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По данным многоцентровых эпиде�

миологических исследований, в разви�

тых странах распространенность БА

достигает 8% среди взрослого и 15%

среди детского населения. Глобальная

инициатива по бронхиальной астме

(Global Initiative For Asthma, GINA),

принятая ВОЗ и признанная прави�

тельствами многих стран, в том числе

Украины, определяет БА как проблему

мирового масштаба и предлагает регу�

лярно обновляемые рекомендации по

диагностике и лечению этого заболева�

ния, разработанные ведущими специа�

листами мира [1].

В последние годы отмечен значи�

тельный прогресс в диагностике и ле�

чении БА. Это связано с определением

бронхиальной астмы как хронического

воспалительного заболевания дыха�

тельных путей и, как следствие, с ши�

роким применением ингаляционных

глюкокортикостероидов в качестве ба�

зисной противовоспалительной тера�

пии. Однако, несмотря на достигнутые

успехи, уровень контроля над течением

заболевания нельзя считать удовлетво�

рительным. Так, например, почти каж�

дый третий больной БА как минимум

1 раз в месяц просыпается ночью в связи

с симптомами астмы, у более половины

пациентов ограничена физическая ак�

тивность, более трети детей пропуска�

ют занятия в школе. В связи с этим

вопросы оптимизации терапии БА про�

должают оставаться актуальными [2].

Изменения в легких при БА
В хроническом воспалительном про�

цессе дыхательных путей, обусловлива�

ющем развитие БА, принимают участие

многие клетки и клеточные элементы.

Хроническое воспаление приводит

к спазму, отеку слизистой оболочки,

гиперсекреции слизи и бронхиальной

обструкции в ответ на воздействие раз�

личных триггеров. Формирование хро�

нического воспалительного процесса

в просвете бронхов происходит с учас�

тием различных клеток – эозинофи�

лов, тучных клеток, макрофагов, лим�

фоцитов и нейтрофилов, дендритных

клеток и тромбоцитов – и высвобожде�

нием большого количества биологи�

чески активных веществ. Воспаление

приводит к развитию гиперреактив�

ности дыхательных путей, что, в свою

очередь, вызывает повторные эпизоды

свистящих хрипов, одышки, чувства

стеснения в груди и кашля, особенно

ночью и/или ранним утром. Эти эпизо�

ды обычно связаны с распространен�

ной, но вариабельной бронхиальной

обструкцией, которая нередко обрати�

ма спонтанно или на фоне лечения

(GINA, 2006, 2008).

Результатами хронического воспале�

ния в дыхательных путях при БА явля�

ются характерные структурные и фун�

кциональные нарушения. В послед�

ние годы активно обсуждается про�

цесс морфологической перестройки

(ремоделирования) бронхиального де�

рева. Для него характерны выраженная

десквамация эпителиальных клеток;

оголение базальной мембраны, ее

утолщение и ретикулярный фиброз;

гипертрофия гладких мышц и нео�

ангиогенез. Описываемые морфо�

логические изменения базальной мем�

браны считаются патогномоничным

признаком БА, отличающим ее от хро�

нического бронхита и других хроничес�

ких заболеваний дыхательных путей. 

Тяжелое течение БА сопровождает�

ся значительным утолщением базаль�

ной мембраны. Кроме того, тяжелые

формы заболевания связывают с про�

цессом ремоделирования, при котором

не только происходят морфологичес�

кие изменения, но также видоизменя�

ются функции многих клеток (эозино�

филов, тучных клеток, миофиброблас�

тов). Для БА, особенно ее тяжелых

форм, характерна массовая гибель

эпителиальных клеток и большое ко�

личество слизистых пробок, порой

полностью обтурирующих просвет ды�

хательных путей (синдром «немого

легкого»). Значительные изменения

происходят со стороны бокаловидных

и серозных желез, которые находятся

в состоянии гипертрофии и гиперпла�

зии. Считается, что описываемые из�

менения тем более выражены, чем тя�

желее протекает болезнь. 

Под влиянием факторов риска нару�

шается движение ресничек вплоть до

полной остановки, развивается мета�

плазия эпителия с гибелью клеток рес�

нитчатого эпителия и увеличением

числа бокаловидных клеток. Изменя�

ется состав бронхиального секрета,

что нарушает движение значительно

поредевших ресничек. Это способс�

твует возникновению мукостаза, вы�

зывающего блокаду мелких дыхатель�

ных путей [3].

При БА отмечается гиперплазия сли�

зистых клеток, увеличение гликопроте�

идов, повышение вязкости секрета.

Скопление бронхиального секрета

ухудшает дренажную функцию брон�

хов, нарушает мукоцилиарный кли�

ренс, снижает местную иммунологи�

ческую защиту. Изменение вязкостно�

эластических свойств бронхиального

секрета сопровождается существенны�

ми качественными изменениями его

состава: снижением содержания секре�

торного IgA, интерферона, лактофер�

рина, лизоцима – основных компонен�

тов местного иммунитета, обладающих

противовирусной и противомикробной

активностью. Это в свою очередь, об�

условливает повышенную адгезию па�

тогенных микроорганизмов к слизис�

тым оболочкам дыхательных путей и

создает благоприятные условия для их

размножения. 

Повышение вязкости, замедление

продвижения бронхиального секрета

способствует фиксации, колонизации

и более глубокому проникновению

микроорганизмов в слизистую оболоч�

ку бронхов, что приводит к усугубле�

нию воспалительного процесса, нарас�

танию бронхиальной обструкции, фор�

мированию окислительного стресса,

проявляющегося образованием боль�

шого количества свободных радикалов

в дыхательных путях. Главным источ�

ником свободных радикалов являются

нейтрофилы [4, 5]. В условиях высокой

концентрации нейтрофилов нарушает�

ся баланс системы протеаз�антипроте�

аз, что также способствует ухудшению

реологических свойств бронхиального

секрета [6].

Застой бронхиального содержимого

приводит к нарушению вентиляционно�

респираторной функции легких, а его

инфицирование – к развитию эндо�

бронхиального или бронхолегочного

воспаления. Вязкий секрет, помимо

угнетения цилиарной активности, вы�

зывает и бронхиальную обструкцию

вследствие скопления слизи в дыха�

тельных путях. Поэтому вопросы тера�

пии, направленной на улучшение дре�

нажной функции бронхов, эвакуацию

мокроты, снижение риска развития

вторичной инфекции в виде гнойного

эндобронхита и уменьшение длитель�

ности течения постприступного перио�

да, нам представляются достаточно

важными.

Муколитины при БА
Нарушение мукоцилиарного кли�

ренса чаще всего связано с избыточ�

ным образованием и повышением вяз�

кости бронхиального секрета за счет

увеличения фракции геля, что обуслов�

ливает целесообразность применения

муколитических средств, которые воз�

действуют на гель�фазу бронхиального

секрета и эффективно разжижают мок�

роту. К препаратам этой группы отно�

сятся протеолитические ферменты,

амброксол, ацетилцистеин и их произ�

водные. Однако все они различаются

между собой по фармакологическим

свойствам, показаниям к применению

и широте использования.

Протеолитические ферменты (трип�

син, химотрипсин) уменьшают вяз�

кость мокроты, оказывают противо�

воспалительное и противоотечное

действие, но в то же время редко ис�

пользуются из�за риска побочных эф�

фектов – бронхоспазма, кровохарка�

ния, аллергических реакций [8].

К широко используемым муколити�

кам относятся производные ацетил�

цистеина и амброксола. Препараты

ацетилцистеина разрывают дисульфид�

ные связи мукополисахаридов мокро�

ты, тем самым снижая ее вязкость. Также

ацетилцистеин способствует разжиже�

нию гноя. Однако у больных с бронхо�

обструктивным синдромом он может

усиливать бронхоспазм, а при длитель�

ном применении – подавлять мукоци�

лиарный транспорт и продукцию лизо�

цима [9].

Амброксол (Лазолван®, Boehringer In�

gelheim) является активным метаболи�

том бромгексина. Механизм действия

амброксола основан на расщеплении

кислых мукополисахаридов мокроты,

улучшении функции реснитчатого

эпителия и восстановлении мукоцили�

арного транспорта. Препарат оказыва�

ет противовоспалительный и анти�

оксидантный эффекты, обусловленные

ингибированием свободнорадикаль�

ных процессов, продуктов метаболизма

арахидоновой кислоты, а также медиа�

торов аллергического воспаления –

гистамина и серотонина. Важным

свойством амброксола является спо�

собность увеличивать количество сур�

фактанта. Есть данные о том, что пре�

парат нормализует функции изменен�

ных серозных и мукозных желез сли�

зистой оболочки бронхов и активирует

продукцию серозного компонента.

Амброксол не провоцирует бронхо�

спазм и, по данным двойного слепого

плацебо контролируемого исследова�

ния, способстувет снижению гипер�

реактивности бронхов [4, 5].

Амброксол хорошо сочетается с анти�

биотиками. Результаты проведенного в

1987 г. двойного слепого плацебо кон�

тролируемого исследования показали,

что амброксол в сочетании с антибак�

териальными препаратами приводит

к увеличению скорости пассивной

диффузии антибиотиков из плазмы

крови в легочную ткань без изменений

концентраций последних в плазме кро�

ви [10]. В отличие от ацетилцистеина

амброксол можно комбинировать

с широким спектром антибиотиков.

Способность муколитика усиливать

эффект антибиотиков может быть час�

тично обусловлена его способностью

облегчать прохождение антибиотиков

через альвеолярно�капиллярный барь�

ер [11]. Добавление амброксола к анти�

бактериальным препаратам у детей

с инфекциями нижних дыхательных

путей приводило к более быстрому по

сравнению с плацебо устранению каш�

ля и других клинических симптомов,

а также нормализации рентгенологи�

ческих изменений [12].

Вышеперечисленные свойства амб�

роксола особенно важны при инфекци�

онном обострении. Известно, что бак�

терии выступают в качестве триггерных

факторов обострений чаще всего в ассо�

циации с респираторными вирусами. 

Назначение антибактериальной те�

рапии при БА является оправданным

при затяжном обострении, сопровож�

дающемся нарушением мукоцилиар�

ного клиренса и присоединении вто�

ричной микрофлоры; доминировании

нейтрофильного воспаления, проявля�

ющегося гнойным эндобронхитом; на�

личии хронических очагов инфекции

в ЛОР�органах; затяжном приступе БА

и астматическом статусе [7].

Собственное наблюдение
На протяжении многих лет нами на�

коплен опыт применения препарата

амброксол (Лазолван®) в терапии об�

острений БА. Группу наблюдения соста�

вили 130 детей в возрасте 3�14 лет, кото�

рые проходили лечение в отделении

Место амброксола в комплексной терапии
бронхиальной астмы у детей

Вструктуре аллергических заболеваний детского возраста
бронхиальная астма (БА) занимает одно из ведущих мест. 
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аллергологии Киевской городской дет�

ской клинической больницы № 2 по

поводу обострения БА. Диагноз брон�

хиальной астмы у всех детей был под�

твержден на основании Протоколов

МЗ по диагностике и лечению БА.

В плане обследования проводились

общеклинические анализы крови и

мочи, микроскопия индуцированной

мокроты, исследование функции

внешнего дыхания (ФВД), по показа�

ниям – рентгенологическое исследо�

вание органов грудной клетки.

На основании клинико�лаборатор�

ных данных дети были разделены на

2 группы. В 1�ю группу вошли пациен�

ты (85 детей), у которых обострение

возникло после контакта с причинно�

значимым аллергеном; длительность

обострения не превышала 7 дней; тя�

жесть состояния была обусловлена пре�

имущественно бронхообструктивным

синдромом без признаков интоксика�

ции и инфекционного осложнения.

В анализе крови у детей этой группы

количество лейкоцитов и СОЭ не пре�

вышали норму, при микроскопии мок�

роты преобладали эозинофилы. Ко 2�й

группе были отнесены дети (45 чело�

век), у которых обострение БА нача�

лось с респираторной инфекции, мок�

рота имела преимущественно гнойный

характер, при аускультации в легких

выслушивалось большое количество

влажных разнокалиберных хрипов. 

Всем детям назначалась терапия,

направленная на купирование обостре�

ния БА (ингаляционные кортикостеро�

иды, β2�агонисты), дыхательная гим�

настика, массаж грудной клетки. Анти�

бактериальную терапию проводили

у детей 2�й группы с клинико�лабора�

торным подтверждением инфекцион�

ного воспаления.

В качестве муколитической терапии

дети 1�й и 2�й групп получали Лазолван®

(амброксола гидрохлорид) в возраст�

ной дозировке. Способ введения зави�

сел от тяжести обострения. Детям

с клиническими проявлениями гной�

ного эндобронхита препарат вводили

внутривенно 3�5 дней, далее терапию

продолжали пероральными формами

Лазолвана (сироп или таблетки) в зави�

симости от возраста.

Критериями эффективности прово�

димого лечения были: динамика кли�

нических симптомов (частота и харак�

тер кашля, физикальные изменения

в легких), лабораторные показатели

(клеточный состав мокроты, гемограм�

ма), показатели ФВД.

Как показали результаты проведен�

ных исследований, в 1�й группе паци�

ентов уже на 2�е сутки от начала тера�

пии отмечалась положительная дина�

мика: кашель становился более влаж�

ным, продуктивным, отмечалось

уменьшение количества хрипов в лег�

ких. Синдром бронхиальной обструк�

ции практически купировался на 5�7�й

день терапии. Во 2�й группе больных

аналогичная положительная динамика

отмечалась на 5�6�й день. При оценке

клинических симптомов данной груп�

пы пациентов была выявлена положи�

тельная динамика характера кашля

(смена на продуктивный), уменьшение

количества хрипов в легких, уменьше�

ние симптомов интоксикации и улуч�

шение общего состояния. Соответс�

твенно динамике клинических симпто�

мов регистрировались изменения

в лабораторных показателях: нормали�

зация гемограммы, клеточного состава

мокроты, улучшение показателей

ФВД.

Следует отметить, что у всех детей

отмечена хорошая переносимость

Лазолвана, что выражалось в отсутс�

твии побочных эффектов и изменений

лабораторных показателей. 

Таким образом, препарат Лазолван®

в комплексной терапии обострений

бронхиальной БА у детей обладает вы�

сокой терапевтической активностью и

хорошей переносимостью. Это дает

возможность рекомендовать его как

препарат выбора в муколитической те�

рапии обострения БА у детей. Ступен�

чатое применение Лазолвана (смена

парентеральной формы введения на

пероральную) может быть рекомендо�

вано при затяжном течении обострения

БА, наличии бактериального осложне�

ния в виде гнойного или катарально�

гнойного эндобронхита, при сочетании

с антибактериальной терапией.
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