POROVNANI UCINNOSTI LECBY RESPIRATORNIHO ONEMOCNENI PRASAT
DVEMA PRIPRAVKY S UCINNOU LATKOU FLORFENIKOL,
POMOCI METODY MONTE CARLO

uvoD

U¢inky antibiotickych substanci jsou klasifikovany jako zavis-
Ié na jejich koncentraci nebo na case.

U Ié¢ivych pfipravk( zavislych na koncentraci zvysujici se
koncentrace v misté pfitomnosti etiologického agens urych-
luje eliminaci bakterii.

U pripravk( zavislych na case koreluje doba presahu
minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC), vyjadifena jako pro-
centualni podil davkovaciho intervalu (T>MIC), s klinickou
ucinnosti.

Florfenikol je antimikrobidlni latka Siroce uzivana k 1é¢bé
prasat, ktera je popisovana jako zavisla na koncentraci nebo
na case v zavislosti na pfitomnych druzich bakterii.

Ucelem této prace je piedvidat klinickou u¢innost, jakou
by mohl mit ptipravek Selectan® (uc¢inna slozka florfenikol)
pfi 1écbé infekci Actinobacillus pleuropneumoniae (APP) a Pas-
teurella multocida (PM) u prasat v porovndni s referenénim
pripravkem Nuflor®.

K zodpovézeni této otazky Ize pouzit nékolik védeckych
postupl, mezi néz patfi klinické testy, predikce zalozené
na farmakokineticko/farmakodynamickém (FK/FD) modelu
a rovnéz Monte Carlo studie.

Tento inovativni pfistup vyzaduje pro vytvoreni pfedpové-
di Uspéchu lécebného cile pouziti specializovaného pocitaco-
vého softwaru - simulacni platformy.

VYSLEDKY

Simulace probéhla za vyuziti AUC/MIC > 50 a T>MIC 40 %
davkovaciho intervalu jako hrani¢nich hodnot pro pfipravky
Selectan® a Nuflor®.

Pravdépodobnosti klinického Uspéchu jsou uvedeny

v tabulce 1.
FK/FD parametr
AUC/MIC>50 T>MIC40 %

APP 90,0 94,7
PM 87,8 94,2
Nuflore [ [ |
APP 86,7 91,0
PM 74,9 81,5

Tabulka 1. Pravdépodobnost klinického uspéchu pripravki Selectan®
a Nuflor® pri pouZziti hrani¢nich hodnot AUC/MIC > 50 a T>MIC 40 %.
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MATERIALY A METODY

Byl vypracovan model, ktery mél predpovédét pravdépodob-
nost dosazeni FK/FD parametri urcujicich ucinnost florfeni-
kolu pti [é¢bé APP a PM infekci u prasat.

Pro tento Ucel byly spustény simulace Monte Carlo za
vyuziti farmakokinetickych dat vypocitanych pro pipravky
Selectan® a Nuflor® (Laboratore HIPRA, data z registra¢ni
dokumentace) a hodnot MIC pro APP a PM publikovanych
v odborné literatufe (Lizarazo a kol., 2006; Gutiérrez-Martin
a kol., 2006).

Pro simulace byla vytvofena populace 100000 prasat
a kmen(.

Plocha pod kfivkou (AUC)/MIC pies 50 a T>MIC 40 % dav-
kovaciho intervalu predstavuji podle literatury FK/FD para-
metry antibakterialni G¢innosti florfenikolu.

Pravdépodobnost dosazeni téchto parametr( byla vypo-
¢itana za pouziti softwaru CrystalBall (verze 11. 1. 2. 0. 00;
Oracle Corporation, Redwood Shores, Kalifornie, USA) dle
metodiky popsané v Messenger (2012).

Ke spravné |é¢bé je nezbytné pouzit antimikrobidlni latky
citlivé k danému mikroorganismu.

ZAVER A DISKUZE

Tento pokus predstavuje raciondlni postup, jak porovnat kli-
nickou ucinnost dvou ptipravkd s uc¢innou latkou florfenikol.

Z vysledk vyplyva, ze z klinického hlediska jsou pripravky
Selectan® a Nuflor® bioekvivalentni a oba by byly ucinné ve
vétsiné pripadu lécby respira¢niho onemocnéni prasat zpU-
sobenych APP ¢i PM.

Predpovéd klinické uspésnosti pripravku Selectan® je viak
lepsi nez u Nuflor®, a to u obou bakteridlnich agens.

Moznym vysvétlenim je vyssi homogenita farmakokinetic-
kych hodnot Selectanu® na populacni Urovni oproti referenc-
nimu pfipravku.
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