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Racekadotril v samolécbé akutniho
prujmu u dospélych

Racekadotril (téZ nazyvany acetorfan)
je zarazen do farmakoterapeutické skupiny
ostatni antidiarrhoika — ATC k6d A07XA04.

Preparaty obsahujici racekadotril urcené
k 1é¢bé akutnich gastroenteritid u dospélych
pacient( (starsich 18 let) jsou v CR dostupné
v rezimu vydeje volné prodejnych [écivych pfi-
pravku. Lékarnik tedy mize po vyhodnoceni
zdravotniho stavu a fadném pouceni pacienta
tyto pripravky doporucit v rdmci samolécby

akutniho prdjmového onemocnéni.

Uéinny a bezpeény

Racekadotril je povazovan za lécivo ucin-
nosti srovnatelné s loperamidem. Podle né-
kterych studii je dokonce Iépe tolerovan nez
loperamid, protoze méné zplsobuje zacpu,
plynatost a distenzi bficha.

Pro zajimavost, vysledky meta-analyzy
porovnavajici i¢innost racekadotrilu se smec-
tidem, probiotiky a zinkem v terapii akutniho
prdjmu u déti do véku 5 let pfipisuji nejvyssi
ucinnost pravé racekadotrilu.

Ve srovnani s placebem snizuje raceka-
dotril frekvenci a trvani prijmu a pfiznaky
s nim spojené, véetné bolesti bricha, paleni
konecniku, anorexie a nauzey.

Racekadotril je dobre tolerovan a vykazuje
profil nezadoucich ucinkl podobny place-
bu. Casté nezadouci ucinky, tj. 1/10 az 1/100,
se projevuji jako bolesti hlavy, méné casté
jako exantém a erytém. Racekadotril ma niz-
ky potencial pro farmakokinetické interakce,
neovliviiuje CNS a riziko predavkovani je téz

velmi nizké.

Inhibitor enkefalinazy

Symptomaticky pUsobici racekadotril je
Lprodrug”, jehoz aktivni metabolit thiorfan
pusobi mechanismem selektivni inhibice
enkefalinazy (enzymu bunécné membrany
v epitelu tenkého stfeva). Svym plsobenim
chrani endogenni peptidy enkefaliny pred
enzymatickou degradaci, a tim prodluzuje
jejich Gcinek na synapsich.
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Antisekrecni ucinek

Vysledkem zachovani aktivity enkefalin{
je snizeni hypersekrece vody a elektrolytd vy-
volané virovymi ¢i bakteridlnimi toxiny nebo
zanétem, které je hlavnim projevem akutniho
prajmu.

Racekadotril plisobi antisekre¢né vylu¢né
ve stfevé, nema vliv na bazalni sekreci a neo-
vlivhuje stfevni tranzit. Ma tedy odlisny me-
chanismus ucinku nez opioidni léciva, ktera
snizuji motilitu stfev. Neovliviiuje vyznamné
centralni nervovy systém, protoze jeho lipofil-
ni molekula je téméf okamzité hydrolyzovana
na hydrofilni thiorfan, ktery v terapeutickych
davkach hematoencefalickou bariérou nepro-
stupuje, proto nema témér zadné ucinky na
schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Farmakokineticky profil

Po peroralnim podani se racekadotril pa-
sobenim esteraz rychle a Uplné metabolizuje
na ucinny metabolit thiorfan, ktery je z deva-
desati procent vazan na plazmatické proteiny.

Délka a rozsah Ucinku zavisi na davce.

Biologicka dostupnost racekadotrilu neni
potravou ovlivnéna, ale vrcholovy Ucinek je asi
o hodinu a pul opozdén.

Uvodni doba k inhibici enkefalinazy v plaz-
mé je 30 minut.

Doba k dosazeni vrcholové inhibice enke-
falindzy v plazmé je asi 2 hodiny a pfi dévce
1,5 mg/kg odpovida 70-90% inhibici.

Biologicky polocas racekadotrilu, méreny
inhibici enkefalindzy v plazmé, je asi 3 hodiny.

Plazmaticka inhibice enkefalindzy vydrzi
pfi ddvce 100 mg asi 8 hodin.

Kumulace Iéciva nebyla pozorovana ani
po uzivani opakovanych déavek v intervalu
8 hodin po dobu jednoho tydne. U dospé-
lych byly podany jednotlivé davky vyssi nez
2 g, coz je davka 20x vyssi nez terapeuticka
dévka.

Farmakokinetické vlastnosti racekadotrilu
nejsou opakovanym poddavanim nebo poda-
vanim starSim osobam ovlivnény.

/ Farmac. praxi.

Racekadotril ani jeho metabolity in vit-
ro neinhibuji ani neindukuji hlavni izoformy
enzymu CYP3A4. To znamend, Ze ma nizky
potencial pro farmakokinetické interakce.
U lidi nebyly popsény interakce s jinymi lé¢i-
vymi pripravky, teoreticky mGze kombinace
racekadotrilu s ACE inhibitorem zvysit riziko
angioedému.

Racekadotril je vylu¢ovan v podobé ak-
tivnich i neaktivnich metabolitd. Eliminace
probihd zejména ledvinami a v mnohem
mensim rozsahu stolici. Vylu¢ovani plicemi

neni vyznamné.

Terapeuticka pozice
racekadotrilu

Racekadotril je indikovan k symptoma-
tické 1écbé akutniho prijmu v piipadé, kdy
kauzalnilé¢ba neni mozna. Je-li kauzélnilécba
mozna, mize byt podavan jako adjuvantni
|écivo, které ale nenahrazuje zakladni terapii —
rehydrataci. Spolu s Upravou hydratace vede
ke zkraceni doby trvani akutniho prdjmového
onemocnéni a ke snizeni objemu prdjmovych
stolic ve srovnani s placebem u dospélych.

Racekadotril svym unikatnim mecha-
nismem ucinku rozsifuje moznosti v terapii
akutnich gastroenteritid a cestovnich prdjmu.
Adjuvantni léciva Ize pfi dodrzeni doporuceni
v terapii akutnich gasrtoenteritid s vyhodou
kombinovat. Moznost kombinace racekadotri-
lu s dalSimi lécivy (loperamidem, stfevnim
desinficienciem) je uvedena i v doporucenych
postupech pro praktické lékare.

Uvodni dévka racekadotrilu je jedna to-
bolka (100 mg) podana peroralné bez ohle-
du na denni dobu, dale pak jedna tobolka
tfikrat denné. Prvni den celkové denni davka
nema presahnout 4 tobolky (400 mg). V na-
sledujicich dnech celkova denni davka nema
pfesdhnout 3 tobolky (300 mg). Doporucuje
se uzivat pfed hlavnimi jidly. Lé¢ba by méla
pokracovat tak dlouho, dokud pacient nema
dvé normalni stolice, ne viak déle nez 7 dni.

Uprava davkovani u starsich lidi neni nutna.
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Racekadotril neni doporucen v téchto
pfipadech:

B Pokud je pfitomna krev nebo hnis ve
stolici a horecka - tyto pfiznaky mo-
hou ukazovat na pfitomnost invazivnich
bakterii nebo jiného zavazného one-
mocnéni.

B Pfi chronickém prdjmu - lé¢ba chronic-
kého prjmu timto pfipravkem nebyla
dostatecné studovana.

B  Pfi prdjmu vyvolaném antibiotiky - ra-
cekadotril v téchto pfipadech nebyl
zkousen.

®m Vtéhotenstviavobdobi kojeni - raceka-
dotril neni povazovan za latku s klinicky
vyznamnym genotoxickym potencialem,
protoZze vsak nejsou k dispozici specifické
klinické studie, nemél by byt racekadotril
téhotnym zendm podévén. Pro nedosta-
tek informaci o vylucovani racekadotrilu
do matefského mléka by nemél byt po-
davan ani kojicim zenam.

B Hypersenzitivita na G¢innou nebo pomoc-
nou latku je kontraindikaci lé¢by raceka-
dotrilem.
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B Pacienti s renalnim nebo hepatalnim po-
skozenim by méli byt Iéceni pod dohle-

dem lékare.

Pfi vydeji upozornime pacienta, ze pokud
se béhem lécby racekadotrilem objevi nésle-
dujici obtize, je tfeba vyhledat pomoc Iékare:
B pfi vyskytu zavaznych koZznich reakci,

B pokud se vyskytne angioedém spojeny

s obstrukci hornich cest dychacich,

B pokud se béhem prvnich 2 dnll po za-
hajeni 1é¢by symptomy nezlepsi, nebo
pokud se zhorsi.

Vyhody pouziti racekadotrilu pfi samo-
1écbé:

m  |écivé pripravky s obsahem racekadotrilu
urcéené pro dospélé pacienty jsou volné
prodejné,

® racekadotril je povazovan za dobfe tole-
rované |écivo, které vykazuje podobnou
ucinnost jako loperamid a je spojen s mé-
né nezddoucimi ucinky, zejména zacpou
po lé¢bé, kterd s sebou nese riziko retence
infek¢nich castic,

6. Gordon M, et al. Arch Dis Child. 2016;101(3):234-40.
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8. Seifert B, et al. Akutni prljem u dospélych - supple-
mentum. 2015.

9. Vetel JM, et al. Aliment Pharmacol Ther. 1999;13 Suppl 6:21-6.

® ve studiich vykazoval profil nezadoucich
ucinkd podobny placebu,

B racekadotril pGsobi antisekre¢né vyluc-
né ve stievé, nema vliv na bazalni sekreci
a neovlivnuje stifevni tranzit,

B neovliviiuje centralni nervovy systém,
proto nemd témér zadné ucinky na schop-
nost fidit nebo obsluhovat stroje,

® Uprava davkovani u starsich lidi neni nut-
na,

® ke kumulacilé¢iva nedochdzi ani pfi vyso-
kych davkach, nizké riziko predavkovani,

B ma nizky potencial pro farmakokinetické
interakce,

B v terapii akutnich gastroenteritid Ize s vy-
hodou pouzit téZ v kombinaci s dalSimi
[écivy.

Risk/benefit pomér
Vzhledem k povzbudivym vysledkiim
vypovidajicim o bezpecnosti a Ucinnosti
racekadotrilu se toto Iécivo jevi jako velmi
vhodné pro pouziti pii samolécbé akutnich
gastroenteritid u dospélych pacientd.
PharmDr. Markéta Musilovd

10. Eberlin M, et al. Front Pharmacol. 2012;3:93.
11. Madar R. Akutni gastroenteritidy a jejich lé¢ba. Re-
media 2014; 25.
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