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PROFIL FARMAKOKINETIK BEBERAPA SEDIAAN AMOXICILLIN

PADA AYAM BEROILER

Herdiningsik 5., Foatrigng U, Arveni N., Ambarwet, Pelupt MF

ABSTRAK

Telah dilakukan penehitian fampakekinetk dan 10 produk amoxicillin pada ayam
broiler sehat { n = 10 per grap) setelah pemberian oral dengan dosis 20 mp/kg berat badan.
Konsentrasi amoxicillin dalam plasma dihitung secara mikrobrologis assay dan data dianalisis
dengan sistemn non-kompartemen. Waktn parih eliminasi amoxicillin setelah perlakuan
tunggal oral pada setiap grup adalah PA-G08 162,87 merut; PA-011 201,56 memt; PA-G17
19917 menit; PA-023 4536 menit; PA-024 140,41 menit; PA-031 113,94 menit; PA-038
125,01 menit; PA-032 132,33 menif; PA-032 155,00 menit dan PA-Q48 145,64 menit. Nilai
Mean Residence Time adalah berkisar antara 203,71-326,73 memt. Amoxicillm secara cepat
diabsorps dengan waktu maksinurn adalab S0 rmenit { PA-D0S, PA-O11, PA 024, PA-03], PA-
038, PA-044, PA-032, dan PA-048) dan 135 menit{ PA-017 dan PA-023 }, dengan konsentrasi
maksiroum berkisar antara 3,77-5,( pg/ml. Hasil ini menunjukkan bahwa dari 10 produk

amoxicillin mermherikan profil farmakokinetik yang berbeda-beda.
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PENDAHULUAN

Amoxicillin adalah antibiotik semi-sintetik aminc-penicilhn p-lactam yang
efektif untuk melawan baktert gram positif dan gram negatif. Amoxieillin umnm digunakan
sebaga obat hewan karena merupakan antimikrobial dengan spektrum luas {Dukes., 1994 ).
Spektrum antibakterial dan amoxicillin penting untuk bakteri gram positif {seperti spesies
Clostridivm, Streptococcus, Staphplococeus dan Corynebacterium ) dan bakteri gram negatif
{ seperti Borderella bronchiseptica, Eschericia coli, Proteus mirabilis, spesies Pasteurella,
Saimonella dan Haemophilus } yang mempengarhi produksi unggas (Anadon ef @f.,1996).
Nilai Minimum Inhibition Concentration {MIC) dan amoxicillin sekitar 0,25 pg/m] untuk
sebagian besar mikroorganisme vang sensitif (Brander et al., 1991). Karena hal tersebut
konsentrasi dalam plasma di atas 0,25 pg/ml mungkin dapat dipertimbangkan sebaga
pengobatan vang efektif. Arnoxicilln dapat berguna sebagai antibiotik yang dapat memberi
daya terapetik untuk menyembuhkan infeksi bakteri pada woggas. Pada unggas, pengobatan
secara oral melalun air minum, adalah rute yang paling sesual meskipun beberapa kerumitan
seperti kelarutan, palatabilitas, dan inaktifasi zat aktif obat serta perbedaan pola makan dan
minum mungkin terjadi diantara spesies yang berbeda (C'arceles ef al., 1995}, Tujuan dari
penelitian ini adalah untuk mengstalu profil fanmakokinetik dan amoxicillin yang dibenikan

secara oral pada ayam broiler dan sebagal pra-study inequivalen/ketidaksetaraan kinetik.
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MATERI DAN METODE
Obat
Amaoxicillin berasal dari 10 produk yang berbeda. Amexicillin dilarutkan dengan

distillated water dengan konsentrasi akhir 20 mg/kg berat badan untuk pembenan secaraoral.

Ayam

Seratus ayam broaler umur 30-35 han dan berat 1,5-2 kg dipereleh dari peternakan
di Jawa Harat. Ayam dipelihara pada kandang kawat. Temperatur kandang pada subu kamar
Ayam dipelihara selama 10 han sebelum percobaan dimulai.Pakan dan minum diberikan

secara ad libitum.

Model Percobaan

Ayam dibagi dalam sepuluh grup masing-masing 10 ekor. Semua grup diberi dosis
tungeal amoxicillin { 20 me/kg berat badan ). Pada setiap grup pembenan secara oral
menggunakan syriage plastik. Pakan tidak diberikan selama 12 jam sebelum perlakuan secara
oral. Sampel darah dikoleksi dan semua ayam melalui vena sayap dan dimasukkao dalam
tabung yang telah diberi EDTA. Pengambilan dimnlai pada menit ke 15,45, 90, 135, 180,240,
dan 480 menit setelah perlakuan. Sampel plasma disentrifus 3000 rpm selama 10 menif untuk
mendapatkan plasma dan disimpan pada suhu 80 °C sampal dilakukan pengukuran

konsentrasiamoxicalin.
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Metode Analisis
0,5 m] plasma ditarnbah dengan 0,5 ml asam perklorat kemudian divortek mikser dan
disentrifus 19040 rpm selama 3 memt. Konsentrasi Amoxicilln dan supernatan diuji secara

mikrohologi.

Analisis Farmakokinetik
Parameter farmakokinetik dihitung dari kurva waktu kensentrasi amoxicillin dalam plasma

dengan bantuan program komputer Non kompartemen.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Sasaran utama darn penelitian im adalab untuk mengetahw profil farmakekinetik dan
amoxicillin pada ayam. Farmakokinetik dari amoxicillin pada pemberian secara oral dikayji
karena seperti diketahui babwa rute pengobatan ini sering dipakai wotuk pengobatan pada
unggas.

Hasil upn potenst 10 sediaan amoexicillin yaifu antara 99,14-100,17 % { Tabel 1 )
menunjukkan bahwa produk tersebut memenuhi persyaratan mutu yang ditentukan yaitu 93-
105 %. Konsentrasi amoxicilhin dalam plasma darah ayam terlihat pada tabel 2.

Tabel 3 menunjukkan balrwa waktu paruh eliminasi untuk masing-masing grup adalah
bervariasi antara 113,94-201,96 memt, lebih besar danpada yang dilaporkan oleh Abo El-
Sooud et al | 2004 yaitu sebesar 67,8 menit. Nilai Mean Residence Time { MRT } adalah antara

203,71-326,73 menit iebih rendah dibanding hasil penelitian Anadon { 12,26 jam ).
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Amoxicillin diabsorpsi secara cepat setelah pembenian oral dengan waktu maksimum ( troaks)
90 menit (PA-008, PA-011, PA-024, PA-031, PA-038, PA-044, PA-032, dan PA-048) dan 135
menit (PA-017 dan PA-023), lebih lambat daripada yang dilaporkan oleh Anadon etal,, 1996
(1,00 jam). Nilai ¢fearance (CL) adalah berkisar antara 0,0196-0,0352 (ml/menit)/kg lebih
rendah daripada yang dilaporkan oleh Anaden et af., 1996 (0.067 ml/menit’kg). Konsentras:
maksimum amoxicillin dalam plasma darah pada wakt maksimum adalah berkisar antara
3,77-5,04 ng/ml dengan konsentrasi terhesar pada grup PA-044 (5,04pg/ml ) dan konsentrasi
terkecil PA-O08 { 3,77pg/ml ). Nilai ini lebih besar daripada yang dilaporkan oleh Abo El-
Sooud ef al., 2004 yaitu sebesar 3,50 pg/ml. Volume distribusi dihitung dengan metode stead)'
state (Vss) adalah lebih besar dari 1 L/kg, yang berarti bahwa amoxicillin lebih Inas
distribusinya dalam jaringan ekstravaskuler unggas.

Nilai Minimum Inhibition Concentration (MIC) untuk amoxicillin adalah 0,25
ppm untuk sebagian besar mikroorganisme yang diisolasi dan unggas dan hewan lain
{Brander ¢ af., 1991). Amoxicillin biasanya masih aktif pada konsentrasi rendah (0,02-3,12
ppm }untuk melawan spesies Staphylococcus dan Streptococcns yang sudah resisten terhadap
golongan aminoglikosida. Amoxicillin sering dipilih sebagai obat untuk infeksi Eschericia
coli dimana telah terjadi resistensi bakteri yang multipel (Anaden et ol., 2004). Pada
penelitian ini ditemukan bahwa aktivitas antibakterial, spektrum amoxicillin dan kinetik data,
dengan level plasma yang masih stabil diatas 0,25 ppm selama 8 jam setelah pemberian secara
oral dengan dosis 20 mg/kg berat badan secara teoritis berdasarkan MIC cukup melawan
infeksi sistemik pada unggas

Waktu akhir dari penelitian ini yaitu pada menit ke-480 dengan konsentras: yang

masih tertinggal antara 0.42-1,12 pg/ml. Nilai Area Under Curve (AUC) sampal wakiu akhir
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aclalah antara 776,53-1206,44 (pg.menit/inl), sedangkan nilait AUC sampai waktu yang tidak
terbatas vaitu antara 851,79-1527 (pg.menit/ml), lebih tinggi daripada yang dilaperkan oleh
Abo El-Sooud et al {5058 pg.menit/ml). Hasil im menunjukkan babwa dari 10 produk
amoxicillin memberikan profil farmakokinetik yang berbeda-beda antar grup, hal mi

disebabkan karena setiap individn memberikan respon farmakologi yang berlainan.
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Tabel 1. Hasil uji potensi amoxicillin

No No Uji Kadar
| PA-008 96,75 %
2 PA-Q11 99 839 %
3 PA-Q17 96,75 ¢
4 PA-023 9G.14 %
5 PA-024 99,61 %
4] PA-031 99.83 %
7 PA-038 55,37 %
8 PA-044 99,86 %
9 PA-032 93 86 %5
iH PA-048 100,17 %o
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