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EPITELIO RESPIRATORIO: Rol en el aclaramiento mucociliar
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MUCOACTIVOS

Se refiere a todo farmaco que modifica la composiciéon, secrecion,
produccion y naturaleza de las secreciones bronquiales. Se
postulan como complemento y coadyuvantes de la Kinesioterapia

respiratoria.
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FARMACOS MUCOACTIVOS

MUCOLITICOS

MUCOKINETICOS

Agente Mecanismo potencial  Patologia Dosis Via de Disponibilidad
mucoactivo de accion
Expectorantes
Manitol Atrae agua hacia el a] 300 mg/dia Inhalstoria  €n investigacion
|lumen de s via aéren peivo seco
Solucidn sabna Incrementa ¢ yolumen Q 4 mlal Medos Inhalstoria  Preparacdn para
hipertdnca (7%)  de secrecon y probable- veces al da nebubzacdn
mente la hdratacidn 1.5 mi NaCl al 20% en
3.5 mi agua destilada
Ambraxol Podris incrementar la Endenca Bwdercia Oral Jarabe 15 mgS miy
electivdad de b tos insuficente inauficente Parenteral 30 mg/S mi
por extimulacion de la Gotas 7,5 mg/t ml
secrecidn de surfactante Compnemidas 30 mg
Ampclla 15 mg2 mi
Mucoliticos
N-aceticistona Daoca enlaces doulbure . Asmay 200mg 2-3 Oal Jarabe 2 g/100 mi
Antaudante y antandla- EPOC veceyda Inhalstoria  Solucion 10 /100 mi
matori para nebulizacidn
Dorrasa aifa Mdrolza polimeros de Q 2.5 mg/dia Inhalstoria  Ampolla 2.5 mg 2,5 mi)
DNA y reduce la longitud para nebulizacién
del DNA
Mucokinéticos
Broncodilataderes  Incrementan ef flujo Asmay Salmetercl Inhalatoria  inhalador dosis medida
P agonsta a¢reo, of bavdo ciliae, la EPOC S0 pgida 25g
secrecidn de O fagua y
secrecion de mucinas
Surfactante Reduce la adherenca de  Brongquits 607,55 mgida Inhalstona  No disponble como
mucys al epitefio cromnca MUCoACIve
Mucoreguladores
Glucocorticodes Podrian reducr el proceso Asma Prednisona Ocal Prednisona 5 y 20 mg/dia
de hipersecrecién crdmca  Reduodo 40 mg/dia Inhalstoria  Budesonida 200 ug'dla
de mucus por 3o actvidad  efecto en Budesorda Futicasona 250 pg/dia
antanflamatora BPOCyRQ 800 ugidla
(4%
500/1.000 pg/dia
Antibidticos Podrian reduce el proceso  Bronquita  Claritromicna Oral Compnmidos S00 mg
macrélides de hipersecretn crdrca crdnica 400 mg/'dia
de mucus por su actividad
antanflamatona
froncodilstadore:  Inhiben la secrecdn de Asmay pratrop inhal P 0,25 mg't mi
i ey mucus nducda por EPOC 40 pgida para nebulizacien
estimulo colinérgco Totropio ipratropio en inhalador
18 ugidia doss medida 20 ug
Tiotopio en pohvo sece
18 g

Cortes-Telles A et al. Manejo de secreciones traqueobronquiales. Neumol Cir Torax.
2019; 78 (3): 313-323



FARMACOS MUCOACTIVOS

Agente Mecanismo potencial Patologia Dosis Via de Disponibilidad
mucoactivo de accion administracion
Expectorantes
Manitol Atrae agua hacia el FQ 300 mg/dia Inhalatoria  En investigacion
lumen de la via aérea polvo seco
Solucion salina Incrementa el volumen FQ 4 ml al 7% dos Inhalatoria Preparacién para
hipertonica (7%)  de secrecion y probable- veces al dia nebulizacién:
mente la hidratacion 1,5 ml NaCl al 20% en
3,5 ml aqua destilada
Ambroxol Podria incrementar la Evidencia Evidencia Oral Jarabe 15 mg/S mly
efectividad de la tos insuficiente insuficiente Parenteral 30 mg/S mi
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por estimulacion de la
secrecion de surfactante
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Gotas 7,5 mg/1 ml
Comprimidos 30 mg
Ampolla 15 mg/2 ml




FARMACOS MUCOACTIVOS

Mucoliticos

N-acetilcisteina

Dornasa alfa
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Disocia enlaces disulfuro
Antioxidante y antiinfla-
matorio

Hidroliza polimeros de
DNA y reduce la longitud
del DNA

MUCOLITICOS
Asma y 200 mg 2-3 Oral Jarabe 2 g/100 mi
EPOC veces/dia Inhalatoria  Solucién 10 g/100 mli
para nebulizacién
FQ 2,5 mg/dia Inhalatoria Ampolla 2,5 mg (2,5 mi)

para nebulizacién
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Effects of N-acetylcysteine on outcomes in chronic
obstructive pulmonary disease (Bronchitis Randomized on
NAC Cost-Utility Study, BRONCUS): a randomised placebo-
controlled trial

My veruren. Massnmn Futum son Wahom, £ N I Surd (NtiAm Thwy *asssben, (o s Momamrdon B s Mvlage
v Mvolv Wiad (v Gadr wrl mihee Alhadi fade

B bip el lim rwased cnsdatin dive i impartand i Or podiagrarsis of (Mruie wduiiie bnr pudsenary divvane

EOPD) We poatdotnd Bt trvatment wah the sotimudent N et b rvieme sondd redi v B oo of bang durs e

Gl redia v yoarly anardhaton (i, and pine sk s

Mool Ia o mandomuned placebooatmBed vy 16 50 contive. 113 patents with COPD were tundoads svnigned v
G0 g Lady N ok yeniie o plaebin Patwon wer fodivmed for ) peare Prisue) o ssmes wem yoaedy rodes ton
i foeund exgeratony solumne bn 1 4 1V ) snd o masnber of cxacorbutions per year. Analysn wan by indention be brvat

Fodog Dhe prarky vt of dockow bn VIV, 00 st dier Detwrrn pationts ssnignnd Noametyhopnieion snd e
aigned placebe (34 sl M 6w €7 ml |6 déferonce in dhope Detworn proeps § mil (% 995 O <25 w10 T
by of exaceriutions per vear B met Sifer Setwern prowps (125180 1 35 1 29 S0 1 a8 havird nie b 9
% CE 100 pd 03] Sebgronp snulyvis suggeed Bt the mucedbution e might e mdocnd with
Naconboyieioe a putnts ot tivated with nhaled corticovmndds sod wnondary ssadyibe was vuggeane of an
ellect oo byperiaflstion

Wlmpertatnn Namrivkvieine i ifinter of pervestin of detrviwstion o hing fomton sl prevestom o
oxcorbutions in patents with COPD

A J P Lame Cell Mk Phywiod 297 1305150 0w
Farst peblished July 3, 2009, o 1001 1S Dgpdang 00009 X009

N-acetylcysteine inhibits alveolar epithelial-mesenchymal transition

V. M, Felton,' Z. Borok,? and B, C, Willis'-*

Heart ond Laung Inoltute, S2 Joseph's Hospesal and Medical Cemter, Phoenix, Anizoms “Division of Pubmonary and Critical

Care Medicine, Will Rogers lestinate Pulmonary Research Center, Keck School of Medicine, Universiry of Sowthern

Californda, Lon Angeles. Caltfornia; *Department of Pediatnics, University of Anizona College of Medicine, Phoenix, Arizoma

and *Department of Pediatrics, Creighton University, Omaba. Nebviado

Sobanmed 13 Jansary 2009, accepted i Binad form 24 Nly 2009

Feltom VM, Borok Z, Willls BC. Noacetyloysteine intubits
alveolar eputhelial-mesenchymal trassiion. Am J Phvsiol Lung
Cell Mol Physiol 297 LS0S-L812, 2009. First published July 31,
2009; doi: 10,1152 ajplang. 00009 2009« The ability of transform
ing growth factor-Pl (TGEL1) to induce epibelal-mescachymul
transition (EMT) in alveolar epithelial cells (AEC) in vitro aadd in
vive, together with the demosstration of EMT in biopsies of idso
pathic pulmonary fbrosts (IPF) patients, suggests a role for TGE.$1
indeced EMT m discane pathogencsts. We isvestigated the effects of
N.xcotvievateine INACY on TOFRLinducnd FMT in 2 rat enithelial

isell. In this regard, cpithelial-mesenchymal traasition
(EMT) of alveolar epithelial cells (AECS) has recently been
implicated as an important source of myofhibroblasts dunng
fibrogenesis (19, 21, 43), Elucidation of the mechanisms of
alveolar EMT and the development of therapies directed
towards modulating EMT are therefore clearly necded

To date, the only successful clinical tnal demonstrating
peeservation of lung function in patients with IPF utilized oral
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DORNASA ALFA

Es la inica medicacién aprobada para el manejo de secreciones
en pacientes con fibrosis quistica, disminuyendo la viscosidad y
adhesividad del moco y mejorando el VEF,.

No obstante, hasta el momento no existen estudios que
demuestren que tenga la misma eficacia en pacientes con otras
enfermedades respiratorias.
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PROSPE

¢ Posologia y formas de administracién

m;"; La dosis recomendada para la mayoria de los pacientes con fibrosis quistica es la inhalacion del contenido
Roche de una ampolla de 2,5 mg, de un solo uso, una vez por dia, utilizando un nebulizador recomendado.

Algunos pacientes pueden beneficiarse con la administracion dos veces por dia (véase Caracteristicas
Solucién para inhalacién

armacologicas — Propiedades, Propiedades jarmacocinencas, Estudios clinicos
Industria Norteamericana Solo se dispone de los resultados de los ensayos clinicos y de la informaciéon de laboratorio para rcspaldar
i i e ¢l uso de los siguientes sistemas de nebulizador/compresor (Tabla 2).
Composicion
Pulmozyme se administra por B
Caracteristicas farmacoligica Absorcion
administracion).
Cada ampolla de un solo w Los estudios de inhalacion realizados en ratas y primates no humanos muestran un bajo porcentaje de
ligeramente amarillenta. con absorcion sistémica de la dornasa alfa (< 15% en las ratas y < 2% en los monos). En concordancia con los
i}n — ‘;"‘;‘: g;"““’"‘”"" resultados de estos estudios en amimales, la absorcion sistémica de la domasa alfa administrada a

pacientes en forma de acrosol por via inhalatoria es baja.
- [ Tras la administracion por via oral, la absorcion de la domasa alfa en el tubo digestivo es minima. ]
Agente mucolitico (desoxiurmb
complicaciones respiratonas de |
Uso pedidtrico
Indicaciones
LacxpcncmcnaconclusodcPulmozymccnpaclcmcsmcnorcschax\oscslumlada(\

La administracion diaria de P orva ) n , minacié
tratamaento de pacientes con fil
tengan una capacidad vital for Generales
administracién diaria de Pulmoz
antibiGticos parenterales. A fin dc mcjorar la mbilidad de _Ios mcdicatncr!los §iolég§cos. cl nombrc comercial del producto debe

No s¢ ha demostrado alGn la seg
lapso superior a los doce meses.

Pulmozyme debe usarse junto con las terapias ostandarces para ¢l tratamicnto de la fibrosis quistica. ]




DISPOSITIVOS DE NEBULIZACION

Los nebulizadores convierten soluciones o suspensiones en aerosoles de
un tamano adecuado para su inhalacion a la VA
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DISPOSITIVOS DE NEBULIZACION

Tabla 1. Caracteristicas comparadas de los generadores de aerosol utilizados en cuidados intensivos (12-14).

NJ NUS / NM \ IDMp INS#
Fuente de poder gas comp./eléctrico eléctrico bateria/eléctrico propelentes mecanica
Generacion del acrosol activa con electronica electronica mianual c/propelentes  manual ¢/resorte
flujo de gas no adicions gas | no adiciona gas  np adiciona gas no adiciona gas
Portabilidad restringida restringida portétil muy portdtil muy portétil
Nivel de ruido ruidoso silencioso silencioso silencioso silencioso
Temperatura del acrosol baja alta ambiente ambicnte ambiente
Volumen residual (ml) 0.8-1.5 08-12 0.1-0.3 NA NA
Variabilidad en desempeiio alta baja baja baja baja
Preparacion de medicament si 51 sl no no
Mezclas de medicamentos posible posible posible no es posible no es posible
Dosis emitida alta alta alta baja baja
Ticmpo del tratamicnto largo intermedio corto (##) muy breve muy breve
Tiempo inicio de nube (ms)| 80 (medio) 160 (largo) 4 (muy breve) 20 (breve) 30 (breve)
Duracion del acrosol > 5 min > 5 min 2-3 min 0.15-0.3 seg 1.1-1.5 seg
Contaminacion posible posible menos probable imposible imposible
Costo del dispositivo muy bajo alto alto bajo bajo
Instalacion en circuito insp.-Y/ventilador | insp/Y o vmlilmlor insp/Y o ventiladdr rama inspiratoria Y-TET
{con flujo continud)

Flujo de gas (L/min) 2-10 NA NA NA NA
Reservorio medicamento | dependiente dependiente superior superior en linea ¢/ TET

abierto al circuito abierto al eircuito{ con barrera entre con vilvula entre  viilvula entre

;) w canister y ¢ircuito  reservorio y ¢ircuito

NJ: nebulizador tipo Jet; NUS: nebulizador ultrasénico; NM: nebulizador de malla vibratoria; IDMp: inhalador de dosis medida pressurizado; INS: inhalador de nube suave
(Respimat®); # Esta descrito su uso en circuitos de VM aunque los adaptadores no estan disponibles comercialmente; # # El tiempo de entrega puede ser mas largo en
dispositivos sincronizados con la inspiracion; NA: no aplicable; insp/Y: entre la rama inspiratoria y la Y del paciente; Y-TET: entre la Y del paciente y el tubo endotragueal.

TERAPIA INHALATORIA EN PACIENTES QUE RECIBEN VENTILACION MECANICA Dr. Fernando [fiiguez O



Nebulizadores de malla en Asistencia Ventilatoria
Mecanica

Imagenes SPECT-CT representativas del
depdsito pulmonar de aerosol
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CONCLUSIONES

e El uso de farmacos mucoactivos debe indicarse como complemento en el
clearence bronquial y la KTR, adecuandose a cada paciente y su proceso
fisiopatologico subyacente.

e La seleccion de los farmacos mucoactivos debe basarse en la evidencia de los
efectos terapéuticos en la poblacion pediatrica.

e Se posee evidencia fuerte de los beneficios de las alfa dornasas en pacientes
con exacerbacion de Fibrosis Quistica, en relaciéon a la mejoria de la funcién
pulmonar.

e Los dispositivos de nebulizacién de malla presentan superioridad clinica para
la entrega de mucoactivos en aerosoles, a pesar de sus costos.

e Es necesario ampliar el conocimiento basado en la evidencia en el empleo de
mucoactivos en patologias respiratorias en pacientes pediatricos criticos
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