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ky nemocnych pacientl je vhodnéjsi zajistit
vyssi a delsi expozici témto ATB a k maxima-
lizaci efektu je navrhovano dosazeni 100 %
fT > MIC aZz90-100 % fT > 4-5 x MIC (7, 19-21).
Hypoalbuminemie mUze vést ke zvyseni volné
frakce u beta-laktamd, které jsou silné vazany
na sérové bilkoviny (napf. ceftriaxon, ertapenem
a semisyntetické peniciliny jako je oxacilin) a po-
té k jejich nizké koncentraci na konci dédvkového
intervalu. Vétsina beta-laktamovych ATB se viak
vyznacuje stfedni (3070 %) az nizkou (< 30 %)
vazbou na sérové proteiny (6). Na nasem praco-
visti v soucasnosti monitorujeme meropenem,
piperacilin/tazobaktam, ceftazidim, cefotaxim
a cefepim, u kterych stanovujeme celkovou sé-
rovou koncentraci.

Antiepileptika

Jiz téméf 60 let napoméaha TDM antiepilep-
tik (AEP) k optimalizaci farmakoterapie epilepsie
s cilem potlaceni zachvat( spolu s minimalizaci
nezadoucich ucinkd [é¢by. Tato metoda umoznu-
je vyhodnotit adherenci pacienta, intra- a interin-
dividudInfvariabilitu farmakokinetiky jednotlivych
AEP, vliv Iékovych i potravinovych interakcf a pfi-
padnou toxicitu terapie. V odborné literature se
k interpretaci namérenych sérovych koncentracf
pouzivaji rizné termiy, a to zvlasté ,reference
range” a ,individual therapeutic concentration”.
Referencni rozmezi (,reference range”) je uvade-
no laboratoff zpracovavajici pacientské vzorky
a Ize jej specifikovat dolnim limitem (pod nimz
je jiz terapeutickd odpoved nepravdépodobna)
a hornim limitem (nad kterym hrozf vétsi riziko
toxicity). Toto rozmezi vychézi z populacnich dat
ziskanych z vyzkumu nebo klinickych studifa ma-
Ze se v rliznych literdrnich zdrojich lisit. Novejsi
koncept individudIni terapeutické koncentrace
(,individual therapeutic concentration”) se fidf
pravidly personalizované farmakoterapie ,sité
na miru” a bere v Uvahu interindividudIni rozdily
vtypu epilepsie a tizi zachvatl. Tato koncentrace
byvéa definovana jako rozmezi koncentraci AEP,
pii kterém je dosazena optimalni kompenzace
u daného pacienta, a kterd se mdze mezi jed-
notlivymi pacienty lisit. | zde platf stard zndma
pravda, ze ,nelé¢ime koncentraci, ale pacienta”
Néktefi epileptici mohou dosahovat terapeuticky
efekt pfi koncentracich mimo referen¢ni rozmezi
(@ to jak pod dolnim tak nad hornim limitem),
naopak u jinych se mohou objevit zndmky toxi-
city i pfi koncentracich v referen¢nim rozmezi.

Graf 4a. Optimalizace ddvkovdni fenytoinu pomoci TDM -1 (23)
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HAlety muz, 72 kg, uzival fenytoin v ddvce 100 mg/den a byla stanovena tdolni koncentrace pod dolni hranici referencniho
rozmezi. Vzhledem knelinedrnf kinetice fenytoinu bylo doporuceno zvyseni ddvky pouze na 2ndsobek (200 mg/den) a pfi
kontrolnim odbéru byla naméiena tidolni koncentrace vice nez 4ndsobnd, a to vreferencnim rozmezi.

Graf 4b. Optimalizace ddvkovdni fenytoinu pomoci TDM -2 (23)
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58letd Zena, 35 kg, pffi ddvce fenytoinu 150 mg/den byla namérena koncentrace na dolni hranici referencniho rozme-
i, pfesto byla ddvka zvysena na 200 mg/den (o 33 %) a koncentrace stoupla o 150 % nad horni hranici referencni-
ho rozmezi. Bylo doporuceno snizeni ddvky na stridavé 150 mg/den a 200 mg/den, poté dosdhla kontrolni koncen-
trace referencniho rozmezi.

Odbér na stanoveni koncentrace AEP by mél
byt idedlné proveden nala¢no pred uzitim rannf
davky (UdolIni — ,trough” koncentrace), a to po
dosazeni ustaleného stavu, tzn. za 4-5 biologic-
kych polocast po nasazeni nebo zméné davko-
vani. U |éciv s dlouhym biologickym polocasem
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(napf. etosuximid, fenobarbital, fenytoin, peram-
panel a zonisamid) je kolisanf koncentraci béhem
davkovaciho intervalu zanedbatelné a vzorek
mUze byt odebran v jakykoliv ¢as. U vétsiny AEP
s kratsim biologickym polocasem (napf. karba-
mazepin, levetiracetam, lamotrigin, lakosamid,
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