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Osnova

e Déleni a druhy anthelmintik

* Formulace a |ékové formy

* Farmakokinetika, ucinnost

* Pfrehled skupin (letem svétem)
* Antheminticka rezistence




Antiparazitika = LéCiva proti parazitum

Proti éemu bojujeme? Cim bojujeme?
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Dycoxan, Vecoxan
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(vSi, vsenky, zakozky, klistata, klosi,
komafi, tiplici, blechy)
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Anthelmintika proti hlisticim
Imidazothiazoly

- Ievam|50| (First drench, Levacure, Levacide)

E
Benzimidazoly

* albendazol (Aldifal, Aldiverm, Alphalbel, Albendis)

¢ fen bendaZOI (Panacur, Helmigal) /Am i nOa CEtyl n it riIOVé
derivaty
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Makrocyklické laktony

> ivermEktin (lvomec, Biomec, Virbamec,

Flukiver

podtrZzené produkty — registrovdny pouze pro skot, pfipravek neni indikovan pro ovce a
Triclamox, Cydectin kozy -> aviak moznost aplikace off-label

. 7luta barva — pfipravek neni registrovan v CR, moiny dovoz na vyjimku USKVBL
e abamektin ;startect)




Anthelmintika proti motolicim
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Benzimidazoly

* albendazol (aidifal, Aldiverm, Alphalbel) * nitroxinyl (rrodax)

e triklabendazol (widaben, rasinex)

-

motolice jaterni

Flukiver

* oxyklozanid (istocur)

e e e e T

© Adam Novobilsky

podtrzené produkty — registrovany pouze pro skot, pripravek neni indikovan pro ovce a
kozy -> avSak moZnost aplikace off-label

7luta barva — pfipravek neni registrovan v CR, moiny dovoz na vyjimku USKVBL




Anthelmintika proti tasemnicim (Moniezia spp.)

Benzimidazoly

e albendazol (aiifal, Aldiverm, Alphalbel)
* fenbendazol (Panacur)

® Oxykloza nid (Distocur)

* niklosamid (Almidcare)

Praziquantel

¢ praZikvantel (Prazimex, Oviverm)

(S %

kozy -> avSak moznost aplikace off-label
7luta barva — pfipravek neni registrovan v CR, moiny dovoz na vyjimku USKVBL

{podtriené produkty — registrovany pouze pro skot, ptipravek neni indikovan pro ovce a 1

Moniezia spp.




/pusob aplikace, formulace anthelmintika

 peroralni roztok — p.o.
e drench
e prasek na rozpusténi do
vody
* injekéni
e subkutanné (s.c.)
* intramuskularné (i.m.)

* topicka (na kuzi)
e spot-on
e pour-on

Plazmaticka koncentrace (relativni jednotky)
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Avermektiny: vliv |ékové formy na PK (upravena peroralni)

Peroralinf
Injekéni (SC/IM)
—— Topicka (pour-on)
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Zpusob aplikace, formulace anthelmintika

ma vliv na:

* perordini roztok — p.o. « farmakokinetiku G&inné latky
e drench : -y v ,
. ey s * perzistenci latky v téle (délka
e prasek na rozpusténi do vody 0 . o v fe
akEnd pusobnosti vuci konkrétnimu
[ ] .
injekent - druhu parazita)
e subkutanné (s.c.) ) o
e intramuskuldrné (i.m.) * delku ochranne Ihuty
e topicka (na kazi) * vyluCovani do prostredi a dopady
Py Spot_on ) Avermektiny: vliv Iékové formy na PK(upravenéperor;‘éitr;;)lm 7. na necﬂové Organismy
* pour-on T 1




Fyzikalne-chemické vlastnosti anthelmintik

» vliv na kinetiku léciva
» eliminaci z organismu

latka se latka eliminace latky
a) metabolizuje a) hydrofilni a) renalni cestou - moci
b) nemetabolizuje b) lipofilni b) biliarni cestou - vykaly

* Hydrofilita + nizka vazba na proteiny + nizkda MW - Casto renalni eliminace (filtrace + aktivni tubularni
sekrece)

* Vysokda MW (typicky >500—600 Da), silnd vazba na proteiny a/nebo konjugace v jatrech - spise bilidrni
eliminace do Zluci (- vykaly)

* Nizka systémova absorpce (latka ztistava ve strevé) - prevazné fekalni eliminace nezménéné latky, i
kdyz je molekula sama o sobé spise hydrofilni



Benzimidazoly

nejstarsi skupina anthelmintik

mechanismus ucinku: blok tvorby beta-
tubulinovych proteind v bunécéné sténé

priklady: albendazol, fenbendazol,
thiabendazol, oxfendazol, triklabendazol

zajimavosti: vzdy se metabolizuji v jatrech a
pfeméni se v ucinny metabolit (->sulfoxid
->sulfon)

eliminace pres ledviny a mo¢

indikace: GIN, plicnivky, nékteré motolice,
tasemnice Moniezia

albendazol (ABZ)
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* Mechanismus: agonisté glutamatovych Cl~ kandl(l - paralyza a smrt
hlistic; uCinek téz na nékteré ektoparazity.

» Priklady: ivermektin, doramektin, eprinomektin, abamektin (skupina
avermektin(), moxidektin (milbemyciny)

» Zajimavosti: lipofilni, pozor na MDR1 defekty (hl. u pst).

* Eliminace: prevazné biliarni/fekalni, pomalé uvolnovani z tukd

* Indikace: GIN, plicnivky, svrab, vsi, vSenky, filarie, larvalni stadia much
AVERMECTINS MILBEMYCINS

OCH,
OH OCH,

H,C
HyC

N - IVERMECTIN MOXIDECTIN
| William C. Campbell  Satoshi Omura 22,23-dihydroavermectin B 23-O-methyloxime-nemadectin

Nobelova cena za medicinu a fyz. 2015



Imidazothiazoly

POISON

* Mechanismus: agonisté nikotinovych ACh receptor(i > Laagiicals
spasticka paralyza hlistic. | on,,,,_on
Anthelmintic for cattle
e Priklady: levamisol | e

e Zajimavosti: uzsi terapeutické okno; ¢asté v kombinaci
S jinym

* Eliminace: hepatalni metabolismus, rendlni exkrece
metabolit

* Indikace: GIN




Mechanismus: uncoupling oxidativni fosforylace u trematod; ovlivnéni
energetického metabolismu.

Pfiklady: klosantel, oxyklozanid

Zajimavosti: aktivita na motolice a krev sajici hlistice; dlouhy polocas,
pozor na predavkovani

Eliminace: silna proteinova vazba, biliarni exkrece

Indikace:

» klosantel: Fasciola spp., Haemonchus a Teladorsagia circumcincta (na ML,
BZD rezistentni kmeny)

» oxyklozanid ucinkuje na tasemnice Moniezia a motolice F. hepatica,
Calicophoron daubneyi




Mechanismus: antagonista nikotinovych ACh receptor(
—> neuromuskularni blok.

Priklady: derquantel (v kombinaci s abamektinem)

Zajimavosti: ucinné na rezistentni GIN (ovce);
nedostupné v CR, relativné novinka (v UK od 2012),
urceno striktné na rezistentni kmeny hlistic

Eliminace: hepatalni metabolismus, biliarni exkrece

Indikace: GIN u ovci




Aminoacetylnitrilové derivaty (AAD

* Mechanismus: agonisté specifickych nAChR (MPTL-1) -
paralyza hlistic

* Pfiklady: monepantel (Zolvix®)

» Zajimavosti: jedno z poslednich vyvinutych novych
anthelmintik, snaha Setfit jej na multirezistentni kmeny hlistic,
v CR prestoze registrované je aktualné nedostupné

* Eliminace: jatra - zluc; fekalni exkrece

* Indikace: GIN u ovci




Mechanismus: blok syntézy kys. listové (DHPS) u trematod.
Priklady: klorsulon (kombinace s ML)

Zajimavosti: ucinny pouze na dospélce F. hepatica; u nas k dostani jen
kombinaci (lvomec/Animec Super)

Eliminace: hepatdlni metabolismus, renalni/bilidrni exkrece
Indikace: motolice jaterni u skotu/ovci.

Klicové chyby: pozor neucinkuje na juvenilni motolice, aplikujte
optimalné v zimnich mésicich (min. 10 tydn( po skonceni pastvy)




Mechanismus: naruSeni oxidacni fosforylace a membranovych
funkci

Ptiklady: nitroxinyl (Trodax)

Zajimavosti: injekéni uZiti; cileni na Fasciola spp., v CR nenf
dostupny, v UK se zacal znovu pouzivat v |éCbé F. hepatica
triklabendazol rezistentnich kmend

Eliminace: prevazné biliarni exkrece

Indikace: motolice jaterni




Praziquantel

* Mechanismus: > permeabilita Ca?* membran - tetanicka
paralyza a poskozeni tegumentu

OVIVERM -
25 mg/ml

peroralni suspenze
pro ovce

* Ptiklady: prazikvantel

e Zajimavosti: u¢innost na Siroké spektrum tasemnic (Cestoda);
casto v kombinacich, rychla eliminace z organismu (kratka az
nulova OL)

12950 ml

* Eliminace: rychly hepatalni metabolismus, renalni exkrece
metabolit{

-
—
* Indikace: tasemnice (Moniezia spp.)



OL na mléko aneb ¢im odcervovat mlécny skot?

OL pro mléko Komercni pripravky reg. v Irsku

Bimeprine 5 mg/ml Pour-on Solution for Cattle; Elivec 5 mg/ml Pour-on Solution for Cattle; Eprecis 5

Eprl nomeCtI n O h mg/ml Pour-on Solution for Cattle, Sheep and Goats; Eprinex Multi 5 mg/ml Pour-on for Beef, Dairy
Cattle, Sheep and Goats; Eprizero 5 mg/ml; Epromec 5 mg/ml Pour-on; NEOPRINIL POUR-ON 5 mg/ml
Pour-on; Robonex 5 mg/ml Pour-on; Zeromectin 5 mg/ml Pour-on Solution for Beef and Dairy Cattle;
Eprecis 20 mg/ml Solution

AI bendaZOI 60 h Albencare; Albex 10% Oral Suspension; Albex 2.5% Oral Suspension; Endospec 100 mg/ml SC Oral
Suspension for Cattle and Sheep; Endospec 25 mg/ml SC Oral Suspension for Cattle and Sheep;
Tramazole 10% Oral Drench;
Albex Gold 200 mg/ml Oral Suspension for Cattle

Albendazol 72 h & P
Bovex 2.265% Oral Drench

Oxfendazol 84 h ’
Panacur 10% w/v Oral Suspension; Zerofen 10% Oral Suspension; Zerofen 2.5% Oral Suspension

Fenbendazol 96 h ’ P ’ P ’ P
Oxfencare Oral Suspension

Oxfendazol 96 h P

H Distocur 34 mg/ml Oral Suspension for Cattle and Sheep; Rumenil 34 mg/ml Oral Suspension for Cattle;

Oxykloza nld 108 h Zanil Fluke Drench
Fenbenor 10% Oral Drench; Orazole 10% w/v Oral Drench

Fenbendazol 120 h ’ ’
Parafend 2.265% Oral Suspension

Oxfendazol 120 h ’ P

. . s Cydectin 0.5% w/v Pour-on for Cattle
Moxidektin 144 h (6 dni) y Sy

zdroj: animalhealthireland.ir



OL na mléko aneb jak u dojenych ovci a koz?

OL pro mléko Komercni produkty

Eprinomektin Oh Eprinex Multi 5 mg/ml Pour-on
(sheep/goats); Eprecis 5 mg/ml

Pour-on (sheep/goats)

Praziquantel Oh Prazimex, Oviverm

Fenbendazol 8 dni Panacur 10% Oral Suspension
(sheep/goats)

Albendazol 10 dni ALDIVERM 100 mg/ml perordlni

suspenze

«J



Selhani lécby (treatment failure)

¢ poddévkova'nl' (neodpovidajici hmotnost zvirat, Spatné
kalibrované davkovace)

* nizka kvalita |éCiva (vadna garze, proexpirované lé¢ivo,
nevhodné skladovani a kontaminace |éciva)

* naruseny metabolismus zvirete (problém s jatry)

* anthelminticka rezistence (AR) - piirozené ziskana
odolnost parazita na pUsobeni [éCiva, geneticky zaloZzend



Anthelminticka rezistence — jak vznika

LS vnimavs populace
Vrezistentnl’ populace
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Anthelminticka rezistence — jak vznika C odcervime a preziji

rezistentni jedinci

VVm'mavé populace
Vrezistentm’ populace




nechame na stejné

Anthelminticka rezistence — jak vznika ”
pastve

LS vnimavs populace
Vrezistentnl’ populace




Presun na novou

Anthelminticka rezistence — jak vznika @Eistou pastvu — 1. rok

5° 0% 'V a8 .
\/ﬁ“ U I I I I odce.r)nme a

preziji
I

- L rezistentni
L W jedinci
IV aR e = 570
< VA
ol e
lﬁa‘ o I |

I I I I V va’mavé populace
Vrezistentm’ populace




Presun na novou
Cistou pastvu — 2. rok

Anthelminticka rezistence — jak vznika




Anthelminticka rezistence — jak vznika

1. selekce na rezistenci v chovu

2. prenos nakupem novych zvirat do
chovu

3. prenos z volné Zijicich prezvykavcd (chybi dukazy)




Dékuji za pozornost.
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