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Orientacni schéma davkovani repurposed antiparazitik v onkologii

lvermektin — Mebendazol (nebo Fenbendazol

Davkovani obecne: Diagndza Blizsi specifikace Ivermektin Mebendazol nebo Fenbendazol

Prevence: 0,2-0,3mg/kg 1. Lehka / véasna diagnéza Rakoviny v remisi, silna rodinna 0,5mg/kg 500mg 500mg
3 dny po sobé a pak kazdych 14 dni 1 ) g anamnéza, 3x tydné 3x tydné 3x tydné
davka

2. Stfedni nadorové onemocnéni PocateCnl davka pro vetsinu RIELE 1000me 1000me
Lehky problém: 0,4 mg/kg T ELOTy 3x tydné 3x tydné 3x tydné
3-5dni po sobé a pak kazdych 14 dni 1 ’ - _ 1-2mg/kg 1000-1500mg 1500mg
i 3. Pokrocilé nédory Davka pro agresivni a velmi

; agresivni druhy 5x tydné a? kazdy den 5x tydné a7 kazdy den kazdy den

5 dni po sobég, 2 dny pauza a opakovat Rozsdhld metastaticka o
do vymizeni problému ve stejnych 4. Velmi agresivni nadory onemocnéni, extrémné $patna kazdy den s s d
davkach a pauzach prognoza, rakovina mozku Mozné docasné problémy s vidénim e ety aen
Davkovani:

Nékteré protokoly vyuZivaji pulzni ddvkovani lé¢iv (nap¥. 3x tydné PO-ST-PA nebo UT-CT-SO), protoZze mnohd antiparazitika maji relativné dlouhy biologicky polo¢as rozpadu (* *), takZe mohou v organismu
pretrvavat i nékolik dni. Pulzni rezim umoznuje vytvorit kratkodobé vyssi koncentrace IéCiva, které mohou vyvolat metabolicky stres v nadorovych bunkach, zatimco mezi davkami ma organismus ¢as na
regeneraci a detoxikaci.

Pulzni vs. denni davkovani: Nékteré latky s delSim biologickym polo¢asem (napf. ivermektin) Ize poddavat pulzné tfeba jen nékolikrat tydné, protoze jejich koncentrace v organismu pretrvava déle. Latky s
kratkym polocasem a rychlym metabolismem (napf. mebendazol) se ¢asto podavaji denné, aby byla udrzena stabilni hladina uc¢inné latky. Toto je potreba vzit v potaz pri uréovani davkovani....

Rozpustnost a zplisob podani léciv :
U&innost nékterych lé¢iv mGZe byt ovlivnéna jejich rozpustnosti. Latky jako Ilvermektin, Mebendazol a Fenbendazol jsou pomérné lipofilni (rozpustné v tucich), proto se jejich vstfebdvani z traviciho traktu
mUZe zvySovat pri podani s jidlem obsahujicim tuk. U Spatné rozpustnych latek se nékdy vyuzivaji rozpoustédla nebo nosice, napriklad propylenglykol nebo alkoholové roztoky, které mohou zvysit jejich

rozpustnost a biologickou dostupnost. Zplisob podani tak mtiZze ovlivnit rychlost i rozsah vstiebavani tcinné latky. Idealni rozdrtit FBDN nebo MBDN na prasek a rozpustit v tekutém IVM + pridat lZici oleje.

s jidlem obsahujicim tuk

~ 18 h (12-36 h) CYP3A4 (hlavni), Prakticky nerozpustny ve

Ivermektin metabolizace v jatrech mUZe se poddvat méné casto (napf. vejce, avokado, tucna Hlavné zluci - stolice
CYP2D6 vodé, rozpustny v tucich
smetana, olivovy olej)
e " Prakticky nerozpustny ve
velmi silny first-pass (*) y , , y .. , y ., » :
Mebendazol ~3-6h CYP3A4 : iy vodé, rozpustny v tucich Casto se dava vicekrat denné s jidlem nebo primo s tukem stolice
metabolismus v jatrech
metabolizace v jatrech na aktivni HIELSH1E. S OIS U
Fenbendazol ~6-15 h oxidace v jatrech J vodé, rozpustny v tucich vétsinou 1-2x denné s jidlem obsahujicim tuk stolice + ¢aste¢né moc

metabolit oxfendazol

(*)First-pass efekt oznacuje metabolismus lé¢iva v jatrech pfi jeho prvnim prichodu z traviciho traktu do krevniho ob&hu. Cast Iatky je pfi tomto procesu rozloZena jeété pfedtim, ne? se dostane do
systémové cirkulace, coz mlize vyrazné snizit jeji biologickou dostupnost.
(**) Biologicky polocas rozpadu je doba, za kterou se mnozstvi urcité latky v organismu snizi priblizné na polovinu vlivem metabolismu a vylu¢ovani.
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| TABLETOVA FORMA TEKUTA FORMA
1?2;” | ml = 10 mg ivermektinu -
ivermektinu - { |
50 ml = 500 mg ivermektinu AW |
Baleni \p
24 tablet lverzan 100 ml = 1000 mg ivermektinu -—.ﬁkn
ivermektin [ : ‘“\[;
Celkem 10 mg/mi :}J: Ivermektin rozpustény _ “ \ ¢ A
144 mg Roztok v Cistém propylenglykolu a2 _3*\
ivermektinu 50 ml Bl yomiakh . d :3 R
litek a pFisad 77 >

24 tablet
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. 500 mg
2,00 K¢/ mg

C) TEKUTA FORMA 100 ml

% 1000 K¢ 1 % 1900 Ké

lverzan . m[m mg
ivermiektin

10 mg/mi

fﬁ:r . 1,90 K¢ /mg

100 ml tekuté formy
odpovida priblizné:

= 7 krabickam
po 24 tabletich
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Tableta se musi nejprve
rozpustit v trivicim traktu,

QOdlisny polocas rozpadu je jednim z faktori
ovliviiujicich zpisob diavkovacich schémat.
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BIOLOGICKA DOSTUPNOST Farmikab ket studie @ POLOCAS UCINNE LATKY “
; ukazuji vyisi biologickou :
' TEKUTA FORMA dostupnost tekuté formy IVERMEKTIN MEBENDAZOL
I b oproti tabletové. ||
vermektin je jiZ
rozpustény a mize PRI SOUCASNEM PRIJMU TUKU
se rychle vstebat. MUZE BYT VSTREBAVANI
IVERMEKTINU |
TAELE‘HM. FORMA VYRAZNE VYSSI
> nez nalacno.
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