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SUCRALFATO

Sucralfate
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Sale di alluminio del saccarosio-8-solfato, poco solubile in acqua, negli acidi
diluiti e negli alcali, formato dal legame tra saccarosio 8-solfato e idrossido di

alluminio

Classificato come un farmaco topico ad
originariamente utilizzato per il
In ambiente acido da luogo alla formazione di un gel polianionico, colloso

viscido, di colore bianco-giallastro



Processo di guarigione di una ferita cutanea
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1. Attivazione del processo emostatico e inflammatorio
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1. Attivazione del processo emostatico e inflammatorio

Fibrin clot
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2. Formazione del tessuto di granulazione e riepitelizzazione
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3. Rimodellamento del tessuto

Reepithelialization
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Barriera protettiva nella mucosa gastrica normale e a
ivelodel | ul cer a

Aumento della secrezione di bicarbonato e muco nella
mucosa gastrica e neutralizzazione degli ioni H+ e Ca2+
Aumento della produzione di prostaglandine

Incremento della biodisponibilita di fattori di crescita
tramite inibizione della loro degradazione da parte di
enzimi con attivita proteasica

Inibizione del processo di morte programmata delle
cellule

Diminuzione del danno indotto da radicali liberi
del |l 60ossigeno

Attivita batteriostatica



1. Barriera protettiva nella mucosa gastrica normale e
a |1 vell o del

A LO6ambi eanidoe rende |l
sucralfato un sostanza E
che Uleer part
gastrica normale e con maggiore

ST S : D Non-ulcer part
affinita a quella danneggiata: si
forma localmente una

Al del
sucralfato con 1 cratere
del | 0wl dowto aai

tra le cariche
negative presenti sul farmaco e
quelle positive sul | 60al
fibrina e detriti cellulari
abbondantemente rappresentati

nella mucosa danneggiata J Clin Gastroent, Nagashima et al,
1981,3 S2, 117-127
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2. Aumento della secrezione di bicarbonato e muco
nella mucosa gastrica e neutralizzazione deqgli
loni H+ e Ca2+
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Prostaglandine: regolano il rilascio di bicarbonato e muco, inibiscono la
secrezione delle cellule parietali e regolano il flusso del microcircolo



Effetto del sucralfato sulla secrezione gastrica di
bicarbonato

Sucralfate Sucralfate
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HCOE, output {gmol/30 min)

Gastric secretion volume (ml)
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Perfusione dello stomaco con sucralfato:
studio nell 6uomo
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Gut, Shorrock et al 1990, 31,26-31

Gastric bicarbonate
concentration {mmol/l)
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4. Incremento della produzione di PGE2

Cellule epiteliali intestinali incubate
con sale di potassio del saccarosio 8-
solfato

P<0.01

Concentration of PGE2(pg/ml)
18 -

Control 104M SOS

J Gastroenter, Sihindo et al., 2006, 41:450-461

Mucosa gastrica di pazienti
trattati con sucralfato

Luminal PG EE‘ output (pMol/30 Mmin)
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Gut, Shorrock et al 1990, 31,26-31




5. Incremento della biodisponibilita di fattori di
crescita tramite inibizione della loro degradazione
da parte di enzimi con attivita proteasica
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Inibizione da sucralfato della degradazione di fattori di crescita
da parte di enzimi con attivita proteasica prodotti da H. Pylori
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BMBI, Slomiany et al., 1996,40,1, 209-215



Stabilizzazione del bFGF da parte del sale di potassio del
saccarosio 8-solfato in ambiente acido

Sucralfate

Acetic Acid 1M
pH 2.2 for 1 hour
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Endogenous
Gastric bFGF

Ann. Surg, Folkmann et al, 1991, 214, 4
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6. Inibizione del processo di morte programmata

delle cellule
Effetto del sucralfato sulle cellule delle cripte intestinali dopo irradiazione

per crypt

Number of caspase—3 positive cells
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Time after irradiation () Tine after irradiation (h)
(L)) control rats, (@) sucralfate-treated rats
J. Radiation Res., 2006, 47, 1-8




7. Diminuzione del danno indotto da radicali liberi
del |l " ossi geno

Danno da per oss i doDatnpdadetamop:e n o :
cellule di mucosa gastrica cellule di mucosa gastrica
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Sucralfate (mg/ml) 0 0 0.1 035 Sucralfate (mg/ml) 0 0 0.1 05

Hy0, (mM) 0 0.8 EtOH (%) 0 1.5
Biol. Pharm. Bull., Hoshino, et al 26, 24-27 , 2003)




8. Attivita batteriostatica

Effetto del
amoxicillina

sucral fato sui V a
per | a terapia de

0 antibiotle -
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Scand. J. Gastroenterol, 1995, 30, S210, 82-84



8. Attivita batteriostatica

Attivita del sucralfato sulla crescita di batteri Gram-negativi

Organisms

No. of isolates giving
a maximum inhibitory
dilution (MID} of
[:4 112 neat

No.
tested

Number of isolates giving
a maximum bactericidal
dilution (MBD) of

1:4 1:2 neat >neat

E. coli

Klebsiella pneumoniae
Klebsiella oxvtoca
Enterobacter cloacae
Enterobacter spp.
Proteus mirabilis
Proteus spp. (indole pos)
Citrobacter spp.
Providencia spp.
Serratia spp.
Aeromonas hydrophila
P. aeruginosa

S. maltophilia

TOTALS

(10)
(1) 0
(10) 4
3
2
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1
1

(15 1
(8)

o O OG0 b A O D D O

1

(199 0
(1

(10) 10

(3) 3

(128)

— O O O = oo oo oo o oo

=]
~o

O E — e b — O 00D ~1\D

[—
) OO o= D D b ) e fu OO ) e

W O OO RO OO — O

0
0
]
0
l
0
0
5
0
0
l
8
0
m

A
o0
rJ
Ln
[ —
=

J. Antimicrobiol. Chem, Bragman et al 1995,36,703-706






