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Resumo

O modelo farmacocinético permite prever a concentracdo plasmética de um farmaco e assim,
simular doses seguras para aplicacdo em estudos in vivo. Assim, objetivou-se criar um modelo
farmacocinético (PK) de detomidina via intravenosa (IV) em equinos.O modelo (PK) foi criado a
partir de dados obtidos em estudos PK de detomidina via intravenosa em equinos. Os dados de
concentracdo plasméatica de detomidina ao longo do tempo foram extraidos dos graficos dos
estudos utilizando-se o programa GetData Graph Digitizer®. Os dados foram exportados para o
programa Monolix®2021R2, Lixoft SAS, a Simulations Plus Company, a partir dos dados foram
testados diversos modelos: em bolus, com ou sem tempo de laténcia, com absor¢do de ordem
zero ou primeira ordem, com 1, 2 ou 3 compartimentos, eliminagéo linear ou Michaelis-menten. O
peso dos animais foi considerado uma variavel continua. Os modelos estruturais foram
selecionados com base nas andlises dos graficos Individual fits e visual predictive check. Apds o
estabelecimento dos modelos apropriados, foram calculados os parametros farmacocinéticos.O
modelo PK de detomidina via IV em equinos melhor estabelecido foi de administracdo em bolus,
sem tempo de laténcia, distribuicdo em dois compartimentos e eliminacao linear. Os parametros
desse modelo foram de volume de distribuicdo (V), constante de eliminacdo (k) constantes de
transito entre os compartimentos (k12 e k21), sendo que o k12 apresentou correlacdo (R=0,99)
com o peso. Este modelo PK permitiu prever a concentragdo de detomidina via intravenosa em
equinos, assim servira de base para constru¢cdo de um modelo farmacocinético/farmacodinamico
e posterior simulacéo de regimes de doses com potencial efeito sedativo.
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