� ���������� �V�P�D�Q�M�X�M�H�� �V�H�N�U�H�F�L�M�X�� �X�S�D�O�Q�L�K�� �P�H�G�L�M�D�W�R�U�D���� �ã�W�R��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �V�P�D�Q�M�X�M�H�� �H�N�V�X�G�D�F�L�M�X�� �S�R�O�L�P�R�U�I�R�Q�X�N�O�H�D�U�D�� �X�]�� �L�V�W�R�Y�U�H�P�H�Q�R�� �S�R�M�D�þ�D�Q�X�� �H�N�V�X�G�D�F�L�M�X��

�P�R�Q�R�Q�X�N�O�H�D�U�D�� �X�� �S�R�G�U�X�þ�M�H���R�]�O�M�H�G�H���� �þ�L�P�H�� �M�H�� �U�H�G�X�F�L�U�D�Q�D�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �N�R�O�D�J�H�Q�D�]�D���� �D�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�D��

produkcija citokina u mononuklearnim fagocitima bitnih za kvalitetan proces cijeljenja (25 - 

34). 

�8�þ�L�Q�D�N���%�3�&�����������M�H���G�R�E�U�R�����R�S�L�V�D�Q���X���F�L�M�H�O�M�H�Q�M�X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���R�]�O�M�H�G�D���L���U�D�Q�D���S�R�S�X�W�����G�X�E�R�N�H���R�S�H�N�R�W�L�Q�H����

�N�R�å�Q�H���U�D�Q�H�����U�D�Q�H���X���G�L�M�D�E�H�W�L�þ�D�U�D�����S�V�H�X�G�R�D�U�W�U�R�]�H�����S�U�H�V�M�H�þ�H�Q�H���W�H�W�L�Y�H�����S�U�H�V�M�H�þ�H�Q�H���P�L�ã�L�ü�H�����S�U�H�V�M�H�þ�H�Q�H��

�å�L�Y�F�H���� �R�W�N�L�G�D�Q�M�H�� �W�H�W�L�Y�D�� �R�G�� �N�R�V�W�L�M�X���� �R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D�� �U�R�å�Q�L�F�H���� �S�H�U�L�W�R�Q�L�W�L�V���� �L�O�H�R�L�O�H�D�O�Q�H�� �D�Q�D�V�W�R�P�R�]�H����

�N�R�O�R�N�R�O�L�þ�Q�H���D�Q�D�V�W�R�P�R�]�H�����S�O�X�ü�Q�H��lezije (35).  

 U svim je ovim terapijskim djelovanjima pentadekapeptid efikasan bez obzira je li  primijenjen 

lokalno ili sistemski. �%�X�G�X�ü�L �V�X�� �Q�D�Y�H�G�H�Q�D�� �V�W�D�Q�M�D�� �S�R�G�O�R�å�Q�D�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�P�D�� �W�H�� �V�X�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�H�� �G�L�R��

�S�D�W�R�I�L�]�L�R�O�R�ã�N�L�K���S�U�R�F�H�V�D���X���L�V�K�R�G�L�P�D���V���N�R�P�S�O�L�N�D�F�L�M�D�P�D�����S�U�H�W�S�R�V�W�D�Y�O�M�H�Q���M�H���L���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L���X�þ�L�Q�D�N��
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ovog peptida. Antibakterijsko djelovanje pentadekapeptida BPC 157 kao i njegova interakcija 

s konvencionalnim antibioticima nedovoljno je �S�R�]�Q�D�W�D�� �L�� �L�V�W�U�D�å�H�Q�D���� �2�Y�D�� �V�S�R�]�Q�D�M�D�� �S�R�W�L�þ�H�� �Q�D��

�G�D�O�M�Q�M�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W�L���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D���%�3�&�����������Q�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�X���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�����ã�W�R��

�E�L���P�R�J�O�R���U�H�]�X�O�W�L�U�D�W�L���Q�R�Y�R�P���P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�L���S�U�L�P�M�H�Q�H���X�����W�H�U�D�S�H�X�W�V�N�H���V�Y�U�K�H (35). 

 

1.3.  Antimikrobni peptidi  

 

1.3.1. Rasprostranjenost antimikrobnih peptida 

 

Antimikrobni peptidi (AMP) �V�X���ã�L�U�R�N�R���U�D�V�S�U�R�V�W�U�D�Q�M�H�Q�L���X���S�U�L�U�R�G�L�����2�Q�L�����þ�L�Q�H���S�U�Y�X���O�L�Q�L�M�X obrane 

�S�U�R�W�L�Y�� �S�D�W�R�J�H�Q�D�� �G�R�P�D�ü�L�Q�D�� �L �X�N�O�M�X�þ�H�Q�L�� �V�X�� �X�� �X�U�R�ÿ�H�Q�X�� �L�P�X�Q�R�V�W. Ovisno o njihovoj raspodjeli u 

�W�N�L�Y�L�P�D�����R�V�L�J�X�U�D�Y�D�M�X���L�O�L���V�L�V�W�H�P�V�N�X���L�O�L���O�R�N�D�O�Q�X���]�D�ã�W�L�W�X��organizma od patogena �R�N�R�O�L�ã�D��������, 37). 

 

1.3.2. Struktura antimikrobnih peptida 

 

Antimikrobni peptidi su oligopeptidi�����L�P�D�M�X���U�D�]�O�L�þ�L�W���E�U�R�M���D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D�����W�D�M je broj �Q�D�M�þ�H�ã�ü�H��od 

pet pa do  50 aminokiselina (2, 3). 

�.�O�M�X�þ�Q�D��je uloga u aktivnosti antimikrobnih peptida �D�P�I�L�S�D�W�L�þ�Q�R�V�W�����0�H�K�D�Q�L�]�P�L�����G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���Q�D��

�P�L�N�U�R�R�U�J�D�Q�L�]�P�H�� �R�Y�L�V�Q�L�� �V�X�� �R�� �� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �I�L�]�L�N�D�O�Q�R-�N�H�P�L�M�V�N�L�P�� �V�Y�R�M�V�W�Y�L�P�D���� �G�X�å�L�Q�L�� �V�H�N�Y�H�Q�F�H����

naboju, hidrofobnosti, strukturi, koncentraciji peptida i sastavu membrane. Klasificiraju se na 

temelju sekundarne strukture i sastava (5, 38 - 40). 

AMP  ribosomalno  �V�L�Q�W�H�W�L�]�L�U�D�Q�L���� �N�R�M�L�� �V�D�G�U�å�H�� �V�D�P�R�� �S�U�L�U�R�G�Q�H�� �D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�H����dijele se na 

�O�L�Q�H�D�U�Q�H���� �.-�K�H�O�L�þ�Q�H�� �S�H�S�W�L�G�H�� ���N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X�� �F�H�F�U�R�S�L�Q�L�� �P�D�J�D�L�Q�L�Q�L�� �L�� �P�H�O�O�L�W�L�Q�L������ �S�H�S�W�L�G�H�� �R�E�L�O�M�H�å�H�Q�H 

�R�E�R�J�D�ü�L�Y�D�Q�M�H�P�� �X�� �M�H�G�Q�R�M�� �L�O�L�� �G�Y�L�M�H�� �D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�H�� ���S�U�R�O�Ln-arginin bogat PR 39, indolidin ) te 

peptide �N�R�M�L���V�D�G�U�å�H���G�L�V�X�O�I�L�G�Q�H���Y�H�]�H�����Q�S�U�������'�H�I�H�Q�V�L�Q�L�����S�U�R�W�H�J�U�L�Q�L�� (41 - 43).  

Isto tako, postoje  peptidi �V�� �M�D�N�R�P�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�R�P�� �D�N�W�L�Y�Q�R�ã�ü�X�� �N�R�M�L�� �V�X�� �V�L�Q�W�H�W�L�]�L�U�D�Q�L�� �H�N�V�W�U�D-

�U�L�E�R�V�R�P�D�O�Q�R���L�O�L���V�D�G�U�å�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���S�R�V�W-translacijske modifikacije poput lipopeptida (polimixin, 

dermaseptin) i lantibiotici �����N�R�M�L���V�D�G�U�å�H���Q�H-nativne aminokiseline (41 - 44).  
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1.3.3. Mehanizam djelovanja antimikrobnih peptida 
 

�,�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �X�S�X�ü�X�M�X�� �Q�D�� �P�L�ã�O�M�H�Q�M�H kako antimikrobni peptidi imaju mehanizam djelovanja u 

�S�R�W�S�X�Q�R�V�W�L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W���R�G��antibiotika �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K�� �X�� �N�O�L�Q�L�þ�N�R�M�� �S�U�D�N�V�L, stoga postoji veliki interes za 

�Q�M�L�K�R�Y���U�D�]�Y�R�M���ã�W�R���E�L���R�P�R�J�X�ü�L�O�R �O�L�M�H�þ�H�Q�M�H���L�Q�I�H�N�F�L�M�D uzrokovanih mikroorganizmima rezistentnim 

na antibiotike (39, 40, 45). 

Selektivnost se antimikrobnih peptida za prokariotske stanice, najvjerojatnije temelji na 

�S�U�H�S�R�]�Q�D�Y�D�Q�M�X�� �R�S�ü�L�K�� �V�Y�R�M�V�W�D�Y�D�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�H�� �P�H�P�E�U�D�Q�H�� Pojedini �$�0�3�� �R�V�W�Y�D�U�X�M�X�� �R�G�U�H�ÿ�H�Q�X��

interakciju sa stani�þ�Q�R�P�� �P�H�P�E�U�D�Q�R�P�� �E�D�N�W�H�U�L�M�D�� �L�� �Q�D�� �W�D�M���Q�D�þ�L�Q��ometaju izgradnju unutarnje ili 

vanjske b�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �P�H�P�E�U�D�Q�H�� �ã�W�R�� �U�H�]�X�O�W�L�U�D�� �V�P�U�ü�X�� �V�W�D�Q�L�F�H���� �=�D�� �U�D�]�O�L�N�X�� �R�G�� �Q�M�L�K�� drugi peptidi 

�P�R�J�X�� �S�U�R�ü�L�� �N�U�R�]�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�X�� �P�H�P�E�U�D�Q�X�� �L�� �G�M�H�O�X�M�X�� �Q�D�� �Q�H�N�L�� �F�L�O�M�� �X�Q�X�W�D�U�� �V�W�D�Q�L�F�H���� �,�Q�W�H�U�D�N�F�L�M�D�� �R�Y�L�K��

�S�H�S�W�L�G�D���V���E�L�R�O�R�ã�N�L�P���P�H�P�E�U�D�Q�D�P�D, �R�V�L�P���R���J�U�D�ÿ�L���S�H�S�W�L�G�D, ovisi  i o lipidima �N�R�M�H���V�D�G�U�å�D�Y�D���V�D�P�D��

�V�W�D�Q�L�þ�Q�D���P�H�P�E�U�D�Q�D. Sukladno tome, razumijevanje peptidne interakcije membrana izuzetno  je  

�Y�D�å�D�Q���þ�L�P�E�H�Q�L�N���]�D���S�R�E�R�O�M�ã�D�Q�M�H���G�L�]�D�M�Q�D���L���U�D�]�Y�R�M�D���$�0�3���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D (5, 38, 46 - 48). 

�=�D���S�H�S�W�L�G�H���V�D���D�P�I�L�S�D�W�V�N�R�P���.��-�X�]�Y�R�M�Q�L�F�R�P���S�R�V�W�R�M�L���Y�L�ã�H���P�R�G�H�O�D���N�R�M�L���R�E�M�D�ã�Q�M�D�Y�D�M�X���Q�D�þ�L�Q���Q�D���N�R�M�L��

�G�M�H�O�X�M�X���� �P�R�G�H�O�� �E�D�þ�Y�D�V�W�H�� �S�R�U�H�� �X�� �N�R�M�H�P�� �D�P�I�L�S�D�W�V�N�D�� �.��-uzvojnica stvara okomite pore kroz 

membranu, ili se stvaraju toroidalne pore (49, 50). 

Aktivnost je peptida humanog porijekla �Y�L�ã�H�V�W�U�X�N�D���� �Y�H�ü�L�Q�D�� �P�R�å�H�� �L�Q�K�L�Eirati rast bakterija i to 

kako Gram-pozitivnih, tako i Gram-negativnih. I sasvim male varijacije u strukturi peptida 

mogu utjecati na njihovu aktivnost (51, 52).  

 

1.4.  Antibiotici  

 

Moderna je terapija antimikrobnim lijekov�L�P�D���]�D�S�R�þ�H�O�D �R�W�N�U�L�ü�H�P����-laktama 1928. godine kada 

je �$�O�H�[�D�Q�G�H�U�� �)�O�H�P�L�Q�J�� �R�E�M�D�Y�L�R�� �V�Y�R�M�H�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H�� �R�� �L�Q�K�L�E�L�F�L�M�L�� �U�D�V�W�D��Staphylococcus aureus na 

�S�O�R�þ�L���D�J�D�U�D���N�R�Q�W�D�P�L�Q�L�U�D�Q�R�M���S�O�L�M�H�V�Q�L�P�D��Penicillium notatum. Iz kulture ove plijesni 1940. godine 

�&�K�D�L�Q�� �L�� �)�O�R�U�H�\�� �S�U�R�L�]�Y�H�O�L�� �V�X�� �S�U�Y�X�� �Y�H�ü�X�� �N�R�O�L�þ�L�Q�X�� �S�H�Q�L�F�L�O�L�Q�D���� �D�� �S�H�Q�L�F�L�O�L�Q �*�� �M�H�� �X�ã�D�R�� �� �X�� �N�O�L�Q�L�þ�N�X��

uporabu desetak godina kasnije �N�D�G�D���M�H���V�P�D�W�U�D�Q���Ä�P�D�J�L�þ�Q�L�P���O�L�M�H�N�R�P�³ (53 - 55). 

 

Glavno je obilje�å�M�H���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K���O�L�M�H�N�R�Y�D �V�H�O�H�N�W�L�Y�Q�D���W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W���ã�W�R���S�R�G�U�D�]�X�P�L�M�H�Y�D���W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W��

�]�D���E�D�N�W�H�U�L�M�H���� �D���Q�H�W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W�����R�G�Q�R�V�Q�R���S�U�L�K�Y�D�W�O�M�L�Y�X���W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W���]�D���O�M�X�G�V�N�L���R�U�J�D�Q�L�]�D�P�����0�R�J�X���E�L�W�L��
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�S�U�L�U�R�G�Q�L���S�U�R�L�]�Y�R�G�L���Q�H�N�L�K���E�D�N�W�H�U�L�M�D���L�� �J�O�M�L�Y�D�����D���L�V�W�R�� �W�D�N�R���P�R�J�X���E�L�W�L���V�L�Q�W�H�W�L�þ�N�L�����N�H�P�R�W�H�U�D�S�H�X�W�L�F�L������

Prirodni anti�E�L�R�W�L�F�L���N�R�M�L���V�H���G�R�U�D�ÿ�X�M�X���L���L�O�L���P�R�G�L�I�L�F�L�U�D�Mu u laboratoriju ili proizvodnom pogonu, 

�Q�D�]�L�Y�D�M�X�� �V�H�� �Ä�D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�� �N�H�P�R�W�H�U�D�S�H�X�W�L�F�L�³���� �3�U�H�P�D�� �P�H�K�D�Q�L�]�P�X�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �Q�D�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�X��

stanicu, dijele se u nekoliko skupina (5). 

 

Betalaktamski antibiotici imaju u svojoj strukturi ��-laktamski prsten, na kojemu se temelji 

njihovo djelovanje. Oni �R�P�H�W�D�M�X���V�L�Q�W�H�]�X���S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�D�����D���R�Q���M�H�����Q�D�M�Y�D�å�Q�L�M�L���V�D�V�W�D�Y�Q�L���G�L�R���V�W�L�M�H�Q�N�H��

�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H�����G�D�M�H���M�R�M���þ�Y�U�V�W�R�ü�X���L���R�W�S�R�U�Q�R�V�W���Q�D���P�H�K�D�Q�L�þ�N�D���L���R�V�P�R�W�V�N�D���R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D���L���W�D�N�R�����M�X��

�ã�W�L�W�L���R�G���Q�H�S�R�Y�R�O�M�Q�L�K���X�W�M�H�F�D�M�D���L�]���R�N�R�O�L�ã�D������-laktamski prsten u antibiotiku po strukturi je analogan 

alanil-�D�O�D�Q�L�Q�X���� �V�D�V�W�R�M�N�X�� �1�� �D�F�H�W�L�O�P�X�U�D�P�L�Q�V�N�H�� �N�L�V�H�O�L�Q�H���� �N�R�M�D�� �V�W�Y�D�U�D�� �S�R�S�U�H�þ�Q�H�� �Y�H�]�H�� �L�]�P�H�ÿ�X��

�S�H�S�W�L�G�Q�L�K���O�D�Q�D�F�D���L���S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�V�N�R�J���V�O�R�M�D�����1�D���W�D�M���Q�D�þ�L�Q���N�R�þ�H���W�U�D�Q�V�S�H�S�W�L�G�D�F�L�M�X�����R�G�Q�R�V�Q�R�����V�L�Q�W�H�]�X��

�V�W�D�Q�L�þ�Q�H�� �V�W�L�M�H�Q�N�H�� �E�O�R�N�L�U�D�M�X�ü�L�� �]�D�Y�U�ã�Q�R�� �X�N�U�ã�W�H�Q�R�� �S�R�Y�H�]�L�Y�D�Q�M�H �O�L�Q�H�D�U�Q�L�K�� �J�O�L�N�R�S�H�S�W�L�G�D�� �X�� �V�O�R�å�H�Q�L��

peptidoglikan (1, 5, 56). 

 

�3�R�U�H�P�H�ü�H�Q�D�� �V�L�Q�W�H�]�D�� �V�W�L�M�H�Q�N�H�� �R�Q�H�P�R�J�X�ü�D�Y�D�� �E�D�N�W�H�U�L�M�L�� �G�D�� �R�G�U�å�D�Y�D�� �R�V�P�R�W�V�N�L�� �J�U�D�G�L�M�H�Q�W�� �L�]�P�H�ÿ�X��

�V�W�D�Q�L�F�H�� �L�� �Q�M�H�Q�H�� �R�N�R�O�L�F�H���� �S�D�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �E�X�E�U�L�� �L�� �S�X�F�D���� �%�X�G�X�ü�L�� �G�D�� �X�� �V�W�D�Q�L�F�D�P�D�� �V�L�V�D�Y�D�F�D�� �Q�H�� �S�R�V�W�R�M�L��

peptidoglikan, k�R�M�L�� �M�H�� �R�V�Q�R�Y�D�� �V�H�O�H�N�W�L�Y�Q�H�� �W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W�L����-�O�D�N�W�D�P�D���� �R�Y�L�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�� �X�Q�L�ã�W�D�Y�D�M�X��

bakterije, a pri tome ne djeluju na ljudske stanice (1).  

 

U humanoj se �L�� �Y�H�W�H�U�L�Q�D�U�V�N�R�M�� �P�H�G�L�F�L�Q�L�� �X�� �O�L�M�H�þ�H�Q�M�X �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �þ�H�V�W�R koriste ����-

laktamski antimikrobni lijekovi �]�E�R�J���V�Q�D�å�Q�R�J���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�R�J���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���L���Y�U�O�R���Q�L�V�N�H���W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W�L��

(57). 

 

Fizikalno kemijska svojstva ��-laktama mogu se mijenjati supstitucijom vodika u karboksilnoj 

�V�N�X�S�L�Q�L�� �� �S�H�Q�L�F�L�O�L�Q�D���� �R�G�Q�R�V�Q�R�� �P�R�G�L�I�L�N�D�F�L�M�R�P�� �E�R�þ�Q�R�J�� �O�D�Q�F�D�� �F�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�D���� �3�U�R�L�]�Y�R�G�Q�M�R�P��

polusintetskih ��-�O�D�N�W�D�P�D���S�R�V�W�L�J�Q�X�W�D���V�X���S�R�E�R�O�M�ã�D�Q�M�D���S�U�L�U�R�G�Q�L�K���L�Q�L�F�L�M�D�O�Q�L�K���P�R�O�H�N�X�O�D���S�H�Q�L�F�L�O�L�Q�D���*��

�L�� �F�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�D�� �&�� �W�H�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�D�� �R�W�S�R�U�Q�R�V�W�� �Q�D�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�� ��-�O�D�N�W�D�P�D�]�H�� �L�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�M�H�� �V�S�H�N�W�U�D��

�G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���� �7�D�N�R�� �M�H�� �P�R�G�L�I�L�N�D�F�L�M�R�P�� �E�R�þ�Q�R�J�� �O�D�Q�F�D�� �F�H�I�D�P�L�F�L�Q�D�� �&�� �G�R�E�L�Y�H�Q�� �F�H�I�R�N�V�L�W�L�Q�� �N�Rji, 

�]�D�K�Y�D�O�M�X�M�X�ü�L���L�]�U�D�]�L�W�R�M���R�W�S�R�U�Q�R�V�W�L���Q�D���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H����-�O�D�N�W�D�P�D�]�D�����S�R�N�D�]�X�M�H���Q�D�M�ã�L�U�L���V�S�H�N�W�D�U���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L��

�R�G���V�Y�L�K���F�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�D�����3�H�Q�L�F�L�O�L�Q�L���V�X���Y�D�å�Q�L���]�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�X���N�H�P�R�W�H�U�D�S�L�M�X�����L���þ�H�V�W�R���V�H���N�R�U�L�V�W�H���X��

kombinaciji s drugim antimikrobnim lijekovima (58). 
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�,�Q�K�L�E�L�F�L�M�D���V�L�Q�W�H�]�H���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���]�L�G�D Inhibicija DNA replikacije  

Ampicilin Ciprofloksacin 

Ceftazidim  

Imipenem  

Vankomicin  

                                   

 

 

Inhibicija sinteze proteina (30 S ribosomi) Inhibicija sinteze proteina (50 S ribosomi) 

Amikacin Eritromicin 

Gentamicin  

 

Slika 2. Ciljna mjesta djelovanja testiranih konvencionalnih antibiotika u bakterijskoj stanici 

(po uzoru na  �%�H�G�H�Q�L�ü�� 2009.) (1). 
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1.4.1.  Ampicilin 
 

Ampicilin je uz amoksicilin glavni predstavnik skupine aminopenicilina. Njihova je 

djelotvornost  �Q�D�U�R�þ�L�W�R���L�]�U�D�å�H�Q�D���S�U�R�W�L�Y���H�Q�W�H�U�R�N�R�N�D���L��Haemophilus influenzae (1). 

 

Ampicilin spada u penicilinsku skupinu beta-laktamskih antibiotika. Razlikuje se od penicilina 

G, ili benzilpenicilina, samo po amino skupini. Ta amino skupina, prisutna na ampicilinu i 

�D�P�R�N�V�L�F�L�O�L�Q�X���� �S�R�P�D�å�H�� �L�P��prodrijeti kroz pore vanjske membrane Gram-negativnih bakterija 

(56). 

Ampicilin djeluje kao ireverzibilan inhibitor enzima transpeptidaze, koji je potreban 

�E�D�N�W�H�U�L�M�D�P�D���]�D���L�]�J�U�D�G�Q�M�X���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���]�L�G�D�����2�Q �L�Q�K�L�E�L�U�D���W�U�H�ü�X���L���S�R�V�O�M�H�G�Q�M�X���I�D�]�X���V�L�Q�W�H�]�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K��

�V�W�D�Q�L�þ�Qih stijenki u binarnoj fiziji���� �ã�W�R�� �X�� �N�R�Q�D�þ�Q�L�F�L�� �G�R�Y�R�G�L�� �G�R�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�H�� �O�L�]�H���� �V�W�R�J�D����ampicilin 

�R�E�L�þ�Q�R���G�M�H�O�X�M�H���E�D�N�W�H�U�L�R�O�L�W�L�þ�N�L (57). 

 

 

 

Slika 3. Strukturna formula ampicilina (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.2. Ceftazidim 
 

�&�H�I�W�D�]�L�G�L�P�� �S�U�L�S�D�G�D�� �W�U�H�ü�R�M�� �J�H�Q�H�U�D�F�L�M�L�� �F�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�D���� �N�R�M�D�� �]�D�� �U�D�]�O�L�N�X�� �R�G���G�U�X�J�H�� �L�P�D�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�L��

spektar na Gram-negativne bakterijske sojeve (1).  

 

�&�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�L���V�X���þ�H�V�W�R���N�R�U�L�ã�W�H�Q�L���]�D���O�L�M�H�þ�H�Q�M�H���L���S�U�R�I�Llaksu bakterijskih infekcija, uglavnom zbog 

�ã�L�U�R�N�R�J���V�S�H�N�W�U�D���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���L���Q�L�V�N�R�J���U�L�]�L�N�D���R�G���W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W�L�� �0�H�ÿ�X�W�L�P�����R�G���Q�M�L�K�R�Y�R�J���V�H���X�Y�R�ÿ�H�Q�M�D����

javlja �U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D�� �Q�D�� ��-laktamske antibiotike, odnosno, javlja �V�H�� �V�Y�H�� �þ�H�ã�ü�D�� �S�R�M�D�Y�D��
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multiresistentnih bakterijskih sojeva. Iz toga �V�X���U�D�]�O�R�J�D�����N�O�L�Q�L�þ�D�U�L�� napustili rutinsku primjenu 

cefalosporina �W�U�H�ü�H���J�H�Q�H�U�D�F�L�M�H (59, 60). 

 

�&�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�L���V�H���R�E�L�þ�Q�R���S�U�L�P�M�H�Q�M�X�M�X���N�D�R���]�D�P�M�H�Q�D���]�D���S�H�Q�L�F�L�O�L�Q�H���X���O�L�M�H�þ�H�Q�M�X���L�Q�I�H�N�F�L�M�D���X�]�U�R�N�R�Y�D�Q�L�K��

Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�P���E�D�N�W�H�U�L�M�D�P�D���W�H���X���S�U�R�I�L�O�D�N�V�L���S�U�L���N�L�U�X�U�ã�N�L�P���]�D�K�Y�D�W�L�P�D��(57). 

 

Slika 4. Strukturna formula ceftazidima (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.3. Imipenem 
 

�,�P�L�S�H�Q�H�P���S�U�L�S�D�G�D���V�N�X�S�L�Q�L���N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�D���N�R�M�D���M�H���P�H�ÿ�X ��-laktamskim �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�P�D�����V�D���Q�D�M�ã�L�U�L�P��

spektrom djelovanja, efikasni su i protiv Gram-pozitivnih i Gram-negativnih bakterija (61). 

 
Karbapenemi imaju penicilinu-�V�O�L�þ�D�Q�� �S�H�W�H�U�R�þ�O�D�Q�L�� �S�U�V�W�H�Q���� �D�O�L�� �M�H�� �V�X�P�S�R�U�� �Q�D�� �&-1 poziciji u 

�S�H�W�H�U�R�þ�O�D�Q�R�P���S�U�V�W�H�Q�X���]�D�Pijenjen s ugljikovim ato�P�R�P���L���X�Y�H�G�H�Q�D���M�H���G�Y�R�V�W�U�X�N�D���Y�H�]�D���L�]�P�H�ÿ�X���&-

2 i C-���������5�D�]�O�L�þ�L�W�L se karbapenemi �U�D�]�O�L�N�X�M�X���G�R�P�L�Q�D�Q�W�Q�R���X���N�R�Q�I�L�J�X�U�D�F�L�M�L���E�R�þ�Q�L�K���O�D�Q�D�F�D���Q�D���&-2 i 

C-6 poziciji (62, 63). 

 
�2�Y�D�N�Y�D���V�W�U�X�N�W�X�U�D���R�P�R�J�X�ü�D�Y�D���L�]�X�]�H�W�Q�X���V�W�D�E�L�O�Q�R�V�W���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���Y�H�ü�L�Q�X����-�O�D�N�W�D�P�D�]�D���X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L��

Amp C enzime i ��-�O�D�N�W�D�P�D�]�H�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�J�� �V�S�H�N�W�U�D���� �.�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�L�� �X�O�D�]�H�� �X�� �*�U�D�P-negativne 

bakterije kroz porine, proteine vanjske membrane. Nakon ulaska u periplazmatski prostor 

�N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�L�� �V�H�� �Y�H�å�X�� �]�D�� �S�H�Q�L�F�L�O�L�Q-�Y�H�]�X�M�X�ü�H�� �S�U�R�W�H�L�Q�H���� �H�Q�]�L�P�H�� �N�R�M�L�� �N�D�W�D�O�L�]�L�U�D�M�X�� �V�L�Q�W�H�]�X��

peptido�J�O�L�N�D�Q�D���� �F�H�Q�W�U�D�O�Q�H���V�W�U�X�N�W�X�U�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�J���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���]�L�G�D�����.�U�X�F�L�M�D�O�Q�R���M�H���]�D���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W��

karbapenema  �ã�W�R�� �V�H�� �P�R�J�X�� �Y�H�]�D�W�L�� �]�D�� �Y�L�ã�H�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �S�H�Q�L�F�L�O�L�Q-�Y�H�]�X�M�X�ü�L�K�� �S�U�R�W�H�L�Q�D���� �6�O�D�E�O�M�H�Q�M�H��

peptidoglikana i prskanje bakterijskog zida  uslijed osmotskog pritiska  posljedica je njihovog 

djelovanja (64). 
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Karbapenemi se �Y�H�å�X���]�D���3�%�3�������L���3�%�3�������P�R�O�H�N�X�O�H���*�U�D�P-negativnih i Gram-pozitivnih bakterija 

�L�� �X�]�U�R�N�X�M�X�� �H�O�R�Q�J�D�F�L�M�X�� �L�� �O�L�]�X�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �6�W�D�E�L�O�Q�L�� �V�X�� �S�U�H�P�D�� �Y�H�ü�L�Q�L�� �S�O�D�]�P�L�G�Q�L�K�� �L�� �N�U�R�P�R�V�R�P�V�N�L�K����-

�O�D�N�W�D�P�D�]�D���� �R�W�S�R�U�Q�L�� �V�X�� �Q�D�� �K�L�G�U�R�O�L�]�X�� ��-�O�D�N�W�D�P�D�]�D�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�J�� �V�S�H�N�W�U�D���� �D�O�L�� �V�X�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�� �Q�D��

karbapenemaze. In vitro �G�M�H�O�R�W�Y�R�U�Q�R�V�W�� �M�H�� �Y�U�O�R�� �L�]�U�D�å�H�Q�D�� �]�E�R�J�� �G�R�E�U�H�� �S�H�Q�Htracije kroz vanjsku 

membranu Gram-negativnih bakterija i visokog afiniteta za PBP-molekule. Imipenem ima 

dobru djelotvornost protiv mnogih Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�K�� �ã�W�D�S�L�ü�D�V�W�L�K�� �E�D�N�W�H�U�L�M�D���� �X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L�� �L��

Pseudomonas aeruginosa, ali isto tako i protiv Gram pozitivnih te anaerobnih bakterija (1, 65). 

 
�6���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���ã�L�U�R�N�L���V�S�H�N�W�D�U���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���L���V�W�D�E�L�O�Q�R�V�W���X���R�G�Q�R�V�X��na mnoge determinante rezistencije, 

�N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�L���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D�M�X���U�H�]�H�U�Y�Q�H���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H�����D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H���G�U�X�J�H���O�L�Q�L�M�H�����N�R�M�L���V�X���S�U�H�G�Y�L�ÿ�H�Q�L���]�D��

�O�L�M�H�þ�H�Q�M�H���W�H�ã�N�L�K���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K���L�Q�I�H�N�F�L�M�D�����3�R�N�D�]�X�M�X���]�Q�D�W�Q�R���P�D�Q�M�H���Q�H�å�H�O�M�H�Q�L�K���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���X���R�G�Q�R�V�X��

na druge rezervne antibiotike (61). 

 
Mehanizmi su rezistenc�L�M�H�� �Q�D�� �N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�H�� �L�G�H�Q�W�L�þ�Q�L sa mehanizmima rezistencije na ��-

laktamske antibiotike, a to su: 

- Produkcija ��- laktamaza, dominantno karbapenemaza. 

-  Smanjenje produkcije ili izmjena proteina vanjske membrane kada se ovaj mehanizam 

kombinira sa drugim mehanizmima rezistencije poput produkcije ��-�O�D�N�W�D�P�D�]�D�����Q�D�M�þ�H�ã�ü�H��

se javljaju rezistentni fenotipovi. 

-  Efluks pumpe koje mogu eksportirati ��-laktame iz stanice kroz vanjsku membranu, isto  

�W�D�N�R���G�R�Y�R�G�H���G�R���V�Q�L�å�D�Y�D�Qja koncentracije antibiotika u periplazmi. 

- Produkciju penicilin-�Y�H�]�X�M�X�ü�L�K�� �S�U�R�W�H�L�Q�D�� �Q�L�V�N�R�J�� �D�I�L�Q�L�W�H�W�D�� �N�R�M�L�� �N�D�W�D�O�L�]iraju reakciju 

�W�U�D�Q�V�S�H�S�W�L�G�D�F�L�M�H���� �ã�W�R�� �S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D�� �]�Q�D�þ�D�M�D�Q�� �P�H�K�D�Q�L�]�D�P�� �U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�H�� �Q�H�N�L�K�� �*�U�D�P-

pozitivnih bakterija. Izmjena penicilin-�Y�H�]�X�M�X�ü�L�K���S�U�R�W�H�L�Q�D���L�P�D���P�D�O�L���]�Q�D�þ�D�M���X���Q�D�V�W�D�Q�N�X��

rezistencije na ��-laktame kod Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�K���E�D�N�W�H�U�L�M�D���N�D�R���ã�W�R���V�X���H�Q�W�H�U�R�E�D�N�W�H�U�L�M�H��(63, 

65). 

 

�5�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D�� �Q�D�� �N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�H�� �N�R�G�� �H�Q�W�H�U�R�E�D�N�W�H�U�L�M�D�� �P�R�å�H�� �� �Q�D�V�W�D�W�L�� �L�� �N�D�R�� �S�R�V�O�M�H�G�L�F�D�� �V�P�D�Q�M�H�Q�R�J��

preuzimanja lijeka zbog gubitka ili izmjene porina zajedno sa prekomjernom ekspresijom Amp 

C cefalosporinaza ili ��-�O�D�N�W�D�P�D�]�D���S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�J���V�S�H�N�W�U�D��(63). 

 

�,�P�L�S�H�Q�H�P�� �M�H�� �S�U�Y�L�� �N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�� �X�Y�H�G�H�Q�� �X�� �N�O�L�Q�L�þ�N�X�� �S�U�D�N�V�X�� ������������ �J�R�G�L�Q�H�� �N�D�R�� �1-formimidoil 

derivat tienamicina. Zbog osjetljivosti na deaktivaciju b�X�E�U�H�å�Q�R�P�� �G�H�K�L�G�U�R�S�H�S�W�L�G�D�]�R�P��

�L�P�L�S�H�Q�H�P�X���M�H���E�L�O�R���Q�H�R�S�K�R�G�Q�R���G�R�G�D�W�L���L�Q�K�L�E�L�W�R�U���F�L�O�D�V�W�D�W�L�Q�����1�D�N�R�Q���R�W�N�U�L�ü�D���L�P�L�S�H�Q�H�P�D���G�R�ã�O�R���M�H���G�R��
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�R�W�N�U�L�ü�D�� �G�U�X�J�L�K���� �V�W�D�E�L�O�Q�L�M�L�K�� �N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�D���ã�L�U�H�J�D�� �V�S�H�N�W�U�D djelovanja (meropenem, biapenem, 

ertapenem i doripenem) (66). 

 

 

 

Slika 5. Strukturna formula imipenema (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.4. Vankomicin 
 

Vankomicin je antibiotik koji proizvode Streptococcus orientalis i Amycolatopsis orientalis. 

�3�U�L�S�D�G�D���V�N�X�S�L�Q�L���J�O�L�N�R�S�H�S�W�L�G�D���N�R�M�L���V�X���X���N�O�L�Q�L�þ�N�R�M���X�S�R�U�D�E�L���R�G������-�L�K���J�R�G�L�Q�D���S�U�R�ã�O�R�J���V�W�R�O�M�H�ü�D����To je 

�V�N�X�S�L�Q�D���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���Y�H�O�L�N�H���P�R�O�H�N�X�O�H�����=�E�R�J���Y�H�O�L�þ�L�Q�H�����P�R�O�H�N�X�O�H���Q�H���P�R�J�X���S�U�R�O�D�]�L�W�L���N�U�R�]���V�W�D�Q�L�þ�Q�X��

stijenku Gram-negativnih bakterija. Iz toga je razloga njihov spektar vrlo uzak i djeluju samo 

na Gram-pozitivne �E�D�N�W�H�U�L�M�H�����'�M�H�O�X�M�X���W�D�N�R���ã�W�R���V�S�U�M�H�þ�D�Y�D�M�X���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H���V�W�D�Q�L�þ�Q�H���V�W�L�M�H�Q�N�H�����Q�D���U�D�]�L�Q�L��

�S�H�Q�W�D�S�H�S�W�L�G�D�� �X�� �F�L�W�R�S�O�D�]�P�L���� �Y�H�å�X�� �V�H�� �Q�D�� �]�D�Y�U�ã�H�W�D�N�� �S�H�Q�W�D�S�H�S�W�L�G�D���� �Q�D�� �'-alanin-D-alanin te tako 

�V�S�U�L�M�H�þ�D�Y�D�M�X���Q�M�H�J�R�Y�X���X�J�U�D�G�Q�M�X���X���S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�V�N�L���O�D�Q�D�F���������� 

 

Djelotvoran je samo na Gram-�S�R�]�L�W�L�Y�Q�H�� �E�D�N�W�H�U�L�M�H���� �Q�D�U�R�þ�L�W�R�� �Q�D�� �V�W�D�I�L�O�R�Noke uz iznimku 

flavobakterija. Njegov �M�H���X�þ�L�Q�D�N baktericidan. Stafilokoke relativno sporo ubija i to samo ako 

su u fazi dijeljenja. In vitro �V�� �J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q�R�P�� �L�� �V�W�U�H�S�W�R�P�L�F�L�Q�R�P�� �G�M�H�O�X�M�H�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L�� �S�U�R�W�L�Y��

Enterococcus faecium i Enterococcus faecalis sojeva koji ne pokazuju visoku rezistenciju na 

aminoglikozide (67). 

 

�9�D�Q�N�R�P�L�F�L�Q�� �L�Q�K�L�E�L�U�D�� �V�L�Q�W�H�]�X�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�H�� �V�W�L�M�H�Q�N�H�� �W�D�N�R�� �ã�W�R�� �� �V�H�� �þ�Y�U�V�W�R�� �Y�H�å�H�� �Q�D�� �'-alanil-D-alanin 

�]�D�Y�U�ã�H�W�D�N�� �S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�V�N�R�J�� �S�H�Q�W�D�S�H�S�W�L�G�D���� �1�D�� �W�D�M�� �Q�D�þ�L�Q�� �L�Q�K�L�E�L�U�D�� �W�U�D�Q�V�J�O�L�N�R�]�L�O�D�]�X���� �R�G�Q�R�V�Q�R��

spri�M�H�þ�D�Y�D�� �H�O�R�Q�J�D�F�L�M�X�� �S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�D�� �L�� �Q�M�L�K�R�Y�R�� �X�N�U�L�å�D�Y�D�Q�M�H���� �2�Y�R�P je reakcijom oslabljen 

�S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q���ã�W�R���L�P�D���]�D���S�R�V�O�M�H�G�L�F�X���O�L�]�X���V�W�D�Q�L�F�H�����,�V�W�R��je tako  �R�ã�W�H�ü�H�Q�D���V�W�D�Q�L�þ�Q�D���P�H�P�E�U�D�Q�D�����ã�W�R��

�S�R�M�D�þ�D�Y�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L���X�þ�L�Q�D�N��(67, 68). 
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Slika 6. Strukturna formula vankomicina (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.5. Gentamicin 

 

Gentamicin je aminogl�L�N�R�]�L�G�� �ã�L�U�R�N�R�J�� �V�S�H�N�W�U�D���� �,�P�D�� �Y�H�R�P�D �V�O�L�þ�Q�R�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�� �W�R�E�U�D�P�L�F�L�Q�X���� �V��

�U�D�]�O�L�N�R�P���ã�W�R���J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q���L�P�D���E�R�O�M�H���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H���Q�D��Serratia �V�S�S�����D���W�R�E�U�D�P�L�F�L�Q���M�H���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�L�M�L���Q�D��

Pseudomonas aeruginosa. Osjetljiv �M�H���Q�D���P�R�G�L�I�L�F�L�U�D�M�X�ü�H���H�Q�]�L�P�H���N�R�M�L���V�X���S�U�R�L�]�Y�R�G���U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�K��

bakterija ( 6-acetiltransferaza, 4-adeniltransferaza) (1). 

Prvi je aminoglikozid, streptomicin, otkriven 1943. godine. Aminoglikozidni su  antibiotici  

�G�R�E�L�Y�H�Q�L�����L�]���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K��vrsta Gram-pozitivnih bakterija roda Streptomyces spp., Micromonospora 

spp. i Bacillus spp.. U glavnom djeluju na Gram negativne aerobne bakterije. U skupinu 

antibiotika aminoglikozida ta�N�R�ÿ�H�U�� �S�U�L�S�D�G�D�M�X gentamicin, kanamicin, neomicin, tobramicin i 

amikacin (69).  

 

Aminoglikozidi se sastoje od aminociklitolskog prstena za koji su vezani amino-�ã�H�ü�H�U�L�����2�Q�L���V�X��

�E�D�]�L�þ�Q�L�����L�]�U�D�]�L�W�R���S�R�O�D�U�Q�L���S�R�O�L�N�D�W�L�R�Q�V�N�L���R�O�L�J�R�V�D�K�D�U�L�G�L���N�R�M�L���V�H���X���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�M���V�W�D�Q�L�F�L���Y�H�å�X���]�D�������6��
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�S�R�G�M�H�G�L�Q�L�F�X�� �U�L�E�R�V�R�P�D���� �6�Y�L�� �D�P�L�Q�R�J�O�L�N�R�]�L�G�L�� �N�R�þ�H�� �V�L�Q�W�H�]�X�� �S�U�R�W�H�L�Q�D�� �X�� �E�D�N�W�H�U�L�M�D�� �S�X�W�H�P�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K��

�P�H�K�D�Q�L�]�D�P�D���L���U�H�P�H�W�H���W�U�D�Q�V�O�R�N�D�F�L�M�X���D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D���G�M�H�O�X�M�X�ü�L���E�D�N�W�H�U�L�F�L�G�Q�R�����D���L�V�W�R�G�R�E�Q�R���R�ã�W�H�ü�X�M�X��

�F�L�W�R�S�O�D�]�P�L�Q�X�� �P�H�P�E�U�D�Q�X���� �=�D�� �E�D�]�L�þ�Q�D�� �V�Y�R�M�V�W�Y�D�� �D�P�L�Q�R�J�O�L�N�Rzida odgovorne su amino-skupine, 

�G�R�N���V�X���K�L�G�U�R�N�V�L�O�Q�H���V�N�X�S�L�Q�H���Q�D���ã�H�ü�H�U�L�P�D���]�D�V�O�X�å�Q�H���]�D���G�R�E�U�X���W�R�S�O�M�L�Y�R�V�W���X���Y�R�G�L�����D���V�O�D�E�X���X���P�D�V�W�L�P�D��

���W�H�ã�N�R���S�U�R�O�D�]�H���N�U�R�]���O�L�S�R�S�U�R�W�H�L�Q�V�N�H��membrane �± aktivni transport) (56). 

Inhibicija sinteze proteina je primarni mehanizam djelovanja aminoglikozida. Oni 

�R�Q�H�P�R�J�X�ü�X�M�X���S�U�D�Y�L�O�Q�R���N�R�G�L�U�D�Q�M�H���P�5�1�$���D�Q�W�L�N�R�G�R�Q���S�U�H�S�R�]�Q�D�M�H���L���Y�H�å�H���N�U�L�Y�L���N�R�G�R�Q�������G�R�O�D�]�L���G�R��

�X�J�U�D�G�Q�M�H�� �S�R�J�U�H�ã�Q�L�K�� �D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D�� �X�� �U�D�V�W�X�ü�L�� �S�R�O�L�S�H�S�W�L�G�Q�L�� �O�D�Q�D�F�� �L�� �S�R�V�O�M�H�G�L�þ�Q�H�� �V�L�Q�W�H�]�H��

�Q�H�I�X�Q�N�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K���L�O�L���W�R�N�V�L�þ�Q�L�K���S�U�R�W�H�L�Q�D�����'�U�X�J�L���P�H�K�D�Q�L�]�D�P���Q�D�V�W�D�M�H���N�D�G�D���U�L�E�R�V�R�P���]�D���N�R�M�L���V�H���Y�H�]�D�R��

�D�P�L�Q�R�J�O�L�N�R�]�L�G�� �Q�H�� �P�R�å�H�� �R�E�D�Y�O�M�D�W�L�� �W�U�D�Q�V�O�D�F�L�M�X�� �P�5�1�$�� �W�L�M�H�N�R�P�� �V�L�Q�W�H�]�H�� �S�U�R�W�H�L�Q�D���� �ã�W�R�� �G�R�Y�R�G�L�� �G�R��

�X�J�L�Q�X�ü�D���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H�����1�D���å�D�O�R�V�W�����E�U�] je �S�R�þ�H�W�D�N���Q�D�V�W�D�Q�N�D���Eakterijske rezistencije doveo 

�G�R���V�W�D�O�Q�R�J���S�D�G�D���Q�M�L�K�R�Y�H���N�O�L�Q�L�þ�N�H���X�S�R�U�D�E�H�����6�Y�H��je �Y�H�ü�L���E�U�R�M���Y�L�ã�H�V�W�U�X�N�R���R�W�Sornih sojeva potaknuo 

zanimanje �]�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H���Q�R�Y�L�K���V�S�R�M�H�Y�D���N�D�N�R���E�L���V�H���R�Q�H�P�R�J�X�ü�L�O�D���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D������ 69, 70).   

 

 

Slika 7. Strukturna formula gentamicina (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.6. Amikacin 
 

�$�P�L�N�D�F�L�Q�� �M�H�� �S�R�O�X�V�L�Q�W�H�W�L�þ�N�L�� �G�H�U�L�Y�D�W�� �N�D�Q�D�P�L�F�L�Q�D��Upotrebljava se za l�L�M�H�þ�H�Q�M�H�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D��

uzrokovanih Gram-negativnim bakterijama koje su rezistentne na ostale aminoglikozide (3, 4, 

12). 

�)�D�U�P�D�N�R�N�L�Q�H�W�L�N�D�� �� �D�P�L�N�D�F�L�Q�D�� �M�H�� �V�O�L�þ�Q�D�� �I�D�U�P�D�N�R�N�L�Q�H�W�L�F�L�� �� �S�U�L�U�R�G�Q�R�J�� �J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q�D�� �L�� �W�R�E�U�D�P�L�F�L�Q�D����

Koristi se  sam ili u kombinaciji s drugim antibioticima za �O�L�M�H�þ�H�Q�M�H���U�D�]�Q�L�K���R�]�E�L�O�M�Q�L�K���L�Q�I�H�N�F�L�M�D��

uzrokovanih aerobnim Gram-negativnim bakterijama, kao i mikobakterijama i nokardijama. 

�9�D�å�D�Q �M�H���X���O�L�M�H�þ�H�Q�M�X���L�Q�I�H�N�F�L�M�D���Q�D�V�W�D�O�L�K���N�R�G���Q�R�Y�R�U�R�ÿ�H�Q�þ�D�G�L�����$�P�L�N�D�F�L�Q���S�R�N�D�]�X�M�H���W�R�N�V�L�þ�Q�H���X�þ�L�Q�N�H��
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�N�R�M�L���V�X���]�D�M�H�G�Q�L�þ�N�L���D�P�L�Q�R�J�O�L�N�R�]�L�G�L�P�D�� a �W�R���V�X���R�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W���L���Q�H�I�U�R�W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W�����1�D���å�D�O�R�V�W�����S�R�U�D�V�W��

�U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�H���Q�D���D�P�L�N�D�F�L�Q���R�J�U�D�Q�L�þ�D�Y�D���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W���O�L�M�H�þ�H�Q�M�D��infekcija �X���Q�R�Y�R�U�R�ÿ�H�Q�þ�D�G�L (71).  

 

 

Slika 8. Strukturna formula amikacina (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.7. Ciprofloksacin 

 

Ciprofloksacin pripada skupini kinolona. �.�L�Q�R�O�R�Q�L�� �V�X�� �Y�H�O�L�N�D�� �V�N�X�S�L�Q�D�� �S�R�W�S�X�Q�R�� �V�L�Q�W�H�W�L�þ�N�L�K��

antibiotika koji djeluju na sintezu nukleinskih kiselina i na bakterijsku girazu  te tako ne 

�G�R�S�X�ã�W�D�M�X���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H���S�R�W�S�X�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���'�1�$�����ã�W�R���U�H�]�X�O�W�L�U�D���V�P�U�ü�X���E�D�N�W�H�U�L�M�V�Ne stanice. Njihovo 

je djelovanje brzo baktericidno (2). 

 

Imaju �V�Q�D�å�Q�R�� �D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H���S�U�R�W�L�Y�� �H�Q�W�H�U�R�E�D�N�W�H�U�L�M�D����P. aeruginosa, Acinetobacter 

spp., H. influenzae i gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�K�� �N�R�N�D���� �N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X��N. gonorrhoeae, N. meningitidis i 

Moraxella catarrhalis�����,�V�W�R���W�D�N�R���L�P�D�M�X���L�]�U�D�å�H�Q�X���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�����S�U�H�P�D���V�W�D�I�L�O�R�N�R�N�L�P�D�����X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���L��

MRSA, ali je njihovo djelovanje slabije prema streptokokima i enterokokima. Nisu djelotvorni 

�S�U�R�W�L�Y���D�Q�D�H�U�R�E�Q�L�K���E�D�N�W�H�U�L�M�D�����N�D�R���ã�W�R���V�X��B. fragilis i C. difficile. Enteropatogeni Gram-negativni 

bacili su osjetljivi prema kinolonima (2). 

 

Ciprofloksacin je najaktivniji  od svih kinolona prema P. aeruginosa, dok su B. cepacia i S. 

maltophilia �U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�� �Q�D�� �N�L�Q�R�O�R�Q�H���� �'�M�H�O�X�M�X�� �V�Q�D�å�Q�R�� �E�D�N�W�H�U�L�F�L�G�Q�R�� �Q�D�� �L�]�R�O�D�W�H��Chlamydia 

trachomatis i Mycoplasma hominis, a slabije na Ureaplasma urealyticum. Ciprofloksacin 

inhibira izolate Rickettsia conori, Rickettsia rickettsii i Coxiella burneti�����D���X�W�Y�U�ÿ�H�Q�R���M�H���G�D���G�M�H�O�X�M�X��

i na  Plasmodium falciparum (2). 
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Kombinacija ovih antibiotika s ��-laktamima ili �D�P�L�Q�R�J�O�L�N�R�]�L�G�L�P�D���L�P�D���D�G�L�W�L�Y�Q�R���L�O�L���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R��

djelovanje. Baktericidni �V�H�� �X�þ�L�Q�D�N�� �N�L�Q�R�O�R�Q�D�� �S�R�Q�L�ã�W�D�Y�D�� �X�� �S�U�L�V�X�V�W�Y�X�� �U�L�I�D�P�S�L�F�L�Q�D�� �L�O�L��

kloramfenikola (2). 

 

 
Slika 9. Strukturna formula ciprofloksacina (preuzeto iz wikipedia) 

 

1.4.8. Eritromicin 
 

Eritromicin je prototip makrolidne skupine lijekova. Makrolidi su velike molekule, 

�N�D�U�D�N�W�H�U�L�]�L�U�D���L�K���P�D�N�U�R�F�L�N�O�L�þ�N�L���O�D�N�W�R�Q�V�N�L���S�U�V�W�H�Q���N�R�M�L���Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���V�D�G�U�å�L 14 do 16 ugljikovih atoma 

na koje su �Y�H�]�D�Q�L���G�H�R�N�V�L���ã�H�ü�H�U�L�������� 15, 19). 

 
 
Makrolidi su bakteriostatski antibiotici, �N�R�M�L���V�H���S�U�L�þ�Y�U�V�W�H���Q�D���U�H�F�H�S�W�R�U���������6���U�5�1�$�����Q�D���S�R�G�V�N�X�S�L�Q�L��

50S bakterijskog ribosoma �L�� �V�S�U�M�H�þ�D�Y�D�M�X�� �N�R�Q�W�D�N�W�� �W�5�1�.�� �Q�D�� �N�R�M�X�� �M�H�� �Y�H�]�D�Q�D�� �D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D�� �V��

�P�5�1�.�����W�H���Q�D���W�D�M���Q�D�þ�L�Q���R�P�H�W�D�M�X���V�L�Q�W�H�]�X���E�M�H�O�D�Q�þ�H�Y�L�Q�D���2�Q�L���L�Q�K�L�E�L�U�D�M�X���V�L�Q�W�H�]�X���S�U�R�W�H�L�Q�D���R�P�H�W�D�M�X�ü�L��

reakcije translokacije i formiranje inicijacijskih kompleksa (3, 4). 

 

 

Slika 10. Strukturna formula eritromicina (preuzeto iz wikipedia) 
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Eritromicin je  dobiven  1952.g. iz Streptomyces erythreus�����6�D�V�W�R�M�L���V�H���R�G���G�Y�D�M�X���ã�H�ü�H�U�D���Y�H�]�D�Q�L�K��

na laktonski prsten s 14 ugljikovih atoma. Slabo je topljiv u vodi, ali se dobro otapa u organskim 

�R�W�D�S�D�O�L�P�D�����(�U�L�W�U�R�P�L�F�L�Q���L�P�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�X���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���N�R�M�D���P�R�å�H���E�L�W�L���L�Q�K�L�E�L�F�L�M�V�N�D���L�O�L���E�D�N�W�H�U�L�F�L�G�Q�D����

�Q�D�U�R�þ�L�W�R���S�U�L���Y�L�ã�L�P���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�P�D�����$�O�N�D�O�Q�L���S�+���S�R�M�D�þ�D�Y�D���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�����,�Q�K�L�E�L�F�L�M�D���V�L�Q�W�H�]�H���S�U�R�W�H�L�Q�D��

�G�R�J�D�ÿ�D �V�H���Y�H�]�D�Q�M�H�P���Q�D���������6���S�R�G�M�H�G�L�Q�L�F�X���U�L�E�R�V�R�P�V�N�H���5�1�$�����ã�W�R���E�O�R�N�L�U�D���W�U�D�Q�V�O�R�N�D�F�L�M�X���D�P�L�Q�R�D�F�L�O�D��

i f �R�U�P�L�U�D�Q�M�H���S�R�þ�H�W�Q�R�J���N�R�P�S�O�H�N�V�D��������). 

 

 

1.5.  Bakterijske vrste 
 

1.5.1. Staphylococcus aureus 
 

Staphylococcus aureus pripada rodu Staphylococcus, porodici Staphylococcacceae . To je 

Gram-pozitivan kok u nepravilnim nakupinama, poput grozdova. Nema sporu niti kapsulu i 

nepokretan je. Fakultativni je anaerob (72). 

S. aureus �M�H�� �Y�H�R�P�D�� �� �U�D�V�S�U�R�V�W�U�D�Q�M�H�Q���X�� �S�U�L�U�R�G�L�� �L�� �Q�D�M�Y�D�å�Q�L�M�L�� �M�H�� �� �O�M�X�G�V�N�L�� �R�S�R�U�W�X�Q�L�V�W�L�þ�N�L�� �S�D�W�R�J�H�Q�� �X��

okviru roda Staphylococcus (73). On predstavlja jednog od najzastupnijih mikroorganizama u 

�þ�R�Y�M�H�N�D���� �N�R�M�L�� �J�D�� �P�R�å�H�� �N�R�O�R�Q�L�]�L�U�D�W�L�� ���N�O�L�F�R�Q�R�ã�W�Y�R������ �D�O�L�� �L�V�W�R�� �W�D�N�R���� �X�� �R�G�U�H�ÿ�H�Q�L�P�� �X�Y�M�H�W�L�P�D���� �P�R�å�H��

�L�]�D�]�Y�D�W�L���Y�U�O�R���W�H�ã�N�H���L�Q�I�H�N�F�L�M�H (74).  

S. aureus mo�å�H���D�G�K�H�U�L�U�D�W�L���Q�D���U�D�]�Q�H���S�R�Y�U�ã�L�Q�H�����P�H�G�L�F�L�Q�V�N�D���V�U�H�G�V�W�Y�D���L���D�S�D�U�D�W�H�����=�E�R�J���V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W�L��

formiranja biofilma, predstavljaju veoma zna�þajne uzro�þnike infekcija u bolnicama, koje se 

dovode u vezu sa uporabom medicinskih aparata i instrumenata.Formiranjem biofilma postaju 

slabije osetljivi na antibiotike i dezinficijense (75, 76). 

 
�6�W�D�Q�L�þ�Q�L�� �]�L�G�� �V�W�D�I�L�O�R�N�R�N�D�� �V�D���L�Q�M�H�Q�� �M�H�� �S�U�H�W�H�å�Q�R�� �R�G�� �S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�D�� �N�R�M�L�� �V�H�� �V�D�V�W�R�M�L�� �R�G�� ���������� �1-

acetilglukozamin i N-acetilmuraminske kiseline koji su naizmjeni��no vezani. Lanci su 

acetiliranih glikana popre��no  povezani tetrapeptidnim lancima kao i pentaglicinskim mostom 

koji je specifi��an za S. aureus (77). 

 
Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus ���0�5�6�$���� �]�D�X�]�L�P�D�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �P�M�H�V�W�R�� �X�� �P�R�G�H�U�Q�R�M��

mikrobiologiji i postupcima kontrole infekcija (3). Broj infekcija, koje uzrokuje MRSA iznosi 
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�����������������J�R�G�L�ã�Q�M�H�����X���]�H�P�O�M�D�P�D���(�X�U�R�S�V�N�H���X�Q�L�M�H�����,�V�O�D�Q�G�X���L���1�R�U�Y�H�ã�N�R�M�����7�D�M���E�U�R�M���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D����������

svih infekcija povezanih sa zdravstvenom skrbi u �Y�H�ü���V�S�R�P�H�Q�X�W�L�P���]�H�P�O�M�D�P�D������8). 

 

�0�5�6�$���N�R�O�R�Q�L�]�D�F�L�M�H���L���L�Q�I�H�N�F�L�M�H���Q�H�G�D�Y�Q�R���V�X���S�U�H�Q�H�ã�H�Q�H���L���Q�D���G�U�X�J�H���H�N�R�O�R�ã�N�H���V�X�V�W�D�Y�H�����W�D�N�R���G�D���G�D�Q�D�V��

postoje MRSA izolati u izvanb�R�O�Q�L�þ�N�R�M���S�R�S�X�O�D�F�L�M�L�����&�$���0�5�6�$�����W�H���X���X�]�R�U�F�L�P�D���G�R�P�D�ü�L�K���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D��

(LA MRSA) (74). 

 
 
 
1.5.2. Enterococcus faecalis 

 

Enterokoki su Gram-pozitivne, katalaze-negativne bakterije. Ne stvaraju spore i fakultativni su 

anaerobi. Nastanjuju gastrointestinalni trakt, �X�V�Q�X�� �ã�X�S�O�M�L�Q�X�� �L�� �Y�D�J�L�Q�X�� �O�M�X�G�L�� �L�� �å�L�Y�R�W�L�Q�M�D (79,80). 

Iako se ranije smatralo da su enterokoki ne-�Y�L�U�X�O�H�Q�W�Q�L�����G�D�Q�D�V���M�H���S�R�]�Q�D�W�R���G�D���V�X���þ�H�V�W�L���X�]�U�R�þ�Qici 

nozokomijalnih infekcija (81). 

 

�8���E�R�O�Q�L�þ�N�R�P���R�N�R�O�L�ã�X���P�R�J�X���S�U�H�å�L�Y�M�H�W�L���L���S�U�L���W�R�P�H���P�R�J�X���N�R�O�R�Q�L�]�L�U�D�W�L���S�D�F�L�M�H�Q�W�H���ý�H�V�W�L���V�X���X�]�U�R�þ�Q�L�F�L��

�L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �P�R�N�U�D�ü�Q�R�J�� �V�X�V�W�D�Y�D�� �H�Q�G�R�N�D�U�G�L�W�L�V�D���� �� �K�H�S�D�W�R�E�L�O�L�M�D�U�Q�H�� �V�H�S�V�H���� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �N�L�U�X�U�ã�N�L�K�� �U�D�Q�D����

bakteremija i neonatalne sepse. Crijevna je kolonizacija enterokokom �]�Q�D�þ�D�M�D�Q���þ�L�P�E�H�Q�L�N���U�L�]�L�N�D��

�]�D�� �H�Q�W�H�U�R�N�R�N�Q�X�� �E�D�N�W�H�U�H�P�L�M�X���� �N�R�M�D�� �M�H�� �S�R�Y�H�]�D�Q�D�� �V�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�R�P�� �V�P�U�W�Q�R�ã�ü�X���� �R�V�R�E�L�W�R�� �N�R�G��

imunokompromitiranih pacijenata (82 - 85). 

 

�3�U�L�V�X�W�D�Q�� �M�H�� �V�Y�H�� �Y�H�ü�L�� �E�U�R�M�� �H�Q�W�H�U�R�N�R�N�D�� �N�R�M�L�� �S�U�R�G�X�F�L�U�D�M�X�� ��-laktamazu, a isto tako je prisutna 

rezistencija na vankomicin. Promjene �X�� �S�U�H�N�X�U�V�R�U�L�P�D�� �S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�D�� �L�� �]�D�G�H�E�O�M�D�Q�M�D�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�H��

stijenke, imaju za posljedicu rezistenciju na vankomicin. Infekcije izazvane vankomicin 

�U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�P���H�Q�W�H�U�R�N�R�N�R�P�����9�5�(�����Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���V�H���M�D�Y�O�M�D�M�X���X���E�R�O�Q�L�F�D�P�D�����O�D�N�R���V�H���S�U�H�Q�Rse i sukladno 

tome, izazivaju epidemijske infekcije. U Republici Hrvatskoj u 2011. godini na vankomicin je 

bilo rezistentno 1%  E.faecalis (86 - 88). 

 

1.5.3. Escherichia coli 

 

Escherichia coli je Gram-negativan bacil koji pripada porodici Enterobacteriaceae i predstavlja 

�Q�D�M�]�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�L�M�X�� �I�D�N�X�O�W�D�W�L�Y�Q�R�� �D�Q�D�H�U�R�E�Q�X�� �Y�U�V�W�X�� �X�� �J�D�V�W�U�R�L�Q�W�H�V�W�L�Q�D�O�Q�R�P�� �W�U�D�N�W�X�� �þ�R�Y�M�H�N�D�� �L�� �Q�H�N�L�K��
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�å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�����.�D�R���N�R�P�H�V�D�O���F�U�L�M�H�Y�Q�R�J���W�U�D�N�W�D���å�L�Y�L���X���X�]�D�M�D�P�Q�R���N�R�U�L�V�Q�R�M���]�D�M�H�G�Q�L�F�L���V�D���G�R�P�D�ü�L�Q�R�P���L���N�D�R��

takva rijetko uzrokuje oboljenja. Pored komensalnih Escherichia coli, postoje sojevi koji su 

�H�Q�W�H�U�R�Y�L�U�X�O�H�Q�W�Q�L�� �L�� �X�]�U�R�N�X�M�X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �Y�U�V�W�H�� �G�L�M�D�U�H�D�O�Q�L�K�� �V�L�Q�G�U�R�P�D���� �1�H�N�L�� �V�R�M�H�Y�L��Escherichia coli 

uzrokuju ekstraintestinalna oboljenja kod osoba kod kojih su prvobitno asimptomatski 

kolonizirali crijevni trakt. Takvi sojevi Escherichia coli �V�X���I�L�O�R�J�H�Q�H�W�V�N�L���L���H�S�L�G�H�P�L�R�O�R�ã�N�L���X�G�D�O�M�H�Q�L��

�X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���N�R�P�H�Q�V�D�O�Q�H���L���S�D�W�R�J�H�Q�H���V�R�M�H�Y�H���� �1�D���R�V�Q�R�Y�X���J�H�Q�H�W�V�N�L�K���L���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���N�U�L�W�H�U�L�M�D, sojeve 

Escherichia coli dijelimo na komensalne, enterovirulentne i ekstraintestinalne patogene 

Escherichia coli (89). 

 
Ekstraintestinalne patogene Escherichia coli �V�X�� �]�Q�D�þ�D�M�D�Q�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N�� �E�R�O�Q�L�þ�N�L�K�� �L�� �Y�D�Q�E�R�O�Q�L�þ�N�L�K��

�L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �L�� �P�R�J�X�� �L�]�D�]�Y�D�W�L�� �R�E�R�O�M�H�Q�M�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �R�U�J�D�Q�D���� �1�D�M�þ�H�ã�ü�H�� �X�]�U�R�N�X�M�X�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�H�� �X�U�L�Q�D�U�Q�R�J��

�W�U�D�N�W�D�����L�]�D�]�L�Y�D�M�X�ü�L������-���������Q�H�N�R�P�S�O�L�F�L�U�D�Q�L�K���F�L�V�W�L�W�L�V�D���L���S�L�M�H�O�R�Q�H�I�U�L�W�L�V�D���N�R�G���å�H�Q�D���S�U�L�M�H���P�H�Q�R�S�D�X�]�H����

Escherichia coli je �þ�H�V�W���X�]�U�R�þ�Q�L�N���D�E�G�R�P�L�Q�D�O�Q�L�K���L���S�H�O�Y�L�þ�Q�L�K���L�Q�I�H�N�F�L�M�D�����N�D�R���M�H�G�L�Q�L���X�]�U�R�þ�Q�L�N���L�O�L���X��

�R�N�Y�L�U�X�� �P�L�M�H�ã�D�Q�L�K�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D���� �-�D�Y�O�M�D�� �V�H�� �N�D�R�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �R�S�H�U�D�W�L�Y�Q�R�J�� �S�R�O�M�D���� �Q�H�R�Q�D�W�D�O�Q�R�J��

meningitisa i septikemije, a m�R�å�H�����X�]�U�R�N�R�Y�D�W�L���L���S�Q�H�X�P�R�Qiju (90). 

 

Virulentni potencijal ekstraintestinalne Escherichia coli zavisi od prisustva specijaliziranih 

�þ�L�P�E�H�Q�L�N�D �Y�L�U�X�O�H�Q�F�L�M�H���N�D�R���ã�W�R���V�X���I�L�P�E�U�L�M�H�����D�G�K�H�]�L�Q�L���� �W�R�N�V�L�Q�L���� �V�L�G�H�U�R�I�R�U�H���� �N�D�S�V�X�O�D���� �K�H�P�R�O�L�]ini i 

�L�Q�Y�D�]�L�Q�L���� �1�D�Y�H�G�H�Q�L�� �þ�L�P�E�H�Q�L�F�L �Y�L�U�X�O�H�Q�F�L�M�H�� �R�P�R�J�X�ü�D�Y�D�M�X�� �E�D�N�W�H�U�L�M�L�� �L�]�E�M�H�J�D�Y�D�Q�M�H�� �P�H�K�D�Q�L�]�D�P�D��

�R�E�U�D�Q�H�� �G�R�P�D�ü�L�Q�D���� �N�R�O�R�Q�L�]�D�F�L�M�X�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K�� �D�Q�D�W�R�P�V�N�L�K�� �S�R�G�U�X�þ�M�D�� �L�� �S�R�W�L�F�D�Q�M�H�� �L�Q�I�O�D�P�D�W�R�U�Q�R�J��

�R�G�J�R�Y�R�U�D�����ã�W�R���V�Y�H���]�D�M�H�Gno doprinosi razvoju bolesti (91). 

 

Escherichia coli je jedna od najprilagodljivijih bakterijskih vrsta a njezina je adaptabilnost 

�S�R�V�O�M�H�G�L�F�D���Y�L�V�R�N�H���S�O�D�V�W�L�þ�Q�R�V�W�L���J�H�Q�R�P�D�����V�W�M�H�F�D�Q�M�D���L�O�L���J�X�E�L�W�N�D���J�H�Q�D���S�U�H�N�R���K�R�U�L�]�R�Q�W�D�O�Q�R�J���J�H�Q�V�N�R�J��

prijenosa (89). 

 

Utjecaj Escherichia coli �Q�D�� �P�R�U�W�D�O�L�W�H�W�� �L�� �P�R�U�E�L�G�L�W�H�W�� �N�R�G�� �O�M�X�G�L�� �M�H�� �V�Y�H�� �Y�H�ü�L�� �X�V�O�L�M�H�G�� �U�D�V�W�X�ü�H��

rezistencije Escherichia coli na antimikrobne lijekove. Ista je prisutna diljem svijeta, sa 

prisutnim razlikama u o�G�Q�R�V�X���Q�D���J�H�R�J�U�D�I�V�N�R���S�R�G�U�X�þ�M�H������9, 92). 

 

�-�H�G�D�Q���R�G���G�R�P�L�Q�D�Q�W�Q�L�K���þ�L�P�E�H�Q�L�N�D���U�L�]�L�N�D���]�D���ã�L�U�H�Q�M�H���U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�K���V�R�M�H�Y�D��Escherichia coli i gena 

rezistencije jeste selektivni pritisak koji nastaje kao posljedica prekomjerne uporabe 

antibakterijskih lijekova u humanoj medicini, veterini i poljoprivredi (93). 
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Do 90-�W�L�K�� �J�R�G�L�Q�D�� �S�U�R�ã�O�R�J�� �V�W�R�O�M�H�ü�D, sojevi Escherichia coli pokazivali su visoku razinu 

�U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�H���S�U�H�P�D���S�H�Q�L�F�L�O�L�Q�X���L���W�U�L�P�H�W�R�S�U�L�P�X�����D���Q�L�V�N�X���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���W�U�H�ü�X���J�H�Q�H�U�D�F�L�M�X���F�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�D��

i nitrofurantoin. Od kraja 90-tih godina sve je prisutnija �U�D�V�W�X�ü�D���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D���Q�D���I�O�X�R�U�R�N�L�Q�R�O�R�Q�H��

i produkcija ��-�O�D�N�W�D�P�D�]�D�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�J�� �V�S�H�N�W�U�D�� �P�Xltirezistentnih sojeva koja se javlja ne samo 

�P�H�ÿ�X���E�R�O�Q�L�þ�N�L�P���Q�H�J�R���L vanbol�Q�L�þ�N�L�P���L�]�R�O�D�W�L�P�D������4). 

 

�0�X�O�W�L�U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L���V�R�M�H�Y�L���Q�L�V�X���S�U�L�V�X�W�Q�L���V�D�P�R���X���E�R�O�Q�L�þ�N�R�P���R�N�U�X�å�H�Q�M�X���Y�H�ü���V�H���M�D�Y�Ojaju i kod zdrave 

populacije (95, 96). 

 
 
Pojava sojeva sa produkcijom ��-laktamaza �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�J���V�S�H�N�W�U�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���M�H���V�P�D�Q�M�L�O�D���W�H�U�D�S�L�M�V�N�H��

�P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�L�����5�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D���Q�D���V�N�R�U�R���V�Y�H���F�H�I�D�O�R�V�S�R�U�L�Q�H���X���S�U�Y�L���S�O�D�Q���V�W�D�Y�O�M�D���N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�H�����O�L�M�H�N�R�Y�H��

posljednje linije obrane. Novi problem predstavljaju sojevi Escherichia coli rezistentnih na 

karbapeneme koji se za sada javljaju uglavno�P���P�H�ÿ�X���E�R�O�Q�L�þ�N�L�P���S�D�F�L�M�H�Q�W�L�P�D������7, 98).  

 

1.5.4. Klebsiella pneumoniae 

 

Klebsiella pneumoniae je Gram-negativan bacil koji pripada porodici Enterobacteriaceae. 

�6�S�D�G�D���X���R�S�R�U�W�X�Q�L�V�W�L�þ�N�H���S�D�W�R�J�H�Q�H�����S�U�L�V�X�W�Q�D���M�H���X���F�U�L�M�H�Y�Q�R�P���W�U�D�N�W�X�����X�V�W�L�P�D �L���Q�D���N�R�å�L���O�M�X�G�L�����N�D�R���L���Q�D��

medicinskim ure�ÿ�D�M�L�P�D���L���X���E�R�O�Q�L�þ�N�R�M���V�U�H�G�L�Q�L������9). 

 

�2�S�R�U�W�X�Q�L�V�W�L�þ�N�L�� �V�R�M�H�Y�L��Klebsiella pneumoniae �Q�D�M�þ�H�ã�ü�H�� �L�]�D�]�L�Y�D�M�X�� �R�E�R�O�M�H�Q�M�D�� �N�R�G��

�L�P�X�Q�R�N�R�P�S�U�R�P�L�W�L�U�D�Q�L�K���R�V�R�E�D�����1�H�N�D�G�D���M�H���E�L�O�D���]�Q�D�þ�D�M�D�Q���X�]�U�R�þ�Q�L�N���W�H�ã�N�H���Y�D�Q�E�R�O�Q�L�þ�N�H���S�Q�H�X�P�R�Q�L�M�H����

a danas je �þ�H�V�W���X�]�U�R�þ�Q�L�N���L�Q�I�H�N�F�L�M�D���X�U�R�W�U�D�N�W�D�����E�L�O�L�M�D�U�Q�R�J���W�U�D�N�W�D�����Rsteomijelitisa i septikemije (100). 

 

Postoji najmanje 78 kapsularnih serotipova Klebsiella pneumoniae �R�G���N�R�M�L�K���Q�D�U�R�þ�L�W�R���.�����L���.����

�S�R�N�D�]�X�M�X�� �K�L�S�H�U�P�X�N�R�L�G�L�� ���K�L�S�H�U�Y�L�U�X�O�H�W�Q�L���� �I�H�Q�R�W�L�S�� �X�V�O�L�M�H�G�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�H��produkcije kapsularnog 

polisaharida. Kapsularni se polisaharid �V�P�D�W�U�D�� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�L�P�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�R�P�� �Y�L�U�X�O�H�Q�F�L�M�H����

Hipervirulentni sojevi Klebsiella pneumoniae veoma su �L�Q�Y�D�]�L�Y�Q�L�� �L�� �P�R�J�X�� �X�]�U�R�N�R�Y�D�W�L�� �W�H�ã�N�D��

oboljenja kod prethodno zdravih osoba poput piogenog apscesa jetre, meningitisa, 

�Q�H�N�U�R�W�L�]�L�U�D�M�X�ü�H�J���I�D�V�F�L�W�L�V�D�����H�Q�G�R�Italmitisa �L���W�H�ã�N�H���S�Q�H�X�P�R�Q�L�M�H��������1). 

 

Epidemiologija infekcija izazvanih Klebsiella pneumoniae, promijenjena je uslijed primjene 

antimikrobne terapije, te su danas �Q�D�M�þ�H�ã�ü�H�� �E�R�O�Q�L�þ�N�H�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�H����Neposredno prije pojave 
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�E�R�O�Q�L�þ�N�L�K�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �G�R�O�D�]�L�� �G�R�� �N�R�O�R�Q�L�]�D�F�L�M�H�� �J�D�V�W�U�R�L�Q�W�H�V�W�L�Q�D�O�Q�R�J�� �W�U�D�N�W�D���� �D�O�L�� �L�� �X�U�L�Q�D�U�Q�R�J�� �W�U�D�N�W�D�� �L��

respiratornog trakta pacijenta. Isto tako, Klebsiella pneumoniae  �P�R�å�H�� �V�W�Y�D�U�D�W�L�� �E�L�R�I�L�O�P�� �Q�D��

�P�H�G�L�F�L�Q�V�N�L�P�� �V�U�H�G�V�W�Y�L�P�D�� �N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X�� �H�Q�G�R�W�U�D�K�H�D�O�Q�L�� �W�X�E�X�V�L�� �L�O�L�� �N�D�W�H�W�H�U�L�� �ã�W�R���R�P�R�J�X�ü�D�Y�D�� �Q�D�V�W�D�Q�D�N��

infekcije (102, 103). 

 

�%�R�O�Q�L�þ�N�H��su infekcije uzrokovane sojevima Klebsiella pneumoniae �þ�H�V�W�R�� �N�U�R�Q�L�þ�Q�H�� �]�E�R�J�� �G�Y�D��

glavna razloga:biofilm koji Klebsiella spp. stvara, �ã�W�L�W�L�� �E�D�N�W�H�U�L�M�X�� �R�G�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�R�J�� �V�X�V�W�D�Y�D����

�G�R�P�D�ü�L�Q�D���L���R�G���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�����D���L���E�R�O�Q�L�þ�N�L���L�]�R�O�D�W�L���þ�H�V�W�R���S�R�N�D�]uju multirezistentni fenotip 

(104, 105). 

 

Klebsiella pneumoniae �M�H�� �V�Y�U�V�W�D�Q�D�� �X�� �W�D�N�R�]�Y�D�Q�X�� �³�(�6�.�$�3�(�´�� �J�U�X�S�X�� �S�D�W�R�J�H�Q�D�� ���]�D�M�H�G�Q�R�� �V�D��

Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Acinetobacter baumannii , Pseudomonas 

aeruginosa i Enterobacter  spp���� �N�R�M�L�� �]�D�M�H�G�Q�R�� �S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D�M�X�� �Q�D�M�þ�H�ã�ü�H�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N�H�� �E�R�O�Q�L�þ�N�L�K��

�L�Q�I�H�N�F�L�M�D���M�H�U���³�L�]�Ej�H�J�D�Y�D�M�X�´�����H�Q�J�����H�V�F�D�S�H�����D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���O�L�M�H�N�R�Y�H���]�E�R�J���U�D�]�Y�R�M�D���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�H���Q�D��

antimikrobne agense (106). 

  

Sojevi Klebsiella pneumoniae �þ�H�V�W�R�� �S�R�V�H�G�X�M�X�� �S�O�D�]�P�L�G�H�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�H�� �N�R�M�L�� �Q�R�V�H�� �J�H�Q�H��

�U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�H���ã�W�R���G�R�S�U�L�Q�R�V�L���U�D�V�W�X�ü�R�M���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�L���Q�D���Y�H�O�L�N�L���E�U�R�M���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L�K���D�J�H�Q�D�V�D���N�D�R���ã�W�R���V�X��

penicilini, cefalosporini, karbapenemi, aminoglikozidi i fluorokinoloni (107). 

 

�0�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�R�� �ã�L�U�H�Q�M�H��Klebsiella pneumoniae koje produciraju karbapenemaze predstavlja 

jedno od najurgentnijih javnozdravstvenih pitanja (108). 

 

1.5.5. Acinetobacter baumanii 

 

Acinetobacter baumanii pripada rodu Acinetobacter i �Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���M�H���L�]�R�O�L�U�D�Q�D���Y�U�V�W�D. To su aerobni, 

Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�����Q�H�S�R�N�U�H�W�Q�L���L���Q�H�I�H�U�P�H�Q�W�D�W�L�Y�Q�L���N�R�N�R�E�D�F�L�O�L�����6�O�R�E�R�G�Q�R�å�L�Y�X�ü�L���V�X���V�D�S�U�R�I�L�W�L�����S�U�L�V�X�W�Q�L��

�X���W�O�X���L���Y�R�G�L�����ý�H�V�W�L���V�X���X�]�U�R�þ�Q�L�F�L���L�Q�I�H�N�F�L�M�D���S�R�Y�H�]�D�Q�L�K���V�D���]�G�U�D�Y�V�W�Y�H�Q�R�P���V�N�U�E�L�����D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���M�H���G�D���V�H��

radi o najrezistentnijoj v�U�V�W�L���P�H�ÿ�X���S�U�L�S�D�G�Q�L�F�L�P�D���U�R�G�D. Zbog slabe penetracije kroz membranu i 

velikog broja efluks pumpi, prirodno je rezistentan na mnoge antibiotike (109 - 111). 

Ne producira difuzibilne toksine i citolizine, posjeduje polisaharidnu kapsulu, fimbrije i pile 

�S�R�P�R�ü�X�� �N�R�M�L�K�� �D�G�K�H�U�L�U�D�� �Q�D�� �O�M�X�G�V�N�H�� �H�S�L�W�H�O�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���� �=�E�R�J�� �V�W�Y�D�U�D�Q�M�D�� �E�L�R�I�L�O�P�D���� �X�V�S�M�H�ã�Q�R�� �L�]�P�L�þ�H��

�R�E�U�D�P�E�H�Q�L�P�� �L�P�X�Q�R�V�Q�L�P�� �P�H�K�D�Q�L�]�P�L�P�D���� �=�D�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X�� �å�H�O�M�H�]�D�� �L�� �D�F�L�Q�H�W�R�E�D�Ntina koristi 
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siderofore. Lipopolisaharid sudjeluje u poticanju proinflamatornih citokina , sukladno tome, 

smatra se da sudjeluju u patogenezi infekcija (109). 

Acinetobacter baumanii �M�H���X�]�U�R�þ�Q�L�N���Y�H�O�L�N�R�J���E�U�R�M�D���L�Q�I�H�N�F�L�M�D�����Q�D���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���D�Q�D�W�R�P�V�N�L�P���P�M�H�V�W�L�P�D��

i s�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �L�Q�W�H�Q�]�L�W�H�W�L�P�D-od asimptomatskih infekcija do fulminantnih sepsi. Osobito je 

�Y�D�å�D�Q���S�D�W�R�J�H�Q���X���M�H�G�L�Q�L�F�D�P�D���L�Q�W�H�Q�]�L�Y�Q�R�J���O�L�M�H�þ�H�Q�M�D���L���V�Y�H���M�H���þ�H�ã�ü�L�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N���S�Q�H�X�P�R�Q�L�M�D���S�R�Y�H�]�D�Q�L�K��

�V�D�� �V�W�U�R�M�Q�R�P�� �Y�H�Q�W�L�O�D�F�L�M�R�P���� �8�]�U�R�þ�Q�L�N�� �M�H�� �L�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�D�� �N�U�Y�Q�H�� �V�W�U�X�M�H�� �S�R�Y�H�]�D�Q�H��s intravaskularnim 

kateterima (109). 

�/�L�M�H�þ�H�Q�M�H��je infekcija uzrokovanih A. baumanii  �]�D�K�W�L�M�H�Y�Q�R�� �M�H�U�� �V�X�� �R�Y�L�� �P�L�N�U�R�R�U�J�D�Q�L�]�P�L�� �þ�H�V�W�R��

�U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L���Q�D���Y�H�ü�L�Qu antibiotika iz prve linije (110). 

�3�R�V�H�E�D�Q���S�U�R�E�O�H�P���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���S�R�M�D�Y�D���P�X�O�W�L�U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�K���V�R�M�H�Y�D���þ�L�M�D���M�H���]�Q�D�þ�D�M�N�D���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D���X���Y�L�ã�H��

�R�G���G�Y�L�M�H���V�N�X�S�L�Q�H���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�����D���Q�D�U�R�þ�L�W�R���L�]�U�D�å�H�Q���W�H�U�D�S�L�M�V�N�L���S�U�R�E�O�H�P���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D���Q�D��

karbapeneme. U Republici Hrvatskoj je u 2011. godini bilo 64% rezistentnih sojeva A. 

baumanii na  karbapeneme (109). 

 

1.5.6. Pseudomonas aeruginosa 
 

Pseudomonas aeruginosa �M�H�� �� �P�H�G�L�F�L�Q�V�N�L�� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�D�� �Y�U�V�W�D�� �X�Q�X�W�D�U�� �U�R�G�D Pseudomonas. 

Bakterije roda Pseudomonas su aerobni, asporogeni, Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L���ã�W�D�S�L�ü�L�����3�R�V�M�H�G�X�M�X��enzim 

katalazu i  citokrom-�R�N�V�L�G�D�]�X���� �S�R�N�U�H�W�Q�H�� �V�X���� �â�L�U�R�N�R�� �V�X�� �U�D�V�S�U�R�V�W�U�D�Q�M�H�Q�H�� �X�� �S�U�L�U�R�G�L���� �D�� �L�P�D�M�X��

�S�U�H�G�L�O�H�N�F�L�M�X���S�U�H�P�D���Y�O�D�å�Q�R�P���R�N�R�O�L�ã�X�����7�R���V�X���X�E�L�N�Y�L�W�D�U�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�H���N�R�M�H���V�H���P�R�J�X���S�U�L�O�D�J�R�G�L�W�L���Q�D��

�U�D�]�O�L�þ�L�W�H���å�L�Y�R�W�Q�H���X�Y�M�H�W�H�����V�X�N�O�D�G�Q�R���W�R�P�H�����P�R�J�X���V�H���Q�D�ü�L���X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���R�N�U�X�å�H�Q�M�L�P�D�����2�S�W�L�P�D�O�Q�D je 

temperatura rasta �L�]�P�H�ÿ�X�� ������ �L�� ����0�&���� �3�L�J�P�H�Q�W�� �N�R�M�L�� �V�W�Y�D�U�D�M�X�� �P�R�å�H�� �E�L�W�L�� �S�L�R�Y�H�U�G�L�Q���� �S�L�R�F�Ljanin, 

piorubin i piomelanin (112) . 

Pseudomonas aeruginosa �X�]�U�R�N�X�M�H�� �R�S�R�U�W�X�Q�L�V�W�L�þ�N�H�� �L�Q�I�H�N�F�L�M�H�� �N�R�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �R�ã�W�H�ü�H�Q�L�P��

imunitetom i mogu biti zahva�ü�H�Q�L�� �V�Y�L�� �R�U�J�D�Q�V�N�L�� �V�X�V�W�D�Y�L���� �-�H�G�D�Q�� �M�H�� �R�G�� �Q�D�M�þ�H�ã�ü�L�K�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N�D��

�K�R�V�S�L�W�D�O�Q�L�K���L�Q�I�H�N�F�L�M�D�����0�R�J�X���X�]�U�R�N�R�Y�D�W�L���E�D�N�W�H�U�L�M�H�P�L�M�X���L���V�H�S�V�X�����L�Q�I�H�N�F�L�M�H���G�L�ã�Q�R�J���V�X�V�W�D�Y�D�����L�Q�I�H�N�F�L�M�H��

�V�U�H�G�L�ã�Q�M�H�J�� �å�L�Y�þ�D�Q�R�J�� �V�X�V�W�D�Y�D���� �L�Q�I�H�N�W�L�Y�Q�L�� �H�Q�G�R�N�D�U�G�L�W�L�V���� �L�Q�I�H�N�F�L�M�H�� �P�R�N�U�D�ü�Q�R�J�� �V�X�V�W�D�Y�D����uha, oka, 

�N�R�å�H���L mekih tkiva (113, 114). 

Pseudomonas aeruginosa je po svojoj prirodi vrlo rezistentna bakterija na antimikrobne 

�N�H�P�R�W�H�U�D�S�H�X�W�L�N�H�� �W�H�� �S�R�V�M�H�G�X�M�H�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �P�H�K�D�Q�L�]�P�H�� �]�D�� �V�W�M�H�F�D�Q�M�H�� �R�W�S�R�U�Q�R�V�W�L�� �Q�D�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H����



  UVOD 
__________________________________________________________________________________ 

22 
 

�6�X�N�O�D�G�Q�R���W�R�P�H���� �S�R�V�W�R�M�L���P�R�J�X�ü�Q�R�V�W���Q�D�V�W�D�Q�N�D���L�]�U�D�]�L�W�R���U�H�]�Lstentnih sojeva, gotovo na sve klase 

antibiotika, nar�R�þ�L�W�R���X���E�R�O�Q�L�þ�N�R�P���R�N�U�X�å�H�Q�M�X��������1, 112). 
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2.  HIPOTEZA  

 

Stabilni peptidi koji opstaju u nepovoljnim  gastrointestinalnim uvjetima, morali bi pripadati 

�S�R�V�H�E�Q�R�M�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�R�M�� �N�D�W�H�J�R�U�L�M�L�� �R�G�� �N�R�M�H�� �R�þ�H�N�X�M�H�P�R���]�D�ã�W�L�W�Q�D���� �D�Q�W�L�X�S�D�O�Q�D���� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�D i u 

�F�L�M�H�O�M�H�Q�M�X���S�U�R�P�R�Y�L�U�D�M�X�ü�D�����F�L�W�R�S�U�R�W�H�N�W�L�Y�Q�D���V�Y�R�M�V�W�Y�D�����1�D���W�H�P�H�O�M�X���G�R�V�D�G�D�ã�Q�M�L�K���V�S�R�]�Q�D�M�D���R���X�þ�L�Q�F�L�P�D 

pentadekapeptida BPC 157 na rane, postavljena je radna hipoteza: 

�������G�D���ü�H���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G���X���H�N�V�S�H�U�L�P�H�Q�W�L�P�D��in vitro imati antibakterijsko djelovanje, 

�������G�D���ü�H���X���N�R�P�E�L�Q�D�F�L�M�L���V��antibioticima imati sinergi�V�W�L�þ�N�R���L�O�L���D�G�L�W�L�Y�Q�R���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�� 
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3.  �&�,�/�-�(�9�,���,�6�7�5�$�ä�,�9�$�1�-�$ 

 

�1�D���W�H�P�H�O�M�X���U�D�G�Q�H���K�L�S�R�W�H�]�H���S�R�V�W�D�Y�L�O�L���V�P�R���F�L�O�M�H�Y�H���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� 

1. ispitati antimikrobnu aktivnost pentadekapeptida  BPC 157 na ATCC sojeve in vitro, 

2. ispitati antimikrobnu aktivnost pentadekapeptida  BPC 157 na izoliranim bakterijskim 

�Y�U�V�W�D�P�D���L�]�����N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���X�]�R�U�D�N�D, 

3. �L�V�S�L�W�D�W�L�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �V�D�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�P��

antibioticima na   ATCC sojeve in vitro, 

4. �L�V�S�L�W�D�W�L���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D���%�3�&�����������V�D���N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�P�� 

antibioticima na �L�]�R�O�L�U�D�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�R�M�H�Y�H���L�]���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���X�]�R�U�D�N�D��in vitro.
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4.  MATERIJAL I METODE  
 

4.1. Bakterijski sojevi  
 

U ispitivanju su �N�R�U�L�ã�W�H�Qi sojevi iz zbirke Katedre za mikrobiologiju i parazitologiju, 

Medicinskog fakulteta Osijek koji su skupljani  tijekom razdoblja od 10 godina. Sojevi su 

�L�]�R�O�L�U�D�Q�L�� �L�]�� �X�]�R�U�D�N�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �L�]�� �3�U�L�P�D�U�Q�H�� �]�G�U�D�Y�V�W�Y�H�Q�H�� �]�D�ã�W�L�W�H�� �W�H�� �K�R�V�S�L�W�D�O�L�]�L�U�D�Q�L�K�� �X�� �.�O�L�Q�L�þ�N�R�M��

�E�R�O�Q�L�F�L�� �2�V�L�M�H�N���� �L�� �2�S�ü�R�M�� �E�R�O�Q�L�F�L�� �6�O�D�Y�R�Q�V�N�L�� �%�U�R�G���� �N�D�R�� �G�L�R�� �U�H�G�R�Y�L�W�R�J�� �U�X�W�L�Q�V�N�R�J�� �U�D�G�D��

�P�L�N�U�R�E�L�R�O�R�ã�N�R�J�� �O�D�E�R�Uatorija. Nakon biokemijske identifikacije, sojevi su pohranjeni  na 

Microbank TM kuglicama, PRO-LAB DIAGNOSTICS, na temperaturi od -800C. 

Ispitivani su sojevi Staphylococcus aureus (n=20) , Enterococcus faecalis (n=20), 

Pseudomonas aeurigonsa (n=20), Escherichia coli (n=20), Acinetobacter baumannii (n=20), 

Klebsiella pneumoniae (n=20), te ATCC (American Type Culture Collection) sojevi: 

Staphylococcus aureus ATCC 25923, Enterococcus faecalis ATCC 29212 ,  Pseudomonas 

aeurigonsa ATCC 27853, Escherichia coli ATCC 25922,  Acinetobacter baumannii ATCC 

19606, Klebsiella pneumoniae 700803�����N�R�M�L���V�X���N�R�U�L�ã�W�H�Qi kao kontrolni sojevi. 

Bakterijski su sojevi�����S�R���S�R�W�U�H�E�L�����R�G�P�U�]�D�Y�D�Q�L���L���S�U�H�V�D�ÿ�L�Y�D�Q�L���Q�D���N�U�Y�Q�L���D�J�D�U���W�H���L�Q�N�X�E�L�U�D�Q�L��������-24 

sata na 370�&���� �2�G�� �S�R�U�D�V�O�L�K�� �N�R�O�R�Q�L�M�D���� �S�U�L�U�H�ÿiva�Q�H�� �V�X�� �V�X�V�S�H�Q�]�L�M�H�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�J�� �V�R�M�D�� �X�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�R�M��

otopini. 

 

4.2.  BPC 157 i antibiotici  
 

�8���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���M�H���N�R�U�L�ã�W�H�Q���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G��BPC 157 99%-�W�Q�H���þ�L�V�W�R�ü�H�����'�L�D�J�H�Q���G���R���R�������/�M�X�E�O�M�D�Q�D����

Slovenija), �R�W�R�S�O�M�H�Q�� �X�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�R�M�� �R�W�R�S�L�Q�L�� �L�� �� �S�U�L�P�L�M�H�Q�M�H�Q�� �X�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�P�D�� �R�G�� �������� ���J���P�O����

sukladno  protokolu CLCI standarda (115).  

Antibiotici testirani metodom bujonske mikrodilucije glavni su predstavnici skupina beta-

laktamskih, glikopeptidnih, aminoglikozidnih i kinolonskih antibiotika; ampicilin, eritromicin, 

gentamicin, vankomicin, amikacin, ceftazidim, ciprofloksacin i  imipenem (1). 
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Odvagani su, �R�W�R�S�O�M�H�Q�L���L���G�L�O�X�L�U�D�Q�L�����S�U�H�P�D���Y�D�å�H�ü�L�P���V�W�D�Q�Gardima CLSI-a do stok solucije 5120 

���J���P�O�������Q�D�N�R�Q���W�R�J�D���V�X���U�D�]�U�M�H�ÿ�L�Y�D�Q�L u Mueller-Hinton (MH) bujonu (Becton Dickinson and Co., 

Cockeysville MD, USA)  te primjenjeni �X���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�L���R�G�������������J��ml (115). 

�8���R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�X���R�V�M�H�W�O�M�L�Y�R�V�W�L���E�D�N�W�H�U�Ljskih sojeva na konvencionalne antibiotike uz dodatak BPC-

a metodom  kombiniranog disk-�G�L�I�X�]�L�M�V�N�R�J�� �W�H�V�W�D���� �� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�� �V�X�� �G�L�V�N�R�Y�L�� �D�P�S�L�F�L�O�L�Q�D�� �������� ���J���� ����

�H�U�L�W�U�R�P�L�F�L�Q�D�� �������� ���J������ �J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q�D�� �������� ���J���� ���� �Y�D�Q�N�R�P�L�F�L�Q�D�� �������� ���J������ �D�P�L�N�D�F�L�Q�D�� �������� ���J������

�F�H�I�W�D�]�L�G�L�P�D�������������J�������F�L�S�U�R�I�O�R�N�V�D�F�L�Q�D������ ���J���������L�P�L�S�H�Q�H�P�D�����������J���������%�H�F�W�R�Q���'�L�F�N�L�Q�V�R�Q���D�Q�G���&�R������

Cockeysville MD, USA). 

 

4.3. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�R�V�W�L�� �L�]�R�O�L�U�D�Q�L�K�� �V�R�M�H�Y�D�� �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �P�D�W�H�U�L�M�D�O�D�� �L�� �$�7�&�&��

sojeva na pentadekapeptid BPC 157 mikrodilucijskom metodom u bujonu 

 

Postupak je testiranja mikrodilucijskom metodom u cijelosti izveden prema preporukama CLSI 

standarda (115������ �6�W�R�F�N�� �V�R�O�X�F�L�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �S�U�L�U�H�ÿ�H�Q�D�� �M�H�� �V�D�� ������������ �1�D�&�O�� ���� �D��

konvencionalnih antibiotika u otapalima, sukladno preporukama  CLSI standarda i to u 

koncentraciji od 5120 ���J���P�O������������ Stock solucija je prire�ÿ�H�Q�D�����S�U�H�P�D���I�R�U�P�X�O�L�� 

Volumen (ml����� ���0�D�V�D�����P�J�����
���3�R�W�H�Q�W�Q�R�V�W�������J���P�J�������.�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�������J���P�/����(115).  

�3�R�þ�H�W�Q�D�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���R�G�� �������� ���J���P�O�� ���� �G�R�E�L�Y�H�Q�D�� �M�H�� �U�D�]�U�M�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H�P�� �V�W�R�F�N�� �V�R�O�X�F�L�M�H�� �X�� �0�X�H�O�O�H�U-

Hinton bujonu (Becton Dickinson and Co., Cockeysville MD, USA u omjeru 1:10 (115). 

�2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�R�V�W�L�� �V�R�M�H�Y�D�� �L�]�R�O�L�U�D�Q�L�K�� �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �X�]�R�U�D�N�D�� �N�D�R�� �L�� �N�R�Q�W�U�R�O�Q�L�K�� �V�R�M�H�Y�D�� �Q�D��

pentadekapeptid BPC, kao i na BPC uz dodatak konvencionalnih antibiotika izvedena je u 

�P�L�N�U�R�W�L�W�D�U���S�O�R�þ�L�F�D�P�D���V�D���8-�G�Q�R�P�����������M�D�å�L�F�D�����&�D�U�W�H�O���,�W�D�O�L�M�D������ 

Prve �V�X���G�Y�L�M�H���M�D�å�L�F�H���X���U�H�G�X ostati prazne, a u ostalih je deset  �V�W�D�Y�O�M�H�Q�R���S�R�����������O�����0�+���E�X�M�R�Q�D����

Prva je �M�D�å�L�F�D (kontrola rasta)  napunjena �V�����������O���0�+���E�X�Mona, druga �M�H���M�D�å�L�F�D�����Q�D�S�X�Q�M�H�Q�D��s  100 

���O�� �%�3�&-�D�� �X�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�L�� �R�G�� �������� ���J���P�O���� �3�R�P�R�ü�X�� �P�L�N�U�R�S�L�S�H�We napravljena su dvostruka 

razr�M�H�ÿ�H�Q�M�D���� �Q�D�� �Q�D�þ�L�Q�� �G�D�� �V�H�� ������ ���O�� �L�]�� �G�U�X�J�H�� �M�D�å�L�F�H�� �S�U�H�E�D�F�L�� �X�� �W�U�H�ü�X���� �Q�H�N�R�O�L�N�R�� �S�X�W�D�� �S�U�R�P�L�M�H�ã�D�� �L��

�Q�D�V�W�D�Y�L���V�H���S�U�H�Q�R�V�L�W�L�����������O���G�R���]�D�G�Q�M�H���M�D�å�L�F�H���L�]�����N�R�M�H���V�H�����������O���L�]�E�D�F�L���Y�D�Q�� 
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�3�R�P�R�ü�X���P�L�N�U�R�S�L�S�H�W�H���Q�D�S�U�D�Y�O�M�H�Q�D���Vu dvostruka serijska razr�M�H�ÿ�H�Qja �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�H���V�X�S�V�W�D�Q�F�H���W�H���M�H��

�]�D���V�Y�D�N�L���V�R�M���X�N�O�M�X�þ�H�Q�D���L���S�R�]�L�W�L�Y�Q�D�������V�R�M���X���0�+���E�X�M�R�Q�X���E�H�]���G�R�G�D�W�N�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�X�S�V�W�D�Q�F�H�����L��

�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�D���N�R�Q�W�U�R�O�D�������Q�H���Q�D�V�D�ÿ�H�Q���0�+���Eujon) (115). 

Za pripremu inokuluma metodom  direktne suspenzije, ispitivane su bakterijske kulture 

�Q�D�V�D�ÿ�H�Q�H�� �Q�D�� �N�U�Y�Q�L�� �D�J�D�U�� �������� �G�H�I�L�E�U�L�Q�L�U�D�Q�H�� �N�R�Q�M�V�N�H�� �N�U�Y�L���� �L�� �V�W�D�Y�O�M�H�Q�H�� �X�� �� �D�H�U�R�E�Q�L�� �L�Q�N�X�E�D�W�R�U��

(Bodalec, Zagreb, Hrvatska�����Q�D���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�X���R�G���������“�������ž�&���W�L�M�H�N�R�P���������G�R 20 sati. Nakon toga je 

�Q�D�S�U�D�Y�O�M�H�Q�D���V�X�V�S�H�Q�]�L�M�D���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�J���V�R�M�D���J�X�V�W�R�ü�H���R�G�����������0�F�)�����0�F�)�D�U�O�D�Q�G�D���6�W�D�Q�G�D�U�G��������-2x 108 

�&�)�8���P�O�����X���V�W�H�U�L�O�Q�R�M���I�L�]�L�R�O�R�ã�N�R�M���R�W�R�S�L�Q�L�����,�V�W�D���M�H���R�G�U�H�ÿ�H�Q�D���W�X�U�E�L�G�L�P�H�W�U�R�P�����'�H�Q�V�L�P�D�W�����%�L�R�P�H�U�L�H�X�[��

�V�D���)�U�D�Q�F�H�������1�D�N�R�Q���W�R�J�D�������������O���W�D�N�R���S�U�L�U�H�ÿ�H�Q�H���V�X�V�S�H�Q�]�L�M�H�����U�D�]�U�L�M�H�ÿ�H�Q�R�����M�H���X�������P�O sterilnog MH 

bujona (1-2 x 106 CFU/ml), a po tom je homogenizirano vortexom (techno Kartel TK3S) (115). 

Pripremljena suspenzija svakog soja, tj. ���������O ,dodana je unutar 15 min od pripremanja u svaku 

�M�D�å�L�F�X���P�L�N�U�R�W�L�W�D�U���S�O�R�þ�L�F�H���S�U�L�S�U�H�P�H�O�M�H�Q�H���N�D�N�R���M�H���J�R�U�H���R�S�L�V�D�Q�R���������[������5 �&�)�8���P�O���X���V�Y�D�N�R�M���M�D�å�L�F�L����U 

�V�Y�D�N�X�� �M�D�å�L�F�X�� �R�V�L�P�� �S�U�Y�H�� �L�� �W�R�� �X�� �S�U�Y�L�K�� �V�H�G�D�P���U�H�G�R�Y�D���� �D�� �X�� �R�V�P�R�P�� �U�H�G�X�� �S�U�Y�H�� �S�O�R�þ�H�� �R�G�� �W�U�H�ü�H�� �G�R��

�G�Y�D�Q�D�H�V�W�H���M�D�å�L�F�H���� �,�Q�N�X�E�L�U�D�Q�R���M�H���Q�D���������“�������ž�&���W�L�M�H�N�R�P���������G�R���������V�D�W�L���X���L�Q�N�X�E�D�W�R�U�X���X���D�H�U�R�E�Q�L�P��

uvjetima. Bakterijski sojevi Staphylococcus aureus testiran na vankomicin i Enterococcus 

faecalis testiran na vankomicin i gentamicin inkubirani su 24 h (115). 

�1�D�N�R�Q�� �L�Q�N�X�E�D�F�L�M�H�� �R�þ�L�W�D�Q�L�� �V�X�� �U�H�]�X�O�W�D�W�L���� �$�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L �V�X�� �X�þ�L�Q�F�L iskazani minimalnom 

�L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�R�P�� �D�N�W�L�Y�Q�R�ã�ü�X�� ���0�,�.���� �N�Rja je mjerena kvantitativno���� �0�,�.�� �M�H�� �Q�D�M�Q�L�åa koncentracija 

antibiotika koja inhibira vidljivi �S�R�U�D�V�W���P�L�N�U�R�R�U�J�D�Q�L�]�D�P�D���Q�D�N�R�Q���S�U�H�N�R�Q�R�ü�Q�H���L�Q�N�X�E�D�F�L�M�H (115). 

�8���N�R�Q�W�U�R�O�L���S�R�V�W�X�S�N�D���N�R�U�L�ã�W�H�Q���M�H���$�7�&�&���V�R�M Pseudomonas aeurigonsa ATCC 27853. 
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Slika 11. Prikaz dvostrukog serijskog razr�M�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�D���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D �L���R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���0�,�.-a u metodi 

dilucije  
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4.4. �,�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�Septida PBC 157 s 

antibioticima mikrodilucijskom  metodom 

 

Mikrodilucijskom �P�H�W�R�G�R�P�� �X�� �E�X�M�R�Q�X�� �L�]�Y�U�ã�H�Q�R�� �M�H�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H�� �0�,�.-a  konvencionalnih 

antibiotika uz dodatak pentadekapeptida BPC-�������� �D�� �Q�D�� �S�U�H�G�Y�L�ÿ�H�Q�H�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �V�R�M�H�Y�H�� �L�]��

�N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �P�D�W�H�U�L�M�D�O�D�� �W�H�� �S�U�H�G�Y�L�ÿ�H�Q�H�� �$�7�&�&�� �V�R�M�H�Y�H���� �1�D�� �L�V�W�L je �Q�D�þ�L�Q��opisano o�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H��

osjetljivosti izolira�Q�L�K���V�R�M�H�Y�D���L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���P�D�W�H�U�L�M�D�O�D���L���$�7�&�&���V�R�M�H�Y�D���Q�D���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G���%�3�&��

157, u omjeru 1:1 (114). 

 

4.5.  Ispitivanje �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�Septida BPC 157 s  

antibioticima kombiniranim disk -difuzijskim testom 

 

Ispitivan je  �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L���X�þ�L�Q�D�N pentadekapeptida BPC 157 sa konvencionalnim antibioticima 

glavnih predstavnika skupina ��-laktamskih, glikopeptidnih, aminoglikozidnih i kinolonskih 

antibiotika. 

�2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H osjetljivosti izoliranih mikroorganizama na konvencionalne antibiotike (Becton 

Dickinson, Sensi-Disc,U.S.) izvedeno je  standardnom disk difuzijskom metodom  (Kirby-

Bauer)  u skladu sa Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI standardima) (114).  

Na �V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X�� �S�R�G�O�R�J�X�� �]�D�� �L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�R�V�W�L�� �E�U�]�R�U�D�V�W�X�ü�L�K�� �D�H�U�R�E�Q�L�K�� �L�� �I�D�N�X�O�W�D�W�L�Y�Q�R��

anaerobnih bakterija, �0�&�H�O�O�H�U-�+�L�Q�W�R�Q���D�J�D�U�����%�H�F�W�R�Q�����'�L�F�N�L�Q�V�R�Q���8���6���������L�]�O�L�Y�H�Q���X���S�O�D�V�W�L�þ�Q�H���S�O�R�þ�H��

promjera 90 mm (Copan, Zagreb, Hrvatska), debljine 4 mm,  nanesena je suspenzija  

bakterijskog soja s �L�Q�R�N�X�O�X�P�R�P�� �J�X�V�W�R�ü�H�� �������� �� �0�F�� �)�D�U�O�D�Q�G�D�� ������8CFU���P�O������ �S�U�L�U�H�ÿ�H�Qog u 5 ml 

sterilne FO. 

�6�X�V�S�H�Q�]�L�M�D�� �M�H�� �S�U�L�U�H�ÿ�H�Q�D�� �L�]�� �V�Y�M�H�å�H���� �S�U�H�N�R�Q�R�ü�Q�H�� �N�X�O�W�X�U�H�� �S�R�U�D�V�O�H�� �Q�D�� �N�U�Y�Q�R�P�� �D�J�D�U�X���� �*�X�V�W�R�üa je 

�R�G�U�H�ÿ�H�Q�D���W�X�U�E�L�G�L�P�H�W�U�R�P�����8���Y�R�U�W�H�N�V�L�U�D�Q�X���V�X�V�S�H�Q�]�L�M�X���E�D�N�W�H�U�L�M�V�Nog soja, u roku od 15 minuta od 

�R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�D���J�X�V�W�R�ü�H���W�X�U�E�L�G�L�P�H�W�U�R�P�����X�U�R�Q�M�H�Q���M�H���V�W�H�U�L�O�D�Q���E�U�L�V���N�R�M�L���M�H���S�R�W�R�P���R�Fi�M�H�ÿ�H�Q �R�G���V�X�Y�L�ã�N�D��

suspenzije na stijenci epruvete. Suspenzija je brisom ravnomjerno nanes�H�Q�D���Q�D���S�U�L�U�H�ÿ�H�Q�R���0�+��

�K�U�D�Q�L�O�L�ã�W�H�����X���W�U�L���V�P�M�H�U�D�����U�R�W�L�U�D�M�X�ü�L���K�U�D�Q�L�O�L�ã�W�H���]�D������0.  

�1�D�� �W�D�N�R�� �S�U�L�U�H�ÿ�H�Q�R�� �K�U�D�Q�L�O�L�ã�W�H���� �S�R�P�R�ü�X�� �%�'�� �6�H�Q�V�L-Disc dozatora, postavljeni su diskovi 

konvencionalnih antibiotika: 
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a) za Gram-pozitivne bakterije ���� �D�P�S�L�F�L�O�L�Q���������� ���J���������H�U�L�W�U�R�P�L�F�L�Q���������� ���J������ �J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q��(10 

���J���������Y�D�Q�N�R�P�L�F�L�Q �����������J���� 

b) za Gram-negativne bakterije; amikacina �����������J������ �F�H�I�W�D�]�L�G�L�P�D �����������J�������F�L�S�U�R�I�O�R�N�V�D�F�L�Q�D 

���������J���������L�P�L�S�H�Q�H�P�D ���������J������ 

Svaki je p�U�H�G�Y�L�ÿ�H�Q�L�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�� �V�R�M�� testiran n�D�� �V�Y�H�� �S�U�H�G�Y�L�ÿ�H�Q�H�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H���S�R�P�R�ü�X��

konvencionalnih diskova antibiotika Becton, Dickinson, U.S. , t�H���Q�D���S�U�H�G�Y�L�ÿ�H�Q�H���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H�����X�]��

�G�R�G�D�W�D�N�� �� ������ ���O�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�P�D�� �R�G�� �������� ���J���P�O���� ����������

���J���P�O�� �����������W�H�������������J���P�O�� Na konvencionalne je diskove �S�R�P�R�ü�X���P�L�N�U�R�S�L�S�H�W�H�� �Q�D�Q�H�V�H�Q�R�����������O��

navedenih koncentracija BPC 157. Svi diskovi imaju  promjer 6 mm. Zone su inhibicije 

�L�]�P�M�H�U�H�Q�H�� �U�D�Y�Q�D�O�R�P�� �L�� �L�]�U�D�å�H�Q�H�� �X�� �P�P. Razlike su �X�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�L�� �]�R�Q�D��prikazane �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�P��

metodama. �8���N�R�Q�W�U�R�O�L���S�R�V�W�X�S�N�D���N�R�U�L�ã�W�H�Q���M�H���$�7�&�&���V�R�M Pseudomonas aeurigonsa ATCC 27853. 

 

      

 

Slika10. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D���%�3�&�����������V���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�P�D��

�N�R�P�E�L�Q�L�U�D�Q�L�P���G�L�V�N���G�L�I�X�]�L�M�V�N�L�P���W�H�V�W�R�P�� 

 

�$�� �  antibiotik + BPC 157 512 ���J���P�O 

�$�� �  antibiotik + BPC 157 51,2 ���J���P�O 

�$�� �  antibiotik + BPC 157 5,12 ���J���P�O 

�$�� �  antibiotik + BPC 157 0,5  ���J���P�O 

�$�� �  antibiotik + �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�D���R�W�R�S�L�Q�D 
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4.6.  �6�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�H���P�H�W�R�G�H 

 

Dobiveni �V�X���U�H�]�X�O�W�D�W�L���R�E�U�D�ÿ�H�Q�L���S�R�P�R�ü�X���S�U�R�J�U�D�P�V�N�R�J���S�D�N�H�W�D���]�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�X���R�E�U�D�G�X���± SPSS for 

Windows ���L�Q�D�þ�L�F�D19.0,SPSS Inc.,Chicago,IL,SAD), a u samoj je obradi podataka provedena 

�S�U�R�Y�M�H�U�D�� �Q�R�U�P�D�O�L�W�H�W�D�� �G�L�V�W�U�L�E�X�F�L�M�D���� �L�]�U�D�þ�X�Q�� �G�H�V�N�U�L�S�W�L�Y�Q�L�K�� �S�R�G�D�W�D�N�D�� �S�R�G�U�D�]�X�P�L�M�H�Y�D�M�X�ü�L��

frekvencije, postotke, medijan i interkvartilni raspon te McNemarov hi-kvadrat test, 

�:�L�O�F�R�[�R�Q�R�Y���W�H�V�W���H�N�Y�L�Y�D�O�H�Q�W�Q�L�K���S�D�U�R�Y�D���L���)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y���W�H�V�W���]�D���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L���U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X��

�G�Y�L�M�H���L�O�L���Y�L�ã�H���]�D�Y�L�V�Q�L�K���V�N�X�S�L�Q�D�� 
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5. REZULTATI  

 

Prikaz rezultata osjetljivosti Gram-pozitivnih izolata na �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H�� �L�� �Q�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H��

antibiotike uz dodatak  BPC 157 �X�W�Y�U�ÿ�H�Q�D���P�H�W�R�G�R�P���E�X�M�R�Q�V�N�H���P�L�N�U�R�G�L�O�X�F�L�M�H�� 

     

Tablica 5.1. �0�L�Q�L�P�D�O�Q�H�� �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� ���0�,�.���� �����J���P�O���� �� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L��

�U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���X�]���G�R�G�D�W�D�N��pentadekapeptida BPC 157 (BPC 157*) 

Bakterijska  Oznaka AM �• AM+ GM�• GM+ VA �‘ VA+ E ||  E+ 

Vrsta soja   BPC   BPC   BPC   BPC 

S. aureus 3291 0,5 0,5 �•������ �•������ 0,25 0,25 0,125 0,125 

 3335 2 2 0,25 0,25 0,25 0,5 0,125 0,125 

  2820 8 8 0,125 0,125 0,25 0,25 0,125 0,125 

  3358 8 8 0,25 0,25 0,25 0,5 0,125 0,125 

  2169 1 1 0,25 0,25 0,125 0,125 0,062 0,062 

  4548 8 8 0,5 0,5 0,5 0,5 �•���� �•���� 

  2313 8 8 0,5 0,5 1 1 0,125 0,125 

  3257 8 8 0,25 0,25 0,5 0,5 �•���� �•���� 

  2603 0,5 0,5 0,125 0,125 0,5 0,5 0,125 0,125 

  2900 8 8 0,25 0,25 0,25 0,25 0,125 0,125 

�
�S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G���%�3�&�������������‚�D�P�S�L�F�L�O�L�Q�����Á�J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q�������†�Y�D�Q�N�R�P�L�F�L�Q�����_�_eritromicin 
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Tablica 5.2. Minimalne �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� ���0�,�.���� �����J���P�O���� �� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L��

�U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���X�]���G�R�G�D�W�D�N�����%�3�&���������
 

Bakterijska  Oznaka AM �• AM+ GM�• GM+ VA �‘ VA+ E ||  E+ 

Vrsta soja   BPC   BPC   BPC   BPC 

MRSA  
805 8 8 0,125 0,125 0,5 0,5 0,062 0,062 

  
591 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 0,125 0,125 

  
606 1 1 0,25 0,25 0,5 0,25 0,25 0,25 

  
408 4 4 0,25 0,25 0,25 0,25 0,125 0,125 

  
9540 8 8 4 4 1 1 0,5 0,5 

  
415 1 1 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 

  
214 8 8 0,25 0,25 1 1 0,125 0,125 

  
357 8 8 0,25 0,25 0,5 0,5 �•���� �•���� 

  
923 �•���� �•���� �•���� �•���� 0,25 0,25 �•���� �•���� 

  
369 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 0,125 0,125 

*pentadekapeptid BPC 157; �‚ampicilin; �Ágentamicin;  �†vankomicin; ||eritromicin 
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Tablica 5.3. Minimalne inhibitorne �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� ���0�,�.���� �����J���P�O���� �� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L��

�U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���X�]���G�R�G�D�W�D�N�����%�3�&���������
 

Bakterijska  Oznaka AM �• AM+ GM�• GM+ VA �‘ VA+ E ||  E+ 

Vrsta soja   BPC   BPC   BPC   BPC 

E. faecalis 
4362 8 8 4 4 1 1 0,5 0,5 

 
5066 4 4 4 4 0,5 0,5 4 4 

  
5135 8 8 8 8 0,5 0,5 2 2 

  
5247 8 8 4 4 1 1 �•������ �•������ 

  
5258 2 2 8 8 1 1 1 1 

  
4304 2 2 8 8 1 1 �•������ �•������ 

  
4541 4 4 16 16 1 1 �•������ �•������ 

  
5384 4 4 16 16 2 2 �•������ �•������ 

  
5452 2 2 2 2 1 1 2 1 

  
4345 2 2 16 16 1 1 2 1 

*pentadekapeptid BPC 157; �‚ampicilin; �Ágentamicin;  �†vankomicin; ||eritromicin 
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Tablica 5.4. �0�L�Q�L�P�D�O�Q�H�� �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� ���0�,�.���� �����J���P�O���� �� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L��

�U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���X�]���G�R�G�D�W�D�N�����%�3�&���������
 

Bakterijska  Oznaka AM �• AM+ GM�• GM+ VA �‘ VA+ E ||  E+ 

Vrsta soja   BPC   BPC   BPC   BPC 

VRE  
35890 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

 
3940 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
1861 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
2961 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
31728 �•������ �•������ 4 4 �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
23656 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
10974 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
4191 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
13421 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

  
17965 �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ �•������ 

*pentadekapeptid BPC 157; �‚ampicilin; �Ágentamicin;  �†vankomicin; ||eritromicin 
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Prikaz rezultata osjetljivosti Gram-negativnih izolata na �U�D�]�O�L�þ�L�W�H���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H���L���Q�D���U�D�]�O�L�þ�L�W�H��

antibiotike uz dodatak BPC 157, �X�W�Y�U�ÿ�H�Q�D�����P�H�W�R�G�R�P���P�L�N�U�R�G�L�O�X�F�L�M�H���X���E�X�M�R�Q�X. 

 

Tablica 5.5. �0�L�Q�L�P�D�O�Q�H���L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�������J���P�O�������U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K��

antibiotika uz dodatak BPC 157* 

Bakterijska  Oznaka        CAZ�Á CAZ CIP�Á CIP IPM�† IPM AN || AN 

Vrsta soja   +BPC  +BPC  +BPC  +BPC 

Escherichia  

coli �± S�  ̂

4351 1 1 0,031 0,015 1 0,5 2 4 

4364 1 1 0,031 0,015 1 0,5 2 4 

4405 1 1 0,031 0,015 0,5 0,25 2 2 

  
4347 2 2 0,063 0,031 0,5 0,5 2 2 

  
4316 2 2 0,031 0,031 1 0,5 2 2 

  
4914 1 1 0,016 0,016 1 0,5 2 1 

  
5151 2 2 0,016 0,007 0,5 0,25 4 4 

  
4339 4 4 �•���� �•���� 1 0,5 16 16 

  
5152 1 1 0,031 0,031 1 1 2 2 

  
3329 2 2 128 128 0,5 0,25 8 4 

*pentadekapeptid BPC157; �‚ceftazidim; �Áciprofloksacin; �†imipenem; ||amikacin; � ôsjetljiv 
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Tablica 5.6. �0�L�Q�L�P�D�O�Q�H���L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�������J���P�O�������U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K��

antibiotika uz dodatak BPC 157* 

Bakterijska  Oznaka   CAZ�Á CAZ CIP�Á CIP IPM�† IPM AN || AN 

Vrsta soja   +BPC  +BPC  +BPC  +BPC 

Escherichia  

coli �± R �  ̂ 
4559 8 8 �•���� �•���� 0,25 0,5 4 4 

4286 8 8 �•���� �•���� 0,25 0,5 4 4 

  
4145 4 4 �•���� �•���� 0,25 0,25 4 4 

  
4281 32 32 �•���� �•���� 0,5 0,5 8 8 

  
4069 8 8 �•���� �•���� 0,5 0,5 4 4 

  
14961 8 8 �•���� �•���� 0,5 0,5 4 4 

  
3809 8 8 �•���� �•���� 0,25 0,25 4 4 

  
2239 8 8 �•���� �•���� 0,25 0,25 4 4 

  
3817 8 8 �•���� �•���� 0,25 0,25 2 2 

  
3607 4 4 �•���� �•���� 0,25 0,25 16 16 

*pentadekapeptid BPC157; �‚ceftazidim; �Áciprofloksacin; �†imipenem; ||amikacin; � r̂ezistentan 
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Tablica 5.7. �0�L�Q�L�P�D�O�Q�H���L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� �����J���P�O���� �� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K��

antibiotika uz dodatak BPC 157* 

Bakterijska  Oznaka   CAZ�Á CAZ CIP�Á CIP IPM�† IPM AN || AN 

Vrsta soja   +BPC  +BPC  +BPC  +BPC 

Klebsiella  

pneumoniae

-S�ˆ   

26130 0,5 0,5 0,015 0,015 0,25 0,25 0,5 0,5 

26281 0,25 0,25 0,015 0,015 1 1 1 1 

  26385 0,25 0,25 0,015 0,015 0,5 0,5 1 0,5 

  
26488 0,25 0,25 0,015 0,015 0,5 0,5 1 0,5 

  
26670 0,25 0,25 0,03 0,03 0,5 0,5 0,5 0,5 

  
27947 0,25 0,25 2 2 1 1 2 1 

  
28066 0,5 0,5 0,015 0,015 1 1 1 1 

  
28074 0,25 0,25 0,015 0,015 0,25 0,25 1 0,5 

  
25883 0,5 0,5 0,06 0,06 0,5 0,5 1 1 

  
25828 0,5 0,5 0,06 0,06 0,25 0,25 1 1 

*pentadekapeptid BPC157; �‚ceftazidim; �†imipenem; ||amikacin; � ôsjetljiv
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Tablica 5.8. Minimalne �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�������J���P�O�������U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K��

antibiotika uz dodatak BPC 157* 

Bakterijska  Oznaka   CAZ�Á CAZ CIP�Á CIP IPM�† IPM AN || AN 

Vrsta soja   +BPC  +BPC  +BPC  +BPC 

Klebsiella  

pneumoniae 

R�  ̂

5169 �•������ �•������ �•���� �•���� 16 16 1 1 

3773 �•������ �•������ �•���� �•���� 16 16 1 1 

  
4751 �•������ �•������ 0,5 0,5 2 2 0,5 0,5 

  
5238 �•������ �•������ �•���� �•���� 16 16 2 4 

  
5482 �•������ �•������ 0,25 0,25 1 1 16 16 

  
9548 �•������ �•������ �•���� �•���� 0,25 0,25 2 2 

  
11522 �•������ �•������ 0,031 0,015 0,25 0,5 8 16 

  
9408 �•������ �•������ 32 32 2 2 4 4 

  
11699 �•������ �•������ 1 1 2 2 0,5 0,5 

  
12771 �•������ �•������ 0,031 0,031 0,25 0,25 16 16 

*pentadekapeptid BPC157; �‚ceftazidim; �Áciprofloksacin; �†imipenem; ||amikacin;� r̂ezistentan 
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5.1. Prikaz standardnih vrijednosti  ATCC sojeva 
 

Tablica 5.9. Prikaz MIK * -a ATCC�• �V�R�M�H�Y�D���N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K���X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���L���Q�R�U�P�D�W�L�Y�Q�L�K���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��

prema Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) standardima  

Metoda dilucije ���—�J���P�O�� 

ATCC*  sojevi Ampicilin Eritromicin Gentamicin Vankomicin 

S.aureus 25923 - - - - 

E.faecalis 29212 0,5-2 1-4 4-16 1-4 

 ATCC*  sojevi Amikacin Ceftazidim Ciprofloksacin Imipenem 

E. coli 25922 0,5-4 0,06-0,5 0,004-0,016 0,06-0,25 

K. pneumoniae 700803 - 16-64  - - 

P.aeruginosa 27853 1-4 1-4 0,25-1 1-4 

A.baumanii 19606 - - - - 

*minimalna inhibitorna koncentracija; 

 �‚American Type Culture Collection 
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Tablica 5.10. Prikaz �Y�H�O�L�þ�L�Q�D�� �]�R�Q�H�� �L�Q�K�L�E�L�F�L�M�H�� �$�7�&�&*  �V�R�M�H�Y�D�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K�� �X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �L��

normativnih vrijednosti prema Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) 

standardima 

Metoda disk difuzije  

Dijametar zone inhibicije (mm) 

 ATCC*  sojevi 

Ampicilin  

�������—�J 

Eritromicin 

�������—�J 

Gentamicin 

�������—�J 

Vankomicin 

�������—�J 

     

S.aureus 25923 27-35 22-30 19-27 17-21 

E.faecalis 29212 15-21 - 12-18 10-16 

 ATCC sojevi 

Amikacin 

�������—�J 

Ceftazidim 

�������—�J 

Ciprofloksacin 

�����—�J 

Imipenem 

�������—�J 

E. coli 25922 19-26 23-29 30-40 26-32 

K. pneumoniae 700803 - 10-18 - - 

P.aeruginosa 27853 18-26 22-29 22-30 20-28 

A.baumanii  19606 - - - 17-23 

*American Type Culture Collection  
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Tablica 5.11. �8�þ�H�V�W�D�O�R�V�W  za Gram-pozitivne sojeve u metodi dilucije 

 
Gram pozitivni 
sojevi 

 
Frekvencija ukupno 

 
% ukupno 

 
 
S.aureus 
 

 
10 

 
25 

E.faecealis 
 

10 25 

MRSA*  10 25 

VRE�• 10 25 

*Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus; 

 �‚Vankomycin rezistentni Enterococcus faecalis 

 

Tablica 5.12�����8�þ�H�V�W�D�O�R�V�W za Gram-negativne sojeve u metodi dilucije 

 
Gram negativni 
sojevi 

 
Frekvencija ukupno 

 
%  ukupno 

E.coli-S*   10 12,5 

E.coli-R�• 10 12,5 

Kl.pneumoniae-S*  10 12,5 

Kl.pneumoniae-R�• 10 12,5 

Acinetobacter-S*  10 12,5 

Acinetobacter-R�• 10 12,5 

Pseudomonas-S*  10 12,5 

Pseudomonas-R�• 10 12,5 

*osjetljiv; �‚resistentan 
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Iz pregleda Tablice 5.11. i Tablice 5.12., �P�R�å�H���V�H���Y�L�G�M�H�W�L���N�D�N�R���M�H���N�R�G���*�U�D�P-pozitivnih sojeva 

i Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�K���V�R�M�H�Y�D���M�H�G�Q�D�N�D���]�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�R�V�W���V�Y�D�N�H���L�]�R�O�L�U�D�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���Y�U�V�W�H���N�R�U�L�ã�W�H�Q�H���X��

metodi dilucije te njihova pojavnost u postotcima iznosi 25% za Gram-pozitivne sojeve i 

12.5% za Gram-negativne sojeve.  

 
 
 
Tablica 5.13. �8�þ�H�V�W�D�O�R�V�W��Gram-pozitivnih i Gram-negativnih  bakterijskih sojeva 

podijeljenih na osjetljive i rezistentne skupine 

 
Gram + �• Gram + 

% Gram - �‘ Gram - 
% Ukupno 

S* 2 33,3 4 66,7 6 

R�• 2 33,3 4 66,7 6 

Ukupno 4 33,3 8 66,7 12 

*osjetljivi soj; 
�‚rezistentni soj; 
�ÁGram - pozitivni soj; 
�†Gram - negativni soj  

 

 

Prema Tablici 5.13. �P�R�å�H�� �V�H�� �]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L�� �N�D�N�R�� �M�H�� �W�H�V�W�L�U�D�Q�R�� �Y�L�ã�H�� �*�U�D�P-negativnih sojeva 

(66,7%), dok je Gram-pozitivnih sojeva testirano 33,���������5�D�]�O�L�N�D���M�H���Y�L�G�O�M�L�Y�D���X���W�R�P�H���ã�W�R���M�H���X��

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�D�� �L�� �S�R�G�M�H�O�D�� �Q�D�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�H�� �W�H���U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�H���V�R�M�H�Y�H���� �N�R�M�L�K�� �V�H�� �S�R�M�D�Y�O�M�X�M�H�� �Y�L�ãe 

kod Gram- negativnih sojeva.  
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Tablica 5.14. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���0�,�.���]�D���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H���D�P�S�L�F�L�O�L�Q���L���J�H�Q�W�D�P�L�F�L�Q�����V�D�P�L�K���L���X kombinaciji sa BPC 157 , a na Gram-pozitivnim bakterijskim 

sojevima    

 
MIC (mg/L) 

 

 

Gram + AM  Medijan AM+  Medijan GM Medijan  GM+ Medijan  

bacteria   (IQR)*   BPC (IQR)*    (IQR)*  BPC (IQR)*   
MSSA�‚  

0,5-8 
8 

0,5-8 
8 

0,12-128 
0,25 

0,125-128 
0,25 

 
 

(n=10) (1-8) (1-8) (0,25-0,5) (0,25-0,5)  

MRSA�Á   
0,5-64 

6 
0,5-64 

6 
0,13-32 

0,25 
0,125-32 

0,3 

 
 

(n=10) (1-8) (1-8) (0,25-0,25) (0,25-0,25)  

E. faecalis  
2-8 

4 
2-8 

4 
2-16 

4 
2-16 

4 

 
 

(n=10) (2-8) (2-8) (2-8) (2-8)  

VRE�‘   
128-128 

128 
128-128 

128 
4-128 

128 
4-128 

128 
 
 

(n=10) (128-128) (128-128) (128-128) (128-128)  

*granice interkvartilnog raspona;  
�‚Methicillin-sensitiv Staphylococcus aureus;  
�ÁMethicillin-resistant Staphylococcus aureus;  
�†Vancomycin-Resistant Enterococcus faecalis 
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Tablica 5.15. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���0�,�.���]�D���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H���Y�D�Q�N�R�Picin i eritromicin, samih i u kombinaciji sa BPC 157 , a na Gram-pozitivnim bakterijskim 

sojevima 

MIC (mg/L)  

Gram + VA Medijan VA+ Medijan E Medijan  E+ Medijan 

bacteria  (IQR)*  BPC (IQR)*   (IQR)*  BPC (IQR)*  

MSSA�‚ 
0,125-1 

0,5 
0,125-1 

0,5 
0,06-64 

0,12 
0,062-64 

0,125 

(n=10) (0,25-0,5) (0,25-0,5) (0,12-0,12) (0,125-0,125) 

MRSA�Á   
0,25-1 

0,25 
0,25-1 

0.3 
0,06-64 

0,25 
0,06-64 

0,2 

(n=10) (0,25-0,5) (0,25-0,5) (0,12-0,5) (0,13-0,5) 

E. faecalis  
0,5-2 

1 
0,5-2 

1 
0,5-128 

3 
0,5-128 

3 

(n=10) (1-1) (1-1) (1-128) (1-128) 

VRE�†   
128-128 

128 
128-128 

128 
128-128 

128 
128-128 

128 

(n=10) (128-128) (128-128) 128 (128-128) 

*granice interkvartilnog raspona;  
�‚Methicillin-sensitiv Staphylococcus aureus;  
�ÁMethicillin-resistant Staphylococcus aureus;  
�†Vancomycin-Resistant Enterococcus faecalis 
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Tablica 5.16. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���0�,�.���]�D���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H���F�H�I�W�D�]�Ldim i ciprofloksacin, samih i u kombinaciji sa BPC 157 , a na Gram-negativnim bakterijskim 

sojevima 
MIC (mg/L)  

Gram - CAZ �‚ Medijan CAZ+ Medijan CIP�Á Medijan  CIP+ Medijan 
bacteria  (IQR)*  BPC (IQR)*   (IQR)*  BPC (IQR)*  
E. coli S  

1-4 
2 

1-4 
2 

0,015-32 
0,03 

0,007-32 
0,031 

(n=10) (1-2) (1-2) (0,03-32) (0,015-32) 

E. coli R  
4-32 

8 
4-32 

8 
32-32 

32 
32-32 

32 
(n=10) (8-8) (8-8) (32-32) (32-32) 
K. pneumoniae S  

0,25-0,5 
0,25 

0,25-0,5 
0,25 

0,015-2 
0,01 

0,015-2 
0,015 

(n=10) (0,25-0,5) (0,25-0,5) (0,01-0,06) (0,015-0,06) 
K. pneumoniae R  

128-128 
128 

128-128 
128 

0,031-32 
16,5 

0,015-32 
16,5 

(n=10) (128-128) (128-128) (0,25-32) (0,25-32) 
A. baumanii S  

0,5-128 
128 

0,5-128 
128 

0,015-128 
32 

0,03-128 
32 

(n=10) (8-128) (8-128) (32-32) (32-32) 
A. baumanii R  

128-128 
128 

128-128 
128 

32-32 
32 

32-32 
32 

(n=10) (128-128) (128-128) (32-32) (32-32) 
P. aeruginosa S  

1-128 
8 

1-128 
6 

0,062-2 
0,5 

0,062-2 
0,375 

(n=10) (4-16) (4-16) (0,125-1) (0,125-1) 
P. aeruginosa R  

2-128 
8 

2-128 
8 

0,25-2 
0,75 

0,25-2 
0,75 

(n=10) (4-16) (4-8) (0,5-1) (0,25-1) 
*granice interkvartilnog raspona;  
�‚ceftazidim;  
�Áciprofloksacin 
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Tablica 5.17. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H�� �0�,�.�� �]�D�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�H�� �L�P�L�S�H�Q�H�P�� �L�� �D�P�L�N�D�F�L�Q���� �V�D�P�L�K�� �L�� �X kombinaciji sa BPC 157 , a na Gram-negativnim bakterijskim 

sojevima 

MIC (mg/L)  

Gram - IPM �‚ Medijan IPM+  Medijan AN �Á Medijan  AN+ Medijan 

bacteria   (IQR)  BPC (IQR)    (IQR)  BPC (IQR)  
E. coli S  0,5-1 

  

0,75 0,25-1* 
  

0,5 2-16 
  

2 1-16 
  

3 

(n=10) (0,5-1) (0,25-0,5) (2-4) (2-4) 

E. coli R  0,25-0,5 
  

0,25 0,25-0,5 
  

0,375 2-16 
  

4 2-16 
  

4 

(n=10) (0,25-0,5) (0,25-0,5) (4-4) (4-4) 

K. pneumoniae S  0,25-1 
  

0,5 0,25-1 
  

0,5 0,5-2 
  

1 0,5-1 
  

0,75 

(n=10) (0,25-1) (0,25-1) (1-1) (0,5-1) 

K. pneumoniae R  0,25-16 
  

2 0,25-16 
  

2 0,5-16 
  

2 0,5-16 
  

3 

(n=10) (0,25-16) (0,5-16) (1-8) (1-16) 

A. baumanii S  0,5-128 
  

4 1-128 
  

6 0,5-128 
  

2,5 0,5-128 
  

2,5 

(n=10) (4-128) (2-128) (1-128) (1-128) 

A. baumanii R  128-128 
  

128 128-128 
  

128 0,5-128 
  

128 0,5-128 
  

128 

(n=10) (128-128) (128-128) (4-128) (4-128) 
P. aeruginosa S  1-4 

  

4 1-4 
  

2 1-8 
  

2 1-8 
  

2 

(n=10) (4-4) (2-4) (2-4) (2-4) 

P. aeruginosa R  4-128 
  

24 4-128 
  

24 2-128 
  

64 2-128 
  

48 

(n=10) (8-64) (8-64) (32-128) (32-128) 
*granice interkvartilnog raspona; �‚imipenem; �Áamikacin
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U Tablicama 5.14. i 5.15. su prikazani m�H�G�L�M�D�Q�� �L�� �S�R�O�X�L�Q�W�H�U�N�Y�D�U�W�L�O�Q�R�� �U�D�V�S�U�ã�H�Q�M�H��odvojeno za 

�V�Y�D�N�R���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H���S�R�M�H�G�L�Q�R�J���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���V���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�R�P���%�3�&�����������Q�D svaki 

izolirani Gram-pozitivni bakterijski soj, a u Tablicama 5.16. i 5.17. na svaki izolirani Gram-

negativni bakterijski soj. 

 

 

 

5.2.  Ispitivanje antimikrobne aktivnosti pentadekapeptida  BPC 157 na ATCC 

 sojeve in vitro metodom mikrodilucije u bujonu 

 

 

�.�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P���0�F�1�H�P�Drovog hi-kvadrat testa ispitivano je �S�R�V�W�R�M�L���O�L���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D��

�L�]�P�H�ÿ�X���S�U�Y�R�J�� �L�� �G�U�X�J�R�J�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�D��antibakterijske aktivnosti na ATCC sojevima metodom 

mikrodilucije u bujonu, odnosno, prije i nakon dodavanja pentadekapeptida BPC 157. 

Dobivene frekvencije i rezultati testiranja ovih razlika McNemarovim hi-kvadrat testom 

vidljive su u Tablici 5.18 i Tablici 5.19. 

 

 

 

Tablica 5.18. Prikaz kontingencijske tablice BPC*ATCC s dobivenim frekvencijama u metodi 

mikrodilucije u bujonu na ATCC sojeve prije i nakon dodavanja pentadekapeptida BPC 157 

  ATCC*  
 

Ukupno 
 

  <256 >256  

BPC�• 
<256 0 0 0 

>256 0 6 6 

Ukupno  0 6 6 

*American Type Culture Collection;  
�‚pentadekapeptid BPC 157 
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Tablica 5.19. Prikaz McNemarovog hi-�N�Y�D�G�U�D�W���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

�U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X���Y�D�U�L�M�D�E�O�L���$�7�&�&���L���%�3�&�������� 

 
Vrijednost             p 

McNemarov test  
ATCC*BPC �• 

  
> 0,99 

N�•                        6  

*pentadekapeptid BPC 157;  

�‚American Type Culture Collection; 
�Ábroj sojeva 

 

�,�]�� �S�U�L�O�R�å�H�Q�L�K�� �7ablica 5.18. i 5.19. vidljivo je kako nije dobivena st�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D, 

odnosno, nije �X�R�þ�H�Q�D��antibakterijska aktivnost na ATCC sojevima u metodi mikrodilucije u 

�E�X�M�R�Q�X�� �Q�D�N�R�Q�� �G�R�G�D�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �� �%�3�&�� �������� �W�H�� �V�H�� �P�R�å�H�� �]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L�� �N�D�N�R�� �S�U�L�V�X�V�W�Y�R��

�S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�����%�3�&�����������Q�H�P�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L���X�þ�L�Q�N���Q�D��ispitivanim ATCC sojevima. 

 

5.3.  Ispitivanje antimikrobne aktivnosti pentadekapeptida BPC 157 na 

 �L�]�R�O�L�U�D�Q�L�P���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�P���Y�U�V�W�D�P�D���L�]���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���X�]�R�U�D�N�D 

 

�.�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P���0�F�1�H�P�D�U�R�Y�R�J���K�L-�N�Y�D�G�U�D�W���W�H�V�W�D���W�H�V�W�L�U�D�O�R���V�H���S�R�V�W�R�M�L���O�L���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D��u 

antimikrobnom djelovanju na pojedine �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���Y�U�V�W�H���L�]�R�O�L�U�D�Q�H���L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���X�]�R�U�D�N�D���S�U�L�M�H���L��

nakon dodavanja pentadekapeptida BPC 157. Dobivene su frekvencije i rezultati testiranja ovih 

razlika McNemarovim hi-kvadrat testom vidljive u Tablici 5.20., Tablici 5.21., Tablici 5.22. i 

Tablici 5.23.. 
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Tablica 5.20. Prikaz kontingencijske tablice BPC*Gram+ s dobivenim frekvencijama Gram 

pozitivnih izoliranih bakterijskih vrsta prije i nakon dodavanja pentadekapeptida BPC 157 

  Gram +�• Ukupno 
 

  <256 >256  

BPC*  
<256 0 0 0 

>256 0 4 4 

 
Ukupno 

  
0 

 
4 

 
4 

*pentadekapeptid BPC 157;  
�‚Gram-pozitivni sojevi 
 
 
 
 
Tablica 5.21. Prikaz McNemarovog hi-kvadrat testa za zavisne uzorke pri testiranju Gram-

pozitivnih izoliranih bakterijskih vrsta uz dodatak BPC 157* 

*pentadekapeptid BPC 157;  
�‚broj sojeva;  
�ÁMethicillin-resistant Staphylococcus aureus;  
�†Vancomycin-Resistant Enterococcus faecalis 

 

 

Pregledom Tablice 5.20. i Tablice 5.21. �P�R�å�H���V�H���X�R�þ�L�W�L���N�D�N�R���Q�L�M�H���G�R�E�L�Y�H�Q�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D��

razlika���� �'�D�N�O�H���� �Q�L�M�H�� �G�R�ã�O�R�� �G�R��nikakvih promjena, odnosno, do antibakt�H�U�L�M�V�N�R�J�� �X�þ�L�Q�N�D�� �Q�D��

ispitivanim Gram-pozitivnim bakterijskim vrstama nakon dodavanja pentadekapeptida BPC 

McNemarov test Vrijednost  p N�• 

S. aureus  >256 > 0,99 10 

E. faecalis  >256 > 0,99 10 

MRSA�•  >256 > 0,99 
10 

 

VRE�‘  >256 > 0,99 
10 
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157 te se �P�R�å�H�� �]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L�� �N�D�N�R�� �� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G  �%�3�&�� �������� �Q�H�P�D�� �D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�� �X�þ�L�Q�N�� �Qa 

navedene Gram-pozitivne  bakterijske vrste. 

 
 
 
Tablica 5.22. Prikaz kontingencijske tablice BPC*Gram- s dobivenim frekvencijama Gram- 

negativnih izoliranih bakterijskih vrsta prije i nakon dodavanja pentadekapeptida BPC 157 

  Gram -�• Ukupno 

  <256 >256  

BPC*  
<256 0 0 0 

>256 0 8 8 

Ukupno  0 8 8 

*pentadekapeptid BPC 157;  
�‚Gram-negativni sojevi 

 
 
 
Tablica 5.23. Prikaz McNemarovog hi-kvadrat testa za zavisne uzorke pri testiranju Gram-

negativnih izoliranih bakterijskih vrsta uz dodatak BPC 157* 

McNemarov test vrijednost p N�‘ 

E. coli-S�• >256 > 0,99 10 

E. coli-R�• >256 > 0,99 10 

K. pneumoniae- S�• >256 > 0,99 10 

K. pneumoniae- R�•  >256 > 0,99 10 

A. baumanii- S�• >256 > 0,99 10 

A. baumanii - R�• >256 > 0,99 10 

P. aeruginosa - S�• >256 > 0,99 10 

P. aeruginosa - R�• >256 > 0,99 10 

*pentadekapeptid BPC 157;  
�‚osjetljivi soj;  
�Árezistentni soj;  
�†broj sojeva 
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Iz Tablice 5.22. i Tablice 5.23. �P�R�å�H���V�H���X�R�þ�L�W�L���N�D�N�R���Q�L�M�H���G�R�E�L�Y�H�Q�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D, 

�ã�W�R���]�Q�D�þ�L���G�D���Q�L�M�H���G�R�ã�O�R���G�R���Q�L�N�D�N�Y�L�K���S�U�R�P�M�H�Q�D�����R�G�Q�R�V�Q�R���G�R���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L na testirane 

Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�H�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �Y�U�V�W�H���� �L�]�R�O�L�U�D�Q�H�� �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K��uzoraka, nakon dodavanja 

pentadekapeptida BPC 157, stoga �V�H���P�R�å�H���]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L���N�D�N�R���S�U�L�V�X�V�W�Y�R���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D���%�3�&����������

u ovim koncentracijama nema  ant�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L���X�þ�L�Q�N���Q�D���Q�D�Y�H�G�H�Q�H���*�U�D�P-negativne  bakterijske 

vrste. 

 

 

5.4.  �,�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�Dnja pentadekapeptida BPC 157 s 

 konvencionalnim antibioticima na ATCC sojeve in vitro metodom dilucije 

 

Ispitivanjem �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �V�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�P��

antibioticima na ATCC sojeve in vitro �P�H�W�R�G�R�P���G�L�O�X�F�L�M�H���G�R�E�L�Y�H�Q�L���V�X���E�U�R�M�þ�D�Q�L���S�R�G�Dtci koji su u 

daljnjem tekstu prikazani u Tablici 5.24�����6���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�U�V�W�X���L���N�R�O�L�þ�L�Q�X���S�R�G�D�W�D�N�D���W�H���]�D�V�H�E�Q�R�V�W��

�V�Y�D�N�R�J���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���S�R�M�H�G�L�Q�R�J���N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�R�J���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���V���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�R�P��

BPC 157 na �$�7�&�&�� �V�R�M�H�Y�H���� �Q�L�M�H�� �R�S�U�D�Y�G�D�Q�R�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �R�E�U�D�ÿ�L�Y�D�W�L�� �G�R�E�L�Y�H�Q�H�� �S�R�G�D�W�N�H�� �W�H�� �V�X�� �N�D�R��

�Ä�V�L�U�R�Y�L�³���S�R�G�Dtci prika�]�D�Q�L���X���Q�L�å�H���Q�D�Y�H�G�H�Q�R�M���7�D�E�O�L�F�L��5.24. i opisno interpretirani. 

 

Tablica 5.24. Prikaz rezultata �R�þ�L�W�D�Y�D�Q�M�D�� �0�,�.-a kod ispitivanja djelovanja pentadekapeptida 

BPC 157 s konvencionalnim antibioticima na ATCC sojeve in vitro metodom dilucije. 

 
Antibiotik  

 
S. aureus 25923 E. faecalis 29212 

Ampicilin  1 2 

Ampicilin+BPC  1 2 

Gentamicin 0,125 8 

Gentamicin+BPC 0,125 8 

Vankomicin 1 2 

Vankomicin+BPC 1 2 

Eritromicin  0,5 4 

Eritromicin+BPC  0,5 4 
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Antibiotik  
P.aeruginosa  

27853 

E. coli 

25922 

A. baumanii 

19606 

K. pneumoniae 

700803 

Ceftazidim 4 0,5 64 128 

Ceftazidim+BPC 4 0,5 64 128 

Ciprofloksacin 0,5 0,004 0,06 0,06 

Ciprofloksacin+BPC 0,5 0,004 0,06 0,06 

Imipenem 4 0,25 0,5 1 

Imipenem+BPC 4 0,25 0,5 1 

Amikacin  4 1 2 1 

Amikacin+BPC 4 1 2 1 

 

 

Pregledom Tablice 5.24. �P�R�å�H���V�H���X�R�þ�L�W�L���N�D�N�R���Q�L�M�H���G�R�ã�O�R���G�R��promjena u prikazanim rezultatima 

pojedinog ATCC soja s obzirom na dodavanje pojedinog antibiotika te istog antibiotika i 

pentadekapeptida BPC 157. N�L�M�H���G�R�ã�O�R���G�R���V�L�Q�H�J�U�L�V�W�L�þ�N�R�J���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D���%�3�&����������

s konvencionalnim antibioticima na ATCC sojeve in vitro metodom dilucije u bujonu. 

Dobivene rezultate potrebno je dodatno ispitati �X�� �G�D�O�M�Q�M�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �W�H�� �S�R�V�W�R�M�D�Q�M�H�� �L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W���S�U�R�P�M�H�Q�H���X�W�Y�U�G�L�W�L���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�R�P���R�E�U�D�G�R�P���S�R�G�D�W�D�N�D�����=�D���$�7�&�&���V�R�M�H�Y�H��S.aureus 25923 

i E.faecalis 29212, u kombinaciji s pentadekapeptidom BPC 157, dodavani su antibiotici 

eritromicin, vankomicin, ampicilin i gentamicin, dok su za ATCC sojeve E.coli 25922, 

K.pneumoniae 700803, A.baumanii 19606 i P. aeruginosa 27853, u kombinaciji s 

pentadekapeptidom BPC 157, dodavani antibiotici ciprofloksacin, ceftazidim, imipenem i 

amikacin. 

 

 

5.5.  �,�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �V��

 konvencionalnim antibioticima na ATCC sojeve in vitro metodom disk 

 difuzije  

 

�0�M�H�U�H�Q�M�H�P�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �V�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�P��

antibioticima na ATCC sojeve in vitro �P�H�W�R�G�R�P���G�L�V�N���G�L�I�X�]�L�M�H���G�R�E�L�Y�H�Q�L���V�X���E�U�R�M�þ�D�Q�L���S�R�G�Dtci koji 

su u daljnjem tekstu prikazani u Tablici 5.25���� �6�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �Y�U�V�W�X�� �L�� �N�R�O�L�þ�L�Q�X�� �S�R�G�D�W�D�N�D�� �W�H��
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�]�D�V�H�E�Q�R�V�W�� �V�Y�D�N�R�J�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�R�M�H�G�L�Q�R�J�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�R�J�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D s 

�S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�R�P���%�3�&�����������Q�D���$�7�&�&���V�R�M�H�Y�H�����Q�L�M�H���R�S�U�D�Y�G�D�Q�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���R�E�U�D�ÿ�L�Y�D�W�L���G�R�E�L�Y�H�Q�H��

�S�R�G�D�W�N�H���W�H���V�X���L�V�W�L���N�D�R���Ä�V�L�U�R�Y�L�³���S�R�G�Dtci prikazani u navedenoj Tablici i opisno interpretirani. 

 

Tablica 5.25. Prikaz �Y�H�O�L�þ�L�Q�D�� �]�R�Q�D�� �L�Q�K�L�E�L�F�L�M�H�� �Q�D�N�R�Q�� �R�þ�L�W�D�Y�D�Q�M�D�� �U�H�]�X�O�W�D�W�D�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D 

konvencionalnim antibioticima uz dodatak pentadekapeptida BPC 157* ���� �X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P��

koncentracijama a na ATCC sojeve in vitro metodom disk difuzije 

 Konc atb  

+BPC�• 

Eritromicin  

+BPC 

Vankomicin 

 + BPC 

Ampicilin  

+BPC 

Gentamicin 

+BPC 

 

S.aureus 

25923 

 

���������—�J���P�O 26 

26 

26 

26 

26 

19 29 

29 

29 

29 

29 

23 

51,�����—�J���P�O 19 23 

5,�����—�J���P�O 19 23 

0,�����—�J���P�O 19 23 

FO�• 19 23 

      

 Konc atb  

+BPC�• 

Eritromicin + 

BPC 

Vankomicin 

 + BPC 

Ampicilin 

+ BPC 

Gentamicin 

+ BPC 

E.faecalis 

29212 

���������—�J���P�O 21 

21 

21 

21 

21 

16 21 

21 

21 

21 

21 

18 

51,�����—�J���P�O 16 18 

5,�����—�J���P�O 16 18 

0,�����—�J���P�O 16 18 

FO�• 16 18 

 Konc atb  

+BPC�• 

Ciprofloksacin 

+ BPC 

Ceftazidim 

 + BPC 

Imipenem 

+ BPC 

Amikacin  

 + BPC 

E.coli  

25922 

���������—�J���P�O 32 29 30 

30 

30 

30 

30 

23 

51,�����—�J���P�O 32 29 23 

5,�����—�J���P�O 32 29 23 

0,�����—�J���P�O 32 29 23 

FO�• 32 29 23 
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 Konc atb  

+BPC�• 

Ciprofloksacin 

+ BPC 

Ceftazidim 

 + BPC 

Imipenem 

+ BPC 

Amikacin  

 + BPC 

K. 

pneumoniae 

700803 

���������—�J���P�O 27 18 28 

28 

28 

28 

28 

25 

51,�����—�J���P�O 27 18 25 

5,�����—�J���P�O 27 18 25 

0,�����—�J���P�O 27 18 25 

FO�• 27 18 25 

 Konc atb  

+BPC�• 

Ciprofloksacin 

+ BPC 

Ceftazidim 

 + BPC 

Imipenem 

+ BPC 

Amikacin  

 + BPC 

A.baumanii 

19606 

���������—�J���P�O 21 11 28 

28 

28 

28 

28 

20 

51,�����—�J���P�O 21 11 20 

5,�����—�J���P�O 21 11 20 

0,�����—�J���P�O 21 11 20 

FO�• 21 11 20 

 Konc atb  

+BPC�• 

Ciprofloksacin 

+ BPC 

Ceftazidim 

 + BPC 

Imipenem 

+ BPC 

Amikacin  

 + BPC 

P.aeruginosa 

27853 

���������—�J���P�O 29 26 25 

25 

25 

25 

25 

22 

51,�����—�J���P�O 29 26 22 

5,�����—�J���P�O 29 26 22 

0,�����—�J���P�O 29 26 22 

FO�• 29 26 22 

*pentadekapeptid BPC 157;  
�‚�U�D�]�O�L�þ�L�W�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H���S�R�M�H�G�L�Q�R�J���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D���%�3�&������������ 
�Á�I�L�]�L�R�O�R�ã�N�D���R�W�R�S�L�Q�D 

 

 

Pregledom Tablice 5.25. �P�R�å�H���V�H���X�R�þ�L�W�L���N�D�N�R���Q�L�M�H���G�R�ã�O�R���G�R���Q�L�N�D�N�Y�L�K���S�U�R�P�M�H�Q�D���X���S�U�L�N�D�]�D�Q�L�P��

rezultatima pojedinog ATCC soja s obzirom na dodavane koncentracije pentadekapeptida BPC 

157. M�R�å�H�P�R���]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L���N�D�N�R���Q�D���R�Y�L�P���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�L�P���$�7�&�&���V�R�M�H�Y�L�P�D�����L���V�D���R�Y�L�P���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�P�D����

pentadekape�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �� �Q�L�M�H�� �G�R�ã�O�R�� �G�R�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J��ili aditivnog djelovanja s 

konvencionalnim antibioticima u metodi disk difuzije. Dobivene je rezultate potrebno dodatno 

�L�V�S�L�W�D�W�L�� �X�� �G�D�O�M�Q�M�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �W�H�� �S�R�V�W�R�M�D�Q�M�H�� �L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�� �S�U�R�P�M�H�Q�H�� �X�W�Y�U�G�L�W�L�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�R�P 

obradom podataka. Za ATCC sojeve Staphylococcus aureus 25923 i Enterococcus faecalis 
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29212, u kombinaciji s pentadekapeptidom BPC 157, dodavani su antibiotici eritromicin, 

vankomicin, ampicilin i gentamicin, dok su za ATCC sojeve Escherichia coli 25922, Klebsiella 

pneumoniae 700803, Acinetobacter baumanii 19606 i Pesudomonas aeruginosa 27853, u 

kombinaciji s pentadekapeptidom BPC 157, dodavani antibiotici ciprofloksacin, ceftazidim, 

imipenem i amikacin. 

 

 

 

5.6.  �,�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �V��

 konvencionalnim  �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�P�D���Q�D���L�]�R�O�L�U�D�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�R�M�H�Y�H���L�]���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K��

 uzoraka in vitro metodom dilucije 

 

�.�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P�� �:�L�O�F�R�[�R�Q�R�Y�R�J�� �W�H�V�W�D ekvivalentnih parova ispitivano je postojanje �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K�� �U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �V�D�P�R�J�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�R�J�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J��

�G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���S�R�M�H�G�L�Q�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���V���S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�R�P���%�3�&�����������Q�D���U�D�]�O�L�þ�L�W�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�R�M�H�Y�H��

�L�]�R�O�L�U�D�Q�H���L�]���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���P�D�W�H�U�L�M�D�O�D�����5�H�]�X�Otati su prikazani u Tablicama 5.26. i 5.27. podijeljenim 

prema Gram-pozitivnim i Gram-negativnim sojevima, zasebno za svaku bakterijsku vrstu. U 

tablicama koje prikazuju Gram-negativne sojeve (Tablica 5.27.���� �U�D�ÿ�H�Q�D�� �M�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�D�� �R�E�U�D�G�D��

Wilcoxonovim testom ekvivalentnih parova odvojeno za osjetljive i rezistentne sojeve te 

�W�D�N�R�ÿ�H�U�� �R�E�U�D�G�D�� �N�R�M�D�� �M�H�� �S�R�G�U�D�]�X�P�L�M�H�Y�D�O�D�� �V�S�D�M�D�Q�M�H�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�K�� �L�� �U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�K�� �V�R�M�H�Y�D�� �]�D�� �S�R�M�H�G�L�Q�X��

izoliranu bakterijsku vrstu (Tablica 5.28.). 
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Tablica 5.26�����3�U�L�N�D�]���U�H�]�X�O�W�D�W�D���:�L�O�F�R�[�R�Q�R�Y�R�J���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

�U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X��djelovanja konvencionalnih antibiotika i djelovanja konvencionalnih antibiotika 

uz dodatak pentadekapeptida BPC 157* na Gram-pozitivne osjetljive i rezistentne bakterijske 

sojeve 

Staphylococcus aureus 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�‚ 

ampicilin*BPC_ampicilin  0,000 > 0,99 10 

gentamicin* BPC_gentamicin 0,000 > 0,99 10 

vankomicin*BPC_vankomicin -1,414 0,16 10 

eritromicin*BPC_eritromicin  0,000 > 0,99 10 

Enterococcus faecalis 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�‚ 

ampicilin*BPC_ampicilin  0,000 > 0,99 10 

gentamicin* BPC_gentamicin 0,000 > 0,99 10 

vankomicin*BPC_vankomicin 0,000 > 0,99  10 

eritromicin*BPC_eritromicin  -1,414 0,50 10 

MRSA �Á 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�‚ 

ampicilin*BPC_ampicilin  -1,000 > 0,99 10 

gentamicin* BPC_gentamicin 0,000 > 0,99 10 

vankomicin*BPC_vankomicin -1,000 > 0,99 10 

eritromicin*BPC_eritromicin  0,000 > 0,99 10 
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VRE �† 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�‚ 

ampicilin*BPC_ampicilin  0,000 > 0,99 10 

gentamicin* BPC_gentamicin 0,000 > 0,99 10 

vankomicin*BPC_vankomicin 0,000 > 0,99 10 

eritromicin*BPC_eritromicin  0,000 > 0,99 10 

*pentadekapeptid BPC 157;  
�‚broj sojeva:  
�ÁMethicillin-resistant Staphylococcus aureus;  
�†Vancomycin-Resistant Enterococci  

 

 

Pregledom Tablice 5.26. �P�R�å�H���V�H �X�R�þ�L�W�L���N�D�N�R���Q�L�V�X���G�R�E�L�Y�H�Q�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H���L�]�P�H�ÿ�X��

djelovanja �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� ���D�P�S�L�F�L�O�L�Q���� �J�H�Q�W�D�P�L�Fin, vankomicin, 

eritromicin) i  djelovanja istih antibiotika uz dodatak pentadekapeptida BPC 157, odnosno, BPC 

157 nema utjecaja na antibakterijsku aktivnost konvencionalnih antibiotika na ispitivanim 

Gram-pozitivnim bakterijskim sojevima kojima pripadaju S.aureus, E.faecalis, MRSA i VRE.  
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Tablica 5.27. �3�U�L�N�D�]���U�H�]�X�O�W�D�W�D���:�L�O�F�R�[�R�Q�R�Y�R�J���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

�U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X��djelovanja konvencionalnih antibiotika i djelovanja konvencionalnih antibiotika 

uz dodatak pentadekapeptida BPC 157 na Gram-negativne izolirane bakterijske sojeve, sa 

zasebnim rezultatima za osjetljive i rezistentne sojeve 

Escherichia coli-S* 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin 0,051 0,96 10 

imipenem*BPC_imipenem -1,2428 0,02 10 

amikacin*BPC_amikacin -0,535 0,75 10 

Escherichia coli-R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin 0,000 > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem -1,414 0,50 10 

amikacin*BPC_amikacin 0,000 > 0,99 10 

 

Klebsiella pneumoniae-S* 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin 0,000  > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem 0,000 > 0,99 10 

amikacin*BPC_amikacin -1,890 0,13 10 
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Klebsiella pneumoniae-R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000  > 0,99 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,000 > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem -1,000 > 0,99 10 

amikacin*BPC_amikacin -1,342  0,50 10 

Acinetobacter baumanii-S*  

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,000 > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem -0,324 0,813 10 

amikacin*BPC_amikacin -1,000  > 0,99 10 

Acinetobacter baumanii-R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,000 > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem 0,000 > 0,99 10 

amikacin*BPC_amikacin -1,000 > 0,99 10 

Pseudomonas aeruginosa-S* 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim -0,535 0,75 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,000 > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem -2,070 0,06 10 

amikacin*BPC_amikacin 0,000 > 0,99 10 
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Pseudomonas aeruginosa-R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim -1,633 0,25 10 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,000 > 0,99 10 

imipenem*BPC_imipenem 0,000 > 0,99 10 

amikacin*BPC_amikacin -1,000 > 0,99 10 

*S �± osjetljivi soj;  
�‚R �± rezistentni soj;  
�Ábroj sojeva 

 

 

Pregledom Tablice 5.27. �P�R�å�H���V�H���Y�L�G�M�H�W�L���N�D�N�R���M�H���G�R�E�L�Y�H�Q�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X��

�N�R�U�L�ã�W�H�Q�R�J�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�R�J�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L�P�L�S�H�Q�H�P�D�� �L�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �L�V�W�R�J�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �V��

pentadekapeptidom BPC 157 u nastanku antibakterijske aktivnosti kod izolirane bakterijske 

vrste E.coli-S. Dakle, �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�� �%�3�&�� �������� �M�H�� �S�R�M�D�þ�D�R djelovanje konvencionalnog 

antibiotika imipenema na testiranim bakterijskim sojevima E.coli-S (osjetljivi oblik). Dodatnim 

�W�H�V�W�L�U�D�Q�M�H�P���Y�H�O�L�þ�L�Q�H���H�I�H�N�W�D���R�Y�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�Ne dobiven je visoki efekt (r=-0,77). 

�1�L�V�X���G�R�E�L�Y�H�Q�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H���]�D���]�D�M�H�G�Q�L�þ�N�H���U�H�]�X�O�W�D�W�H���R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�K���L���U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�K���V�R�M�H�Y�D��

za izolirane bakterijske vrste kojima pripadaju Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanii, 

i Pseudomonas aeruginosa �L�]�P�H�ÿ�X�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� ���F�H�I�W�D�]idim, 

ciprofloksacin, imipenem, amikacin) i djelovanja istih antibiotika s pentadekapeptidom BPC 

157 na istim izoliranim bakterijskim vrstama���� �R�G�Q�R�V�Q�R���� �S�R�N�D�]�D�O�R�� �V�H�� �G�D�� �Q�H�P�D�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�Rg 

djelovanja ovih ispitivanih konvencionalnih antibiotika i pentadekapeptida BPC 157 na 

navedenim Gram-negativnim sojevima. 
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Tablica 5.28�����3�U�L�N�D�]���U�H�]�X�O�W�D�W�D���:�L�O�F�R�[�R�Q�R�Y�R�J���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

�U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X��djelovanja konvencionalnih antibiotika i djelovanja konvencionalnih 

antibioticika sa pentadekapeptidom BPC 157 s na Gram-negativne testirane bakterijske sojeve, 

�V�D���]�D�M�H�G�Q�L�þ�N�L�P���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���]�D��osjetljive i rezistentne sojeve. 

 

Escherichia coli S*+R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost               p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 20 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -0,051 > 0,99 20 

imipenem*BPC_imipenem -2,451 0,03*  20 

amikacin*BPC_amikacin -0,535  0,75 20 

 

Klebsiella  pneumoniae S*+R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 20 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,000 > 0,99 20 

imipenem*BPC_imipenem -1,000 > 0,99 20 

amikacin*BPC_amikacin -0,406 0,75 20 

 

Acinetobacter baumanii  S*+R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim 0,000 > 0,99 20 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -1,342 0,56 20 

imipenem*BPC_imipenem -0,324  0,81 20 

amikacin*BPC_amikacin -1,342 0,50 20 
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Pseudomonas aeruginosa S*+R�‚ 

Wilcoxonov test Z vrijednost p  N�Á 

ceftazidim*BPC_ceftazidim -1,461 0,25 20 

ciprofloksacin*BPC_ciprofloksacin -0,447 > 0,99 20 

imipenem*BPC_imipenem -2,070 0,06 20 

amikacin*BPC_amikacin -1,000 p > 0,99 20 

*S �± osjetljivi soj;  
�‚R �± rezistentni soj;  
�Ábroj sojeva 

 

Pregledom Tablice 5.28. �P�R�å�H���V�H���Y�L�G�M�H�W�L���N�D�N�R���M�H���G�R�E�L�Y�H�Q�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X��

�N�R�U�L�ã�W�H�Q�R�J���N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�R�J���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L�P�L�S�H�Q�H�P�D���L���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���L�V�W�R�J���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D��

s pentadekapeptidom BPC 157 u nastanku antibakterijske aktivnosti kod izolirane bakterijske 

vrste  E.coli. �'�D�N�O�H���� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�� �M�H��djelovanje antibiotika imipenema s pentadekapeptidom 

BPC 157 pokazalo utjecaj na stvaranje antibakterijske aktivnosti kod izolirane bakterijske vrste 

E.coli. Ipak, treba uzeti u obzir da su ovdje testirane razlike na �]�D�M�H�G�Q�L�þ�N�L�P�� �S�R�G�Dtcima za 

osjetljivi i rezistenti oblik izolirane bakterijske vrste E.coli te �V�H�� �]�D�S�U�D�Y�R�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�D��

razlika pojavljuje samo �N�R�G�� �W�H�V�W�L�U�D�Q�M�D�� �U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �L�P�L�S�H�Q�H�P�D�� �L��

pentadekapeptida BPC 157 kod E.coli-S (osjetljivog oblika), dok kod E.coli-R (rezistentni 

�R�E�O�L�N�����W�H���U�D�]�O�L�N�H���Q�L�V�X���G�R�E�L�Y�H�Q�H�����ã�W�R���M�H���Y�L�G�O�M�L�Y�R���L�]���7�D�E�O�L�F�H��5.16. Iz istoga razloga, za dobivenu 

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�X�� �U�D�]�O�L�N�X�� �Q�L�M�H�� �U�D�þ�X�Q�D�W�D�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�D�� �H�I�H�N�W�D���� �1�L�V�X�� �G�R�E�L�Y�H�Q�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�H��

razlike za z�D�M�H�G�Q�L�þ�N�H�� �U�H�]�X�O�W�D�W�H�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�K�� �L�� �U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�L�K�� �V�R�M�H�Y�D�� �]�D�� �L�]�R�O�L�U�D�Q�H�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �Y�U�V�W�H��

kojima pripadaju Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanii i Pseudomonas aeruginosa 

�L�]�P�H�ÿ�X�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� ���F�H�I�W�D�]�L�G�L�P���� �F�L�S�U�R�I�O�R�N�V�D�F�L�Q���� �L�P�L�Senem, 

amikacin) i djelovanja istih antibiotika s pentadekapeptidom BPC 157 ovih izoliranih 

bakterijskih vrsta, odnosno, pokazalo se da pentadekapeptid BPC 157 nema utjecaj na 

djelovanje  pojedinog antibiotika u odnosu na pojedini izolirani bakterijski soj za navedene 

gram negativne sojeve. 
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5.7.  Ispitivanje djelovanja konvencionalnih antibiotika sa pentadekapeptidom 

 BPC  157 na izoliranim bakterijskim sojevima �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �X�]�R�U�D�N�D��in 

 vitro metodom disk difuzij e 

 

�.�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P se Friedmanovog testa za zavisne uzorke ispitivalo �S�R�V�W�R�M�D�Q�M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K��

�U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� �V�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�P��

antibioticima (512 �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� �L�� �L�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�H�� �R�W�R�S�L�Q�H�� �N�D�R��

kontrole, te njihovog djelovanja na pojedini izolirani bakterijski  soj dobiven �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K��

uzoraka. Rezultati su prikazani u Tablicama 5.28. i 5.29. podijeljenim prema Gram- pozitivnim 

i Gram-negativnim sojevima, zasebno za svaki soj. U tablicama koje prikazuju Gram-negativne 

sojeve (Tablica 5.29.���� �U�D�ÿ�H�Q�D�� �M�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�D�� �R�E�U�D�G�D�� �)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y�L�P�� �W�H�V�W�R�P�� �]�D�� �]�D�Y�L�V�Q�H�� �X�]�R�U�N�H, 

odvojeno za osjetljive i rezistentne sojeve te isto tako obrada koja je podrazumijevala spajanje 

osjetljivih i rezistentnih sojeva za pojedinu izoliranu bakterijsku vrstu (Tablica 5.30.). 

 

Tablica 5.29. �3�U�L�N�D�]���U�H�]�X�O�W�D�W�D���)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y�R�J���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

�U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �L�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&��

157 na  izolirani bakterijski soj za Gram-pozitivne sojeve 

S. aureus �$2 test*  Df �‚  p N�Á 

Ampicilin  4,000 4 > 0,99 10 

Gentamicin 4,000 4 > 0,99 10 

Vankomicin 7,871 4 > 0,99 10 

Eritromicin  0,000 4 > 0,99 10 

 

E. faecalis �$2 test*  Df �‚ p N�Á 

Ampicilin  0,000 4 > 0,99 10 

Gentamicin 0,000 4 > 0,99 10 

Vankomicin 8,000 4 0,20 10 

Eritromicin  0,000 4 > 0,99 10 
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MRSA �† �$2 test*  Df �‚ p N�Á 

Ampicilin  0,000 4 > 0,99 10 

Gentamicin 0,000 4 > 0,99 10 

Vankomicin 4,000 4 > 0,99 10 

Eritromicin  0,000 4 > 0,99 10 

 

VRE || �$2 test*  Df �‚ p N�Á 

Ampicilin  0,000 4 > 0,99 10 

Gentamicin 0,000 4 > 0,99 10 

Vankomicin 0,000 4 > 0,99 10 

Eritromicin  0,000 4 > 0,99 10 

* �)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y�� �$2 test; �‚stupnjevi slobode; �Ábroj sojeva; �†Methicillin-resistant Staphylococcus 

aureus; ||Vancomycin-Resistant Enterococcus  

 

 

Pregledom Tablice 5.29. �P�R�å�H�� �V�H �X�R�þ�L�W�L�� �N�D�N�R�� �Q�L�V�X�� �G�R�E�L�Y�H�Q�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þajne razlike u 

antimikrobnom djelovanju na izolirani bakterijski soj, �V�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H��

pojedinih antibiotika (ampicilin, gentamicin, vankomicin, eritromicin) i pentadekapeptida BPC 

�������� ���������—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O������ �X�]�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�X�� �R�W�R�S�L�Q�X�� �N�D�R�� �N�R�Q�W�U�R�O�X����

�R�G�Q�R�V�Q�R�����S�R�N�D�]�D�O�R���V�H���G�D���U�D�]�O�L�þ�L�W�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H��pentadekapeptida BPC 157 nemaju utjecaja na 

�D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�X���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W���S�R�M�H�G�L�Q�R�J���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D��na pojedini izolirani bakterijski soj za Gram-

pozitivne sojeve koje podrazumijevaju S.aureus, E.faecalis, MRSA i VRE. 

 

Tablica 5.30. �3�U�L�N�D�]���U�H�]�X�O�W�D�W�D���)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y�R�J���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

�U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D��konvencionalnih antibiotika i pentadekapeptida BPC 

157 na izolirani bakterijski soj za Gram-negativne, osjetljive i rezistentne sojeve 

E.coli-S*  �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 0,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99  10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 10 
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E.coli-R|| �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 0,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 10 

 

Kl.pneumoniae-S �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 0,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 10 

 

K.pneumoniae-R|| �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 4,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 10 

 

A.baumanii-S �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 3,33 4 0.90 10 

Ciprofloksacin 4,00 4 > 0,99  10 

Imipenem 4,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 4,00 4 > 0,99 10 

 

A.baumanii-R|| 
�$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 4,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 2,86 4 0.92 10 
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P.aeruginosa-S �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 4,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 10 

 

P.aeruginosa-R|| �$2 test�‚ Df �Á p N�† 

Ceftazidim 0,00 4 > 0,99 10 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 10 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 10 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 10 

     
*osjetljivi soj;  
�‚Friedmanov �$2 test;  
�Ástupnjevi slobode;  
�†broj sojeva;  
||rezistentni soj 

 

 

Pregledom Tablice 5.30. �P�R�å�H�� �V�H �X�R�þ�L�W�L�� �N�D�N�R�� �Q�L�V�X�� �G�R�E�L�Y�H�Q�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þajne razlike u 

djelovanju na izolirani bakterijski soj, �V���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���N�R�U�L�ã�W�H�Q�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H pentadekapeptida 

�%�3�&�� �������� ���������—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� �X�� �N�R�P�E�L�Q�D�F�L�M�L�� �V�D�� �S�R�M�H�G�L�Q�L�P��

antibioticima (ceftazidim, ciprofloksacin, imipenem, amikacin) i �X�]�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�X��otopinu kao 

�N�R�Q�W�U�R�O�X�����R�G�Q�R�V�Q�R�����S�R�N�D�]�D�O�R���V�H���G�D���U�D�]�O�L�þ�L�W�H���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H pentadekapeptida BPC 157 nemaju 

utjecaja na antibakterijsko djelovanje pojedinog antibiotika na pojedini izolirani bakterijski soj 

za Gram-negativne sojeve koje podrazumijevaju E.coli-S (p>0,5), E.coli-R (p>0,5), 

Kl.pneumoniae-S (p>0,5), Kl.pneumoniae-R (p>0,5), Acinetobacter-S (p>0,5), Acinetobacter-

R, Pseudomonas-S i Pseudomonas-R.  

 

Tablica 5.31. �3�U�L�N�D�]���U�H�]�X�O�W�D�W�D���)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y�R�J���W�H�V�W�D���]�D���]�D�Y�L�V�Q�H���X�]�R�U�N�H���S�U�L���W�H�V�W�L�U�D�Q�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L��

razlika �L�]�P�H�ÿ�X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D i pentadekapeptida BPC 

157 na Gram-�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�H���L�]�R�O�L�U�D�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���V�R�M�H�Y�H���V�D���]�D�M�H�G�Q�L�þ�N�L�P���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���]�D���R�V�M�H�W�O�M�L�Y�H���L��

rezistentne sojeve 
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E. coli S*+R�‚ �$2 test�Á Df �† p N|| 

Ceftazidim 0,00 4 > 0,99 20 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 20 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 20 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 20 
 

K.pneumoniae S*+R�‚ �$2 test�Á Df �† p N|| 

Ceftazidim 4,00 4 > 0,99 20 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 20 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 20 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 20 

 

A.baumanii S*+R�‚ �$2 test�Á Df �† p N|| 

Ceftazidim 0,00 4 > 0,99 20 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 20 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 20 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 20 

 

P.aeruginosa S*+R�‚ �$2 test�Á Df �† p N|| 

Ceftazidim 4,00 4 > 0,99 20 

Ciprofloksacin 0,00 4 > 0,99 20 

Imipenem 0,00 4 > 0,99 20 

Amikacin 0,00 4 > 0,99 20 

*osjetljivi soj;  
�‚rezistentni soj;  
�Á�)�U�L�H�G�P�D�Q�R�Y���$2 test; 
�†stupnjevi slobode;  
||broj sojeva 
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Pregledom Tablice 5.31. �P�R�å�H�� �V�H �X�R�þ�L�W�L�� �N�D�N�R�� �Q�L�V�X�� �G�R�E�L�Y�H�Q�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�H�� �U�D�]�O�L�N�H��u  

nastanku �D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �Q�D�� �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �X�]�R�U�D�N�D izolirane bakterijske sojeve s 

�R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� �S�R�M�H�G�L�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� ���F�H�I�W�D�]�L�G�L�P���� �F�L�S�U�R�I�O�R�N�V�D�F�L�Q����

imipenem, amikacin) i pentade�N�D�S�H�S�W�L�G�D�� �%�3�&�� �������� ���������—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ���������� �—�J���P�O���� ����51 

�—�J���P�O������ �X�]�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�X�� �R�W�R�S�L�Q�X�� �N�D�R�� �N�R�Q�W�U�R�O�X���� �R�G�Q�R�V�Q�R���� �S�R�N�D�]�D�O�R�� �V�H�� �G�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H��

pojedinog antibiotika i pentadekapeptida BPC 157, nemaju utjecaja na antibakterijsku aktivnost 

pojedinog izoliranog bakterijskog soja za Gram-negativne sojeve koje podrazumijevaju E.coli, 

Kl.pneumoniae, Acinetobacter baumanii i Pseudomonas aeruginosa .  
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6. RASPRAVA 

 

Na temelju rezultata in vitro �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D mikrodilucijskom metodom, na 120  bakterijskih 

�V�R�M�H�Y�D�����L�]�R�O�L�U�D�Q�L�K���L�]���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���X�]�R�U�D�N�D�����P�H�ÿ�X���N�R�M�L�P�D���V�X���]�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�L���L���*�U�D�P-pozitivni i 

Gram-negativni bakterijski sojevi i to iz skupina osjetljivih i rezistentnih sojeva, nije dokazana 

direktna antimikrobna aktivnost. 

�6�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L���L�O�L��aditivni �X�þ�L�Q�F�L�����L�]�P�H�ÿ�X���%�3�&�����������L��izabranih antibiotika, �L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�L���V�X���S�R�P�R�ü�X��

dvije standardne metode, prema CLSI (115), metode mikrodilucije i disk-difuzijske metode. 

Metodom mikrodilucije nisu �X�W�Y�U�ÿ�H�Q�L���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L���X�þ�L�Q�F�L niti za jednu ispitivanu koncentraciju 

testiranih konvencionalnih antibiotika uz dodatak BPC 157 ili ispitivanu bakterijsku vrstu s 

izuzetkom �P�D�O�R�J���� �D�O�L�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�J�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�R�J�� �X�þ�L�Q�N�D�� �X�� �N�R�P�E�L�Q�D�F�L�M�L imipenema i 

BPC 157 kod osjetljivih sojeva E. coli.  

Postoji �P�R�J�X�ü�Q�R�V�W��da je BPC 157 svojim fizikalno-kemijskim osobinama potpomogao in vitro 

�G�M�H�O�R�W�Y�R�U�Q�R�V�W�� �L�P�L�S�H�Q�H�P�D�� ���N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P���� �N�R�M�D�� �M�H�� �Y�U�O�R�� �L�]�U�D�å�H�Q�D�� �]�E�R�J�� �G�R�E�U�H�� �S�H�Qetracije kroz 

vanjsku membranu Gram-negativnih bakterija i visokog afiniteta za PBP (penicilin binding 

protein)-�P�R�O�H�N�X�O�H���ã�W�R���X���N�R�Q�D�þ�Q�L�F�L��uzrokuje elongaciju i lizu stanica. �=�D���N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�H���M�H���N�O�M�X�þ�Q�R��

�ã�W�R���V�H���P�R�J�X���Y�H�]�D�W�L���]�D���Y�L�ã�H���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���S�H�Q�L�F�L�O�L�Q-�Y�H�]�X�M�X�ü�L�K���S�U�R�W�H�L�Q�D�� (116, 64). 

�7�D�N�D�Y�� �X�þ�L�Q�D�N�� �Q�L�M�H�� �S�U�L�Pi�M�H�ü�H�Q�� �N�R�G�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �R�V�W�D�O�L�K�� �W�H�V�W�L�U�D�Q�L�K�� �� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �Q�D�� �Q�M�L�K�R�Y�H��

mehanizme djelovanja: ampicilin (aminopenicilin) i ceftazidim (cefalosporin), inhibiraju 

sintezu peptidoglikaza vezanjem na PBP molekule i inhibiraju aktivnosti transpeptidaza koje 

�Y�U�ã�H�� �]�D�Y�U�ã�Q�X�� �I�D�]�X�� �X�P�U�H�å�D�Y�D�Q�M�D�� �S�H�S�W�L�G�R�J�Oikana. Vankomicin (glikopeptid) inhibira sintezu 

�S�H�S�W�L�G�R�J�O�L�N�D�Q�D���X���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�M���V�W�L�M�H�Q�F�L���E�D�N�W�H�U�L�M�H���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H�P���N�R�P�S�O�H�N�V�D���V���'-alanil-D alaninom, koji 

�M�H�� �S�U�H�N�X�U�V�R�U�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J�� �]�L�G�D���� �&�L�S�U�R�I�O�R�N�V�D�F�L�Q�� ���N�L�Q�R�O�R�Q�� inhibira sintezu bakterijske DNK 

blokiranjem enzima DNK-giraze. Eritromicin (makrolid) inhibira sintezu proteina vezanjem na 

50S podjedinicu ribosoma, a mjesto vezanja je 23S rRNK (ribosomske RNK). Amikacin i  

gentamicin (aminoglikozidi) imaju tri mehanizma djelovanja na bakterijsku stanicu: �Y�H�å�X���V�H����na 

�U�H�F�H�S�W�R�U�H�� �Q�D�� �����6�� �S�R�G�M�H�G�L�Q�L�F�L�� �U�L�E�R�V�R�P�D�� �L�� �V�S�U�M�H�þ�D�Y�D�M�X�� �Y�H�]�D�Q�M�H�� �J�O�D�V�Q�L�þ�N�H�� �5�1�.�� ���P�5�1�.���� �Q�D��

�U�L�E�R�V�R�P���L���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H���L�Q�L�F�L�M�D�F�L�M�V�N�R�J���N�R�P�S�O�H�N�V�D�����S�R�J�U�H�ã�Q�R���R�þ�L�W�D�Y�D�Q�M�H���J�H�Q�H�W�V�N�R�J���N�R�G�D���ã�W�R���G�R�Y�R�G�L��

�G�R�� �X�J�U�D�ÿ�L�Y�D�Q�M�D�� �Ä�N�U�L�Y�L�K�³�� �D�P�L�Q�R�N�L�V�H�O�L�Q�D�� �X�� �S�R�O�L�S�H�S�W�L�G�Q�L�� �O�D�Q�D�F�� �L��sinteze nefunkcionalnih 

�E�M�H�O�D�Q�þ�H�Y�L�Q�D�� �N�R�M�H�� �Q�H�� �P�R�J�X�� �Y�U�ã�L�W�L�� �V�Y�R�M�X�� �X�O�R�J�X�� �N�D�R enzimi ili strukturni elementi bakterijske 
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stanice, vezanje aminoglikozida dovodi do pucanja polisoma i nastanka monosoma koji ne 

�P�R�J�X���Y�U�ã�L�W�L���V�L�Q�W�H�]�X���E�M�H�O�D�Q�þ�H�Y�L�Q�D��  

Od �V�W�R�W�L�Q�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K����-�O�D�N�W�D�P�D���� �N�D�U�E�D�S�H�Q�H�P�L�� �S�R�V�M�H�G�X�M�X�� �Q�D�M�ã�L�U�L�� �V�S�H�N�W�D�U�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �L�� �Q�D�M�Y�H�ü�X��

potenciju protiv Gram-pozitivnih i Gram-negativnih bakterija (1, 64, 116). 

 

�7�D���U�D�]�O�L�N�D���Q�L�M�H���X�W�Y�U�ÿ�H�Q�D���N�R�P�E�L�Q�L�U�D�Q�R�P���P�H�W�R�G�R�P���G�L�V�N-�G�L�I�X�]�L�M�V�N�R�J���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�D���V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J��ili 

�D�G�L�W�L�Y�Q�R�J�� �X�þ�L�Q�N�D�� �L�V�W�L�K�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �X�]�� �G�R�G�D�W�D�N�� ���� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� �%�3�&��

157, na istim ispitivanim bakterijskim sojevima. 

 

�8�]�P�H�P�R�� �O�L�� �W�X�� �þ�L�Q�M�H�Q�L�F�X�� �X�� �R�E�]�L�U�� �� �N�D�R�� �L�� �þ�L�Q�M�H�Q�L�F�X�� �G�D�� �V�H��u testiranju antimikrobne osjetljivosti 

mikrodilucijskom metodom prema CLSI (117�������P�R�å�H���G�R�J�R�G�L�W�L���S�R�P�L�F�D�Q�M�H���]�D���M�H�G�Q�R���U�D�]�U�M�H�ÿ�H�Q�M�H��

�Q�D�Y�L�ã�H�� �L�O�L�� �Q�D�Q�L�å�H�� �� �S�U�L�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�X�� �0�,�.-a, �ã�W�R�� �M�H�� �P�R�J�O�R�� �� �U�H�]�X�O�W�L�U�D�W�L�� �S�U�R�Q�D�ÿ�H�Q�R�P�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�R�P��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R�ã�ü�X�� ���S� �������������� �Q�D�P�H�ü�H�� �V�H���]�D�N�O�M�X�þ�D�N�� �G�D�� �M�H�� �N�U�D�M�Q�M�L�� �U�H�]�X�O�W�D�W�� �N�R�P�E�L�Q�L�U�D�Q�H�� �S�U�L�P�M�H�Q�H�� �R�Y�L�K��

i�V�S�L�W�L�Y�D�Q�L�K���N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���L���%�3�&�����������L�Q�G�L�I�H�U�H�Q�W�D�Q���X�þ�L�Q�D�N��  

 

�=�D���U�D�]�O�L�N�X���R�G���R�S�D�å�D�Q�M�D���X���R�Y�R�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�����Y�H�ü���S�U�L�M�H���V�X���G�R�E�U�R���R�S�L�V�D�Q�L���E�U�R�M�Q�L���G�U�X�J�L���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L��

�X�þ�L�Q�F�L���%�3�&��������, �S�U�L�P�L�M�H�Q�M�H�Q�L���X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���P�R�G�H�O�L�P�D����9, 16). �=�Q�D�þ�D�M�Q�R���M�H���Q�D�S�R�P�H�Q�X�W�L���G�D���M�H���X��

ispitivanjima antiviralne aktivnosti BPC 157 in vivo �X�R�þ�H�Q���D�Q�W�L�Y�L�U�X�V�Q�L���X�þ�L�Q�D�N���Q�D���K�H�U�S�H�V���Y�L�U�X�V�H, 

citomegalovirus, influence tip A virus i virus krpeljnog encefalitisa  (9, 16, 17). Primjerice, 

primjena BPC 157 u modelu ARBO-virusne infekcije �S�R�N�X�V�Q�L�K���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�����P�L�ã�H�Y�D�����R�P�R�J�X�ü�L�O�D��

je �S�R�W�S�Q�L�� �L�]�R�V�W�D�Q�D�N�� �L�O�L�� �R�G�J�R�ÿ�H�Q�X�� �S�R�M�D�Y�X�� �V�L�P�S�W�R�P�D�� �L�� �V�P�U�W�Q�R�J�� �L�V�K�R�G�D�� �X�� �R�Y�L�V�Q�R�V�W�L�� �R�� �Q�D�þ�L�Qu 

primjene BPC 157 - pretretman prije virusnog izlaganja ili primjena BPC 157 istovremeno s 

aplikacijom virusa u us�S�R�U�H�G�E�L���V���Q�H���W�U�H�W�L�U�D�Q�L�P���P�L�ã�H�Y�L�P�D�����-�R�ã���M�H���Y�D�å�Q�L�M�H���R�S�D�å�D�Q�M�H���G�D���M�H���S�U�L�P�M�H�Q�D 

�%�3�&�����������X���P�L�ã�H�Y�D���V���W�H�ã�N�R�P���L���X�]�Q�D�S�U�H�G�R�Y�D�O�R�P���E�R�O�H�ã�ü�X���G�R�Y�R�G�L�O�D���G�R���]�D�Q�þ�D�M�D�Q�R�J���S�U�R�O�R�Q�J�L�U�D�Q�M�D��

�S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�D��(9,17)���� �6�O�L�þ�D�Q �M�H�� �X�þ�L�Q�D�N���R�S�D�å�H�Q�� �L�� �S�U�L�P�M�H�Q�R�P�� �%�3�&�� �������� �X��in vitro modelu HSV 

(Herpes simplex virus) �L�Q�I�H�N�F�L�M�H���X���9�(�5�2���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�M���N�X�O�W�X�U�L���J�G�M�H���M�H���R�S�D�å�H�Q�D���L�Q�K�L�E�L�F�L�M�D���Y�L�U�X�V�Q�H��

�U�H�S�U�R�G�X�N�F�L�M�H���N�D�R���L���R�Q�H�P�R�J�X�ü�D�Ya�Q�M�H���F�L�W�R�S�D�W�L�þ�Q�L�K���X�þ�L�Q�D�N�D���Y�L�U�X�V�D��(9, 17). 

 

Sukladno ovom podatku, �%�3�&�����������S�R�N�D�]�X�M�H���R�V�R�E�L�Q�H���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�R�J���S�H�S�W�L�G�D�����D���ã�W�R���S�R�W�Y�U�ÿ�X�M�X���L��

fizikalno kemijska svojstva koja BPC 157 posjeduje. Aminokiselinski je dio sastavljen od 15 

aminokiselina  (16 - 24 ) �����W�R�S�O�M�L�Y���M�H���X���Y�R�G�L���L���I�L�]�L�R�O�R�ã�N�R�M���R�W�R�S�L�Q�L����15, 118�����ã�W�R���V�H���V�P�D�W�U�D�����L�]�Q�L�P�Q�R��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�P�� �]�D�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�H�� �S�H�S�W�L�G�H�� �M�H�U�� �L�P�� �W�R�� �V�Y�R�M�V�W�Y�R�� �R�P�R�J�X�ü�D�Y�D��prolazak kroz lipidne 

membrane (119������ �=�D�� �U�D�]�O�L�N�X�� �R�G�� �Y�H�ü�L�Q�H�� �G�U�X�J�L�K�� �S�H�S�W�L�G�D���� �G�M�H�O�X�M�H�� �V�D�P���� �E�H�]�� �Q�R�V�D�þ�D�� ��(15) te se 

�Q�M�H�J�R�Y�D���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W���R�G�Q�R�V�L���V�D�P�R���Q�D���Q�M�H�J�D����120�������2�W�R�S�O�M�H�Q���X���Y�R�G�L���L�O�L���Y�R�G�L���D�O�N�R�K�R�O�X�����S�R�Q�D�ã�D���V�H��



                                                                                                                  RASPRAVA 
__________________________________________________________________________________ 

71 
 

kao kation �L���Q�H�W�R�N�V�L�þ�D�Q���M�H��(9, 121, 122), za razliku od  problema �W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W�L koji �S�U�D�W�L���Y�H�ü���S�U�Y�H��

otkrivene antimikrobne peptide poput gramicidina, tyrocidina (38). 

Ovo je ispitivanje �X�]�� �S�R�V�W�D�Y�O�M�H�Q�X�� �K�L�S�R�W�H�]�X���� �U�H�]�X�O�W�D�W�� �S�R�W�U�H�E�H�� �L�]�Q�D�O�D�åenja novih antimikrobnih 

lijekova. 

�3�R�M�D�Y�D�� �S�U�Y�L�K�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �� �]�Q�D�þ�L�O�D�� �M�H�� �U�H�Y�R�O�X�F�L�R�Q�D�U�D�Q�� �S�U�H�R�N�U�H�W�� �X�� �O�L�M�H�þ�H�Q�M�X�� �E�R�O�H�V�W�L�� �X�]�U�R�N�R�Y�D�Q�L�K��

mikroorganizmima, na prvom mjestu bakterijama. Paul Ehrlich je 1904. godine otkrio 

�V�D�O�Y�D�U�]�D�Q�����D���S�R�W�R�P���V�X���N�H�P�L�þ�D�U�L���.�O�D�U�H�U���L���0�L�H�W�]�V�F�K���V�L�Q�W�H�W�L�]�L�U�D�O�L�����D���*�H�U�K�D�U�G�W���'�R�P�D�Jk je testirao 

sulfonamide koji su i uvedeni u uporabu. Penicilin je otkrio Alexander Fleming 1928. godine, 

a njegova je proizvodnja i uporaba �S�R�þ�H�O�D���������������J�R�G�L�Q�H���������� 

 

Od 1945. do 1955. godine tijekom razvoja penicilina, streptomicina, kloramfenikola i 

tetraciklina, potaknuto je antibiotsko doba. �=�Q�D�þ�L�O�R�� �M�H�� �W�R�� �S�U�D�Y�L�� �]�D�þ�H�W�D�N�� �U�D�]�Y�R�M�D�� �L�� �S�U�L�P�M�H�Q�H��

antibiotika. Iza ovih �V�X�� �R�W�N�U�L�ü�D�� �X�V�O�L�M�H�G�L�O�D���E�U�R�M�Q�D�� �R�W�N�U�L�ü�D�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���� �Q�D�U�R�þ�L�W�R�� �X�� �S�H�U�L�R�G�X�� �R�G��

pedesetih do sedamdesetih godina, stoga se ovaj period naziva �Äzlatnim dobom�³ u otkrivanju 

antibiotika (123). 

�8�E�U�]�R���Q�D�N�R�Q���V�W�D�Y�O�M�D�Q�M�D���S�H�Q�L�F�L�O�L�Q�D���X���X�S�R�U�D�E�X�����)�O�H�P�L�Q�J���M�H���X�S�R�]�R�U�L�R���Q�D���S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�X���P�R�J�X�ü�Q�R�V�W��

razvoja rezistencije na isti (2). 

 

Tijekom �Äzlatnog doba�³ �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�����P�R�J�X�ü�Q�R�V�W se razvoja rezistencije �E�L�W�Q�R���S�R�Y�H�ü�D�O�D���X�V�O�L�M�H�G��

neracionalne uporabe antibiotskih lijekova u medicinskoj i veterinarskoj praksi, prehrambenoj 

industriji te poljoprivredi na globalnoj razini. Taj se problem komplicira uslijed neprimjerenog 

�P�D�U�N�H�W�L�Q�ã�N�R�J�� �� �S�U�R�P�L�F�D�Q�M�D�� �W�L�K�� �O�L�M�H�N�R�Y�D�� �I�D�U�P�D�F�H�X�W�V�N�L�K�� �W�Y�U�W�N�L�� �þ�L�P�H�� �V�H�� �S�R�Y�H�ü�D�Y�D�� �Q�M�L�K�R�Y�D��

dostupnost u javnosti i time njihova neprikladna uporaba (124). 

�8�V�S�M�H�ã�Q�D���X�S�R�U�D�E�D���S�U�R�W�X�P�L�N�U�R�E�Q�L�K���O�L�M�H�N�R�Y�D���N�R�M�L���V�H���N�R�U�L�V�W�H���X���O�L�M�H�þ�H�Q�M�X���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K���� �J�O�M�L�Y�L�þ�Q�L�K����

�S�D�U�D�]�L�W�V�N�L�K���L���Y�L�U�X�V�Q�L�K���L�Q�I�H�N�F�L�M�D�������X�J�U�R�å�H�Q�D���M�H���S�R�W�H�Q�F�Ljalnim razvojem otpornosti na te lijekove 

od trenutka kada se prvi put koriste. �=�D���W�R���P�R�å�H���E�L�W�L���R�G�J�R�Y�R�U�D�Q���ã�L�U�R�N�L�� raspon biokemijskih i 

�I�L�]�L�R�O�R�ã�N�L�K���P�H�K�D�Q�L�]�D�P�D����125). 
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Uporabu antibiotika prati brza pojava otpornih, prije svega, bakterijskih sojeva. Znanstvenici  

�X�S�R�]�R�U�D�Y�D�M�X�� �Q�D�� �S�R�Y�U�D�W�D�N�� �X�� �Ä�S�U�H�G�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�V�N�R�� �G�R�E�D�³���� �Q�D�L�P�H�� nedavna baza podataka navodi 

�S�R�V�W�R�M�D�Q�M�H���Y�L�ã�H���R�G�����������������S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R���R�W�S�R�U�Q�L�K���J�H�Q�D�����U���J�H�Q�D�����R�G���J�R�W�R�Y�R�����������U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���W�L�S�R�Y�D����

�S�U�R�Q�D�ÿ�H�Q�L�K �X���J�O�D�Y�Q�L�P���R�G���U�D�V�S�R�O�R�å�L�Y�L�K���V�H�N�Y�H�Q�F�L���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K��genoma (126). 

Dakle, treba �V�W�D�O�Q�R���L�P�D�W�L���Q�D���X�P�X���G�D���M�H���Ä�V�X�V�W�D�Y�³���S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R���R�W�S�R�U�Q�L�K���J�H�Q�D���W�U�H�Q�X�W�D�þ�Q�R���V�W�D�Q�M�H��

�V�X�N�O�D�G�Q�R�� �H�Y�R�O�X�F�L�M�V�N�R�M�� �V�W�H�þ�H�Y�L�Q�L�� �S�D�� �W�U�H�E�D�� �R�þ�H�N�L�Y�D�W�L�� �V�Y�H�� �V�O�R�å�H�Q�L�M�H�� �J�H�Q�V�N�H�� �P�R�G�H�O�H�� �L�� �V�X�V�W�D�Y�H�� �M�H�U��

�U�H�]�X�O�W�D�W���W�D�N�Y�L�K���V�W�H�þ�H�Y�L�Q�D���S�R�W�Y�U�ÿ�X�M�H���L�P�S�H�U�D�W�L�Y���R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�D �å�L�Y�R�W�D���N�D�R���Q�H�S�U�H�V�X�ã�Q�R�J���L�]�Y�R�U�D���Q�R�Y�L�K��

saznanja. 

�3�R�Y�H�ü�D�Q�D���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�D���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�D���M�H���X�]�U�R�N���W�H�ã�N�L�K���L�Q�I�H�N�F�L�M�D�����S�U�R�G�X�å�H�Q�R�J���E�R�O�Q�L�þ�N�R�J���O�L�M�H�þ�H�Q�M�D���L��

�S�R�Y�H�ü�D�Q�R�J���P�R�U�W�D�O�L�W�H�W�D�����-�H�G�D�Q���R�G���E�L�W�Q�L�K���þ�L�P�E�H�Q�L�N�D���]�D���U�M�H�ã�D�Y�D�Q�M�H���R�Y�R�J�D���S�U�R�E�Oema, uz racionalnu 

uporabu antibiotika i prevenciju infekcija, postoji ogromna potreba za razvojem novih 

terapijskih sredstava (127, 128). 

 

Novi bi antibakterijski lijekovi trebali zadovoljiti nekoliko zahtjeva: da na njih nema razvijene 

rezistencije, trebaju biti �ã�Lrokog spektra djelovanja, ne pokazivati �X�Q�D�N�U�L�ånu nepodudarnost s 

drugim lijekovima i pratiti �W�U�H�Q�X�W�Q�H���S�R�W�U�H�E�H���þ�R�Y�M�H�N�D����129). 

Osamdesetih su �J�R�G�L�Q�D�� �S�U�R�ã�O�R�Ja stol�M�H�ü�D �P�H�W�D�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���� �V�D�� �F�L�O�M�H�P�� �L�]�Q�D�O�D�å�H�Q�M�D�� �Q�R�Y�L�K��

antimikrobnih lijekova, antimikrobni peptidi (130).  

Pept�L�G�L�� �]�D�� �]�D�ã�W�L�W�X�� �G�R�P�D�ü�L�Q�D�� �Q�X�G�H�� �M�H�G�L�Q�V�W�Y�H�Q�X�� �D�O�W�H�U�Q�D�W�L�Y�X�� �P�Q�R�J�L�P�� �S�R�V�W�R�M�H�ü�L�P�� �R�G�R�E�U�H�Q�L�P��

antibioticima. �'�M�H�O�X�M�X�ü�L���Q�D �G�R�P�D�ü�L�Q�D�����D���Q�H na patogen�����S�H�S�W�L�G�L���Q�X�G�H���Y�L�ã�H���S�U�H�G�Q�R�V�W�L���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D��

�W�U�D�G�L�F�L�R�Q�D�O�Q�H�� �W�U�H�W�P�D�Q�H�� �O�L�M�H�N�R�Y�L�P�D���� �N�D�R�� �ã�W�R�� �M�H�� �V�S�R�U�L�M�D�� �V�N�O�R�Q�R�V�W��ka razvoju antimikrobne 

�U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�H�����ã�L�U�R�N�L���V�S�H�N�W�D�U���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L���L���Q�L�å�L���U�L�]�L�N���]�D���S�D�F�L�M�H�Q�D�W�H (128). 

Brojna su �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L�K�� �S�H�S�W�L�G�D�� �U�H�]�X�O�W�L�U�D�Oa �S�R�V�H�E�Q�R�� �R�E�H�ü�D�Y�D�M�X�ü�L�P��

rezultatima za uporabu protiv infekcija uzrokovanih  multirezistentnim mikroorganizmima (131 

- 133). 

 

�$�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�� �S�H�S�W�L�G�L�� �V�X�� �P�H�ÿ�X�� �Q�D�M�E�R�O�M�H�� �L�V�W�U�D�å�H�Q�L�P���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L�P�� �S�H�S�W�L�G�L�P�D���� �9�H�ü�L�Q�D��su 

kationi i njihov je mehanizam djelovanja  �Q�D�� �O�L�S�L�G�Q�L�� �G�Y�R�V�O�R�M�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�H�� �P�H�P�E�U�D�Q�H��

(133, 134). Razaranju bakterijske stanice prethodi �Q�D�U�X�ã�D�Y�D�Q�M�H���Q�H�J�D�W�L�Y�Q�R���Q�D�E�L�M�H�Q�R�J���L�Q�W�H�J�U�L�W�H�W�D��

�V�W�D�Q�L�þ�Q�H�� �P�H�P�E�U�D�Q�H���� �L�Q�K�L�E�L�F�L�M�D�� �V�L�Q�W�H�]�H�� �S�U�R�W�H�L�Q�D�� �L�� �Q�X�N�O�H�L�Q�V�N�L�K�� �N�L�V�H�O�L�Q�D�� �N�D�R�� �L�� �L�Q�W�H�U�D�N�F�L�M�D�� �V��

intracelularnim elementima (38). 
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Rezultati ovog in vitro �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�J���X�þ�L�Q�N�D���%�3�&�����������Q�H���S�R�W�Y�U�ÿ�X�M�X���S�R�V�W�D�Y�O�M�H�Q�X��

�K�L�S�R�W�H�]�X���N�R�M�D���V�H���]�D�V�Q�L�Y�D�O�D���Q�D���S�U�H�G�N�O�L�Q�L�þ�N�L�P���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�L�P�D��in vivo  u kojima je BPC 157 pokazao 

visoku �X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W�����E�H�]���R�E�]�L�U�D��je li  primijenjen lokalno ili sistemski (35). 

 

�8�þ�L�Q�D�N���%�3�&�����������M�H���G�R�E�U�R�����R�S�L�V�D�Q���X���F�L�M�H�O�M�H�Q�M�X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���R�]�O�M�H�G�D���L���U�D�Q�D���S�R�S�X�W�����G�X�E�R�N�L�K���R�S�H�N�R�W�L�Q�D����

�U�D�Q�D�� �Q�D�� �N�R�å�L���� �U�D�Q�D�� �N�R�G�� �G�L�M�D�E�H�W�L�þ�D�U�D���� �S�V�H�X�G�R�D�U�W�U�R�]�D���� �S�U�H�V�M�H�þ�H�Q�L�K�� �W�H�W�L�Y�D���� �S�U�H�V�M�H�þ�H�Q�L�K�� �P�L�ã�L�ü�D, 

�S�U�H�V�M�H�þ�H�Q�H�� �å�L�Y�F�H���� �R�W�N�L�G�D�Q�M�H�� �W�H�W�L�Y�D�� �R�G�� �N�R�V�W�L�M�X���� �R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D�� �U�R�å�Q�L�F�H���� �S�H�U�L�W�R�Q�L�W�L�V�� ileoilealne 

�D�Q�D�V�W�R�P�R�]�H�����N�R�O�R�N�R�O�L�þ�Q�H���D�Q�D�V�W�R�P�R�]�H�����S�O�X�ü�Q�H���O�H�]�L�M�H��(34, 135 - 142). 

 

 U svim je ovim terapijskim djelovanjima pentadekapeptid efikasan bez obzira da li je 

primijenjen lokalno ili sistemski (34, 35������ �6�� �R�E�]�U�L�R�P�� �Q�D�� �]�Q�D�þ�D�M�D�Q�X�� �N�R�O�R�Q�L�]�D�F�L�M�X�� �V�O�X�]�Q�L�F�D��

�E�D�N�W�H�U�L�M�D�P�D���X���Q�D�Y�H�G�H�Q�L�P���V�W�D�Q�M�L�P�D���W�H���S�R�G�O�R�å�Q�R�V�W���]�D���Q�D�V�W�D�Q�D�N���L�Q�I�H�N�F�L�M�D, postavljena je hipoteza 

�R���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�P���X�þ�L�Q�N�X���%�3�&���� �,�S�D�N����in vitro �X�þ�L�Q�D�N���Q�L�M�H���Q�X�å�Q�R���V�X�N�O�D�G�D�Q���V��in vivo �X�þ�L�Q�N�R�P��

antimikrobnih peptida (118). �2�V�L�P���L�]�U�D�Y�Q�L�K���X�þ�L�Q�D�N�D���W�D�N�R�ÿ�H�U���V�X���R�S�L�V�D�Q�D���Vvojstva antimikrobnih 

�S�H�S�W�L�G�D�� �N�R�M�L�� �V�X�� �S�R�O�X�þ�L�O�L�� �]�Q�D�þ�D�M�D�Q�� �V�L�Q�H�U�J�L�]�D�P�� �V�� �S�U�L�P�M�H�Q�R�P�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�� �X��in vitro �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X����

Opisano je 13-155 puta smanjenje MIC ��-laktamksih antibiotika u testiranju osjetljivosti 

Pseudomonas fluorescens na penicilin i ampicilina u kombinaciji s antibakterijsim peptidima u 

usporedbi s primjenom antibiotika samostalno (143). 

 

Ovakav �M�H���N�R�Q�]�L�V�W�H�Q�W�D�Q���X�þ�L�Q�D�N��izostao u testiranju BPC 157 i konvencionalnih antibiotika te se 

�Q�H�� �P�R�å�H�� �]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L�� �G�D�� �S�H�Q�W�D�G�H�N�D�S�H�S�W�L�G �L�P�D�� �V�L�Q�U�H�J�L�V�W�L�þ�N�L��ili aditivni �X�þ�L�Q�D�N�� �V�� �W�H�V�W�L�U�D�Q�L�P��

antibioticima i bakterijskim vrstama in vitro.  

 

Literaturni podat�F�L���J�R�Y�R�U�H���G�D���D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L���S�H�S�W�L�G�L���L�P�D�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�X���X�O�R�J�X���X���L�P�X�Q�R�P�R�G�X�O�D�F�L�M�L���L��

kontroli upale (144-146). Dokazano je �G�D���M�H���G�D�Y�D�Q�M�H���K�X�P�D�Q�L�K���S�H�S�W�L�G�D���L�P�D�O�R���Y�L�ã�H�V�W�U�X�N�R���]�D�ã�W�L�W�Q�L��

�X�þ�L�Q�D�N��u  in vivo modelu infekcije (147). 

 

�8�]�P�H�P�R�� �O�L�� �X�� �R�E�]�L�U�� �þ�L�Q�M�H�Q�L�F�X�� �G�D�� �Q�H�N�L�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�E�Q�L�� �S�H�S�W�L�G�L�� �P�R�J�X�� �G�M�H�O�R�Y�D�W�L�� �N�D�R�� �U�H�J�X�O�D�W�R�U�Q�H��

�P�R�O�H�N�X�O�H���ã�W�R���G�R�N�D�]�X�M�H��in vitro �V�W�X�G�L�M�D���X���N�R�M�R�M���M�H���Y�L�G�O�M�L�Y�R���G�D���G�H�I�H�Q�]�L�Q�L���L�P�D�M�X���V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W���S�U�L�Y�X�ü�L��

fagocite i limfocite na mjesto infekcije, izazvati proliferaciju fibroblasta te modificirati jonsko 

protjecanje u epitelnim stanicama (52), �U�D�Q�L�M�H���R�S�L�V�D�Q�L���E�O�D�J�R�W�Y�R�U�Q�L���L���F�L�W�R�S�U�R�W�H�N�W�L�Y�Q�L���X�þ�L�Qci BPC 

157 mogli bi se pripisati upravo takvom imunomodulatornom djelovanju.  
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�8�� �]�D�N�O�M�X�þ�N�X���� �Dntibakterijsko djelovanje  BPC 157 in vitro kao i njegova interakcija s 

konvencionalnim antibioticima nedovoljno je �S�R�]�Q�D�W�D�� �L�� �L�V�W�U�D�å�H�Q�D�� �W�H�� �Q�H�� �S�R�V�W�R�M�H�� �O�L�W�H�U�D�W�X�U�Q�L��

�S�R�G�D�W�F�L���� �8�� �R�Y�R�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �Q�L�M�H�� �Y�L�G�O�M�L�Y�� �L�]�U�D�Y�D�Q�� �D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�� �X�þ�L�Q�D�N�� �%�3�&�� �������� �N�D�R�� �Q�L�W�L��

�V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L ili aditivni  �X�þ�L�Q�D�N���V���L�]�D�E�U�D�Q�L�P���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�P�D���Q�D���W�H�V�W�L�U�D�Q�L�P���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�P���Y�U�V�W�D�P�D�� 

 

�=�D�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���� �Q�D�O�D�]�� �L�]�� �R�Y�R�J�D�� �S�R�N�X�V�D�� �X�N�D�]�X�M�H�� �G�D�� �V�H�� �%�3�&�� �������� �P�R�å�H�� �V�L�J�X�U�Q�R�� �N�R�U�L�V�W�L�W�L�� �V��

�D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�P�D���N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�P���X���R�Y�R�M���V�W�X�G�L�M�L���L���G�D���Q�H���P�R�å�H���X�W�M�H�F�D�W�L���Q�D���X�þ�L�Q�N�H���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���M�H�U���Q�L�V�X���X�R�þ�H�Q�L��

�D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�L�þ�N�L�� �X�þ�L�Q�F�L���� �6�� �G�U�X�J�H�� �V�W�U�D�Q�H���� �E�X�G�X�ü�L�� �G�D�� �Q�L�N�D�N�Y�D�� �S�R�V�H�E�Q�D�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�V�N�D�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���� �]�D��

raz�O�L�N�X�� �R�G�� �U�H�G�R�Y�L�W�L�K�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L�K�� �S�H�S�W�L�G�D���� �S�U�H�W�K�R�G�Q�R�� �R�S�L�V�D�Q�L�� �E�O�D�J�R�W�Y�R�U�Q�L�� �X�þ�L�Q�F�L�� �]�D�V�L�J�X�U�Q�R��

�Q�H�ü�H���E�L�W�L���S�R�Y�H�]�D�Q�L���V���E�L�O�R���N�D�N�Y�R�P���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�R�P���U�H�]�L�V�W�H�Q�F�L�M�R�P�� 

�2�J�U�D�Q�L�þ�H�Q�M�D���L���G�D�O�M�Q�M�H���P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�L���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� 

Ova je studija �W�H�N���S�R�þ�H�W�D�N���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�D���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L���%�3�&�������������S�U�R�Y�H�G�H�Q�D���M�H���Q�D���ã�H�V�W��

bakterijskih vrsta i svakako treba nastaviti daljnjim ispitivanjima, �L�]�P�H�ÿu ostalih  ispitivanjima 

na anaerobnim bakterijama.   

�=�D�K�Y�D�O�M�X�M�X�ü�L�� �W�H�K�Q�R�O�R�ã�N�R�P razvoju, sada �S�R�V�W�R�M�L�� �P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�� �P�X�O�W�L�G�L�V�F�L�S�O�L�Q�D�U�Q�R�J�� �S�U�L�V�W�X�S�D��

i�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�X�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�H�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �Q�R�Y�R�V�L�Q�W�H�W�L�]�L�U�D�Q�L�K�� �V�S�R�M�H�Y�D���� �X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L�� �V�L�P�X�O�D�F�L�M�X 

molekularne dinamike u kombinaciji s biofizikom i mikrobiologijom �ã�W�R�� �E�L�� �S�U�X�å�L�O�R��vrijedne 

uvide u interakcije BPC 157 s bakterijskim membranama na molekularnoj razini (148).  

Smatram da d�L�Q�D�P�L�þ�N�L�� �P�R�O�H�N�X�O�D�U�Q�L�� �P�R�G�H�O�L�� �M�D�P�D�þ�Q�R�� �M�H�V�X�� �S�U�Y�D�� �U�D�]�L�Q�D�� �Q�D�� �N�R�M�R�M�� �Q�D�O�D�]�L�P�R��

�R�G�J�R�Y�R�U�H�� �N�R�M�L�K�� �V�X�� �Q�D�þ�H�O�D�� �L�V�W�D�N�Q�X�W�D�� �X�� �R�Y�R�M�� �U�D�V�S�U�D�Y�L�� ���L�P�X�Q�R�P�R�G�X�O�D�W�R�U�Q�L�� �P�R�G�H�O�L������ �S�D�� �V�H�� �P�R�J�X��

�R�þ�H�N�L�Y�D�W�L�� �R�G�J�R�Y�R�U�L�� �Q�D�� �� �R�Y�G�M�H�� �Q�H�G�R�Y�R�O�M�Q�R�� �U�D�V�Y�M�H�W�O�M�H�Q�D�� �S�L�W�D�Q�M�D���� �S�D�� �L�� �R�G�J�R�Y�R�U�L�� �Q�D�� �]�D�� �V�D�G�D�� �M�R�ã��

�Ä�Q�H�S�R�V�W�D�Y�O�M�H�Q�D�³���S�L�W�D�Q�M�D���� 
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7. Z�$�.�/�-�8�ý�$�.  
 

Temeljem provedenih in vitro �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D u okviru ove disertacije �P�R�å�H���V�H���]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L: 

- da pentadekapeptid BPC 157 nema direktnu antibakterijsku aktivnost na ispitivanim 

ATCC sojevima i u primjenjenim koncentracijama u ovome �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X, 

 

- da pentadekapeptid BPC 157 nema direktnu antibakterijsku aktivnost na ispitivanim 

sojevima �L�]�R�O�L�U�D�Q�L�P�� �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �X�]�R�U�D�N�D��i u primjenjenim koncentracijama u ovome 

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� 

 

- da na ispitivanim ATCC sojevima, u kombinaciji s testiranim antibioticima u 

navedenim koncentracijama, nije u�R�þ�H�Q �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L���X�þ�L�Q�D�N,  

 
- da na ispitivanim sojevima, �L�]�R�O�L�U�D�Q�L�P���L�]���N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���X�]�R�U�D�N�D�� u kombinaciji s testiranim 

antibioticima u navedenim koncentracijama, nije u�R�þ�H�Q�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L�� �X�þ�L�Q�D�N, osim 

�P�D�Q�M�H�J���� �D�O�L�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�J�� �X�þ�L�Q�N�D�� �V�� �L�P�L�S�H�Q�H�P�R�P�� �Q�D�� �R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�P�� �V�R�M�H�Y�L�P�D��

Escherichiae coli. 

 
- �6���R�E�]�L�U�R�P���G�D���Q�L�M�H���X�R�þ�H�Q�D���S�R�M�D�Y�D���D�Q�W�D�J�R�Q�L�]�P�D���L�]�P�H�ÿ�X���%�3�&�����������L���W�H�V�W�L�U�D�Q�L�K���D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D����

�P�R�å�H�� �V�H�� �]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L�� �G�D�� �V�H�� �L�V�W�L�� �P�R�J�X�� �N�R�U�L�V�W�L�W�L�� �]�D�M�H�G�Q�R�� �E�H�]�� �E�R�M�D�]�Q�L�� �R �Q�H�å�H�O�M�H�Q�L�P��

posljedicama. 
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�������6�$�ä�(�7�$�. 
 

Cilj:  Cilj �M�H�� �R�Y�R�J�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �E�L�R ispitati efekte pentadekapeptida BPC 157 samoga i u 

�N�R�P�E�L�Q�D�F�L�M�L�� �V�� �X�R�E�L�þ�D�M�H�Q�L�P�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�P�D��in vitro mikrodiluacijskom i disk difuzijskom 

metodom. 

Materijali i metode:  Za ispitivanje su �D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K���X�þ�L�Q�D�N�D���%�3�&�����������L���Q�M�H�J�R�Y�H���L�Q�W�H�U�D�N�Fije 

s antibioticima odabrani standardni sojevi �L�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �L�]�R�O�D�W�L�� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�L�K�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K��

�L�Q�I�H�N�W�L�Y�Q�L�K���S�D�W�R�J�H�Q�D�����,�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H���M�H���R�E�X�K�Y�D�W�L�O�R���X�N�X�S�Q�R�����������R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�K���L���R�W�S�R�U�Q�L�K���E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K��

sojeva izolira�Q�L�K�� �L�]�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �X�]�R�U�D�N�D����Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, 

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii i Pseudomonas aeruginosa; 

kao i ATCC sojevi: Staphylococcus aureus 25923, Enterococcus faecalis 29212, Pseudomonas 

aeruginosa 27853, Escherichia coli 25922, Acinetobacter baumannii 19606, Klebsiella 

pneumoniae ���������������� �=�D�� �L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �L�O�L�� �D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�L�þ�N�R�J�� �X�þ�L�Q�N�D�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�� �V�X�� �]�D��

Gram pozitivne sojeve: ampicilin, eritromicin , gentamicin, vankomicin, dok su amikacin, 

�F�H�I�W�D�]�L�G�L�P���� �F�L�S�U�R�I�O�R�N�V�D�F�L�Q�� �L�� �L�P�L�S�H�Q�H�P�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�� �]�D�� �W�H�V�W�L�U�D�Q�M�H�� �*�U�D�P�� �Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�K bakterijskih 

sojeva. 

Rezultati: �6�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�H�� �L�O�L�� �D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�L�þ�N�H�� �X�þ�L�Q�N�H�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �%�3�&�� �������� �L�� �R�G�D�E�U�D�Q�L�K�� �W�H�V�W�L�U�D�Q�L�K��

antibiotika metodom difuzne diska nisu otkrivene za bilo koju testiranu koncentraciju i za 

�L�V�S�L�W�D�Q�H�� �E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�H�� �V�R�M�H�Y�H�� �L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�P�� �U�D�]�U�M�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�D���R�V�L�P�� �L�] kombinacije imipenema i BPC 

157 u osjetljivim sojevima E.coli. 

�=�D�N�O�M�X�þ�D�N�� �%�3�&�� �������� �P�R�å�H�� �V�H�� �V�L�J�X�U�Q�R���N�R�U�L�V�W�L�W�L�� �V�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�R�P�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�P�� �X�� �R�Y�R�M�� �V�W�X�G�L�M�L�� �L�� �Q�H��

�P�R�å�H�� �R�P�H�W�D�W�L�� �X�þ�L�Q�N�H�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D���� �%�X�G�X�ü�L�� �G�D�� �Q�L�M�H�� �R�W�N�U�L�Y�H�Q�D�� �Q�L�N�D�N�Y�D�� �S�R�V�H�E�Q�D�� �D�Q�W�L�E�L�R�W�V�N�D��

aktivnost, za r�D�]�O�L�N�X�� �R�G�� �U�H�G�R�Y�L�W�L�K�� �D�Q�W�L�P�L�N�U�R�E�Q�L�K�� �S�H�S�W�L�G�D���� �S�U�H�W�K�R�G�Q�R�� �R�S�L�V�D�Q�L�� �N�R�U�L�V�Q�L�� �X�þ�L�Q�F�L��

�]�D�V�L�J�X�U�Q�R�� �Q�H�ü�H�� �E�L�W�L�� �S�R�Y�H�]�D�Q�L�� �V�� �E�L�O�R�� �N�R�M�R�P�� �Y�U�V�W�R�P�� �R�W�S�R�U�Q�R�V�W�L�� �Q�D�� �E�D�N�W�H�U�L�M�H�� 

 

�.�O�M�X�þ�Q�H���U�L�M�H�þ�L�����%�3�&�������������D�Q�W�L�E�L�R�W�L�F�L�����D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L���X�þ�L�Q�D�N�����V�L�Q�H�U�J�L�V�W�L�þ�N�L���D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L���X�þ�L�Q�D�N 

 



  SUMMARY 
__________________________________________________________________________________ 

77 
 

9. SUMMARY 
 

In vitro evaluat ion of antibacterial activity of pentadecapeptide BPC 157 

 

Aim:  The aim of this study was to examine the effects of pentadecapeptide BPC 157 

independently and in combination with conventional antibiotics in vitro microdilution and disc-

diffusion sensitivity testing. 

Materials and Methods: For testing antibacterial effects of BPC 157 and its interaction with 

antibiotics, standard as well as clinical isolates of the most significant bacterial infection 

pathogens have been selected. The study included a total of 120 susceptible and resistant 

bacterial strains isolated from clinical specimens: Staphylococcus aureus, Enterococcus 

faecalis, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii and Pseudomonas 

aeruginosa; as well as ATCC strains: Staphylococcus aureus 25923,  Enterococcus  faecalis 

29212, Pseudomonas aeruginosa 27853, Escherichia coli 25922, Acinetobacter baumannii 

19606, Klebsiella pneumoniae 700803. For testing of synergistic or antagonistic effect  the 

antibiotics  for Gram positive strains were used such as  ampicillin, erythromycin, gentamicin, 

vancomycin, while amikacin, ceftazidime, ciprofloxacin and imipenem were used for Gram 

negative strains. 

Results: The synergistic or antagonistic effects between the BPC 157 and the selected tested 

antibiotics by the disc diffusion method are not detected for any tested concentration and for 

investigated bacterial strains by the dilution test within the exception of the combination of  

imipenem and BPC 157 in susceptible strains of E. coli. 

Conclusion: BPC 157 could be safely used with the antibiotic used in the present study and  it 

cannot interfere with the antibiotic effects. Since no particular antibiotic activity was detected, 

unlike regular antimicrobial peptides, the beneficial effects previously described would 

certainly  be unrelated to any kind of bacterial resistance.  

 

Keywords: BPC 157, antibiotics, antibacterial effect, synergistic antibacterial effect 
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laboratorijska udruga, Klinika za infektivne bolesti, Zagreb 

 

�=�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L�����L���V�W�U�X�þ�Q�L���S�U�R�M�H�N�W�L�� 

�2�G�� ������������ �,�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �D�Q�W�L�E�D�N�W�H�U�L�M�V�N�L�K�� �X�þ�L�Q�D�N�D�� �Q�R�Y�R�V�L�Q�W�H�W�L�]�L�U�D�Q�L�K�� �V�S�R�M�H�Y�D�� �Q�D�� �E�D�]�L�� �N�X�P�D�U�L�Q�D�� �L��

pentadekapeptida BPC 157; Medicinski fakultet Osijek, voditelj doc. dr. sc. Domagoj 

�'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü 

Od 2002. do 2005. znanstveno-�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�þ�N�L���S�U�R�M�H�N�W���©�'�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H���V�X�E�L�Q�K�L�E�L�F�L�M�V�N�L�K���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D��

�D�Q�W�L�E�L�R�W�L�N�D�ª���� �E�U�R�M���� ������������������ �0�L�Q�L�V�W�D�U�V�W�Y�R�� �]�Q�D�Q�R�V�W�L�� �L�� �W�H�K�Q�R�O�R�J�L�M�H�� �5�H�S�X�E�O�L�N�H�� �+�U�Y�D�W�V�N�H���Y�Rditelj 

�S�U�R�I�����G�U�����V�F�����-�D�V�P�L�Q�D���9�U�D�Q�H�ã�� 

  

Nastavna djelatnost: U svojstvu p�U�H�G�D�Y�D�þa sudjelovala u nastavi 12 kolegija koji su se 

�R�G�U�å�D�Y�D�O�L u Katedri za mikrobiologiju i parazitologiju Medicinskog fakulteta Osijek: 

- �6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�L���L�Q�W�H�J�U�L�U�D�Q�L���S�U�H�G�G�L�S�O�R�P�V�N�L���L��diplomski studij medicine: Med. mikrobiologija i 

�S�D�U�D�]�L�W�R�O�R�J�L�M�D�����������J�R�G�������.�O�L�Q�L�þ�N�D���P�L�N�U�R�E�L�R�O�R�J�L�M�D�����������J�R�G�������0�X�O�W�L�U�H�]�L�V�W�H�Q�W�Q�H���E�D�N�W�H�U�L�M�H���± �ã�W�R��

�P�R�å�H�P�R���X�þ�L�Q�L�W�L�"�����������J�R�G���L�]�E�R�U�Q�L���S�U�H�G�P�H�W�� 

- �6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�L���S�U�H�G�G�L�S�O�R�P�V�N�L���V�W�X�G�L�M���V�H�V�W�U�L�Q�V�W�Y�D���X���2�V�L�M�H�N�X�����1�R�Y�R�M���*�U�D�G�L�ã�F�L�����3�Uegradi i Puli (ak. 

god. 2014/15): Mikrobiologija i parazitologija (1. god) i  

- �6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�L���G�L�S�O�R�P�V�N�L���V�W�X�G�L�M���V�H�V�W�U�L�Q�V�W�Y�D�����,�Q�W�U�D�K�R�V�S�L�W�D�O�Q�H���L�Q�I�H�N�F�L�M�H�����������J�R�G�� 

- �3�U�H�G�G�L�S�O�R�P�V�N�L�� �V�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�L�� �V�W�X�G�L�M�� �P�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�� �O�D�E�R�U�D�W�R�U�L�M�V�N�D�� �G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�D���� �0�H�G����

mikrobiologija s lab. tehnologijama I, Med. mikrobiologija s lab. tehnologijama II, 

�.�O�L�Q�L�þ�N�D���P�L�N�U�R�E�L�R�O�R�J�L�M�D�����������J�R�G�L�Q�D�� 
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- �'�L�S�O�R�P�V�N�L�� �V�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�L�� �V�W�X�G�L�M�� �P�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�� �O�D�E�R�U�D�W�R�U�L�M�V�N�D�� �G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�D���� �.�O�L�Q�L�þ�N�D��

mikrobiologija i epidemiologija (1 god.) 

Od 2000. do 2016.godine radila kao vanjska suradnica �X�� �0�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�M�� �ã�N�R�O�L�� �2�V�L�M�H�N�� �J�G�M�H��

�V�X�G�M�H�O�X�M�H�� �X�� �L�]�Y�R�ÿ�H�Q�M�X�� �Q�D�V�W�D�Y�H�� �L�]�� �S�U�H�G�P�H�W�D�� �Ä�0�L�N�U�R�E�L�R�O�R�J�L�M�D�³���� �2�V�L�P�� �Q�D�Y�H�G�H�Q�R�J�� �R�G�� ������������ �G�R��

�������������J�R�G�L�Q�H���X���V�H�G�D�P���P�D�Q�G�D�W�D���M�H���E�L�O�D���G�U�å�D�Y�Q�L���S�R�Y�M�H�U�H�Q�L�N���]�D���Q�D�G�]�R�U���Q�D�W�M�Hcanja u Medicinskim 

�ã�N�R�O�D�P�D����smjer Zdravstveno-labora�W�R�U�L�M�V�N�L�� �W�H�K�Q�L�þ�D�U�� Koautor je interne skripte iz 

M�L�N�U�R�E�L�R�O�R�J�L�M�H�� �]�D�� �0�H�G�L�F�L�Q�V�N�X�� �ã�N�R�O�X�� �]�D�� �V�P�M�H�U�R�Y�H�� �]�G�U�D�Y�V�W�Y�H�Q�R-�O�D�E�R�U�D�W�R�U�L�M�V�N�L�� �W�H�K�Q�L�þ�D�U�� �L��

�I�D�U�P�D�F�H�X�W�V�N�L�� �W�H�K�Q�L�þ�D�U���� �7�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H�� �N�R�D�X�W�R�U�� �Q�D�V�W�D�Y�Q�R�J�� �P�D�W�H�U�L�M�D�O�D�� �³�=�E�L�U�N�D�� �U�D�G�Q�L�K�� �]�D�G�D�W�D�N�D�� �]�D��

�Y�M�H�å�E�H�����N�R�O�H�J�L�M���0�L�N�U�R�E�L�R�O�R�J�L�M�D���V �S�D�U�D�]�L�W�R�O�R�J�L�M�R�P�³�����Q�D�P�L�M�H�Q�M�H�Q���V�W�X�G�H�Q�W�L�P�D���6�W�X�G�L�M�D���V�H�V�W�U�L�Q�V�W�Y�D���Q�D��

�S�U�H�G�G�L�S�O�R�P�V�N�R�P�� �V�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�R�P�� �V�W�X�G�L�M�X�� �V�H�V�W�U�L�Q�V�W�Y�D�� �0�)�� �2�V�L�M�H�N���2�G�� ������������ �J�R�G�L�Q�H�� �V�X�G�M�H�O�X�M�H�� �X��

�R�U�J�D�Q�L�]�D�F�L�M�L���Ä�)�H�V�W�L�Y�D�O�D���]�Q�D�Q�R�V�W�L�³���W�H���M�H���P�H�Q�W�R�U���V�W�X�G�H�Q�W�V�N�L�K���U�D�G�L�R�Q�L�F�D�� 

 

�ý�O�D�Q�V�W�Y�R���X���]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L�P���L���V�W�U�X�þ�Q�L�P���G�U�X�ã�W�Y�L�P�D�� �+�U�Y�D�W�V�N�R���G�U�X�ã�W�Y�R���]�D���P�L�N�U�R�E�L�R�O�R�J�L�M�X 

 

Zn�D�Q�V�W�Y�H�Q�D���L���V�W�U�X�þ�Q�D���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W: 

 

a) �U�D�G�R�Y�L���X���&�&���þ�D�V�R�S�L�V�L�P�D 

1. �%�R�J�G�D�Q���� �0�D�M�D���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M���� �+�D�U�V�D�Q�M�L�� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �,�Y�D�Q�D���� �%�H�G�H�Q�L�ü����

�%�U�D�Q�N�D���� �=�X�M�L�ü�� �$�W�D�O�L�ü���� �9�O�D�V�W�D����Talapko, Jasminka���� �9�X�N�R�Y�L�ü���� �'�X�E�U�D�Y�N�D�� 

In vitro effect of subminimal inhibitory concentrations of antibiotics on the biofilm 

formation ability of Acinetobacter baumannii clinical isolates. // Journal of 

chemotherapy. 30 (2018) , 1; 16-���������þ�O�D�Q�D�N�����]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L���� 

2. �*�D�]�L�Y�R�G�D�� �.�U�D�O�M�H�Y�L�ü���� �7�D�W�M�D�Q�D���� �+�D�U�H�M���� �$�Q�M�D���� �6�H�G�L�ü���� �0�L�U�H�O�D���� �.�U�D�O�M�H�Y�L�ü�� �3�D�Y�H�O�L�ü���� �6�D�Q�G�U�D����

�6�W�H�S�D�Q�L�ü���� �9�L�ã�Q�M�D���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M����Talapko, Jasminka���� �5�D�L�ü-�0�D�O�L�ü���� �6�L�O�Y�D�Q�D�� 

Synthesis, in vitro anticancer and antibacterial activities and in silico studies of new 4- 

substituted 1, 2, 3-triazole�±coumarin hybrids. // European journal of medicinal 

chemistry. 124 (2016) ; 794-�����������þ�O�D�Q�D�N�����]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L�� 

 

b) �=�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L���U�D�G�R�Y�L���X���G�U�X�J�L�P���þ�D�V�R�S�L�V�L�P�D 

1. �%�H�O�L�ü���� �'�L�Q�R���� �,�O�L�Q�L�ü���� �0�D�U�W�L�Q�D���� �%�X�U�L�D�Q���� �6�Y�H�Q����Talapko, Jasminka���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü����

Domagoj.Dirty Croatian Money: How Big is the Threat?. // Southeastern European 

Medical Journal. 1 (2017.) , 1; 5-���������þ�O�D�Q�D�N�����]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L���� 

2. �.�R�W�U�L�V���� �,�Y�D�Q���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M����Talapko, Jasminka; Bukovski, Suzana. 

Identification of microorganisms on mobile phones of intensive care unit health care 
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workers and medical students in the tertiary hospital.. // Medicinski glasnik : official 

publication of the Medical Association of Zenica-Doboj Canton, Bosnia and 

Herzegovina.. 14 (2017) , 1; 85-���������þ�O�D�Q�D�N�����]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L�� 

 

3. Kotris, Ivan; Talapko, Jasminka�����'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü�����'�R�P�D�J�R�M����Evaluation of Antibacterial 

Activity of Two Different Honeys against �&�O�L�Q�L�F�D�O���,�V�R�O�D�W�H�V���R�I����-hemolytic Streptococci 

Group A. // Southeastern European Medical Journal. 1 (2017.) , 1; 67-������ ���þ�O�D�Q�D�N����

znanstveni). 

4. �3�D�V�W�X�R�Y�L�ü���� �7�D�M�D�Q�D���� �3�H�U�L�ü���� �0�D�J�G�D�O�H�Q�D���� �%�R�ã�Q�M�D�N���� �=�L�Q�N�D���� �5�X�å�P�D�Q���� �1�D�W�D�ã�D���� �5�H�L�V�]�� �0�D�M�L�ü����

Patricia; Talapko, Jasminka; Atali�ü���� �9�O�D�V�W�D���� �/�R�F�L-�=�Y�R�F�D�N���� �6�Q�M�H�å�D�Q�D���� �9�X�N�R�Y�L�ü����

Dubravka.Methicillin-resistant Staphylococcus aureus in North-east Croatia. // Acta 

Medica Academica. 44 (2015) , 1; 10-���������þ�O�D�Q�D�N�����]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L). 

 

�F�����5�D�G�R�Y�L���X�����G�U�X�J�L�P���þ�D�V�R�S�L�V�L�P�D 

1. �7�R�P�L�ü���3�D�U�D�G�å�L�N�����0�D�M�D�����$�Q�G�U�L�ü�����'�L�M�D�Q�D�����'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü�����'�R�P�D�J�R�M����Talapko, Jasminka. 

The First Evidence of Epidemic Strain Clostridium Difficile (027/NAP1/BI) in Eastern 

Croatia. // Journal of Clinical Microbiology and Biochemical Technology. 3 (2017) ; 

014-�����������F�D�V�H���U�H�S�R�U�W�����V�W�U�X�þ�Q�L�� 

2. �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���'����Talapko J. Trihineloza - uvijek aktualna bolest. Glasilo Medicinara 

Osijek  2008;3:56-58. 

3. �9�U�D�Q�H�ã�� �-�����+�R�U�R�Q�L�W�]�� �0���� �*�P�D�M�Q�L�þ�N�L�� �%����Talapko J���� �(�S�L�G�H�P�L�R�O�R�ã�N�H�� �R�G�O�L�N�H�� �� �V�R�M�H�Y�D��

Pseudomonas aeruginosa �L�]�R�O�L�U�D�Q�L�K�� �L�]�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K�� �P�D�W�H�U�L�M�D�O�D���� �� �0�H�G���� �9�M�H�V�Q�L�N��

1999;31:63-66 

 

d) Sudjelovanje na z�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L�P���L���V�W�U�X�þ�Q�L�P���V�N�X�S�R�Y�L�P�D 

1. Talapko, Jasminka���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü�����'�R�P�D�J�R�M���� �7�R�P�L�ü�� �3�D�U�D�G�å�L�N���� �0�D�M�D�� 

Biofilm-�]�Q�D�þ�D�M�� �L�� �P�H�W�R�G�H�� �G�H�W�H�N�F�L�M�H // �.�Q�M�L�J�D�� �V�D�å�H�W�D�N�D�� ������ �+�5�9�$�7�6�.�,�� �.�2�1�*�5�(�6��

�/�$�%�2�5�$�7�2�5�,�-�6�.�(�� �'�,�-�$�*�1�2�6�7�,�.�(�� ���V�� �P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L�P�� �V�X�G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�P�����%�R�R�N�� �R�I��

Abstracts from 7th CROATIAN CONGRESS OF LABORATORY DIAGNOSTICS 

(with international participation) ���� �6�W�X�S�Q�L�ã�H�N���� �0�L�U�M�D�Q�D�� ���X�U������ Zagreb : Croatian 

Laboratory Association-CLA, 2017. 23-23 (predavanje, �P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�D��recenzija, 

�V�D�å�H�W�D�N�� �V�W�U�X�þ�Q�L���� 

2. Talapko, Jasminka; �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M���� �7�R�P�L�ü�� �3�D�U�D�G�å�L�N���� �0�D�M�D���� �6�L�N�L�U�L�ü����

Predrag. In vitro interaction of pentadecapeptide BPC 157 with standard antibiotics 
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against ATCC strains // �.�Q�M�L�J�D�� �V�D�å�H�W�D�N�D�� ������ �+�5�9�$TSKI KONGRES 

�/�$�%�2�5�$�7�2�5�,�-�6�.�(�� �'�,�-�$�*�1�2�6�7�,�.�(�� ���V�� �P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L�P�� �V�X�G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�P�����%�R�R�N�� �R�I��

Abstracts from 7th CROATIAN CONGRESS OF LABORATORY DIAGNOSTICS 

(with international participation).2017.(poster, �P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�D�� �U�H�F�H�Q�]�L�M�D�� �V�D�å�H�W�D�N�� 

znanstveni). 

3. Bogdan, Maja; Drenj�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M����Talapko, Jasminka; Antolovic Amidzic, 

Aurora; Vukovic, Dubravka.The enhanced sensitivity of Acinetobacter baumannii 

strains resistant to bactericidal activity of normal human serum after exposure to the 

subminimal inhibitory concentrations of antibiotics // ESCMID eLibrary - 26th 

European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases / ESCMID 

(ur.).�R�Q�O�L�Q�H�������(�6�&�0�,�'�������������������S�R�V�W�H�U���P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�D���U�H�F�H�Q�]�L�M�D���V�D�å�H�W�D�N,znanstveni). 

4. Kotris, Ivan; Talapko, Jasminka���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M�� In vitro antibacterial 

activity of honey against clinical isolates of beta-hemolytic streptococci group A // 

Knjiga �V�D�å�H�W�D�N�D���V���������P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�R�J���]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�R- �V�W�U�X�þ�Q�R�J���V�N�X�S�D�������%�R�R�N���R�I���D�E�V�W�U�D�F�W�V��

of the 9th Interantional Scientific andf Professional Conference. 

Osijek, 2016. 57-���������S�R�V�W�H�U���P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�D���U�H�F�H�Q�]�L�M�D���V�D�å�H�W�D�N���]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L���� 

5. Kotris, Ivan; Talapko, Jasminka�����'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü�����'�R�P�D�J�R�M�� Staphylococcus aureus 

nasal carriers among first-year student of medicine // Abstract Book, International 

Congress of Medical Sciences, Sofia, Bulgaria. Sofia, 2016. 110-110 (poster, 

�P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�D���U�H�F�H�Q�]�L�M�D���V�D�å�H�W�D�N���]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L���� 

6. Talapko, Jasminka���� �'�U�H�Q�M�D�Q�þ�H�Y�L�ü���� �'�R�P�D�J�R�M�� �0�L�N�U�R�E�L�R�O�R�ã�N�H�� �P�H�W�R�G�H�� �L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�D��
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