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Erdostein patii mezi bézné pouzivanid mukolytika. Mechanismus Gcinku této latky spociva v ovlivnéni viskozity hlenu, jeho
tvorby a také mukociliarniho transportu. Zvlastnosti erdosteinu je ale také antioxidacni, protizanétlivé ¢i antibakterialni pG-
sobeni. Clanek zminéné charakteristiky diskutuje v kontextu aktualnich informaci s cilem zamé¥it se i na détskou populaci.

Klicova slova: mukolytika, kasel, erdostein, infekce dolnich cest dychacich.

Current therapeutic options of erdosteine

Erdosteine belongs to the commonly used mucolytic. The mechanism of action of this substance lies in regulating the mucus viscosity,
its formation and also mucociliary transport. However, the peculiarity of erdosteine consists in its antioxidant, anti-inflammatory and
antibacterial effect. The article discusses these characteristics in the context of current information with a focus also on the paediatric

population.
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Uvod

Erdostein jako derivat homocysteinu byl
objeven a vyvijen vitalském Paderno Dugnano.
Od té doby je tato [é¢iva latka indikovana k 1é¢-
bé chronické obstrukéni bronchitidy véetné
akutnich infek¢nich exacerbaci chronické bron-
chitidy, rhinitidy, sinusitidy, laryngo-faryngitidy,
dale k1é¢bé hypersekre¢niho astma bronchiale
a k prevenci rekurentnich infek¢nich epizod
a komplikaci po chirurgickém zékroku u do-
spélych a déti od 15 kg hmotnosti.

V klinické praxi se jiz fadu let vyuziva
mukolyticky efekt jeho aktivniho metabolitu
opirajici se o jeho chemickou strukturu. Jeden
z nejpozoruhodnéjsich efektl erdosteinu je
spojeni mukolytického ucinku s antibakte-
ridlnim vlivem na adhezi bakterii a zvyseni
koncentraci antibiotik ve sputu. Antioxida¢ni
ucinek, ktery se vysvétluje jeho plsobenim na
reaktivni molekuly kysliku, se zapojuje v pfi-
padé intoxikace paracetamolem.

V rdmci pediatrické populace je jeho vyu-
Ziti v terapii akutnich onemocnéni dolnich cest

dychacich pevné ukotveno, nicméné v po-
sledni dobé je studovan antiviroticky efekt.
Jedna se pfitom o jednoduchou molekulu,
kterd vychazi z kyseliny octové a cysteinu.
Pfesné chemické oznaceni je [[2-oxo-2-[(te-
trahydro-2-oxo-3-thienyl)amino]ethyl]thio]-
octova kyselina s prdmérnou molekulovou
hmotnosti 249,3 g/mol.

Vlastnosti erdosteinu

Mukolyticky efekt erdosteinu je popsan
zprostiedkovanim redukce viskozity hlenu
a zvysenim mukocilidrniho transportu rozvol-
nénim disulfidickych mustk bronchialnich
glykoproteind, coz vede k usnadnéni vykasla-
vani. Latka obsahuje thiolové skupiny, které
jsou sice uzaviené, nicméné po jaterni meta-
bolizaci v rdmci first-pass efektu se cyklicka
struktura otevfe. Vzniknou celkem tfi aktivni
metabolity, které dokazi pozitivné ovlivnit
mukocilidrni clearance, a to s vétsim efektem
nez N-acetylcystein (NAC), sebrerol nebo am-
broxol (1).

Ziejmé proto, ze je mukolytickd aktivita
erdosteinu dostate¢né zdokumentovana, se
pozornost v posledni dobé zaméfuje spiSe na
molekuly.

Erdostein diky svému aktivnimu meta-
bolitu (Met1) vykazuje in vitro antioxida¢ni
ucinek na neutrofily a eozinofily, in vivo re-
guluje reaktivni formy kysliku (ROS) produ-
kované neutrofily a byl schopny zabranit
oxida¢nimu poskozeni v burikdch human-
niho plicniho adenokarcinomu, a to silnégji
nez u S-karboxymethylcysteinu, ambroxolu
aNAC (2, 3).

Z klinického pohledu je zajimavé protiza-
nétlivé plsobeni erdosteinu. Existuji dikazy,
ze ROS aktivuje rtizné signalni drahy a induk-
ci expresi zanétlivych proteind, a proto neni
pfekvapenim, ze erdostein ma prokazany
protizanétlivy ucinek.

Erdostein in vivo prokazal inhibici aktivace
tumor nekrotizujiciho faktoru a, interleukinu
(IL)-1B a tvorbu volnych radikald u krysich al-
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veolarnich makrofagl. Met 1 prokazal inhibici
uvolnovani elastazy z lidskych neutrofild (4, 5).

Erdostein a Met 1 disponuji antibak-
teridlnim uc¢inkem ovlivnénim bakteridlni
adheze na lidské epitelidlni buriky sliznice.
Mukolyticka aktivita erdosteinu dokaze zpro-
stfedkovat lepsi prinik antibiotika do mista
infekce.

Zajimavé bylo vyznamné snizeni adheze
Staphylococcus aureus a Escherichia coliu Met 1,
avsak po pridani ke klarithromycinu, ciprofloxa-
cinu nebo amoxicilinu byl Ucinek silngjsi ve

srovnani se samotnym antibiotikem (6, 7).

Klinicka data

Pavodni data popisovala vyhody er-
dosteinu u pacientl s bronchialni obstrukci
s Ucinnosti pfi snizovani ptiznakd. Pozdéji bylo
uzndano, ze erdostein vykazuje farmakologické
ucinky relevantni pro [é¢bu stabilni chronické
obstrukéni plicni nemoci (CHOPN) a mé po-
tencial snizit riziko akutni exacerbace CHOPN.
V roce 2006 byl erdostein doporucovan ke
zvyseni clearance kasle u pacientl s bron-
chitidou (8).

Studie EQUALIFE hodnotila t¢innost 8mé-
si¢ni lé¢by erdosteinem 300 mg dvakrat den-
né u 155 pacient( se stiedné tézkou CHOPN
béhem zimni sezény. Erdostein vyznamné
snizil pocet akutnich exacerbaci, pocet dnt
hospitalizace a zlepsil kvalitu zivota (9).

Zévéry dosavadnich klinickych studii byly
natolik zajimavé, Ze se dalsi vyzkumnici zamé-
fovali na dal$i mozné vyzkumné cile.

Vse podtrhuje zajimava klinickd studie, ktera
pozorovala podstatny pokles hladin ROS v krvi
v bronchidlnich sekretech po 4 dnech lé¢by a vy-
znamné snizeni hladiny produktl peroxidace
lipida v krvi po 10 dnech Iécby u kufékd s mirnou
az stfedné tézkou CHOPN po 600 mg erdosteinu
denné, coz erdostein dokazal [épe nez NAC (10).

V roce 2017 byla publikovédna studie
RESTORE zkoumajici ucinky lé¢iv u 467 paci-
entl s castou exacerbaci CHOPN. Erdostein
snizil pocet lehkych exacerbaci (stredné tézké
a tézké exacerbace ovlivnény nebyly), zkratil
trvani vSech exacerbaci a zlepsil hodnoceni
tize onemocnéni pacientem i lékafem u 215
pacientll v davce 300 mg dvakrat denné proti
placebu (11).
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Metaanalyza a doporuceni

Vroce 2010 provedeny systematicky pre-
hled a metaanalyza otestovala dostupné
dukazy o ucinnosti erdosteinu u dospélych
se zvysenou expektoraci, tj. pfiznaky akutnfi
nebo chronické bronchitidy. Lé¢ba erdo-
steinem byla spojena s vyznamnym pfino-
sem ve zlepseni symptomu proti placebu
i jinym mukolytikdm. Dalsi zjisténi bylo, ze
erdostein s antibiotiky je Gi¢innéjsi nez mo-
noterapie antibiotiky p¥i 1é¢bé infek¢nich
exacerbaci CHOPN ¢i chronické bronchitidy
(12).

Ceska doporuceni uvadéji, ze dlouhodo-
bou |é¢bu erdosteinem a ostatnimi mukolyti-
ky na bazi homocysteinu Ize zvazit u pacientd
se stabilni formou CHOPN a bronchitickym fe-
notypem, frekventnimi exacerbacemi, anebo
kratkodobé v pripadé exacerbaci CHOPN (13).

Parova a sitovd metaanalyza z dat zis-
kanych ze sedmi randomizovanych kontro-
lovanych studii zahrnujicich 2753 pacientd
s CHOPN doklada superioritu erdosteinu proti
karbocysteinu a NAC v prevenci rizika akut-
nich exacerbaci CHOPN (14).
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Vyuziti erdosteinu v lécbé
infekce dolnich cest dychacich
u déti

Erdostein je dnes pfevazné vyuzivan
k 1é¢bé onemocnéni dolnich cest dychacich
u akutni a chronické formy, u kterych se pred-
poklada tvorba viskézniho hlenu a zvysend
expektorace.

Titti et al. prokazali v randomizované,
dvojité zaslepené, placebem kontrolované
studii, ze ampicilin ve spojeni s erdosteinem
byl v terapii akutnich onemocnéni dolnich
cest dychacich v pediatrické populaci signi-
fikantné uc¢innéjsi nez ampicilin s placebem
(15). Dalsi studie popsala zlepSeni symp-
tomU u 158 déti ve véku od 2 do 12 let po
kratkodobé Ié¢bé erdosteinem s amoxici-
linem v porovnani s placebem ve stejné
indikaci (16).

U 342 pediatrickych pacientl s anam-

nézou rekurentni akutni respiracni infekce
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kvalitu zivota (19).

Zaver

Erdostein je dle ATC klasifikace charak-
terizovan jako mukolytikum a expektorans.
Kromé téchto vlastnosti latka disponuje fa-
dou dalsich mechanismu v popfedi s antioxi-
dac¢nim, antibakteridlnim a protizanétlivym
ucinkem. Diky témto popsanym ucinkdim
latka nabizi Siroké terapeutické vyuziti v [é¢-
bé onemocnéni dychacich cest, pro kterd je
charakteristicka patologické sekrece hlenu.
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