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come T puads ohgeryar 2 el cuadre L3025 (200,

L.
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Cuadro

Toxici1dad de prazicuantsel desples

de admi-

’, .
M1ZEFacIon Umlca, (toxiciland &9Uda) (159,
i Via de T T Ezpecies DL S0 er, masiz !
-
| BOmMIMIEtrasism JQESEPUSE O H
i i o= 14 dia=i
e e |
A Oral i
H 2840
| . Canzoco itoun 10s0 |
| . Ferro 200 200 i
{ Subcutarec Ratan TZeE 2172 )
H ) Rata 16000 16000
Ld - .y
H Irtramuscular Ratan Zigo 2000 .
i : Rata 1600 1 1.
Ve Irtraperito- : . !
t neal Rata gl Tah
e e e e sm e em e s = o e e e 1 e e e e i
La toxicidad aguds en perros mo pudas  zer  evaluads
’ R C : B
debide &l efacto emstico de laz altas do21T del . COMPUESLO &N =5ta
SEpEC1S,
2, 3.3.6 Tomici1d3ad cronlca.
Eri estudicoz & i3I0 RI&IC Q2 FraZicuentel en Fanac,
cricetoz =ir10s Yy PErFOL, B2 tvEstlas e oornausta. &1 peEso
. L4
CoOrporal, 1la 1hgest15n de  alimantos, [T o 1 Tl [T I I CHDERNGE
zensorialesz, pargmetroz hematoléglcnz ¥ qu:mlcoclfﬂlcas y  eztudios
. - . - .
MECroEcoplcos & tiztopatolomuco:, Dezpus: de ia aomirilztrecicn oral
repariloa  durante cuabtra =smanes.  laz reta:s tolereron nlvelez  de
- - L . . - - .
dozificacion diaria de A0, 100, 300 y 1000 maske de prazicusmtsl, sin
Teziomes  relacionagaz con =] farmaco. En perres  beagle, dosiz
oraler dimries ge Lu. Al oy 1EQ MASES P Sausaren dafo organico alauno
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4 . . -
dezpues de. adm1n15trac:an “repetida hasta eor trez meses  baoio  las

l'l

canaxc1an=: exper:mentalﬁs grdaz (20, 417, El mizmno procedimiento Se

aplicd & un =stuu1ﬁ a= o z'a FOE 2 ratat ¥y & otro =n SriceteE z1rios
7' ) -

aurante Eﬂ LR eh amp&s expErinEtto: 28 tr&Lo & log mMipaleEr con

uhalés d= 1ﬂn ¥OAS0 maska de srefiousmitel una vel par semarns. Er

e EnCortrEaror 1Eslones  relacionadzr &

:;s;bszseapu;:as iy
fgfméﬁd,;jlb &uél mostrd aue &l prazicuantel fue bien teierads  ern
estud1o= a largo pzﬁZU et iaz dos eseecCies probadaz (20, 3%9.

' En- =l trat«m1nnto de neurccisticercosiz sste fTarmaco
fue admin;étrada =13] dasis Mqrariaz que veriaben de Z0 & 7S maska
durante perzcdes. de  trez & veintidn dias:  en ru maysr parte  los
pacieﬁtes fuaron tratades durants CalSrce d1aE cor doiz dlaris ds Sl
tha/kg. Eztas dozigz administradss oran de2 2.5 & ¥ veses Mes Dalas  dus
las dosis teleradaz eor ratas er sstudios crdaica: 2or,

La szeauridad del prazicuante] e vuelve ade mas
evidentes cuando le= doziz mi1mEs toleradas 2n EEEECIMENTOE & Jaiman

2 TOME&ITAM S le dos1z mas

W
P
-
=
o
i

plaza en diverEa:S &Spearls

- M

elevads de praficuantel Jamd: sumirngtradas 21 mombibe.  stto w3 1050
ma‘kg 2n el tratamiernto de reuroclzticercoels. 2l cusdeo I3 30e (200

resume laz dosig adnintztradas en les eztudioz de tons1 dan.

1
uir
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Cuparo 2,.3.%,6 Seguridad de praicuantel (20).

TEmriciEs T TTResyr T TThosiz tokal !
i ) s E 1R o imaskq) . !
‘ng/Hgl_ i )
Ratz I C 100 dazriamerte aE D

AUrENTS Wt eI,

250 yna vex & la 26 Qo0
samaha Aurahte 24 .
MeL=e, '

durante 13 d1n=,

Cricete 250 una vez 7 la 20 0@

girio - ' zeiars dulante 18
3 Mmez=s, i
H . §
i Ferra 1&80 drariamsnts 16 3w H
i : aurarte 3 messs, o H
H i
i Hombr e . : S0 maeriamstite Y 1] H
H

o 1 e e 2 o T Y e o - - -.._-‘.—-.--—...—..-._.__....._...__ -

) ) ’- . T
23,4, 7. Toxxcolag1a et la reproduccion.

El PFEAICUmhtEJ hd‘tuvo efectoz émmr:atow:caa i3

N S .
jcuanco_ 2 obhEe rvarnn &y &launoz

de Jos anlmaleu gustnntac-l' = tdxrcor talez ume salivizidh

aumsntada vy dlarrea;. :n do=1= dlar as ae A0, 100 v M maskq  Erne
-, : : ‘ ' .

farmaca na.tuvo-efecta alguno en ]a fertiliozs el machs o e bembgres

. ) -
mi en =l cigote. =u trnn=PG}tnC1 S tmEiartaclan v

el parta. =l recisen n&c:dm. la lactacion, =1 deztetes v

pasthnatal  del  producto: m1 =n l: capasigad  recraductors de ia
i

generecift F oy &l dezarrolic as la ssnsracidhn 7 oen rakac (200,

B0 2ag Mutaasniclong.

- s -
BEita farmaco Tue 1RtENZamentes situdizds en Jiferantes

CERaT  DARSTarianas: v 10 2e pude dEtectar touvicidad cenetica en minguns
ds lez FlrueDa: Q& =arts  @laso. wzarias  diferentes  1571oadores
ar



temaz: de
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gendticas y  digtintas  puntos termicales n:ald%::os ¥y El
activacion metapdlics: 1n vive & 1n vitrs (2. 41; Sﬁi.;Rédienﬁgmentg I
arurs  ching encantrd razultados Fregatlyos coﬁ pfaﬁi;uan#el &N UnaR
Fruste zobre mutzasnicidsd & Cocts fiazo eﬁ Tintemites  CFOGBOGE 3N

IO, UZERNO0Ee Airsrantss ELODE drstandos FURTCE

Lerinl g la: fer ol :II [ alhe] Pl ] de  activeIldn metabolics

- ”» _ . .
voelulas xllmermtadorsc w24y, Tamotzn  Tue probados en enzeyos  as
. ” - . ”
mamiferaes 1N Vivo vy o Bubd 1ngicacidn alauna de potencial mutefshice
dal  prazicuasntel (S0, ES . AlauNos  &STUAISES  reportarn’ que &l

pra::cuantéi PUSOE BCSLUIEN SOmo Wb cemut ena &ty céiu]a; -3 amﬁrxonea
de ratdn o (4. | | |
f:-::h_Hi,c;fﬁznbgen1cfdaa.

S hlf:eron pvuemac camb namaa ez carc;nmgan161dad 3
toy1:1daa cranica &rn uu e=tud1o realx*éag durENTE doz aNoS Y Meo1o @n
FaLBEE Y en ur estudla de =30 zemanas e orloetos Ziriczd Yoz ahikales
fusron tratados <on lﬂﬁ y 250 mﬂ/h 4z praicuantel una  vez &  la
SEMENE. Les cricetos  fuetaom tratauaz dura- =3 o LR 111 *

pocteriarmnente sacrificadoz. 2 tanto qus laz ratias fusron  tratadas

ZmEns 120, Loz @Studlor  denstbrayon

lll

Ta I

"

103 semamaz y observadaz he

/ ) »
bala toxicidad vy =l férmaco no elercic accion  Caroinmgsmica  alauba

(207,
. 7/ ’ P #
2.4 Matodos 92 valoracion en fluldoes tioloaicos,
- s .
Z.4.1,. bertodo resiactivo (31,
7
Ezte merods 52 DezZa eh utilizar prazicusntel marcado
14
- -
=t E « @ el Carboee 4 O la moletula, L radiactividad  que e

Lt tabezn ) 1ROz Yy Rrezicualitel
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h(

ASTErMHLNE del  Bramicusntes B
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ithaltarado). Lz marca =& UEa &N UME pesicicon =gtable metabolicamsnte

eh la molécula de praTicusptel:  ezte mdtode se utilize &n muUestraz de

Suers - Y orime,  PabE  azrarminge la radiactiveidad de s muestrs 2

. ) . Pl . . -
disuelve e CRNTAIGSA PRERGR 2N CinETiisulioxgiac v 1z [ N 1 Wl g

m
#t

CURNTES &N UN CONTEI0T O SeTE] jes. & ESrERSIAN THRER AG1ud)ones PRCD
. 4

cade cnlaibresion v £ cushTear LIET v&I&8: SadE UNS.

. - ’ - '

Led. 2, Metodo de cromatearafla de qases (19).

- . ‘. r

Ezte meteds =5 <=1 mas =rpecifico pera uwn fermaco

inelterado ya Sque nos Rpertfllte una Separacion ooneleta gs  Ior
. ) ’ )

metsbolitez.,  La extracciorn de prazicunhtel av Flazme g2 efectu
Fartir de 2 ml a2 2zte, fon adiciorn de S0 ol de sstanddar interees
(cicloheptil homelogs a2l Frazicuantel)l v slcalimizezsian & ph Q= 12
corr NalOH 0.1 N, Postericrmente,. 5¢ &SJIC1ON& UME mMesIla 92 3 mi o2
acetato de etilo-eter r1sopropalica (J0/700 . S5 Ba1ts ZuavEMENts L Ee
separarn jas  fazest la  fase oraaraIa e lava zorn una zolucian

SCE VW Ze EVEREMH & Sequedzn. Ei

i
[0

amcrtaguadora de pHsé, El extracto
regidys se  reconstituye  Ton 20 mz)l ode otz furs de carbogewn y o ze
araliza en crmmatograf{a'ae gat-liguida. L& separzsyorn e reglaiza
sonre  une fass de zilicoma V-2 % pere la gateccldh vy CuenTifloacion
ze utiliza um detector de lornzesidn oe flamz.el limite ce  astecsion

=: de aprodimadamznte 0,01 moarsml.

T.a.3, MEtads fJuarométcho (5. .

El  fumganznto & mMUsstra en &1 szquema 2.4.3.1. Eld
FPrasicuantel 11y se& eutres cof O1E0lventer  orasmics:  del  plazms
FaraulnEs O la aring. e urilize alregsacr de un volumen de 5 oml, y

€ FOMEYE & diversos

EEMCTEr-re o 1 trady,
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= hiaro;iza produciendo =) cohpuesto {II). Se sumete'el midrolizado a

s lavados con ciclohexans, en &)l cazo del plasms, ¥ =& sJusta & un

o

!
rH dzbrlmente algalino, Sz hece rgaéclonar aah ;l'sﬁifoclarura ae G-
dimetal  smnonafteleno .|C5q?uraa&,gaféllo; ‘ili). Lo 2] Qerilvasc
radrelizade II. & témp%raturé_ aﬁbléntg} 'al:producto 5 1 exsTion

IUFUSSEO 22 €l ComPuEITo IV, Se OItiuve &l SMCeSC O rEESTIVO Con wns

zoluziorn de RGH‘I{D It Q se_séparg =1 pré:lcUantel de la m=zcie. La
cuantlficacidn sé basa‘an Qng cqmparac:an de loe valorez obterniaosz
para &l prazicuantel v la-aansilaﬁzda {IV), El farmaco se= cuartiflcs &
ur& langitu& de ordz de J4E nm Para exc1tac1c@ v oOARL Pl PErs SH1EI0N.
La calidad de todo ;1 arnlizis depend: en aram medids a2 la purezs dei

4 Pl
reactives. L&  SOnCERtraslarn minlthe

material de wvidrie vy de lo
cuantificable e plasms por ezte metods =3z d= 25 omarml.
Zeded. MEtode de cromatoaratie de liauidos de mlts
. . )
rezolucion (64).

Er este Case 2l prazicuantsl y &l estanaar =& suwtrasnh

. rd
‘de la misma  marErs qus &l metodo 08 cromato;raffa d=  gazes vy ze
. s
an&lizam la= MUEELr&s Eor cromatoarafla fu ) l1audoz,

f e i
raconstituyendalas com zcetomitirilo-aaua (50500, Ezte metadas fue e

utillizado eh este estudla v =2 Mencions &n &1 1hf1ze o0 D,

1
or



IncuUsShalzer mopelo

LC - 75..

interncr, domado

Tecrica Gimica

Cuamica JVC.,

faimeca JVLG,

JVE,

Id N
li1quadaz,

Capitule TII
FARTE EXFERIMENTAL

el MepTaFisg v 2IUlED, |

- .7 - .-
Ezlernze almElitise Metior, modzic =54 Ak,

r : .
A1 TRI0H MES &L Lat-lite Irzvrumer s, Dubnctr
HETE,

Agitador Vartex Syoror Thermalyne, modelo M-1e714,

‘Centrifuas Damor/1EC - Divizaion. modsleo Hiv - S11,

. ” . :
Cromatoarafse g5 Liauiaas Ferkan Elmer, zeras 2.

Petector as lomditud de onda variable.,  Perisn Elmer.

Inteqrador Ferbir Elmers s1ama 15,

2.2, F=actiwvos.

.
Prazicuarntel JuhimilCamente P abbaril o
de laboratoricos Merck,

1T

Suylfato 4
Acztors. arados reactivo, JoT. Babksr,
Acetomitrilo HPLOG, Merch,

- ’
Aaus detonizeds vy filtrada pera cromatoarafia

d

Ciclonepty] hiomoloss Qe prazlouyants] (zztatidar
amnablemsnts por 1oz labaratorioz Merch.,
L4 -
Lerntejas  de Mlaroxioo de modia, re IV &) IT IO,
S A,
Fozfato o2 potasic morobdzicas. resctive  amalitica,
’ ”
Fozfatd d& pOTaSlo dID&Z1I0.  Fesctlyd analitioo.

. P i
EQILIST anmidro. reactlivoe analitico, Hylinica
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{3:7,V/Vs. .
Solusldr amortlgusdors o fosfatos gz pHEE.

Solucianes ds Frazsicuantsl &n FIasmne Solncentrasionss
de- 0,125, 0,25, u,30.1,0 v 2.0 mEpsal.

- . I 4 N . - L
SQobunidr  4s ST EMednr INLernd, SaNIETE &l SR
MEsml Q1BUEITS & hAuhteSStOrRtrASn i, b,

- . '
3.4, Preparacidn o laz airluciore=:z,

te pezarorn 10 mE  de  prazicuantel en i mEIren

[y

. : : o -
viaslundtrico de 18 ml.  aforandoze con acetona (cohcentracion ode

ma/mlY. Un  volumen  de 200 mel se colosd =n un matras o8 10 mi vy s

B
-
T

aforé _caniplasma (cbncen{faﬁioﬁ as 20 mca/mlt. Se toms | ml o
smlucién‘ ﬁntef:@r ,Q se‘:aféré"a Qn yc]umgn de 100 m)  con plaEme
(Eﬁnceﬁtréciéﬁ fFiral - 2 _mﬁ;jmi:. Uria alfcuatg dé CitEn ml @ ia
zolucidy anterlor (2 mzasmir ze aford con Rl ez ‘hastE: obtessr 10 16 v
e obtuve ume cormcentrscicn de 1.0 moasml. Las zelusieres de d.5. 0,25

y 0.125 mcg/ml e prapararon Uﬁa & Fartir d

m

la e&tra. =1ouiengs &l
procedimniento indicado.

Fara &l eztandss interms. =

i1

pEzaran 10 g 28 2zte an
ur matraz  volumetrice de 10 ml. BFOrAROSZE POTTEr1OMMENTE  COM URE
mes=cla o2 acetromitrilosagus,. Lhz &li1cuocts a: 1 oml de szvs salacicm.
=3 lleyﬁ corn &l mizmo d1zolvents & ur volumer de 1L mi, e la ro]uc161
anterior =& tomatore 2 omil. arorarftdose 2 um volunst a= 10 @] pars
cbtener una concentrac16ﬁ d= U omsarmi,

3.5 mfhado as evtraccion.

te efectud le extraccide O Frazicuantel ev Flazhs de
BouUeErds &l ez guems 3.5, Qe 2z unE tecntos: moaificzda de la ge

cramstoaratia oe gazsz (10!,

it
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1 Z27ml de Rleema.i ¢ S0 mel Of =ctamdar Interned 4_:1 m}l de NaQH!{
! i i T pH = 12
;

' na1t=n L mxnutu VoQe-
OdEr reposSE 1% Naanos

i Ehtra:c1on ;ou S mi del

| atetato de etile-&ter |

i izoproriitce. }

b e e i ?\
Aastacicn mecamice 10 i,

H
| Centrifugacidm 1500 rem,
Voo 20 mir,

e

| Lavat la faze OfgﬁhICm
I eon 3 o buff=r.
| i

AaLtEc1En mECErace 10 mirn,
Centrifugacion 15040 ren,
e 10 mam.

| Secar 1a fase organica |
| con zulfato de =caic,
\ Vlantrituancidn 1500 FEm
oot 1yonir. !
]
[}

i
i
|
3
]
)
1

Eveaporar = Eequegad e i
barve maria. Reconztityir
cam S0 mol 3 aaun-
aeetarltyrila, :

quta-‘luh S WO e, .
Inyeccidy, de 20 mel &1 cromatografo e 1iquidos

”
=tracClon de F'I"-.l"Uc\l'lt—E-l el

BE . 1.0,5, 0028 y 0,125 mea/sml).

Ezquearn: 2
1

Ld
Tecrnce sur iz=ds Fara
Flazme -
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d. €. Comgicianes cromatoaratricas,
Lolumma: Joraitud 30 om, glamstrs &xterrm O mm.

Feze sSshtasioraria: | trchroserk RE - BE Loctadesal

0

zilandl . tamals o EBEro)oigE 10 micrnz.,

Faze mdivii: mexcle O pIus aCstoratrile (lil.vivi.

Fluize 1.% miZmir,

Lormitud oe onds: 217rm.

Velocidaa as la cartsa 10 mm/man.

3.7. Valiﬁa::énldei mEtode analitica.

SHe utll;:g 21 mEtooo aralitice por.HPLL yalidada én
un  trabaie ge tesis (;0), Clyas resultados fusrors

LJneerdﬁd ' pﬁeseﬁfo uuél o= L FY0, con u
coeficiente d; Variacisn estandarrmaz aito de &,3535%.

Concertracion minims aztectabls U.l:&Imcg/mi

Rendimiertt de extraccion &, 646X

Fars =arplicar e; metodo €n pac;eﬁtez .sa  cons1darcf

adecuado  inyectar laz muestras pronlemaﬁjunto COM UhEa Curve  =standar

cde prazicuartel  en comcerntraciones ae 0.125 0 & 1.0 macmd.

. y . : -
3.8, Estudio farmacocirnenico.

LE. 1. Estudao 1.

L

L]

& realizé un estudit preliminar en =i Departamanto

-

‘de Neuroloafa del Hospital General de s S84, en ia Ciusad de Mesco.

_ -
El cbyetivo  Tu @l detsrminme &z COMCENCraSIarES mEasline de

i
"

Frecicuantel on  plazme dezpuds de ure dozifloacion arnl de S0 ma/Ka

L)
"
pul

tres vecs afz, Jurearte 1% J1az. = palientesz. Antez del 1riacilo del

- . . ”’ . .- N
eztudlic e ozolicitd &l comEsntitm)srdd Qo Pas paclianmtes erifarmos  de

- e b ae e - .
CIETICeraazis ¥ et ol ac 2= Iz M=) 20z r
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[
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atenc=iat. Farticiparon cuatro Paclermtes del zexo Famerano.  en doz d=

log cualez g2 zusFandlo =] eStudio For presentar pProfiemsz en la toms

de  MUSSTEEE SRIAUINGERE. Ltor daten as 1o% EBRZ1ENtEE N 2FT Lid1o ==

chgeryvet  &n &) cuenre XSl 1.0 v cwsora 5,1, LRT YEREIETED GSad EE
gammletraror Fiezsoe taplataz: de Casticyd as  Glw ma. Iamorst 2oz

Loz paciantez zi19uteron el tratamientes 1ndicsds  eor
Id ) ) .
los médicos., El  prazicusnte]l Se admirizted & la hors  andicads  Rar
3 : - -
ellos azi como tambien otraz  farmaco:s  aue  JISWMINYI&ER  FER0C1oNSE

EECUnIdar I1&E.

TSN '1uin= -3

i

Cuadro 3,&.1.0 Valorez individuale:s o la

de 1o pacrente:s Sto CIETICErCOELT SUE R TISIREror 2 2] SItipalo

I de prazicuanmtel, -om doziz oralez gz S0 masba.

iFaclaente Pia d= Qe Edzd Fazo THorsrie T
! tratamlenta Lars) TOFETEE “as Frazicusmtsel

(1) 1 tapletasz)
14z 20 P
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Cyedre 3.3.1.1

FaClentes Qo

Fasients

TTEVCIE
(1)

V.koFRe

mazstras

rég:men d= adezificacicon adminiztrades em =l fozpital. Lo pacleEntes
s1guieron =l tretamiento indicads por loz méoacoz. oy e adm1n15trﬁ'
Frazicuante]l vy otpoz pedlcamentos & la hore indicads pov elloz. Loz
datos  de Jor  pacientes de S2te estudlar e musItrar, =n &l CUadro
e8I vy o2l cymare L5001, Le d0E1% zaminiztrada fus de SoOnmaskesdis

aAuramte 14

Cl1ETICErCOQEIS
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Sl FEa

P .
AQIGINIELFEILION O
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s, Estutio il
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= Cciolr &l SboEtivo

LAR
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LOLPOE MEDISaRent o

srtudie 1.

Otraos medicamentos.
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Fredrlsans .
Ac1de mefsmamico,
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Valorez indivadusls
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riolédaica

VRIT1IRDY
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1= pacilermtes 2on Ciztilcercozie aue FE\"“_‘)C!F'E?_":-M e &) eztumio 13,
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6o ]

n

[
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60, 3 00 ki
(L]
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L!: &ETud1d 2& reailca
cizticercosis, lor OxtoD correzpondlerntes e Muestran em =l updro
JeE 30, v FE.HL. A 2stos pac1ehte5 e les disend un régxman e
dozificec18n adecumac & =u Peso cofpnral y wtilizands come paréﬁetroz
farmacacirneticos =1 valumen e distribucion de 937,51 1 vy una fraceion

de dozie abzorbida. Fo o= 0,5, Estos deatoz fusrom  tomadoz  de la

: ey . L
literatura (377, Tambiiern 8 CONZiIdelr S LRE SORCERTFRC1oT Promedlo &
-
&l estmdo estacionsrico de 1.411 moas/ml ¥y Wng COnstante o =l imimasion
-1

de 0.3352 h . eztas ultimaz Se obtuvieron 92 Whe de lot pacierites al

que =2 le apl:cé tratamientd de prazicuantesl 2n 2] sztudico I3 v an =1

[

-
que =< obbuve bBuena rezpuzsta terapsutica, e CONZIASrarar, SIos
Ld
parametros por no encontrar informasion 2n la Dlteratura,  La €CURSICOH

. ” )
que e ubtilizo fus la siauiente:

- F I
Czz = e, TEEmmma- ===
VMa ks T

Lt
m

£ B LOnceEnTrazion promedls en ol ezthads SETalom&ario
D = Dosis aomraztrada.

T = Intervale d¢ das:flcac1cﬁh

. - - % ’
ko = comztarte gz climinmcionr.
’
Vd = Volumen de grzteitaacidn. :

"
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Cuadro 3.8.3.0. Valores 1hdividuales.da laz variables bioloaicas
dz - 1¢s pn::enter_can c1~t1Ce:co=1z que,barficiparon e el eztudic
111 de Pfa:i;UEhfﬂl '[051: 5 mg:kg:'

iPaziente Dzn . e Eaad Fezu I !
i S bratamiente LEMDS) . COrROrs) !
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A E Frotoscla,

Je%.)y Estumio 1,

=)

TalecCioMarar EEI1ar eI SMTErMoE ds  S1EST10S1rgozl

fh

- I'd . .
cersbirral, i mERITestacioa: cliticEes as pata:ogfa rehai & hEFfr’--‘
Qg TExo femesnimc, Salecelonados loz pacispte: aurants 21 sstulio,  S2

. i - .
tomaron =4S 1oz VYibtkie: \PUlso. tenzicorm arterial, temperatura:.
' . ) : ’ .
El medicamsnto e adininiskrd sealn lo realizata =i

e, o R
hospi1tal. esta HOMIMLETOECION Era varzable con recpecta al intervale:
de dosificacicn y ze admlnxﬁtr bn una doz1s de S0 maska de  pesa. &R
tabletaz de &00 ma. - El prazlcu=ntﬁi e acomeahabs  con 1a

. rd
adninistracidl de otroz m~d1caménto=, COMS 22 MercL ol arter 1o e ite

. " -
tcuadros 3.8,1.0., J.8.2.1., v 3. D.‘ 1.} L& diets gSue ze recomns)ds
fue ligera vy balancesds. Previamente & la toma gel medizaments ==

. X 4
canalizd la vena cefdlica  medis com el Fin de  mEATerEr  une  vig

o~
permzable para azegurar el marnejo &n Cn o de alauna complicsziin. a1

’ ' ’
Come pate la abtencion de muestras Sahauiness. 98 colactaear misst o
- - - <
zarauiness de S ml durarte un dla. S0 mintoz anter de 1&

4 . -~ - .
admirastracide  de  praTicuantel y 30 mainuior gszpusz. Bl pledine  Ee

-

L .

obtuve por czntrifugacion, =1 cusl z= cormazld mazta zu andliziz.  ED
- . s

Frazicuantel e &l plasma fus: cusetificaac por 2l wetodo de

cromatoaraf{a de liquides.
3.9.2, Eztuagia 11,

- ”~
Se  giadaco 2] misne Rrocedimnlaseto gqus =] anterior &

£

SACERCTION O Que S8 Colect o MUSETI&Z Zamaulnea: s S ml durante

diaz  zesuldiz. 30 mimuRoE aPTeE o8 la adminiztracion de la  dosiz vy
A, 4b. Bt Puoy 120 minutos durante =1 primer

FOZterior & £2Ta. & 1oz

Hr



’ - .
dia; vy 320 minutoz antes de la samristracidn dz pramicuantel vy o 30

Cminutos despuds, gurante &) Zo, v 3=r. dia,

. ¥.3, Estudio III.
_ P - :
£1 (== =1 Tt ] & AAMINITTrS SR izs | TR G F-¥-1
. ) . - . : . -
CONMHICIONEE SUEe &) entudaw I, EErG &l 2Ete CREC EE SIEEDD LN CER

’ Lo : . .
de  dosificecion  ConsSiderandd o la mizma doziz vy o la CONCENTEERIIDL
plesmatica promedic e €] -esteoo estacicharic (metodo E. ref. e,
) e ' - .. ’ ,‘ . ) X _ P
- Pere caplicar las raginenes de dozificacion

L4

indivadusles  Para  cadé voluntario er’el estudic II1, =& eprocemic &

]

calcular la concentrac;gn-plasmét;ca Promedio e SSLEO0. SITacions 1o

i Lo Tl T e
variar intervalo de gozificacion (T) v dociz,

Use  vez abelizadss 1&z muestras e &) aboraron
L~ s
arificas de comcentrecidn plasmdtics contra tiamee, & martir oz les
cubles e obtuvierorn laz siguientes datos:

o
Eetudia I: Concentraciones plasmaticas &h 2] estads  astac1oralG,

1]

I
por la abeservaciohn directs de  loz datoz.,

¥

Estudic II: Cmax v Thax, conztants de veloficad 92 giilminacion ik,
rd . .
pedr el metodo entire doz puntoz 2t Sl ETTEIC EELASIGIEIIS v P ]
’, - - .
metods de  trapsooides W21 cametarte a2 anIarciaty Akat . EG &l

L
metogs  Propussts o Waansr cor Jevor de abeorcidb (THor 4 tigmeo de
vida media utilizanas procedimients: batitusles 1),
E=ztudin I111: For oz me€todos  mercionagos ahTer1Grnerte. e

determinaron  Cmax. Tmas, ke By T .

17z



CAFITULD IV
RESULTADNS

”
.4 Eztudle farmadosilfet1ed.

- . ’
Loz velerer edividuples U8 CONCEnTrEoron elazmetlc:

g
4

L
PEFRIICUBNTE] & QlTerentss t1empos geffuss e la adminlItracicn oral

a
i

e dotiz ae SO mq;hq/cla. &z) come las arBficas que loz  1lustran

19

- los egstudioz LI Y II; & PIres éntan = 2l apéndice I.
En‘elfcyadrm 4.1.0, =e mu&strnn laz  corcaEntraciones

PlasmMaTICEE  MEX1me. ¥y Minime dz- 1oz pacientez 1. 2. 4y 4 en &l eztuoic

én e1 é;é§} 41 éiﬁre entan Aoz walorez ds Lmao.
Cmin, -~ Tmax, _én éi ' xPira.eI arups as paolentez G,
6,. 7 v g cesfinm el l'ai'a=tﬁd1m II. En el cuadra
4.1,.2 s anotal  los .valﬁree 1nd1v1dt lhz d= 1oz parﬁmetr:s
farmacocinéticos en relacibn al dxa.de ar&lisiz eara loz Feclsrre: e
el estudic 11.

- . #
Cuadre 4,1.0 Concentracicn plasmdtica méame v mitine =r el

aptadoe estacion&ario de 1oz paclentes 1. DL 3y 4 e =] o estudio

. s ’
I oon regamen de dozificaciors emplricd,.
Faciertse DYz d= Fracicuantel .
- rd
trataml ents Catrosnnraslan Cancertracion

mirama unsasml) mEsime (ncasml)

14zva. TRV ERRE : L. 7551

z T, . 250 1, 7326
- . - -
3 4ci. 0, 12% No z2 detecta
. - .
4 1qava, Se zuzpendla toms de musstrase

"
—
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Cuadre 4,1,.1, Valsrsz de Soneentrallidr, BEI2ZRaTica MEMNIMA V- MINLME.

.
Y Laemes e S E

ST A0 SITELLINEPIO O OB BPRCIEMREE
- I

i -
v & zealn &l Gre & Sue Te erectud &l sndliziz oom &l reminen de

: . .. -
gozaficacidh ampgirico,

R T R ze es ==
Paciente Dia de toms dz Cmax Cmin Tz
. tratamiento ez LIras tncasml} vnsasml) i)

& 1c. T AL 7FEE1 Y DLE11 7 q.n
: z ) <0, 1250 w0, 125 --
BRI 0.8143 “0, 125 0.5
& Sien. ] 2. 4574 0, 2595 .0
z 1. 4700 Ga21un J. 0
3 0.5414 . 2430 1.9
7 ’ 6o, 1 0,533 2.0
2 0, 7421 1o, 0
:,' - - d —— -
e 1lavo. 1 (.6541 0. 1050 1.0
k] G, 1760 O, L2220 P
*Ernr &l pacierte %, eztaz nii1me v
mirima I'I? cortasands &l 0ty Jel
pramer dia de tratamisnto.
3



Cuadre 4.1.2

1oz paciertes 5, &,

4 -I. rd
el réaimer ds aeop1fizacidh EMP 1 1C0.

FaZiernts

o

* Valoresg obtenido: antre doz puntoz en &l

StRCionar i,

& Valaores aproximados por &1 metode de 1

4.z

Ern =1 cuadra

. . rd
individuales de dozificacion calculados FPar

ern £] estudic I1l.

. Id
varlables farpacgcirneticaz osbhterldas pare

I's
iz Q=
toma  de
MUST TS

LA N

1

(s

e

t.

.'.
(i .
- -1
{h )

_ ’ o . C S )
Farématros farmncosinsticos calculadoe para

. T A o
d1m ae analisis com

iz

thy -

0, 3352 &

N

5,195
237
1.227

00421

Z. 400

[u}

2. 064

1L

”
Reximenszs de dosiT1SaZlon.

Erm loz

Cuadroz

G,z 0

21l rémmen de dosificecidh celoulads . En

anotarn lez rezultados de efecto terapdutlcs aus s= obhtuvisron Cob

it
0

==

4.2,

Qe

"
u

MUEZTran 10

g loz patientes >, 10y 1!
Yy S.0.%. =2 muestran 1oz
joz pacientez ¥, 10 v 11 con

X

D E-Yiu Fiof S IR

lez

L4
‘egimenss de dozifircaciaorn en loz pacientezs de loz eszstudics



Cusdro 4.2.0 Regimsehss d d (=41 f1Caf10n imdividuales ”
calculades & partir del metodo E , p. 22, (F1)al concentracion
promedio 2 2l eztads estaczunarxo v vartar T y/o dosis!,

Pata los pacientes %, 10 v 11 en el estudio 111,

\ o

T Peerente  lozsz oas Dapaz oe  Intervelc s
caraa (boy, mantanimisntc  ansiticacion
ma vnas . ma T
---------- g-'"'"-""""":::‘—'""'"“—"-' = -
10 1640 1200 i -7
11 1206 &0o N
ooy o+ iy 4

. - z .
* Reqiman de dozaficacion modl ficaas

A Al b e e e e e e i B A L AL L AR LR R L L A L S L R L L AL A R A MR ] R R b bk e e ek e e e e

Cuadro 4.2.1 Valorss de comcertracidn plasmitica méxime v mfn1ma,
y tiempo maxime & &l aztado estur14na:1u Je 1oz pa::entez o, 10 vy
11 zegln el die en que =e efectud el mndliziz despust de aRlicado
el regimer de dosificacidn calculaago.

== EE A=
Faciente D{a de Ifa de Apl:cac:ﬁu Crnzs Cminr Tmz::
tratamients toma de St vnsasml) za/mly (k)
wusEt s  medilcanent
————— 1 ot e e e e e oo e ____M--_,____-___"""m_“mng ___________ P y
E 1o, 1 4.511% L, 125 S ll
o it T.Shnn 1,450 .0
K 1l PRCKI BT P S0
tlavo. 4 + 1., 730 0.&739 1.0
; i &
10 1o, 1 L1225 S0
2 44 L1225 Z. 4
3 #1 0, &700 -[.1;5 G0
L L &
11 . 1o, 1 L3150 . et et
= h 4 .u*UU .220 7.0
a3 1 1.4100 N1 el 7.0

i
]
ot
ﬂl
a
(0]

I rd
£ CormcentraZiceies maximsa Y OMNIma g SOrPSEmonhdfsmt ez &

;1
"
t
ﬂl
=
-
[x)
<
-
o

Loadm:ﬁl*tnec:ﬁu de wun medicinento (V). ass medicamentos () v
tires mEdgrcamentos o dda g
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Cuadia 4,2,.2 Variables farma:oc;reta 2 Dﬁgnxdaz
paciertes ¥, 10 v 11 com e arlicacidn O redimen d

ficacich caleul=zda.

Qe

lFuCIt:lﬂ_Ll-_- 14:

toms Az MmuUsthrR

de loz
& JOEl

|
ik } o
{ =z 1.220 0. 5681
i 0,316 2, 1201
t K] 1.268 0. 5478
i ’ ‘ |
i1 1 03550 !
H & 0.41% j.0540
i 3 0,545 1.2724
i ’ i
| 11 1 2,320 ) . ]
| = L, Sl 1.'“ i
! L3470, 356
! 3 e 727 G, 35
| . . S S i

¥ Valorez obtenidos por el m:tadv de Wagrer qus ut:i;zmn aston
de absorcidn (78

& Valorez obteridos entle dos punto:z &n £2tads &ztacionario.

Cuadro 4.2.3 Resultado: del erscro Terspdutice =

lcs

al =er

tratadns con

=4

L v=_-_=1rn-3-n

pacientes dellestuaap I.
de dozificacion empirico,

Facierte Rezultacn oe) tre
car Frezlcuanted.

Eon

No 25 zabe
_ - ”
ISl Ternpetat) o

Azintordtios.
Ehiedarory SIM1EL S

, For Qafic serebrral,
Aoz Mmedicamnete.
- . rd
.3 Bustha aevoluci1ar,

_ s
S DuEpendIo )T

fEillu"“h‘l

M= Jar &,

ot o] g -

Fatahlento.



Cuadrs 4.2.4 Rezyltadas d=l =fecto teva:eut1co &1 lo- paslentes

oy

ael estudio 11y 111 al z=r tratado:z  con 'reglman de
. L .
QAOEITICEHTION L] =0 A R A ] y’ CIMELICD reIReITIvEaEmerts,

Fav ferte . Ferulteds @si Lrobamisnto
TCh Prazicuabtel.

) Mesararom nmtablemente 10' sintones

de cefelalaia, hipertensicn endo-,
Crafisana. PMEUZEaS. VOMito v V1E1o6
I MO R

[ M=1mafu- armdlisie d- 1{e
rrequides dlamlhulju e
EY

a1 agc cefalo-
dolar g= cabazsd, Mmiuzess

HEarell1er ot
-
¥ VL1 to,

No mrezentd camblos,

- - .
Ao S EFED PIIESrTENT IV

oo~

M

’
AU presen

% [JEEEF!EH'&C 1 6 QAULELE v sintomatolog 1’5. .
1a o Fendientes (no s& tleper recortes de
: ~z=syltados finslas),

11 . M=Jorﬂ con TrEateieto.
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Capitulo V.

- .
Dizcusicn,

5.1 Estudic Termasafinsticos,

e

E=ztusiic - 1. el exte 2plndld pe CRISN YA AUE R

_ . . o
consentrasionz:s plaimidticas er &l SIGEOl ESTACIOMErIS T2 SNCONLIabéan
affoxinadamnente entre 0, 2500 v 3, TES) mega/ml en log pacienter 1y O,
loz cusles raspondlaron pOSitivamente al tratamientos per elle ==
congiderd  una copcentracidn promedic mEdimes entre 0L9% v 1,25 meadnl

. , ".. : : - T 3 - ;
pars analigis posteriores.
Eztudia I, S encontra una aran variabilidsd en los
 rezultades. - 16" ‘cusl Bueds detEree & la varasidh interindiviaus] aque

cr.-'mo_se. r'epc_n'tia éfl sstudioz anteriarez, =& precenta 2n la meyaria de

1o$-casdsjpor €l ‘alto metabolizns del prazicuantel (32}, Tanbier, ezta

1]

’ ’
var iacidh puede deberse prabablezmentszs a la aplicacion  cormjuntz o

vt

s s -
otroz farmacos qui= =W [T ] aker almenteco [ CQYIEMhymmil do la

concertraciones o Frazicdantel,.  En el pacients 3 oitabiznr 4.1.1. v

4.1.2,) , ee ghserva Que 52 BdmIrISTraron COonIUNtARSRTSE Erediil 2O &
lag S:00 h, tietilperacting &or las nocnes y Liamits & Ls5 5016 y 400

I, Ccol respectc & £ZU0E MEICamSNto: 22 Sapbe gus lan predmizob: e

activador erzimético,  por 1o Aue Bueds  susoterse  aus s lters el
met-akesl 1 2mha Jdel Frazicuante] Y FUSIEr & LTI Y laz

i

ConzentraZiones 2m plazma (JZH% . Fara la ti1stiiesraing vy tiemine no =

rJ . ” -
tiernsn reportes de rfteraccity Son 1oz farmecos (2, e conmzhbante de

. ’ ”
=liminacidn  geterminads por 2l midtodo de les reziducs pEra el Erimer

) . - .2
df= (tabla 4.1.2. fue 1& Qe == conziasrd en lo:  calouioz R=1=3

- P - - - - - [ - - ’
FEIATMENSE J2 A051TI1CHCIon 0 Y& S9us & Sontaba csolamente con ezte dato
1

o) oy el ode o le litarsture obd =2 o S22 KB Fef.3T) pEra



. N _ Fd
poder empezar,. E} rezultade ael sfecte terapsuticoe fue de  gran
meioria, por do AuE UhE LDH*chtf“ on ime promedio a= 1. E2F0D mca/ml

=& conziderd sdscunds,

Ere =1 ERoiEnte & tabla d.l.l. v 4.1.0.07. Loz
meT1 Camentos ST OFE BANAMISLraron fusron Eredrnlzals (SN VEIN
tietilperactinag (9. (& vy 24 hz), torecan (8,16 vy 24 hzi. a&acias

meferdmico S, 1E Y 29 hEy vy el de hidrdcicgo de aluminio (&. 317, 16,

- : Lo - . . .

24 v 4 he).  En egn&_casa_esta reportado (2P aue =] &c1ao mefenamlcoo
” y . . .

interactia con. - los cort:costernzues. aumentands =1 metabolizpo o

&StOE, POC lo que es prmhatle Ale gsto ayuds & ue laz concEntracianss

de RraZicuantel e vean uh'ﬁoco atmEntadas.  ya gus no 1nbter aobuarls

corn  loe corticosteroides, For otro laco. enm la grafica de ezte
-~

paciente =e obzerva sue la concsntiaracide H.ET.-iJ mns O REUEaZ1CUEaRTed W

disminuyerndo coenforme pase =1 tiemro.  ceape la pozipilidad qus 2]

n

=

qael e bPndroxide de alumimic  t2=nas slauns influsnsis. UM gLUE o

ercuentran reportes de 2ste farmaco. N ze obtuvieraon JetoI Iz ke por

rd - s -
ne tener punto: o sbhzorcicnn,. Bl efecto terepdut 1oo obzervado Tus muy

.
satrsfactoric, por 1o Que 22 BEusds deol JUT LE CORCERL TR 1O
s . e B - .
plazsmatica de Q.3925 &8 1. 23734 moasml e adecyaas  Rira obbens Lilsés

rd
bELrzris respustta tErapeut 105 = &l ZaID 0 O8 PSS TnT Y S LSRN TOELE

Farengulnatoess dizaeminads.

’ En =1 paciemte 7 ctabla 401,11, v 4.1.2), E&
prezeptan datozr  mpusho ha: varlablse: gque ior adatericrers Yy oM T

- - g
pudlercth  obterer otros  Farametros fuIMnCDW1N~th&:- Ry g=to Ee
, ) L
CONEL102re NGO LOmar en Swwetts &5t rezultzdos. {arafica 3 , mpendice

1,

Er 2l paTients L wnabkla 4.1.1.4.1.2,. jE-0A
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M

16 v 24

U]

medicamnsntoss que, e aamimstraron fueron fenitoima, & la
y €l ael de Madrdxige ge slumirie, & isz &, 12, 16, 20, 29 ¥ 4 hz, Se
tiere repartadm. nue- iwm fen:iofna (2%}, 1HTErasions o
COFtICOETEralges ¥ Cai furﬁsemxda.l Er ezﬁé FRTZ1&NTe Sus Eé ernsonti ate

! .
e gl omceavi ala

d= tratamiéntd. TAMDIEN D AdminiEtrd mdrotaos ge
alumimio vy mostrﬁ- cohcenbrac:one: &35 1 Ina s'eh'estada eztacionaryo  lEE
bajas que el puczentg 6. £ lo= otros farmacos administrados o tisnsn
peportes de 1nteracc:or as farmacos p@ede ser que g) h:dr5x1uo =53

aluhinio' tenQ¢ nlguna 1nf1u=nc1a, aunqu= hnca falta un  eztudia nasz

dxrecto con re=pecto Y este falmaco . Elfefecto terapdutico no e fuas

evaluar adecuadamante Cya que 'na-s siguJJ &l psciente haTts zu
_ - s - )
recuperacich total. hn_el aepalte flhal se obgerva,  =olamente.  que

despudes de loz is dfésfde tratam1emta al;m presentd cranes Fapertenzivao.

Al cbtemer uh  promedic de las  conztanbes e loz
Facientes del eztudio II z& encontrd aus la cancantraT1on 15 1 ME
promedio en &l ectado estacionatia fus de 1,020% 3 U.?J&Z megrml, da
concantr&c:én mfnima Fromedic &% &=tedd eTtacianarls fue ds 0, 2580 5

”
U, 3404 mea’sml  con um La1emps maxime pEomeIs de 2.5 0+ 1032 . La

. -]
constante de eliminacion Promeolc fue de 1.IZ035 + G, 31995 b COr Ung
vida media promedio de 0. 3887 2 0,95945 b, Todar e=ztez  conztantes

Zion fuerar

u]
o
n
-
-
i
B

fueror encortiradas e FECIENTSI CUYOER Fedlhans: ge
-~
enF1ricoE y o adiminletra nn de otbroz maedrosmeartos

r
Y%. 2 Regimenez de desificacian.

”
Ern =1 pacilente ¥ (tablas 4.2.1. y 4.2.071, =2 obzervo  que
L4 - - rd rd
el primer dha alcanoo umae alta corcertracicr meocims: de 4.5115

mca/ml. =i1m kPeberze  adminiztrado unix doziz de carga, 1o cual  pusds

decar

1

4
= qu tica climacamsnts va gus el Faciente moztrs fusrtes

L
M
N
(L]

-
1



dolorez de cabexza. VOM1LOS ¥ maress mas intensos fue loE  normales.
) ! . Y A . -'.,‘ ." 2,
Por - lez efectos hoxicor ze procedid & admimistrar 2n el zegaundo diss

L . ; . . P . B ) - . )
Frednisona,  coh - dosis de 20 w3 por Vi orsl e laz 1Z2:00 h= v

s . E . ) .-

Carbamazepirs, 100 g 2 1sz 5oy M. O RER HAALINITTIAILIM,
. L -

Baizirchi las SoncCeEntrallches Max1me3 & ) estads siteIranEario, B 2t

, .
g2aunde 01& fe Admirn @t ardss CoOnGUNTAMSHTE SEFDAMAECEFINE v Ereor) Eona.

En.el tercer afa dnicamente e samimistrd prednisona (com dosiz as o0

. ”’
mg FOr via oral? y arnalaszico.

-
Ery =1 oncsave dia, s& obtuvo uma  COmcentracion
”
promedic ern eztado eztacionarico g2 1. 32% mea/ml Son adNInIZEEEC1ST O
rd ) -
predmisona  Unicamerte. Esta concentbacion. pusde deSitze  Jue 28

7/ .7 -
terapéutica en relacion ] loz datoz  anteriores de COrRTEnT P EC IO

premedic.  Ademss, &l efecto fud MUy Fozitlvo. y& Jues dezepe” &Tler ot
los gquistez en los vali=z silvienmoz observado: e ja Lﬂmograff;. Ezte
-1
pacierte mostrc uns ke de v 0 EeAa wnE abEorTloe: alte Zam
pPredirl Zora, ert &l primer dia de  frEatamlEnTo. Lo aque  ar1gs
concentraciones altazs «n plazmnz.
Al pacients 30 vEabldaz 40001 v 400100, ze 1=

”~ . . -
adinInlstre  UmEs  OhElE 0 9 Caraa d& 140 ma y fe obrwvierars bamboaen

-
cancamtiraciones  muy  altas (e me=a/ing g . Erv =1  szeawrds Jia e

- e . -
BAMIMIZHES  RredrazZong v analadgzico wambor oz JEr Y bIZi. v ozs obzerva

qQuée J1SmitySror las concertraTlones maximas ds] sztado EELERCIONAN LD,

"

El intervale fipnal emtre Liha: y Cwan s, 70 & 0,125 mzsam)) hee

-

FENZAN QUE N €STuvo dentEo 02 [&ET Concentraslonss tErapeuticas
. LI . -

sugeridas (LY a 1,290 mocarmly, El rezultads terapsutica flnhal no

rd
Sa pgdo verIfICar va gue no fe tiste 2] reeorte fimal en la evolucion

de l: heurocizticercozis pereradimnatozs v ventricular.,
”, .
Evv ezte caseo =] redimen de domificacior —&leoulads o
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7’ N : .
lleva & concenprac:ones esperadas. probablements: poraus aqur hubo

e - 1fluencia ma= cn:t: & de lag supaziciche: o2 F y/o Vd aus  se
hicieron parse ~calcular‘este rdaimen. Al zaicular wuna  ConcentreS1on

promedio =1 bass a'lo rezyltado:s chtenianr & &IT&0D0 EDtEC 1ume':m.
N B . .’ . . R " ” . -
can la ecUaclon S £E OLtAVo UNE CONCENLraTion a2 0,337 peasmi. oon

. . - -

la cual &l calcular una zimUl &TICGN <ot la MISME SCUBTION  &nTaEr 1400,
. . ,

=l valumen de distrituzion  varia  en un 41A © MEnGs. ¥ 1z

taodisponibiladad. F. en un 30% meno

Eri el paclente 11 (tablAf 4 2 1 v 4._.-1. fdb ana
variacidn del reqimet, Ve Aue palr pugb]emas er =u arlicabilidao T
admiblstraron 1200 ma (& vapletaz) al imicio oy 3200 me caam 3 Pis.io
ceq, te hubo una doziz  de CaraEs, rﬁenerafmente UMt Son =)
prazicuantel £e aarintztraron artiep1lipticoz. analg‘31cas v
diuréticos, ern ezte cazo por falta as camun1cac1oﬁ en =] dezarrallo
del estiudio,. el medico apromg la adm;nzstrac15- as g launoe
medicamentos & partiv del zsaundo afs. JoeF que fueraon furzsemids (b

- -
ks), anelaesico (9, 17 vy 24 bz 5 predrazang o3 Mg, By 2] tarcer dla

solamerte e adminiztraron  predimazon: v enalafzics £ Loz mlFwes
tiempos. La orMceRtEracldn Fromedlc en el Sntadn EEtacionario fue de
” .
1,525 wmeasml =n 2l primer dia zip medicamertoz.  Lon refpecto 2 lgp bE
o~ -1 I
hay Una altes absorcaon o .25 1 2 oers =1 pramer dia Bin edl camertos,

Finalmnentes, est

it

pacienta me 3o rn ot 2]l tratamiento pero o 22 tlans
el reporte  fainzld de tomoarafis pares verificsr @l gezaparecietron los
cizticercos: dizemipedas en e re3ron zuberacsholdes bazal.

rd
Er zte  eztudild 22 enconTro ubs FuHCthI&CION

g

Fromedio masima para 21 primer d1e. =0 &1 AUe nio se ﬂdfﬂlf‘llefrtl rnu'w:lur.

GtirS  medicamento, de 3, 200 hd L El 3l Mmoo ml . uns concentrac:un m1n1ma



promsdic menor de 0.;25‘mcg/m1 ¥ un tiemes mexine promedio de J.E23

1.04 hs en este cazo, Mo ze caloularon valorsz pare la congtante de

w

, o . : -_
glimnacion. por falte de PUntor en laz aratica

-

in
.

F en o= sl

T

T

al

b1

0

Enr oz g1Qu
. . .' ’ . "
EANINLECLIAFOn OBFOE fEFMECOE. £& SNCIERPRION WNER COPmentraIlan ms 1ns

. PR L e / ’
promealc de 1. E’t-.._ /ot LeRTUD MR/ ml. MEa SonEsnti a1l o MINimha mehh e

i)

U0.125 mes/ml vy oun tizmes madiame de S.14 + 2,80 he La constante d
-1

elimracidh  promedio calculada fus de 0.&6761 + 0,556 K Yy  unE vaas
medila  promedic de (L7709 + 0.7012 bt al hacer una comparacxca del
velor de la constants de eliminacidh cor &) de la literaturs (0, S8 ;}
el experimental se encusntra mas alto, Pero Su VArlacioh Lamblen sz
aranrnde,

Lag zorcCertraciones p]azm5t1caz a2 loz palientez Jue
ro recibieron otros medicameEntor. et @eRnEral. MUSSLran ComcErtracone:

mas altas cor  regpecte & aauslloz ausx  zi recibhleron ot oE

=r1ficerze Com oiLrez

P

medicamentos, pero estof  Fesultados gsben

estudlos maz completos vy SOt W ThaYor Ppumnsrd de volurt aricas por la

=

alta variabilidad que masztran 1of rezultaooz,

Caprtulo VI
CONC LT OHE S

Ecte trabe)o £z un primer intents de zztablecer  la

,

farmacocinetica dzl prazicusntz]l Balo um r€g1men de  dozifigaciom
’ . s’

maltirle an paciertes cor C1ZE1CEFCOZIE ceretral. Lz farmacocinetica

- - - a7 g d '
del Preficuantel  despods de und adnimiztracion oral en doziz o de B0
e
WMA/ba durante quince: diez =m0 SZtOf PERoOIERLes mostro Bne gran variacion

- - o ”, rd
2 lez Commentlaciane: e 1ME ¥ BINIME s eIhadd STLAc1oMzZrIc., e &)



tiempo mEximo  , ¥ &n laz constentaz de veloci1dad de abscrrcion v

R R L s
elimiriacidng - ]0 cua]‘.ﬂ por.una parte, pusde asberze &n SU RAYOr1a &

la  variacion: 1nt¢r1nd1v1du~1.  ¥ BaF oTrs . orobenlansrite. a  una

_a(maCG; qQue . Fe adminiFIreron  SIhountamente, £
. ) ) ) . 1

4

. R, : Lo
una ghiEarcion rap1ae (ke = 1.58 2 {LES 1 ). Kl

g . ’ . o o ’
obbarigas en &l reg:men_-de' gosi ficacian

31:, . * . - -
EMPIFICO; Y& el -alculano f«rmucac1n~t1camente.. se' encontro [R(yF-)

cancéhtfadf&h marlmd' promed;o nproximndamente 1gua1 (1 02 S 0,73

L4 ”

.mcglml y. 1l 58 4 U aq mca/ml, respact:vamente)auna concentrac:on Mmirins

promed:o un pnca mas alta er =1 p|1mer r:g:m 1'\0.EH ,;i4 mtgfml ¥

a. 125 m:q/ﬁi.‘ re=p=ct1vament~) tﬁ il" % o A . : alto

en &l sepundo regimen_(‘.a_;a' ‘ ‘ez merhe !

la cugétaﬁte de e11m1nac:6h resultdfuplox1Tadamuﬁte 1gusl en los  dos
-1 o - .

cazos (1.2 3 (.919 h ¥ 0-u7E d U-uﬁm oo, respectyvamante) estkos

vulores comparados con los ag la 11teratura V37 zon mez &ltos.
’
Ararentenznte, oz Farmscos  Coadinlilsthradss oo
-
prezicuantel, disminuyer laz Concertrasiconss @EC1ME y wlnlme: af 2o aoe

. rd -
EStRCIONar 1O, detido & aus la |unc—ntrac3un mé1ms ey 2! eztydie 111,

”

g - P . ”
& &1 erimer dia, fue de= 4.30 & 0,20 mcaiml y la ComcentbaSion miriima

1

protmedio fue manor gue 0,125 moasrml:  2zto Zuceds Frobaolemsnte detado
a 4Aaue  unos son activadores zimdticos., o I predmisona y la

carbamazZerina {(24).

Petide & la varisbillidad de loz resultados en  los

L4
parédnetror  farmacocinstlco: e indiTPersabie srtaplecer v dezarrollar

. En eztoz =studics
L 2

. . ” -’
& debe arcluyg Ul Al S eV O vOLluntarios, adem %, E& EUQigre

U QlEenda de 2aperimentos aue tios confilrme =St

“

B IMECSEIE g g 1 ’ s
UBE ayor CounmicaIldy entre £} eaules medico v el biofarmacesutica  ef



. . ‘ '
la aplicacion del regimen de dosifizacion para obterer una adecuads

individualizacidn y _c-pt:rnxzamcfn - del" reqimen.
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Gréfica 1. Que corresponde 2l paciente 5 del estudio II del

régimen de dosificacion miltiple de Prazicuantel Lo
aplicado en el Hospital General. ’
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6rifica 3. Que corresponde al paciente 7 del estudio I
del régimen de dosificacidn miitiple de
Prazicuantel aplicado en el Hospital Gengrel.



T 12
(Frcirsz)

S0
10,3
11,3

“1z2.0

15.0
16,0
16,5
23. 0
24,40
.0
33,3,
34.5
40,40
40.8
47.0
48, 0
43,0
S6. 0
S7.0
5g. 2
&3. 0
&4.0
64.5

Paciente 7

Sexe Mazcoulano
Faex 72 Ka
Edad 32 anos

L4
[omcamtrec 1 on
Nit=-F2

L0, 7421
L, 1250
YO Pt

calt, 3250

<0, 1250
0. 1250,
<0.1250
0. 1250
LU, 1250

<O, 1250

e

-



MEL\ ML

CONCENTRACION

.

1.0

Peazicnantey o
- {38min -

Kidraalds de damine ¢ooeo

e h.3

Grifica 4. Que corresponde al paciente 8 del estudip 1l
de) régimen de dosificacién miltipie de
Prazicuantel aplicado en el Hospital General.



Paclents &

Sexc Femerlpo
Fesa 60 Ka
Eded 45 ansz

Ti1emFo Comsentyac i Frazicuants] CEpamin s} g midrodiazn
vhorezy (thzg/ml 139, £, 5. Lioma: o Os &iumILIG 130
: tabletas; ml —aQa & k)
1.0 U €5ed 1
Gl : : : ) ’ s *
&0 ‘ : : S 14 L
- - B 0,147%
10,% <0.12% ‘ ) . ’
iz, ) T ) ‘ ) ¥ . S
15,0 0, 2075 C ‘ ) :
16,0 ‘ ]
6. % 0, 2055 ) . o
-2 ' . o , : : T
3.0 0. 4312 o . . . E
‘24,0 TR b no
25.0 G, 15194 . o
a0,0 : oo n "o
32.0 "o :
32.8 0.1710 .
34.5 0,144
36,0 b b
40. 5 0.1840
41,0 <0,125 o ) .
42,0 B ’ o ‘ K
47. 0 0.332& . : .
48,0 i . "X CE
S4.0 _ C A
56,0 . : ® o h o o
57.% 0, 3227
53.8 0.1764



'.l'.‘n /m.

CONCENT RACIDN

'uilunm -
Pradalzans =
[ - Cor hamateping  ¢---
\
501
404 -'
1wt
O
201
7S
[ XL 4
9 Voo
[ 1w 24 g -
TIEMPD  HS
Grifica 5. Que corresponde al paciente 9 del estudio 111 del

régimen de dosificacién miltiple de Prazicuantel
catculado para su aplicacion en el Hospital General,



Faciente ¥

baxn Fememirg
Fezo 54.5 K2
£gaa &% anor

Tizmes Gt ara res1on Frzdnloors
LR STl (Y1~ TR I (3 (== I e Y
MiEta
&, B )
SR . Ui
131,40
11.5 1.210

130 1, 7&u

14,0 1, G

. 153 [’ . i

14,0 1.620

20,0 A

el i J.154 : . . .

28,0 4,51

24.0 N

25,0 o.0 .

25,0 ‘ ’ £ . . :
2.0 . : bﬂ b
33,8 .80 o

39,0 ) s

as5. 0 1.4

36,0 2,13

ek Y ‘ #

3w, L 1.77

43.0 1,09

44,0 R

45, 0 1.17

S%.0 H

570 s
.7,: e A

l\.l [ F

S0 1.0

&7, 0 g.0

8. 0 7 b
9.0 1.03%

espues de 11 dias. resultado: obteridos duramte doz diss:

&, [ H
10,0 1.52

11.0 1,34

15,0 o, - !
2u. o % '

Rl

R 0,87

=t s 1,75



Icﬁ/;l

tOnCENTRACION

ap

10

M

(2

LE]

Praatesantef ~ .
Predaisany - : -
Anajgdtice gon-s

- Dasis de targy e

Gréfica 6.

T 18 " 20 ,':l

TILMPO LE ]
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de) régimen de dosificacion miltiple de .
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