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Farmakologicky profil erdosteinu — zndma molekula — nové efekty

vytvorenou produkty téchto mikroorganismd. Biofilm slouzi k ochrané
mikrobl pred nepfiznivymi vlivy vnéjsiho prostredi. Predpoklada se,
Ze pfiblizné 80 % mikrobidlnich infekci je zplsobeno mikrobidlnimi
biofilmy. Terapie infekci zplsobenych bakteridlnimi biofilmy je naroc-
na, protoze bakterie uspofddané do agregétli v matrici produkujicich
extracelularni polymernf latky (EPS) jsou nékolikandsobné odolnéjsi
v(¢i Ucinku antibiotik. Biofilmy jsou odolné vici antibiotikam, proto je
samostatna antibiotickd Ié¢ba v tomto piipadé Ucinnd jen omezené. Je
tfeba hledat prostfedky, které do néj dokazou proniknout. Jako jednou
z terapeutickych moznostf byl popsan Ucinek mukolytickych latek, které
ve zralych biofilmech narusuji ochrannou matrici EPS a zvysuji penetraci
podanych antibiotik (12).

Ve studii in vitro z roku 2022 byl hodnocen efekt erdosteinu v kombi-
naci s riznymi antibiotiky proti klinicky vyznamnym bakteridlnim biofil-
mUm, ktery tvofil Staphylococcus aureus citlivy na meticilin a rezistentnf
na meticilin (MSSA a MRSA). V experimentu byl pouZit aktivni metabolit
erdosteinu (Met-1). Se zvysujici se koncentraci erdosteinu doslo na
koncentraci zavislému snizeni hmoty a Zivotaschopnosti biofilmu pfi
podéni antibiotik vankomycinu a linezolidu u biofilmu MRSA, stejné tak
pfi podani amoxicilinu/klavulanatu a levofloxacinu u biofilmd MSSA.
Samotnd antibiotika méla snizenou Ucinnost proti 24hodinovym biofil-
mUm, zatimco Ucinek kombinace erdostein-antibiotikum byl vyznamné
vyssi proti 24hodinovym biofilmdm (MRSA a MSSA) (13).

Pfi podanf erdosteinu s nékterymi antibiotiky se pak mluvf o sy-
nergickém efektu, nebot bylo pozorovano, Ze jejich spole¢né podani
zvysuje Ucinnost antibiotické terapie. Pro vysvétleni synergického efektu
s antibiotiky Ize zvazit urcité nékolik farmakodynamickych Gcinkd erdos-
teinu. Jednak je to schopnost narusit disulfidové vazby nachazejici se
v matrici EPS, jednak je to ale i jeho schopnost antioxida¢niho plsobent,
tim, Ze zabranuje napf. tvorbé reaktivnich forem kysliku (ROS), zvysuje
aktivitu endogennich antioxidacnich enzymuU ve tkanich a snizuje
tkdriové hladiny oxidu dusnatého a xanthinoxidazy, které katalyzuji
produkci volnych kyslikovych radikall (14).

Antioxidacni efekt

Pri zanétlivé reakci organismu dochazi k produkci reaktivnich forem
kysliku, oxidativni stres je spojovan s pfimym poskozenim plicnich struk-
tur. Glutathion (GSH) chrani imunitni burky hostitele prostrednictvim
svého antioxida¢niho mechanismu a je zodpovédny za jejich optimalni
fungovani. GSH je povazovéan nékterymi odbornymi sdélenimi za nej-
ddlezitgjsiiho nosice antioxidacni aktivity. Mezi jeho hlavni schopnosti
patfi neutralizace volnych radikalQ, detoxikace tézkych kov(, je dllezity
pro spravnou funkci imunitniho systému, vykazuje protizanétlivou akti-
vitu atd. V odbornych sdélenich bylo popsano, Ze jeho snizend hladina
zvysuje bunécnou zranitelnost vaci oxidativnimu stresu.

V souvislosti s probéhlou celosvétovou pandemif covidu-19 se
nabizi myslenka, zdali je mozné pomocné vyuziti mukoaktivnich 13-
tek i u tohoto onemocnéni. Navrzené hypotézy pracuji s hladinou
glutathionu a jeji moznou stabilizaci pomoci mukoaktivnich latek. GSH
chrani imunitni buniky hostitele prostfednictvim svého antioxida¢niho
mechanismu a je zodpovédny za jejich optimalni fungovani. Klinické
studie ukazujf, Ze vy3si hladiny glutathionu mohou ochrafovat daného
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jedince a snizovat tak jeho nachylnost na virové infekce. Glutathion
inhibuje replikaci réznych vird a zda se, Ze antivirova vlastnost GSH brani
bunék do plic - ,cytokinova boure”.

Byla navrzena hypotéza, kterd predpokladd, ze endogenni ne-
dostatek glutathionu je rozhodujicim faktorem zvysujicim oxidativni
poskozeni plic vyvolané SARS-CoV-2 a ve vysledku vede k zavaznym
projeviim, jako je syndrom akutni respiracni tisne, multiorgdnové selhani
asmrt (15, 16, 17, 18).

Podle in vitro studie z roku 2023 se vyzkumnici zabyvali poten-
cidlem erdosteinu a jeho aktivniho metabolitu Met-1 v lé¢bé toho-
to onemocnéni. U¢elem studie bylo vyhodnotit G¢inky erdosteinu
a Met-1 na drahy vrozené imunity zprostfedkované interferony typu
1 ainflamasomem v burikdch A549 infikovanych SARS-CoV-2. Autofi
vyzkumu dale analyzovali glutathionovou drdhu ve snaze popsat
dopady na oxidac¢nf stres. Erdostein a jeho aktivni metabolit Met-1
aktivovaly antivirovou imunitni odpovéd stimulaci drah interferon(
typu 1 ainflamasomu. Obé dotc¢ené molekuly vykazovaly antioxidacni
ucinek, ktery mize zpozdit nebo zmirnit poskozeni bunék, a to ze-
jména prostrednictvim jejich schopnosti vychytavat volné radikaly.
Tato zjisténi naznacuji, Ze erdostein a Met-1 by mohly mit efekt v 1é¢bé
virovych infekci (19).

Na jednu z moznych otdzek, zdali je mozné vyuziti mukoaktivnich
latek u onemocnéni covid-19, odpovidé publikovana oteviend klinicka
studie z roku 2020, kterd sledovala vliv erdosteinu na dusnost a kvalitu
Zivota u pacientl se zadvaznym prabéhem tohoto onemocnéni. Pacienti
s pneumonii a tézkym respiracnim selhdnim po propusténi z nemocnice
do domaci péce s pretrvavajici respiracni symptomatikou dostavali
dvakrat denné 300 mg erdosteinu. Byla sledovéna dusnost a kasel
a jejich vliv na kvalitu Zivota. Po 15 dnech bylo u pacientd konstato-
vano vyrazné zlepseni kvality Zivota souvisejici se snizenou dusnosti
a kaslem jak v klidu, tak i béhem dennich ¢innosti (20). Dalsi dostupna
otevfend klinickd studie publikovand v roce 2022 sledovala také pacienty
po t&zkém pribéhu onemocnéni covid-19 s pfetrvavajicimi pfiznaky
zahrnujici, dusnost, kasel a Unavu, které se negativné projevovaly na
kvalité Zivota pacientU. Tito pacienti po propusténi z nemocnice uzivali
erdostein v davce 300 mg dvakrat denné po dobu 30 dnl. Kontrolnf
skupina neuzivala zadnou speciélni 1é¢bu (pacienti pouzivali pouze
svoji chronickou medikaci). Po skoncenf sledovani bylo konstatovano,
Ze skupina lécend erdosteinem dosahla vyznamnych klinickych zmén
a vykazovala nizsi miru dusnosti a lepsi parametry kvality Zivota (21).
Vzhledem ke zndmym skute¢nostem, Ze respiracni symptomy, hlav-
né pocit horsiho dechu, kasel, Unava, v¢etné bolesti na hrudniku, se
u nemocnych vyskytuji i nékolik mésicd po prodélané infekci covid-19,
mUze erdostein vyznamné pfispét ke stabilizaci a ovlivnéni tohoto
onemocnénf (20, 21).

Erdostein snizuje tvorbu kyslikovych radikald, zvysuje koncentraci
glutathionu, ma protektivni vliv na dychaci cesty, pfedchazi poskozeni
respira¢niho traktu smogem a koufem. Erdostein vykazuje i lokaInf
antiflogisticky efekt snizenim tvorby nékterych prozanétlivych cytoki-
nl a eikosanoidd, zvysuje koncentraci IgA, tlumf chemotaxi a aktivaci
polymorfonukledr( (22).
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