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PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Farmakokinetické vlastnosti flukloxacilinu

že kriticky nemocní pacienti jsou ohroženi 

jak subterapeutickou expozicí, tak toxicitou. 

Terapeutické monitorování (TDM) flukloxaci-

linu u kriticky nemocných pacientů se tak je-

ví jako potenciálně významné. TDM by mělo 

být založeno na měření koncentrace volného 

flukloxacilinu, protože ji nelze přesně určit 

z celkové plazmatické koncentrace. TDM mů-

že zajistit optimální expozici u pacientů se 

zvýšenou renální clearance a u onemocnění 

způsobených méně citlivými patogeny (9).

Prokázat přidanou hodnotu TDM u kri-

ticky nemocných pacientů si kladla za cíl 

právě probíhající studie DOLPHIN. Autoři 

zahrnuli do studie 450 kriticky nemocných 

pacientů a sledují dosažení terapeutického 

cíle u β-laktamových a fluorochinolonových 

antibiotik. Pro flukloxacilin byl stanoven PK/

PD cíl 100 % fT > MIC. Na základě pravdě-

podobnosti dosažení cíle proběhla úprava 

dávkování první, třetí a pátý den na základě 

TDM s Bayesovským modelem, tzv. Model-

Informed Precision Dosing (MIPD). Primárním 

výsledkem byla délka pobytu na JIP. Studie 

však neprokázala efekt této metody indivi-

dualizace dávkování betalaktamových anti-

biotik na primární outcome ani na sekundár-

ní hodnocené parametry, zejména 28denní 

mortalitu a pravděpodobnost dosažení PKPD 

cíle (20). Hodnocena byla ovšem všechna 

použitá betalaktamová antibiotika společně 

a lze diskutovat vlivu stanovených PKPD cílů 

na výsledek, nicméně dá se předpokládat, že 

budou studovány jiné postupy optimalizace 

dávkování flukloxacilinu.

Srovnání flukloxacilinu 
a oxacilinu

Mechanismus účinku a  antibakteriální 

spektrum flukloxacilinu a oxacilinu jsou shod-

né. Rozdíly v bezpečnosti a lékových interak-

cích jsou pravděpodobně nevýznamné, dané 

spíše rozdílnou dobou a zaměřením výzkumu 

konkrétní látky než rozdíly v chemické struktuře 

mezi oběma molekulami. Hlavní farmakologic-

kou výhodou flukloxacilinu je vyšší biologická 

dostupnost po perorálním podání a delší biolo-

gický poločas eliminace, umožňující delší dáv-

kovací interval. V současné době je významná 

i skutečnost, že u nás není k dispozici perorální 

forma oxacilinu, takže pro tento způsob podání 

je možné použít pouze flukloxacilin.

Závěr
Flukloxacilin je protistafylokový penicilin, 

který má oproti prototypové látce své skupiny, 

oxacilinu, výhody především ve farmakokine-

tických vlastnostech. Je u nás k dispozici jak 

v parenterální, tak perorální formě, což umož-

ňuje využití vhodnější aplikační cesty podle 

aktuálního stavu pacienta. Na základě jeho 

farmakokinetických charakteristik lze při jeho 

podávání v řadě případů použít delší dávkovací 

intervaly. V kritických a komplikovaných přípa-

dech lze díky jeho dobré bezpečnosti naopak 

dávkování výrazně zintenzivnit. K individuali-

zaci dávkování je prozatím využívána znalost 

individuálních charakteristik infekčního agens 

a pacienta, použití terapeutického monitorová-

ní je spíše otázkou dalšího výzkumu.
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