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METRONIDAZOL AD USUM EXTERNUM

VLASTNOSTI

Metronidazol je 2-(2-methyl-5-nitro-TH-imida-
zol-1-yl)ethan-1-ol. Pfepocteno na vysusenou latku,
obsahuje 99,0 % az 101,0 % slouceniny C.HN.O.. Je
to bily nebo nazloutly krystalicky prasek, tézce roz-
pustny ve vodé, v acetonu, v lihu 96% a v dichlor-
methanu.

Metronidazol je nitroimidazolovy derivat, ktery
vykazuje antimikrobidlni a antiprotozoalni Ucinky.
Snadno pronikd buné¢nou membradnou jednobu-
nécnych organismd, bakterif a protozof. Do lidskych
bunék nepronika. Redukeni potencidl metronidazo-
lu je nizsi nez ferrodoxinu. Tento protein je pritomen
v anaerobnich organismech a pfendsi v metabolis-
mu téchto bunék elektron. Nitroskupina metronida-
zolu je redukovana rozdilem v redukénich potencia-
lech. Je zndmo, Ze redukovany produkt stépi v téchto
organismech fetézce DNA.

Metronidazol je Ucinny na protozoa Trichomo-
nas vaginalis, Giardia lamblia, Entamoeba histiolytica
a Balantidium coli. Rovnéz ma silnou antibakteridlnf
aktivitu proti gramnegativnim tycinkam Bacteroides
spp., v¢etné skupiny Bacteroides fragilis (B. fragilis, B.
distasonis, B. ovatus, B. thetaiotaomicron, B. vulgatus),
Fusobacterium spp., grampozitivnim tycinkam Euba-
cterium a Clostridium, a proti grampozitivnim kokim
Peptococcus spp. a Peptostreptococcus spp.

Mechanismus Gcinku u rosacey neni znam, ale
farmakologické Udaje naznacuiji, Ze se jedna o anti-
bakteridInf a protizanétlivy ucinek. U méné nez 3 %
pacientd se vyskytuji mirné lokalni nezddouci ucin-
ky v podobé kozniho diskomfortu (paleni a picha-
nf), erytému, podrazdéni kize, svédéni a zhorseni
rosacey.

OSUD V ORGANISMU

Pri topické aplikaci 1 g metronidazolového
0,75% gelu na oblicej 12 zdravych osob byla popsa-
na prdmérnad maximalni sérova koncentrace met-
ronidazolu méné nez 0,5 % v porovnani s prdmernou
maximalni sérovou koncentraci metronidazolu u tychz
subjektd, kterym bylo aplikovano 250 mg tablet metro-
nidazolu per os.

Méné nez 20 % cirkulujictho metronidazolu je
vazano na plazmatické proteiny. Metronidazol je dis-
tribuovan do vétsiny télesnych tekutin a tkani, vcet-
né kosti, zludi, slin, pleurdInf tekutiny a peritonedini
tekutiny. Prochdzf placentou a v matefském mléce
dosahuje stejnych koncentraci jako v plazmé.

U dospélych osob s normalini funkci jater a led-
vin je plazmaticky polo¢as metronidazolu 6-8 ho-
din. U pacientl s poruchami funkce jater mlze byt
plazmaticky poloc¢as metronidazolu prodlouzen.

METABOLIZACE

Priblizné 30-60 % perordlni ddvky metronidazo-
lu je metabolizovéno v jatrech hydroxylaci, oxidaci
postranniho fetézce a konjugaci s kyselinou gluku-
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Metronidazol se v dermatologii pouzivd
ve formé roztoku, gelu, suspenze a krému,
v gynekologii ve formé vagindlnich tablet.

V pripravé se budeme vénovat roztoku,
suspenzi a gelu.

ronovou. Hlavni metabolit 2-hydroxy-metronidazol
ma rovnéz antibakteridlni a antiprotozoalni aktivitu.

ELIMINACE

Metronidazol a jeho metabolity se vylucuji pre-
vazné ledvinami (60-80 %). Pouze 6-15 % podané
davky je vylucovano do stolice. Metronidazol mlze
zpUsobit tmavé zabarveni modi, které je dano ve
vodé rozpustnym pigmentem vznikajicim stépenim
metronidazolu.

U starsich nemocnych mize dojit ke snizeni re-
nalni clearance metronidazolu. Metronidazol Ize
odstranit hemodialyzou, nelze jej vsak odstranit pe-
ritonedIni dialyzou.

GEL, ROZTOK

Obrazek 1 2% suspenze metronidazolu
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NEBO SUSPENZE

| kéd pojistovny |

Nanasi se na postizend mis-
ta 2x denné v tenké wvrstve.
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GEL . |Bydlisté (adresa)
Pribram V, 232
Slozeni [
Metronizazol 0,75g, ’ -
Carbomer 960 1,0g, i% Rp. ! | Ay Cena
Trolamin 1,0, Sk kid {
Propylenglykol EE Metronidazolum 2,0 |
nebo glycerin  5,0g, 5 Polysorbat 80 gtt. No Ili(tres) |
Aqua purificata. E Aqua purificata ad 100,0
Ad100,0g M.f. susp. |
Z fyzikalné-chemickych viast- % D.S. Zevné potirat 2x denné, pied upotiebenim protﬁpat! '
nosti metronidazolu vyplyva, ze e
jej 1ze pouzit jako zéklad pro §m Rp. | | i WL ;
carbopolovy gel, ktery diky slo- } & K :
Zeni a zastoupeni jednotlivych Al E
slozek zanechdvd minimalnf : i
zbytky na pokozce. |
|
GELOTVORNA
LATKA :
- CARBOMERY 2 -.—-.-_-.I_.J
Carbomery jsou vysoko- razitko idriv. zafizeni, |Fﬁ"““'" |"‘"""‘" l
molekularni polymery kyseliny S o pradyis ety

akrylové sitované s polyalke-
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Obrazek 2 Roztok metronidazolu

nylethery cukrd nebo polyalkohold. Pociténo na vy-
susenou latku, obsahuji 56,0-68,0 % karboxylovych
skupin (-COOH).

VLASTNOSTI

Vzhled: bily viockovity hygroskopicky prasek.

Rozpustnost: po dispergaci ve vodé a v dalsich
polarnich rozpoustédlech a neutralizaci bobtnaji za
vzniku gelu.

PRIPRAVA

Rozpustime metronidazol ve vodé, do roztoku
dispergujeme karbomer. Po jeho suspendovani, do-
konalém provlh¢enf zneutralizujeme triethanolami-
nem a pfiddme glycerin nebo propylenglykol, ktery
zabrani po naneseni na pokozku vysychani gelu.
Pokud budeme pfipravovat suspenzni gel, muze-
me pouzit jako zdklad jiz pfipraveny karbopolovy
gel, napfiklad sonogel. V tomto pfipadé je potreba
zajistit dikladné rozdrobnéni metronidazolu a jeho
homogenizaci v gelu.

ZAVER (GEL)

Vyhodou takto pfipraveného gelu je jeho ko-
necnd cena. Pokud se pripravuje magistraliter, je
jeho vyrobni cena véetné taxy laborum nesrovna-
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telné nizsi a vejde se do Uhrady pfipravkd HVLP,
které maji znac¢nou spoluticast pacient, v provozu
nemocnice vede k Uspofe nakladd na 1éky

METRONIDAZOLOVY ROZTOK 1%

Slozeni
Metronidazol 1,0,
Aqua purificata ad 100,0.

Pfipravuje se prostym rozpusténim metronida-
zolu v ¢isténé vodé za tepla. Zadny problém se zde
nepredpoklada, jediné pfi podchlazeni maze latka
rekrystalizovat, staci jen zahfat.

METRONIDAZOLOVA SUSPENZE 2%

Slozeni

Metronidazolum 2,0
Polysorbat 80 gtt. No lli(tres)
Aqua purificata ad 100,0

[Mag istraliter P mjo rava

Metronidazol je téZce rozpustny ve vodé. Proto
jeho 2% roztok rozpustény za tepla po ochlazeni na
pokojovou teplotu rekrystalizuje do podoby dlou-
hych krystal(. Je z néj tfeba pfipravit suspenzi.

Postup 1. Pokud méte v |ékarné ultrazvukovou
|dzen, je pfiprava jednoducha. Sta¢i metronidazol
a nékolik kapek polysorbétu rozpustit za tepla v ko-
necném obalu nejlépe lahvicce a nechat v ultrazvu-
kové lazni vychladnout. Touto rusenou krystalizacf
vzniknou krystalky optimalni velikosti pro suspenzi.
Prostredi suspenze kromé pfftomnosti smacedla —
polysorbatu 80 — nebudeme upravovat, pfidéme
signaturu Pfed upotfebenim protrepat.

Postup 2. Pokud ultrazvukovou lazern nemate,
pfipravite suspenzi tak, Ze metronidazol rozetfete
v tfeci misce na co nejmensi ¢astice, pfidate trosku
vody a polysorbétu 80, znovu rozetiete, doplnite na
pozadovanou hmotnost ¢isténou vodou a preplnite
do konecného obalu.

ZAVER (ROZTOK, SUSPENZE)
Tyto pfipravky |ze pfipravovat pouze magistraliter.

Obrazek 3 Priprava metronidazolové suspenze v ultrazvukové ldzni.
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