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АНТИБІОТИКОТЕРАПІЯ • РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Исследования, проведенные
в США, показывают, что в этой
стране РЛ занял ведущие позиции
в структуре заболеваемости населе�
ния онкопатологией в 1930�е гг.
вслед за значительным увеличением
потребления табачных изделий
мужским населением в период Пер�
вой мировой войны. Подобная тен�
денция наблюдалась в женской по�
пуляции в период Второй мировой
войны, соответственно пик заболе�
ваемости РЛ был зарегистрирован в
1960 г., после чего отмечался неко�
торый спад. Статистический анализ
эпидемиологических данных позво�
лил сделать вывод, что с курением
связана каждая 6�я смерть в США. 

По данным ВОЗ, ежегодно около
3 млн человек в мире умирают
вследствие табакокурения. В сред�
нем курильщик теряет 15 лет жизни.
Риск умереть от РЛ у курящего
мужчины увеличивается в 22 раза,
у женщины – в 12 раз по сравне�
нию с людьми, которые никогда
не курили.

В последние несколько десятиле�
тий распространенность РЛ приоб�
рела эпидемический характер. Осо�
бенно часто данная патология
встречается у мужчин старше 45 лет.
Хотя сейчас наблюдается небольшое
снижение заболеваемости РЛ среди
мужчин, этот вид рака все еще явля�
ется самым распространенным
в мужской популяции, в женской –
вторым по частоте после рака мо�
лочной железы. Поскольку число
курящих женщин, особенно моло�
дых, возрастает, тенденция к повы�
шению заболеваемости РЛ среди
них, по�видимому, сохранится в
ближайшем будущем. В целом на
онкопатологию этой локализации
приходится около четверти всех слу�
чаев смерти от рака. 

В настоящее время выделяют сле�
дующие основные факторы, кото�
рые могут способствовать возник�
новению РЛ: загрязненность возду�
ха, хронические воспалительные за�
болевания легких и, безусловно, ку�
рение.

Вдыхание загрязненного воздуха,
несомненно, является важным фак�
тором, способствующим увеличе�
нию частоты РЛ. Студентам меди�
цинских вузов в качестве примера
развития РЛ при вдыхании загряз�
ненного воздуха рассказывают
о горняках Шнеебергских копей
в Саксонии и Иоахимстальских ко�
пей в Богемии: 62% рабочих Шнее�
бергских копей умерли от РЛ, то же

самое было отмечено и среди горня�
ков Иоахимсталя. Это объяснялось
тем, что воздух в рудниках содержал
в высокой концентрации частицы
кобальта, никеля, железа, мышьяка
и урановой смолки, которые обла�
дают канцерогенным действием. 

Определенную роль в возникно�
вении РЛ играют хронические вос�
палительные заболевания легких,
которые создают благоприятный
фон для развития злокачественных
опухолей. И все же основным фак�
тором развития РЛ считают длитель�
ное курение: по данным ВОЗ, с ним
связано 90% случаев заболевания.

Механизм воздействия табачного
дыма на легкие

В 1950�х гг. было установлено, что
курение (особенно сигарет) являет�
ся самой распространенной причи�
ной развития РЛ. Возникновению
этой формы рака предшествуют
длительные патологические процес�
сы в нижних дыхательных путях,
вызванные тем или иным этиологи�
ческим фактором. Последний ока�
зывает общее и местное воздействие
на слизистую оболочку дыхательных
путей, вызывая хронический воспа�
лительный процесс, который под
влиянием длительного раздражения
может привести к раку.

Изменения в слизистой оболочке
бронхов у курильщиков варьируют
в зависимости от стажа курения.
Слизистая оболочка трахеобронхи�
ального дерева у некурящих мужчин
в 50�летнем возрасте, исследован�
ная на аутопсии, была минимально
изменена. У умеренно  курящих бы�
ли выявлены гиперплазия и утолще�
ние слизистой оболочки, у заядлых
курильщиков – не только выражен�
ная метаплазия, но и изменения, ха�
рактерные для злокачественных но�
вообразований. Подобные результа�
ты были получены во многих иссле�
дованиях. 

Табачный дым, содержащий час�
тицы дегтя, задерживается в легких,
затем абсорбируется слизистой обо�
лочкой дыхательных путей. При этом
ультрамикроскопические частицы
дыма, содержащие деготь, остаются
на стенках альвеол. Они обволакива�
ются содержимым альвеол и фагоци�
тируются. Во время продвижения
к глотке большинство клеток, содер�
жащих частицы дегтя, разрушается
с выделением содержимого. Частицы
дыма, содержащие табачный деготь,
покрывают слизистую оболочку тра�
хеобронхиального дерева. 

По данным Всемирной организации здравоохранения, потребление 
табака ежегодно приводит к 1,8 млн случаев смерти от онкозаболеваний, 
60% из которых приходится на государства с низким и средним уровнем 
дохода на душу населения. В последние годы практически во всех странах мира
отмечается резкое повышение частоты рака легких (РЛ). Если в начале ХХ в. это
заболевание считалось относительно редким, то в настоящее время РЛ входит
в тройку наиболее распространенных онкологических заболеваний. 
Четко прослеживается связь роста заболеваемости РЛ с увеличением 
потребления табака. Особенно выделяется в этом плане XX век, когда 
отмечался бурный рост заболеваемости РЛ. Поскольку РЛ может развиваться на
протяжении нескольких десятилетий, пик популярности курения сигарет среди
мужчин 1930�1940�х гг. отразился на заболеваемости РЛ, достигшей максимума
в 1950�1970�е гг. 

ККууррееннииее  ии  рраа

Лечение ВП с использованием цеф�
подоксима характеризовалось хорошей
переносимостью (табл. 2, 3). Умерен�
ные побочные эффекты со стороны же�
лудочно�кишечного тракта (тошнота)
отмечены лишь в 2 (2,3%) случаях.
Ни в одном из случаев не потребова�
лось изменения лечения из�за развития
побочных эффектов. Существенная ди�
намика изучавшихся нами биохимичес�
ких показателей в ходе лечения не была
отмечена. 

Для выявления достоверности и силы
связи между результатом лечения, с од�
ной стороны, и выделенными модифи�
цирующими течение ВП факторами,
а также характером возбудителя, с дру�
гой, нами проведен анализ с использо�
ванием критерия χ2 Пирсона. Положи�
тельный результат лечения не зависел
от выраженности одышки, наличия или
отсутствия сопутствующих хроничес�
кого обструктивного заболевания лег�
ких, сердечной недостаточности, хро�
нического заболевания почек, а также
от возбудителя (χ2 в пределах 1,58�4,19;
р>0,05). Отмечена достоверная связь
положительного результата лечения
с наличием сопутствующего сахарного
диабета 2 типа (χ2=12,54; р<0,01)
и с возрастом больных >65 лет (χ2=9,78;
р<0,01). 

Выводы
• Применение схемы лечения с ис�

пользованием Цефодокса (цефподокси�
ма проксетил, представлен компанией
«Мегаком») было эффективным у 93,1%
больных с ВП, относящихся к III группе.

• Эффективность лечения с использо�
ванием Цефодокса была высокой незави�
симо от наличия сопутствующих хрони�
ческого обструктивного заболевания лег�
ких, сердечной недостаточности, хрони�
ческого заболевания почек и от возбуди�
теля пневмонии. Особенно важно то, что
продемонстрирована высокая эффектив�
ность лечения при наличии сопутствую�
щего сахарного диабета 2 типа, а также
у больных в возрасте более 65 лет.

• Лечение характеризовалось хоро�
шей переносимостью – умеренные по вы�
раженности побочные эффекты разви�
лись лишь у 2 (2,3%) больных; ни в одном
из случаев не возникла необходимость
в отмене лечения из�за развития побоч�
ных эффектов. 

• Цефодокс представляет собой эф�
фективный и безопасный антибактери�
альный препарат для лечения внегоспи�
тальной пневмонии, который может ши�
роко использоваться у данной категории
больных.

Список литературы находится в редакции. 

Опыт применения цефподоксима 
у больных с внегоспитальной пневмонией

Результаты многоцентрового проспективного открытого
исследования ЦЕНТР

Таблица 2. Характеристика лечебных режимов и основные результаты лечения

Характеристики
Количество больных

Абс. % 

Всего больных 87 100,0

Характеристика лечебных режимов

•• Парентеральные цефалоспорины на первом этапе: 
цефтриаксон

другие цефалоспорины II�III поколения
54
33

62,1
37,9

•• Перевод больного на прием цефподоксима внутрь 400 мг/сут: 
через 2 сут
через 3 сут

57
30

65,5
34,5

Дополнительное применение макролидов внутрь 23 26,4

Основные результаты лечения

Лечение с использованием цефподоксима эффективно 81 93,1

•• Мнение пациента об эффективности лечения: 
очень хорошая

хорошая
удовлетворительная

неудовлетворительная

26
55
4
2

29,9
63,2
4,6
2,3

Таблица 3. Динамика некоторых клинико�лабораторных показателей в процессе лечения (М ± m)

Показатель До начала лечения На момент завершения лечения

ЧСС 98,8±12,9 74,2±18,7 *

Систолическое АД, мм рт. ст 131,7±29,6 130,4±27,3

Диастолическое АД, мм рт. ст 83,4±17,6 80,6±19,5

Гемоглобин, г/л 126,3±16,2 130,8±19,4

Скорость оседания эритроцитов, мм/ч 31,2±13,2 12,6±11,4 *

Креатинин крови, мкмоль/л 86,4±36,7 78,7±34,9

Глюкоза крови, ммоль/л 5,24±1,90 5,17±2,11

Активность аланинаминотрансферазы,
ммоль/(л·ч)

0,47±0,21 0,39±0,27

* Различия между показателями до начала и после лечения достоверны, р<0,05.
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Слизистая оболочка средних и
крупных бронхов подвергается
воздействию более концентриро�
ванного табачного дегтя. Этим объ�
ясняется тот факт, что средние и
крупные бронхи чаще всего являют�
ся местом возникновения первич�
ного РЛ у курильщиков. 

Недавно американскими учеными
был установлен молекулярный ме�
ханизм, играющий ключевую роль
в развитии злокачественных ново�
образований легких под действием
табачного дыма. По данным иссле�
дователей, наиболее вероятной при�
чиной злокачественного перерожде�
ния клеток эпителия бронхов явля�
ется снижение активности гена
FANCD2, отвечающего за уничто�
жение раковых клеток и восстанов�
ление поврежденной ДНК.

В ходе эксперимента исследователи
поместили клетки эпителия бронхов
в полую трубку, через которую про�
пускали табачный дым. Как выясни�
лось, воздействие конденсата табач�
ного дыма приводило к снижению ак�
тивности в клетках гена FANCD2. Ко�
дируемый этим геном белок является
составной частью белкового комплек�
са, отвечающего за сохранение струк�
туры ДНК и уничтожение атипичных
клеток. При недостаточной экспрес�
сии FANCD2 в клетках увеличивалось
число хромосомных мутаций, после
чего в здоровых клетках запускался
механизм запрограммированной ги�
бели – апоптоза.

Под воздействием табачного дыма
число мутаций возрастало и в коло�
ниях клеток злокачественных опухо�
лей легких, однако это не приводило
к их самоуничтожению, активная
пролиферация продолжалась. Наи�
более веским доказательством клю�
чевой роли FANCD2 в развитии РЛ
у курильщиков явился тот факт, что
клетки с повышенным содержанием
этого белка не реагировали на губи�
тельное воздействие табачного дыма.

Также было высказано предполо�
жение о том, что связь между куре�
нием и РЛ не прямая, скорее, разви�
тие заболевания является следстви�
ем того, что у заболевшего сочетает�
ся предрасположенность к РЛ и ку�
рение, причем оба фактора наслед�
ственно обусловлены. Однако «гене�
тическая» гипотеза была опроверг�
нута на основании результатов на�
блюдения за изменениями динами�
ки частоты РЛ у мужчин и женщин
за последние 70 лет. Например, сни�
жение частоты данной патологии
у врачей в Великобритании было

связано только с прекращением ку�
рения. Таким образом, нет основа�
ний полагать, что существует гене�
тический детерминирующий фак�
тор, обусловливающий предраспо�
ложенность курильщиков к РЛ.

Доказательства канцерогенного
действия табака

ВОЗ утверждает, что до 40% случа�
ев заболевания РЛ можно предотв�
ратить, избегая контакта с табачным
дымом. Следует отметить, что кан�
церогенный эффект табака проявля�
ется приблизительно после 20 лет
курения, что затрудняет проведение
клинических исследований. Тем не
менее роль табачного дыма в разви�
тии РЛ в настоящее время доказана. 

Изучению канцерогенных свойств
табака посвящено большое количе�
ство экспериментальных и клини�
ческих исследований. Одна из таких
работ выполнена Roffo и соавт.
В эксперименте табачный дым со�
бирали и охлаждали, что вызывало
осаждение дегтя, который затем
растворяли в равных частях в ацето�
не. Этим раствором 3 раза в неделю
смазывали кожу мышей, штаммы
которых не имели рака кожи, тогда
как кожу животных контрольной
группы смазывали ацетоном. Было
показано, что у мышей контрольной
группы реакция на коже не возник�
ла, а в группе животных, кожу кото�
рых смазывали раствором дегтя,
в 59% случаев появились новообра�
зования, из них в 44,4% случаев раз�
вился рак кожи. 

В эксперименте Lehtenberg и со�
авт. было показано, что у мышей при
воздействии табачного дыма возни�
кали изменения в бронхах, которые
варьировали от бронхита с неболь�
шими пролиферативными измене�
ниями эпителия до атипичной ги�
перплазии базальных клеток, гипер�
плазии плоскоклеточного эпителия
и даже карциномы in situ. 

В эпидемиологических исследова�
ниях установлена причинная связь
между повышением частоты РЛ и
увеличением количества выку�
риваемых сигарет. Например, Doll и
соавт. определили, что среди пациен�
тов с РЛ было только 0,3% некуря�
щих. Этой же группой ученых было
проведено эпидемиологическое ис�
следование с участием 24 тыс. муж�
чин старше 35 лет. Оказалось, что
смертность от РЛ среди курящих бы�
ла почти в 20 раз выше, чем среди не�
курящих, и не зависела от возраста.
Среди курящих смертность от РЛ воз�
растала пропорционально количеству
ежедневно выкуриваемых сигарет.
Исследователи приводят следующие
данные: среди курящих женщин
распространенность РЛ составляет
38, среди мужчин – 125 на 100 тыс.,
тогда как среди некурящих этот пока�
затель равняется 7 на 100 тыс. чело�
век. При этом РЛ у лиц, выкуриваю�
щих до 20 сигарет в день, встречался в
2,3 раза чаще, а среди тех, кто курил
более 20 сигарет в день, – в 7,1 раза
чаще, чем у некурящих. 

Вероятность возникновения РЛ
непосредственно зависит и от стажа
курения. В целом увеличение про�
должительности употребления таба�
ка в 3 раза может повысить заболе�
ваемость РЛ в 50 раз.

Роль курения в развитии рака
подтверждают данные Американс�
кого общества онкологов. Прове�
денные под его эгидой эпидемио�
логические исследования свиде�
тельствуют о том, что среди курящих
лиц смертность от РЛ возрастает
пропорционально количеству еже�
дневно выкуриваемых сигарет. 

Кроме повышения заболеваемос�
ти РЛ, курение способствует увели�
чению смертности от этого заболе�
вания, которая выражается следую�
щими цифрами на  100 тыс. населе�
ния: у некурящих – 3,4, у выкури�
вающих менее 20 сигарет в день –
51,4, от 20 до 40 сигарет – 144, бо�
лее 40 сигарет – 217. Эту статисти�
ку можно объяснить общим воз�
действием табака на организм че�
ловека, в том числе снижением
иммунитета.

Табачный дым представляет опас�
ность не только для курильщика, но
и для окружающих. Пассивное куре�
ние (вдыхание табачного дыма из
окружающего воздуха) также повы�
шает риск смерти от РЛ. Исследова�
ния показали, что дым тлеющей си�
гареты содержит полный спектр
канцерогенных веществ, которые
вдыхаются при курении. Риск уме�
реть от РЛ на 30% выше у тех неку�
рящих лиц, которые живут с куриль�
щиками, по сравнению с теми, у ко�
го в доме вообще не курят.

Единственным эффективным спо�
собом снизить риск развития РЛ яв�
ляется отказ от курения. При этом
симптомы со стороны респиратор�
ного тракта могут быстро исчезнуть,
как только человек бросит курить,
даже если до этого он курил более
20 лет. Через 10�15 лет после отказа
от этой привычки риск развития РЛ
у бывших курильщиков снижается и
сопоставим с таковым у людей, ко�
торые никогда не курили. 

Ученые подсчитали: вследствие
отказа от курения за 20 лет заболева�
емость РЛ в общемировой популя�
ции может снизиться на 80%. Это
цель, к которой современному об�
ществу необходимо стремиться. 

Подготовила Ольга Татаренко З
У

З
У

ии  рраакк  ллееггккиихх

При выкуривании каждый ме�
сяц 1 кг табака за год в дыхатель�
ные пути попадает 840 мл табач�
ного дегтя, за 10 лет – более 8 л.
Многолетнее постоянное воз�
действие этого мощного канце�
рогена на слизистую оболочку
дыхательных путей негативно
влияет на эпителий бронхов,
способствуя развитию РЛ.

Таким образом, результаты ис�
следований подтверждают, что: 

• заболеваемость РЛ среди ку�
рящих значительно выше, чем
среди некурящих; 

• риск возникновения РЛ
у курильщиков зависит от стажа
курения, количества выкуривае�
мых сигарет в сутки, качества си�
гарет, наличия фильтра;

• основным канцерогенным
компонентом табака является
деготь;

• курение оказывает не толь�
ко местное, но и общее воздей�
ствие на организм, повышая
предрасположенность к разви�
тию новообразований в целом;

• пассивное курение повышает
риск развития РЛ почти в 2 раза.
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