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Aclaramiento de moco en la via aérea
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Invasion de virus en la via aérea

Airway lumen
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Las citoquinas secretadas inducen la extraccion de mucina y la secrecion de moco

Li ¥, Tang XX. Front Immunol. 2021 Sep 28;12:701443.

Mecanismos de patogenicidad bacteriana

Las bacterias se adhieren al epitelio respiratorio a través de la union de sus fimbrias a re-
ceptores de las células epiteliales.

Mecanismos de patogenicidad bacteriana

Inhaled bacteria Nontransported mucus

Fimbrias mediadores de adhesion

La mucina liberada por
patogenos respiratorios
dificulta el transporte ciliar

Funcionan como receptores para la

o carbohydrate residues
4 bacterial toxins adhesién bacteriana
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Principales causas de enfermedad en México en 2022

Infecciones respiratorias agudas 16.118.536

3.231.627

Infeccion de vias urinarias

Infecci intestinal d.
nrecciones intestinales provoca ai.pﬂl 3.201.789
otros arganismos y las mal definidas

CoviD-19 3.195.409

Ulceras, gastritis y duodenitis 919.629
Gingivitis v enfermedad pericdontal 903.703
Hipertension arterial 581.045
Obesidad 821.255

Vulvovaginitis 510,602

Conjuntivitis 563.994
Diabetes mellitus no-insuling
dependiente (tipo I} 4re.con
Otitis media aguda 472.538
Intoxicacion por picadura de alacran 274,727
Influenza 251.169
Faringitis y amigdalitis estreptocicicas 227.111
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https.//es.statista. com/estadisticas/1 149318/principales-causas Casos estimados en miles

Mucoliticos y sinergia antibiética

Agentes mucoactivos en medicina pulmonar

Agents Mecanismo potencial  Patologia Dosis Via de Disponibilidad
mucoactive de accion administracion
Expecioranies
Manital Atrag agua hagia ol Q 200 mgdia halatona  En investigacian
lumian de la Wa adeea polve seca
Soluckon salina Incrementa el volumen =] A mil al 7% dos Inhalatons  Preparacion para
hipertonica (%) de secrecidn ¥ probakle weces al dia nebubzacion:
mente la hidratacion 1.5 ml NaCl al 20% en

5.5 ml agua desulada

Arnbromnl erementar la Evidencia Evidencia Oral fatpbie 15 ma'S miy
el el la s uticsenie  insufich Paronteral 30 mgS ml
pest estirnulagidn de la Getas 7.5 madi mi
bcrechin do surldctants Comprimidas 30 mg
Aaripodla 15 a2 mi
Mucoliticos
N-acetitcisteing Dizocia enlaces disulfurs Azma ¥ 200 myg 2-3 Ol Jarabe 2 g/ 100 ml
Antozidante y antienfls- EPOC wacas/din Inhslstons Solucstn 10 /100 mi
mstorks para nebulizacidn
Damasa atta Higroliza palimares de FQ 2,5 mgedia nhalatoria  Ampella 2,5 mg (2.5 mi)
OMA, y raduce 1 longitud para nebulizazidn
del DNA
Mucokinéticos
Broseodilatsdones  Incismentan ol flups A ¥ Salrstersl Inhalstads  Inbalidor dess medids
[ agonista o batico ciliag la POC 50 paidia 75 g
n e Clfagua v
FeCTRcin da Mucings
Surfactanie Reduce la adherencla de Bronguitis 6075 mgidia Inhatatoria Mo disponible come
mucus al epitelio andnica mucoactive
Muzoreguladores
Glucocorticodes  Podrian reducir of procesa Aama Pradnisena ol Frednisana 5 y 20 ma/da
de hipersocrocién crinica  Reducido 40 rgrdia Inhalatosia  Budosonida 200 ugidia
de mucus por su actividad  efecio en Budesanida Fluticasona 256 ugddia
antienflamatoria EFOC y FQ BOO ugidia
Fluticasona
S00/1.000 pgidia
Antibidticos Podrian reducir of proceso  Bronguitis  Claritromicing Diral Comprimidos 500 mg
racrahdes de hipersecreeion erénics  erénica AG0 mig/dia
de mucus por s sctivided
amtienflamatoria
Broncodilstsdares  Inhiben 12 tacracidn de ALy pratrop hal paa 0,25 mgdl mi
anthcolindrgicos mueus inducida por FPOC 40 paidia para nebulizaciin
estimulo colinérgicn Tiatrapia Ipratrapin on inhalador
18 potdia dosis medida 20 ug
Tistroplo en polve seco
18 g

Rev Med Chile 2014; 142: 606-615



Estructura quimica de la Erdosteina y Met |

-Derivado sintético del aminoacido homocisteina

-Nombre quimico: N-carboximetil-tioacetil-homocisteina tiolactona

-Dos atomos de azufre

-Al abrirse el anillo tiolactona se transforma en N-tio-diglico-lil-homocisteina
-Metabolito biolégicamente activo: Met I.

Erdosteina; Mecanismo de accion

. La reduccién de los puentes disulfuro de las proteinas
. Mucorregulador que facilita fluidificacién del moco
. Disminuye la viscosidad y elasticidad del moco.

Efectos reologicos de la Erdosteina

Viscosidad Elasticidad Cambio de la linea de base
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Figura 3.6: Cambios en la viscosidad del esputo y marcadores del
contenido de glicoproteina (fucosa) después del tratamiento con
erdosteina o placebo (*p < 0.05 vs. valor inicial; #p < 0.01 vs.
placebo). peso macromolecular seco - MDW

Marchioni CF et al - Effects of erdosteine on sputum biochemical and rheologic properties: pharmacokinetics in chronic obstructive lung diseases. Lung 1990; 168 285-293.

Erdosteina y accion antiadhesiva bacteriana

-La erdosteina es un fdrmaco mucoactivo con una peculiar actividad antiadhesiva bacteriana.
-La erdosteina abre los enlaces disulfuro de las pilinas en la matriz del biofilm.

-Provocando un cambio morfolégico que inhibe la adhesién bacteriana a las células huma-
nas.

Erdosteina en sinergia con los antibiéticos

-Inhibe la adherencia bacteriana por diversos mecanismos, como: (Braga 2001)
-Modificacion de la forma bacteriana, afectando su habilidad para acercarse a los recep-
tores

-Inhibicion de la sintesis de adesinas, impidiendo su adhesién al epitelio

-Potencia la accidon antiadhesiva del antibidtico

-Induce un cambio morfolégico en las fimbrias, impidiendo la adherencia bacteriana.



Interferencia con la adhesion bacteriana

INHIBITION OF ADHESION ON STAPHYLOCOCCUS AUREUS b s b

100 100

PR (PR
(PR + 5 pg/ml Met | (PR + 5 pg/ml Met |
I (PR + 10 pg/ml Met | I (PR + 10 pg/ml Met 1
5 75

Inhibition of adhesion (%)

Inhibition of a

La combinacion de Met | + Ciprofloxacina potenciaron la inhibicion de la adhesividad de Staphylococcus aureus
y E. Coli a Ias células mucosas humanas en comparacion con la Ciprofloxacina sola

Drugs Exp Clin Res 2002:28:75-82

Interferencia con la adhesion bacteriana

Inhibition of Staphylococcus adhesion to human buccal cells

Before
erdosteine

After
erdosteine

Scanning electron micrographs before and after the exposure
of S. aureus to 2.5 ug/ml of erdosteine

Drugs Exp Clin Res 2002;28:75-82

Micrografias electrénicas de barrido que muestran la adhesién bacteriana a las células epiteliales bucales antes (A) y después (B) de la exposicién de Escherichia coli a
2.5 pg/mL de met | de erdosteina.



Sinergia Erdosteina + Amoxicilina

. Prospectivo, doble ciego, grupo paralelo, internacional
. N= 237 pacientes

. Bronquitis crénica exacerbada

. Bacterias sensibles a Amoxicilina

. Amoxicilina + Erdosteina Vs Amoxicilina + Placebo.

Sinergia Erdosteina + Ampicilina

Multicéntrico, doble ciego, placebo controlado

200 pacientes 2-4 afios

Infeccion de vias respiratorias bajas

Ampicilina (50mg/Kg/b.i.d) + Erdosteina (Dosis peso)
o Ampicilina + Placebo

7 dias de tratamiento.

Erdosteina y uso de antibiéticos en EPOC

8 ORIGINAL RESEARCH 4

. . Peter MA Calverley(®', Alberto Papi{®? Clive Page®®, Paola Rogliani
The Effect Of Malntenance Treatment Wlth Roberto W Dal Negro (3°, Mario Cazzola(®*, Arrigo F Cicero(®*,

Erdosteine on Exacerbation Treatment and Health Jadwiga A Wedzicha 0
Status in Patients with COPD: A Post-Hoc
Analysis of the RESTORE Dataset

-16.8 % -27.4 %

Erdosteina Placebo Erdosteina Placebo
% de pacientes que tuvieron una exacerbacion tratados con antibioticos % de pacientes que tienen una exacerbacidn tratados con corticosteroides orales

Menos pacientes tratados con Erdosteina requirieron antibioticos 6 uso de esteroides

Erdosteina y combinacion con antibiéticos

Summary table of antibiotics whose activity has been shown to improve in combination with erdosteine therapy.

Antibiotic Class Effects in combination with erdosteine therapy
Amoxicillin (-lactam Increased amoxicillin concentration in the sputum of subjects with chronic bronchitis [23]
Earlier modification of the patient's clinical conditions and better safety [24]
Co-trimoxazole Sulfonamide Prompt recovery of the patency of the airways in subject with chronie bronchitis [25]
Ciprofloxacine Fluoroquinolone Improved therapeutic results in subjects with chronic bronchitis [26]
The anti-adhesive effect of Ciprofloxacine was potentiated in vitro model [39]
Clarithromycin Macrolide The anti-adhesive effect of clarithromycin was potentiated and prolonged in an in vitro model [40]

Pulmonary Pharmacology & Therapeutics 53 (2018) 80-85



Erdosteina vs Otros agentes

Erdosteine  N-Acetylcysteine  Carbocysteine  Ambroxol

Mucolytic activity YES YES WEAK NO

Mucoregulatory YES YES YES YES
activity

Anti-oxidant activity YES YES WEAK WEAK

Bronchial anti- YES YES WEAK NO
inflammatory
activity

Bacterial anti- YES WEAK NO NO
adhesion
activity

Activity on NO NO NO YES
surfactant

Activity on YES YES WEAK YES
mucociliary
transport

Pulmonary Pharmacology & Therapeutics 53 (2018) 80-85

CONCLUSIONES

-Las infecciones respiratorias son una de las causas mas frecuentes de enfermedad en
México

-La Erdosteina ha demostrado efectos favorables en el tratamiento coadyuvante en es-
tos padecimientos mediante diferentes mecanismos:

-Efecto mucolitico y efecto antioxidante

-Reduccion en la adhesion bacteriana

-No interfiere con la actividad de antibidticos

-Su metabolito activo potencializa la accion de algunos antibiéticos.



