sertésii

VIRBAC

A Suramox premix a legjobb valasztas

a streptococcus fertozottség kezelésére

Harom amoxicillint tartalmazé premix

hatasmechanizmusa sertésekben

Bakteridlis eredetii megbetegedé-
sek allomanyszintii kezelésére a
gyogyszeres takarmany-, vagy ivo-
viz medikdcié a leghatékonyabb, és
a leginkabb koltségtakarékos va-

lasztas. Az amoxicillint széles kor-
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ben hasznaljak takarményba ke-
verve sertések bakteridlis eredetii,
elsésorban Streptococcus suis
okozta fert6zéseinek kezelésére.

A standard amoxicillinek takarmanyba ke-
verve nem stabilak, elbomlanak, veszitenek
hatékonysdgukbdl. Ennek kovetkezménye a
hatéanyag alacsony koncentraciéban val6
adagoldsa, ami a kezelés hatdstalansigéhoz,
hosszt tivon rezisztencia kialakuldsdhoz
vezet.

A standard amoxicillin instabilitdsa
miatt, elengedhetetlen az amoxicillin mole-
kula védelme a gyartasi technoldgidban,
mind a rezisztencia kialakuldsanak veszélye,
mind a klinikai hatékonysag szempontjabol.
Ugyanakkor a védelem sordn jelentGsen vél-
tozhat az amoxicillin hatdsmechanizmusa.
A hidroféb burok viasz-szertien bevonja a
hatéanyagot, ami a szervezetbe jutva csak
részben tud kiszabadulni és értékestilni.

Egyediilallé hidrofil médszer

Kérdés tehat, hogy a gydrtési technoldgia,
amivel megvédik az amoxicillint, mennyire
befolyasolja a védetté tett amoxicillin mole-
kula farmakokinetikai tulajdonsigait, és
végs6 biologiai hasznosuldsat. Ugy kell
megvédeni a molekulat, hogy az a védGbu-
rokbdl kiszabadulva értékesiilni tudjon.
Egyébként — ha nem bomlana el —, a biol¢-
giai értékesiilés szempontjabdl a standard
amoxicillin a legjobban értékesiild forma.
A Virbac altal kifejlesztett egyediildlldan
kiilonleges hidrofil médszer, a Stavibac eljdrds
megvédi a hatdanyagot a takarmédnygydrtds
és tarolds sordn fellép6 véltozatos hé-, és
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nedvesség-hatdsok miatt végbemend le-
bomlastol.

Jelen vizsgalatok célja az volt, hogy a
takarmdnyba kevert Stavibac eljarassal vé-
dett Suramox hatdsmechanizmusdt ossze-
hasonlitsa két maésik, amoxicillint tartal-
maz6 premixével, amelyekben a hatéanya-
got hidroféb matrix védi. Az 6sszehasonli-
tdsra egy in vivo és egy in vitro kisérletet
végeztek.

In vivo kisérlet

24 sertést véletlenszertien harom, 8 egyed-
bél éllé csoportra osztottak. Minden cso-
porta 3 kiilonb6z6, 20% amoxicillint tartal-
mazé premix egyikét kapta. (Suramox®
hidrofil eljirssal védett amoxicillin, ,A”
termék hidroféb eljérdssal védett amoxicil-
lin, ,B” termék hidroféb eljardssal védett
amoxicillin). Minden termékbdl a pontosan
kimért adagot (20 mg/ttkg amoxicillin) zse-
latinnal keverték a takarményhoz, és szon-
dén 4t juttattdk a sertések gyomrdba. A ser-
tésekbdl a kezelést megel6zden, illetve az azt
kovetd 1., 3., 6., 9., 12. és 24. dréban vettek
vért a vena jugullaris-bol. Centrifugaldst ko-
vetden a vérsavét —80°C-on taroltdk.

A vérsavé amoxicillin-tartalmat agargél
diffiziés modszerrel vizsgéltdk. A kimutat-
hat6sdg hatéra 0,1 ug/ml volt. Az elérhet6
maximadlis vérszintet (Cmax), és az ehhez
szitkséges id6t (Tmax) képlet segitségével
szamitottdk ki. A diszpozicids gorbe alatti
teriiletet (AUC), amely a hatéanyag valodi
biologiai értékesiilését fejezi ki, trapezoid
mddszerrel hatdroztak meg.
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Eredmények

A gyomorszonddn dt valé adagolast kove-
t6éen, a bolusban mindhdrom termék eseté-
ben —a beadast kovetd 1. és 2. 6ra kozott —
bedllt a maximélisan elérhetd amoxicillin
vér-szint.

A Suramoxra vonatkozé dtlagos Crmax
(elérheté maximalis vérszint) és AUC érték,
ami a hat6anyag valodi bioldgiai értékesiilé-
sét fejezi ki, joval magasabb volt ,A” és ,B”
terméknél (p<0.05) (1. tdbldzat, 1. dbra).

Figyelembe véve a beadott adagbol ere-
dé kilonbségeket, ebben a kisérletben a
Suramox Cmax és AUC értékei megegyeznek
az éheztetett sertéseknek gyomorszonddn dt
beadott legjobb bioldgiai értékesiilésti, vizoldé-
kony por Cmax és AUC értékeivel .

A Suramox és az ,A” illetve ,,B” termé-
kek Cmax és AUC értékei kozotti eltérés oka
az, hogy a bevon6 hidroféb matrix gitolja
az amoxicillin szabaddd valasat és biologiai
elérhetGségét.

Atlagos szérum amoxicillin-
koncentraciok, harom kiilonb6z6

1. dbra

takarmanyhoz kevert premix esetében

Koncentracio (ug/ml)

1d8 (h)

|+ Suramox®—s=—A termék ——B termék

1. tablazat Amoxicillin farmakokinetikai paraméterek
3 kiilonboz6, takarmanyhoz kevert premix esetében

Premix Suramox® LA ,B”

Cmax (pg/ml) 3,07 + 0,06 1,563 +0,12* 1,67 +0,24*

Tmax (h) 1,66 + 0,02 1,85+ 0,16 1,25 £ 0,53

AUC (pgh/ml) 14,4 £ 0,16 7,73 +0,37" 7,21 £ 0,24*

* szignifikinsan kiilonbozik a Suramoxra vonatkozo értéktdl (p<0,05)
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In vitro kisérlet

Az Eurdpai Gyégyszerkonyv (IV. kiadds, 2.
9. 3) ajnldsai alapjin elvégzett in vitro ,,0l-
dékonysagi” vizsgalat (dissolution test) célja
az volt, hogy megismerjiik a gyartds sordn
kialakitott védelem hatdsat, az amoxicillin
molekula oldhatdsdgdra. Az in vitro oldha-
tosdg és az in vivo bioldgiai hasznosulds ko-
z6tt kozvetlen dsszefiiggés van.

A vizsgdlatban egy hidrofil eljdrdssal
védetté tett molekulat (Suramox premix
A.U.V.) hasonlitottunk 6ssze, hidroféb el-
jérassal védetté tett molekuldval (hidrofob
amoxicillin) és egy az in vitro legjobban ol-
d6do, in vivo bioldgiailag legjobban hasz-
nosulé molekuldval, az amoxicillin-trihid-
rattal.

Eredmények

A 2. ébrardl leolvashatd, hogy a hidrofob el-
jarassal kialakitott védelem szignifikdnsan
csokkenti az amoxicillin molekula oldhaté-
sdgat in vitro kortilmények kozott, értékesii-
lését in vivo koriilmények kozott. Ezzel
szemben a hidrofil eljdrdssal védett amo-
xicillin (Suramox premix) bioldgiai elérhe-
tosége gyakorlatilag megegyezik az amoxi-
cillin-trihidrat molekuldéval.

A Suramox és a masik molekula oldha-
tosdga kozotti eltérés oka az, hogy a bevond
hidroféb matrix gatolja az amoxicillin sza-
baddd vilasit. Megéllapithatd, hogy az

amoxicillin molekula védelme szignifikdnsan
befolydsolja a molekula biologiai elérhetdsé-
gét, ami lényegesen csokken a hidroféb mat-
rix 4ltal védett termékek esetében.

Kovetkeztetések

* Az a gydrtistechnologia, amivel az
amoxicillint megvédik, szignifikinsan
befolyésolja a molekula bioldgiai elérhe-
tGségét.

* A hidrofil technoldgiai eljarasnak nincs
negativ hatdsa az amoxicillin bioldgiai
értékesilésére (Suramox).

¢ A hidrof6b technolégiai eljdrds szignifi-
kansan csokkenti az amoxicillin biologiai
elérhetdségét.
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