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Souhrn: Nazev mukolytika se vzil jako obecny pojem pro skupinu Iéku, které maji normalizovat slozeni i objem
bronchialniho sekretu a usnadnit jeho vykaslavani. Prehledové sdeéleni charakterizuje vlastnosti vybranych
léku zarazovanych do této skupiny a uvadi nové poznatky o srovnani ucinnosti a snasenlivosti mukolytik pri
lécbé chronické obstrukéni plicni nemoci a jejich exacerbaci. Zvlastni pozornost je vénovana srovnani ucinku
erdosteinu, karbocysteinu a N-acetylcysteinu. Provedené meta-analyzy hodnoti z nich nejléepe erdostein.
Observacni studie hodnotici efektivitu erdosteinu u dvaceti pacientu s infekci COVID-19 spojenou s pneumonii
a zavaznym respiracnim selhanim naznacuje zlepseni kvality zivota a respiracnich symptomu, konkrétné dusnosti
a kasle.
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Nejcastéjsim klinickym projevem CHOPN je pocit dusnosti. Pacientis CHOPN casto trpi kaslem a unavou. Zakladem
|écby a podminkou jejiho uspéchu je odstranéni vyvolavajicich inhalacnich rizik — hlavné koureni cigaret. Jednou
slozkou individualizované |éCby podle fenotypu (f.) CHOPN je pouziti mukolytik, ktera jsou doporucovana u ¢astych
fenotypu CHOPN: bronchitického f., f. frekventni exacerbace, f. prekryvu CHOPN a bronchiektazii.

ZebFigek vychazejici ze sitové
metaanalyzy, ve které byla |écba
vynesena na osu X podle SUCRA
(skére 1znamena nejucinnéjsi) a na
osu Y podle poradi od nejlepsi |éCby
(skére 1znamena nejucinnéjsi); NAC
= N-acetylcystein, SUCRA = plocha
pod krivkou kumulativniho poradi
(surface under the cumulative
ranking curve).

V soucCasné dobé je vénovana pozornost srovnani ucinku tri Casto 1
pouzivanych mukolytik/antioxidacnich latek pri léCbé CHOPN (erdosteinu,
N-acetylcysteinu a carbocysteinu).

Vzhledem k nejednotnym dukazum vyplyvajicim ze zakladnich studii 2
s mukolytiky/antioxidacnimi latkami hodnocenymi u chronické obstrukéni
plicni nemoci (CHOPN) a nedavné publikaci studie RESTORE (Reducing
Exacerbations and Symptoms by Treatment with ORal Erdosteine in COPD)
"byla provedena metaanalyza s cilem porovnat ucinnost a bezpecnost 3
erdosteinu 600 mg/den, carbocysteinu 1500 mg/den a N-acetylcysteinu

(NAC) 1200 mg/den u CHOPN 2. Byla provedena parova a sitova metaanalyza

k posouzeni ucinnosti erdosteinu, carbocysteinu a NAC na akutni exacerbace

CHOPN (AECHOPN), délku trvani AECHOPN a hospitalizace. Hodnocen 44" (O Placebo

Karbocystein ()

Poradi

O NAC

byl také vyskyt nezadoucich prihod (AE). Metaanalyza ukazala nasledujici ! ! !
poradi ucinnosti: erdostein > carbocystein > NAC. Pouze erdostein snizil 0,00 2 0.40 6 0,81 .0

riziko vyskytu nejméné jedné AECHOPN a riziko hospitalizace z ddvodu SUCRA

AECHOPN. Erdostein i NAC vyznamné zkratily délku AECHOPN. AE vyvolané
erdosteinem, carbocysteinem a NAC byly mirné zavaznosti a celkové dobre

tolerované. Profil uCinnosti a bezpednosti mukolytik/antioxidacnich latek
vychazejici z kvantitativni syntézy soucasné literatury hovori ve prospéech
podavani erdosteinu, carbocysteinu a NAC u pacientus CHOPN, jak
doporuduje posledni dokument (GOLD 2019). Podle sou¢asnych dukazu

je celkovy profil u€innosti/ bezpecnosti erdosteinu lepsi nez u carbocysteinu
a NAC:.

V letosnim roce byl publikovan v renomovanem c¢asopisu Annals of Internal
Medicine (Impact Factor 19,315) prehled moznosti léCby AECHOPN 4,

ve kterém autori na zakladé rozsahlého studia literatury zhodnotili u€innost
ruznych zpusobu [é¢by AECHOPN - prednostné kortikosteroidu a antibiotik
a konstatovali, ze mezi dalsimi léky a zvlastée mezi mukolytiky meél pouze
erdostein dostatek dukazu pro to, aby byl povazovan za ucinny. Do tohoto
hodnoceni nebyly jesté zahrnuté vysledky studie RESTORE, pokud by byly
zahrnuté, hodnoceni erdosteinu by bylo jesté lepsi!

Erdostein ma antioxidacni ucinky a patri
mezi pro-GSH molekuly. V souvislosti

s vyslovenim hypotézy, ze onemocnéni
COVID-19 je spojené s deficienci GSH
(glutathionu) byl zarazen do observacni
studie hodnotici efektivitu erdosteinu

u dvaceti pacientu s infekci COVID-19
SpOojenou s pneumonii a zavaznym
respiracnim selhanim.

Studie se uskutecnila vdubnu 2020 na pracovisti prof. Santuse, ktery

je vedoucim lékarem Plicniho oddéleni Univerzitni nemocnice Sacco

v Milané. Lécba erdosteinem (300 mg dvakrat denné) byla podavana 15 dnu
po propusténi z nemocnice pacientum s radou kardiovaskularnich a meta-
bolickych komorbidit. Po propusténi z nemocnicni péCe nemeéli zadnou [éCbu
na COVID-19, kterou meli po dobu hospitalizace, uzivali pouze Iéky na sva
chronickd onemocnéni + erdostein. Hodnocena byla kvalita Zivota a dusnost,
pricemz vSechny hodnocené parametry se zlepsily statisticky vyznamné

Erdostein je cysteinovy derivat, prodrug aktivnich metabolitl, u néhoz byly
prokazany nékteré vyhodné aditivni vlastnosti. Snizuje adhezi grampozitivnich
a gramnegativnich bakterii ke sliznici dychacich cest a pusobi synergicky

s antibiotickou terapii. Dale snizuje elasticitu a viskozitu hlenu. Normalizuje
objem hlenu a nevede k hlenové hypersekreci, coz je v ramci mukoaktivnich
latek vyjimedné. Vysledky studie RESTORE ' prokazaly, ze pri dlouhodobém
podavani erdosteinu v davce 300 mg 2% denné doslo k poklesu poctu i délky
trvani exacerbaci CHOPN. Antibakterialni ucinek erdosteinu byl potvrzen

v Ceském registru ERICA>. Potenciace ucinku antibiotik spociva v lepsim
pruniku antibiotik do dychacich cest a zvysSeni jejich koncentrace ve sputu.
Zvyseni klinické ucinnosti u antibiotik bylo prokazano ve studiich

u amoxycilinu, klaritromycinu a ciprofloxacinu. Antiflogisticky efekt spociva
ve zmirnéni vSech projevU zanétu, které v praduskach probihaiji, jako

je snizeni nadmerneého prokrveni sliznice, zklidnéni a zmenseni jejiho otoku,
zpruchodnéni dychacich cest a obnoveni citlivosti 32 adrenoreceptoru,

coz prinasi zlepsSeni ucinnosti inhalovanych bronchodilatacnich Iéku.

Erdostein: moznosti jeho vyuziti v1éché
pacientu s COVID-19

Antioxidacni a protizanetliva aktivita

- Metabolit | inhibuje ROS produkované neutrofily in vitro
- Metabolit | antagonizuje in vitro kourem indukovany pokles chemotaxe

polymorfonukleard

- Zvysuje hladinu glutationu v plazmeé a v bronchoalveolarni sekreci

u pacientu s erdosteinem. U nemocnych, kteri nedostavali erdostein,
pretrvavaly priznaky jako unava a dusnost jesté dlouhou dobu po hospitalizaci
a samozrejme tim utrpéla jejich kvalita zivota. Po propusténi se ve skupiné
leCené 300 mg erdosteinu dvakrat denné vyrazné zlepsily respiracni
symptomy, konkrétné dusnost a kasel, a to v dobé do 15 dnU po propusténi.

U vSech se zlepsila celkova kvalita jejich zivota, hodnoceno podle dotazniku
HRQoL. Ke klinicky vyznamnému zlepseni doslo u 65 procent pacientu?®.
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