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Резюме
Тиамфеникола глицинат ацетилцистеинат (ТГА) – комплексное лекарственное средство, содержащее антибактериальный препарат
(АБП) широкого спектра действия тиамфеникол и муколитический препарат N-ацетилцистеин. В обзоре представлены фармакологи-
ческие, микробиологические и клинические аспекты применения препарата. Ингаляционное применение ТГА (Флуимуцил-антибио-
тик ИТ) может служить достойной альтернативной пероральному приему ряда мукоактивных средств и АБП, используемых в лечении
заболеваний верхних (острый и хронический риносинусит, средний отит, тонзиллит) и нижних (острый бронхит, обострения хрониче-
ского бронхита и хро ничес кой обструктивной болезни легких) дыхательных путей как у взрослых, так и у детей.
Ключевые слова: тиамфеникола глицинат ацетилцистеинат, N-ацетилцистеин, тиамфеникол, заболевания верхних дыхательных путей,
острый бронхит, хронический бронхит, хроническая обструктивная болезнь легких, обострение.
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Abstract
Thiamphenicol glycinate acetylcysteinate (TGA) is a combination of thiamphenicol, a broad-spectrum antibiotic, and mucolytic drug N-acetylcysteine.
This article is a review of pharmacological, microbiological, and clinical effects of this combined drug. Inhaled TGA could be considered as a worthy
alternative for oral mucolytics and oral antibiotics in treatment of upper and lower airway diseases, such as acute and chronic rhinosinusitis, otitis media,
tonsillitis, acute bronchitis, and acute exacerbation of chronic bronchitis and chronic obstructive pulmonary disease, in children and adults.
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Воспалительные заболевания верхних (ВДП) и ниж-
них (НДП) дыхательных путей относятся к одним из
наиболее часто встречающихся нозологий, с которы-
ми сталкиваются на амбулаторном приеме пульмо-
нологи, терапевты и врачи общей практики [1].
Знание современных эффективных и безопасных
подходов к лечению патологии ВДП (риносинуситы,
ларингиты, трахеиты) и НДП, таких как острый
бронхит, хронический бронхит и хроническая об -

структивная болезнь легких (ХОБЛ) в стадии обост-
рения, а так же бронхоэктазии, является важным
компонентом успешной клинической практики. Для
понимания возможных путей воздействия на воспа-
ление, затрагивающее различные отделы респира-
торного тракта, необходимо обратиться к механиз-
мам его возникновения.

В силу строения и физиологических особенно-
стей дыхательные пути (ДП) подвержены регулярно-
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му воздействию атмосферной пыли, выхлопных
газов, токсинов и промышленных аэрополлютантов,
компонентов табачного дыма, вирусов и патогенных
микроорганизмов. Развитию воспалительных забо-
леваний респираторного тракта способствует также
ряд факторов, снижающих как общую, так и мест-
ную реактивность. К ним относятся неблагопри-
ятные погодно-климатические условия, переохлаж-
дение, стрессы, злоупотребление алкогольными
напитками и табакокурение, нарушение физиологи-
ческого носового дыхания, развитие застойных явле-
ний в легких и некоторые другие факторы. Наряду
с воспалением в развитии заболеваний НДП также
играет роль дисбаланс в системе оксиданты / анти-
оксиданты. При избытке экзогенных оксидантов
и / или истощении системы эндогенных антиокси-
дантов развивается окислительный (оксидативный)
стресс [2], который сопровождается активацией
генов воспаления, инактивацией антипротеиназ,
сти муляцией секреции слизи и повышением экссу-
дации плазмы, что ведет к повреждению многих
структурных компонентов легких, необратимым
изменениям легочной паренхимы, ДП и сосудов лег-
ких [3, 4]. В ряде случаев локальный воспалительный
ответ может сопровождаться развитием системного
воспаления с вовлечением ряда органов и тканей,
что утяжеляет течение заболевания.

Патогенез острых и обострений хронических
заболеваний легких объединяет нарушение работы
мукоцилиарного клиренса (МЦК), призванного
обеспечивать механическую и противоинфекци -
онную защиту органов дыхания от воздействия
внешней среды. Неблагоприятные факторы окру-
жающей среды оказывают негативное воздействие
на все звенья МЦК. Первоначальной реакцией
на ингаляцию аэрополлютантов является повыше-
ние продукции и вязкости бронхиального секрета,
вслед за ко торым начинает перестраиваться и сам
секреторный аппарат – цилиарные клетки частич -
но замещаются слизеобразующими бокаловидными
клетками. Эти процессы сопровождаются снижени-
ем антибактериальной и противовирусной активно-
сти бронхиального секрета за счет снижения в нем
концентрации  секреторного иммуноглобулина A,
интерферона, лактоферрина и лизоцима, что созда -
ет благоприятные условия для микробной колони -
зации ДП с образованием крупных колоний и бак -
териальных биопленок [5]. В форме биопленок
колонии бактерий хорошо защищены от фагоцито -
за, факторов иммунной защиты человека и действия
антибактериальных препаратов (АБП), поскольку
способны выдерживать концентрации АБП в сотни
раз выше по сравнению с таковыми, подавляющими
одиночные бактериальные клетки [6]. Для решения
непростой задачи эрадикации патогенных возбуди-
телей в условиях улучшения работы МЦК необхо -
димо одновременное применение муколитического
препарата (МП) и АБП.

На мировом фармацевтическом рынке представ-
лен лишь 1 комбинированный лекарственный пре-
парат, в состав которого включен МП, обладающий

антиоксидантными свойствами – N-ацетилцистеин
(NAC) и АБП широкого действия (тиамфеникол),
известный как Флуимуцил-антибиотик ИТ. Пре -
парат представляет интерес как для врачей, так и для
их пациентов, поскольку выпускается в виде порош-
ка для ингаляций через небулайзер, что облегчает
доставку лекарственных средств непосредственно
к участку воспаления.

NAC, входящий в состав тимафеникола глици -
нат ацетилцистеината (ТГА), обладает свойствами
универсального мукоактивного препарата и исполь-
зуется у лиц с респираторными заболеваниями,
сопровождающимися мукостазом, уже на протяже-
нии > 50 лет. Его муколитические свойства обуслов-
лены содержанием свободных сульфгидрильных
групп в молекуле препарата, которые разрушают
дисульфидные связи кислых мукополисахаридов
мокроты, что приводит к снижению ее вязкости
и адгезии, вследствие чего кашель у пациентов смяг-
чается. За счет усиления двигательной активно -
сти ресничек мерцательного эпителия препарат
 оказывает отчетливое мукокинетическое действие,
а уменьшая гиперплазию бокаловидных клеток –
мукорегуляторный эффект [7–9]. Наряду с мукоак-
тивными свойствами NAC обладает антиоксидант-
ной активностью, обусловленной, с од ной стороны,
наличием свободных тиоловых групп, которые спо-
собны взаимодействовать с активными формами
кислорода, с другой – тем, что препарат является
предшественником внутриклеточного глутатиона –
одного из важнейших факторов защиты легочной
ткани против воздействия эндогенных экзогенных
и токсичных агентов [10, 11].

Роль мукоактивных препаратов в лечении боль-
шинства инфекционно-воспалительных заболева-
ний НДП, сопровождающихся нарушением МЦК,
вне всяких сомнений, значительна, но ограничена
четкими показаниями. В Федеральных клинических
рекомендациях по диагностике и лечению ХОБЛ
предлагается назначать NAC при терапии пациентов
с бронхитическим фенотипом ХОБЛ с наличием
персистирующего кашля и продукции мокроты,
частых обострений ХОБЛ, особенно в случае отсут-
ствия лечения ингаляционными глюкокортикосте-
роидами [12]. В Глобальной стратегии диагностики,
лечения и профилактики хронической обструктив-
ной болезни легких (Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease – GOLD) [13] группа МП не
входит в число базисных препаратов, рекомендуе-
мых для лечения заболевания, однако отмечено
положительное влияние NAC на частоту обострений
ХОБЛ [14, 15]; для определения потенциальной груп-
пы больных, которым был бы полезен длительный
прием этого препарата, требуются дальнейшие
исследования. В недавно опубликованном метаана-
лизе группы итальянских специалистов подчеркнута
роль NAC в предотвращении обострений хрониче-
ского бронхита, не сопровождающегося бронхо-
обструктивным синдромом [16].

Использование МП уместно также при внеболь-
ничной пневмонии в качестве симптоматических
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препаратов, что, впрочем, не влияет на прогноз боль-
ных [17]; в то же время при лечении острого риноси-
нусита применение NAC нерационально [18], однако
может рекомендоваться в дополнение к основным
методам лечения хронического риносинусита [19].

Среди механизмов, способствующих снижению
числа обострений хронического бронхита и ХОБЛ
при применении NAC, обсуждается его способность
снижать бактериальную колонизацию и подавлять
адгезию ряда бактериальных агентов к эпителиаль-
ным клеткам ротоглотки и слизистой бронхов, что
в целом может вести к снижению уровня эндоброн-
хиальной колонизации в условиях мукоактивного
действия препарата. Однако в ряде ситуаций спра-
виться с инфекционно-воспалительным процессом
в ДП при помощи одного лишь МП бывает не под
силу, требуется своевременное назначение АБП.
В случае одновременного приема NAC и АБП может
существенно снижаться активность последнего из-
за того, что NAC обладает свободными тиоловыми
группами и является активным комплексоном. В свя   -
зи с этой особенностью при ингаляциях и инстилля-
циях NAC не следует смешивать с АБП, а принимае-
мые внутрь АБП следует использовать не ранее чем
через 2 ч после приема NAC во избежание их инак-
тивации. Такого негативного эффекта лишен ТГА –
уникальная комбинация лекарственных препаратов
2 групп.

Тиамфеникол относится к амфениколам и яв ля -
ется метилсульфонильным аналогом хлорамфенико-
ла (левомицетина). Его антимикробная активность
обусловлена нарушением синтеза бактериальных
белков, превосходя по антибактериальной эффек-
тивности хлорамфеникол. Препарат эффективен
in vitro в отношении бактерий, наиболее часто вызы-
вающих инфекционные заболевания НДП – грам -
положительных (Streptococcus pneumoniae, Corynebac -
terium diphtheria, Stephylococcus spp., Streptococcus
pyo  genes, Listeria spp., Clostridium spp.) и грамотрица-
тельных (Haemofilus influenza, Neisseria, Salmonella,
Esche richia coli, Shigella spp., Bordetella pertussis, Yersinia
pestis, Brucella spp., Bacteroides spp.), и в большинстве
случаев превосходит по активности макролиды, тет-
рациклин и котримоксазол. В клинических испыта-
ниях тиамфеникол хорошо справляется также со
многими штаммами, стойкими к β-лактамным АБП,
и активен в отношении внутриклеточных патоген-
ных микроорганизмов, недоступных для β-лактам-
ных АБП [20–24].

Высокая клиническая эффективность и широкий
микробиологический профиль делает сочетание
тиамфеникола и NAC в виде ТГА непохожим на дру-
гие комбинации лекарственных средств. Сочетание
тиамфеникола и NAC позволяет лекарственному
препарату со хранять неконъюгированную форму
и достигать очага воспаления в концентрациях,
достаточных для создания бактерицидного эффекта,
что применяется в лечении инфекционно-воспа -
лительных заболеваний ДП, сопровождающихся
продукцией слизистого, слизисто-гнойного или
гнойного секрета. Инте ресно, что концентрация

тиамфеникола в крови при ингаляционном приме-
нении ненамного усту пает по концентрации препа-
рату, принимаемому па рентерально, а замена нитро-
группы (NO2) в молекуле  хлорамфеникола на
метилсульфоновую группу (CH3–SO2) в молекуле
тиамфеникола лишило препарат гематологической
токсичности, в связи с чем при приеме тиамфенико-
ла у пациентов не развивается апластическая ане -
мия – побочный эффект, присущий хлорамфенико-
лу (левомицетину).

В Российской Федерации тиамфеникол зареги-
стрирован в ингаляционной форме в комбинации
с NAC. Возможность проводить ингаляции через
небулайзер – неоспоримое достоинство ТГА, по -
скольку именно такой способ доставки лекарствен-
ных веществ рекомендуется для лечения больных
с тяжелым обострением хронического обструктивно-
го бронхита, ХОБЛ, муковисцидоза и при бронхо -
эктазах. Диаметр частиц основной массы небули -
зированного пре парата составляет ≤ 5 мкм, они
способны проникать в нижние отделы ДП, что
может служить альтернативой эндобронхиальному
введению АБП в ходе бронхоскопий при тяжелых
нагноительных заболеваниях ДП.

Спектр заболеваний, при которых назначается
ТГА, довольно обширен. В клинической практике
врачей-терапевтов и пульмонологов к таким заболе-
ваниям относятся острый и хронический бронхит,
затяжная пневмония, абсцесс легких, бронхоэктати-
ческая болезнь, муковисцидоз, области оторинола-
рингологии – катаральный отит, синуситы, ларинго-
трахеит, профилактика и лечение обструктивных
и инфекционных осложнений трахеостомии, подго-
товка к про  ведению фибробронхоскопии, бронхоас-
пирации. В хи рургической практике – профилакти-
ка и лечение бронхолегочных осложнений после
торакальных хирургических вмешательств (бронхо-
пневмония, ателектаз); среди фтизиатрических
форм за болеваний – неспецифические формы брон-
хитов, связанные с туберкулезом легких, недостаточ-
ность дренирования кавернозных очагов. В педи -
атрии препарат применяется для лечения таких
нозологий, как бронхиты и пневмонии, особенно не
поддающиеся лечению другими АБП, бронхиолиты,
коклюш, му ковисцидоз.

В клинической практике ТГА начал применять-
ся довольно давно. Первые публикации по исполь -
зованию ТГА при бронхолегочных заболеваниях
датируются еще 1966 г. [25]. В 1975 г. группой швей-
царских авторов проведено исследование антибакте-
риальных и муколитических свойств препарата
у больных (n = 45) с обострением хронического брон-
хита. Лечение при этом проводилось пер орально
(суточная доза тиамфеникола составляла 1 500 мг).
Наибольшая клиническая эффективность отмечена
к 4–5-му дню, а терапия одинаково хорошо перено-
силась всеми пациентами [26].

В 1980 г. группой французских авторов опублико-
ваны результаты метаанализа, в который были
включены 9 клинических исследований, проведен-
ных среди пациентов (n = 587) с бактериальными
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инфекциями респираторного тракта – взрослых
(n = 475) и детей (n = 112) [27]. Все больные получали
ТГА перорально или парентерально на протяжении
в среднем 7 дней. Эффективность лечения оценива-
лась по клинической, радиологической картинам
и бактериальному анализу. Хорошие и удовлетвори-
тельные ре зультаты достигнуты соответственно у 58
и 27 % пациентов, а значимая муколитическая
и антибак териальная активность не показана лишь
у 15 %  больных. На протяжении всего периода лече-
ния развилось небольшое число побочных эффек -
тов – спон танно обратимые тромбоцитопения и ане-
мия (n = 22) и преходящая гиперэозинофилия
(n = 5).

Появление ингаляционной формы препарата поз-
волило повысить не только эффективность, но и без-
опасность лечения. В 2002 г. в Италии проведено рет-
роспективное клиническое исследование по оценке
эффективности и переносимости тиамфе никола гли-
цинат гидрохлорида и ТГА у онкологических пациен-
тов [28]. Обследованы больные (n = 66) (большин-
ство являлись курильщиками), у которых развились
инфекционно-воспалительные заболевания НДП
после проведения хирургического вмешательства по
поводу опухоли гортани, носоглотки, ротовой поло-
сти или другого новообразования ВДП. Обе формы
тиамфеникола назначались ингаляционно в дозе
500 мг на 11 дней. По окончании терапии у 90 % паци-
ентов оба режима терапии оценены исследователями
как хороший и очень хороший, при этом очень хоро-
шие результаты достигнуты у большей ча сти больных
на фоне терапии ТГА, нежели при лечении тиамфе-
николом глицинатом гидрохлоридом. Облегче ние
кашля наблюдалось в 39 % случаев, повышение рео-
логических свойств отделяемого секрета – в 64 %.
В целом лечение переносилось удовлетворительно,
а побочные эффекты возникли примерно у 5 % боль-
ных.

Позднее в зарубежной литературе начали появ -
ляться сообщения о возможности ТГА ацетилцистеи-
ната в лечении ХОБЛ. В 2006 г. опубликованы резуль-
таты лечения среднетяжелых и тяжелых обострений
ХОБЛ (n = 25) ТГА в ин галяционной форме. По -
казано, что при назначении препарата существенно
уменьшалась выраженность клинической симптома-
тики обострения заболевания, быстро нормализо-
вался уровень церулоплазмина в крови, отражаю-
щий степень окислительного стресса, что привело
к эрадикации патогенных микроорганизмов [29].

В отечественной литературе доступно немного
описаний применения небулизированного раствора
ТГА в комплексной терапии ряда больных с брон-
хоэктатической болезнью, обострением ХОБЛ
в сочетании с бронхоэктазами [30–33].

Внимание к ТГА в последние годы усилилось, что
можно объяснить растущей потребностью в приме-
нении эффективных АБП в условиях растущей
устойчивости к АБП, которая представляет серьез-

ную проблему современного здравоохранения [34–
36]. С другой стороны, актуальным остается при -
менение ТГА как ингаляционной альтернативы
системному применению АБП в лечении острого
бронхита, поскольку место АБП в терапии данной
нозологии остается предметом дискуссии до настоя-
щего времени [37]. Еще более перспективным при-
менение ТГА при лечении инфекционно-воспали-
тельных заболеваний органов дыхания можно
рассматривать в детской популяции, поскольку инга-
ляционное введение способно оказывать быстрый
терапевтический эффект и уменьшать риск развития
нежелательных явлений. Введение лекарственного
вещества в таком случае безболезненно, осуществ-
ляется в процессе естественного акта дыхания, при
этом непосредственно в микроб ном очаге создается
высокая концентрация лекарственного препарата.

В ряде работ показана высокая эффективность
ингаляционного применения ТГА для лечения  тон -
зиллофа рингита, среднего отита и гнойного ри -
носинусита у де тей, что во многих случаях может яв -
ляться аль тернативой системной терапии АБП [38].
Кроме того, применение препарата у детей с хро -
ническим аденоидитом и / или тонзиллитом,
 ожидающих проведения тонзиллэктомии и анде -
ноид эктомии, позволяет уменьшить потребность
в проведении хирургического лечения по сравнению
с консервативной тактикой ведения (29 % vs 97 %;
p < 0,0001) [39].

В 2016 г. опубликованы результаты открытого про-
спективного исследования по оценке эффективности
и безопасности ТГА, проведенного в РФ при лечении
острого бронхита у детей (n = 55) [40]. В исследование
включались пациенты на 5–7-й день болезни, у кото-
рых не отмечалось улучшения состояния на фоне
симптоматической терапии. Небулизированное при-
менение лекарственного препарата способствовало
ускорению процессов выздоровления детей, при этом
значительно уменьшились симптомы интоксикации,
восстановилась дренажная функция бронхов. Резуль -
таты были сопоставимы с таковыми у пациентов
 группы сравнения, которые получали системную
антибактериальную терапию. Отмечено, что хорошая
переносимость ТГА позволяет рекомендовать его
назначение в качестве стартовой терапии инфекции
НДП у детей при необходи мости проведения анти-
бактериальной терапии.

Применение комбинации противокашлевых
средств с ТГА нецелесообразно ввиду возможного
застоя бронхиального секрета из-за подавления каш-
левого рефлекса. Не рекомендуется также смеши-
вать в ка мере небулайзера готовый раствор с други-
ми ингалируемыми лекарственными препаратами*.

Курс лечения занимает в основном до 10 дней. Во
время лечения следует контролировать картину
периферической крови. При снижении количест -
ва лейкоцитов (> 4 тыс. на 1 мкл) и гранулоцитов
(> 40 %) препарат следует отменить.

* Инструкция по медицинскому применению препарата Флуимуцил®-антибиотик ИТ. Регистрационный номер П N012977/01-051114.
Доступно на: http://www.grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.aspx?routingGuid=cb2ce15f-58e5-4f22-b534-8bfcfd27a0b9&t
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Заключение

Таким образом, комбинированный лекарственный
препарат ТГА, объединяющий в своем составе уни-
версальный МП NAC и АБП широкого действия
тиамфеникол, мо жет служить достойной альтерна-
тивной перораль ному приему ряда мукоактивных
средств и АБП, используемых в лечении большин-
ства инфекционно-воспалительных заболеваний
органов дыхания. Опираясь на доказательную базу
и принимая во  внимание собственный клинический
опыт [30–33], ТГА можно рекомендовать к примене-
нию у пациентов с обострением слизисто-гнойного
и гнойного бронхита, при частых обострениях
ХОБЛ, в особенности при среднетяжелом и тяжелом
течении заболевания, при обострении бронхоэктати-
ческой болезни или местном воспалении, ограни-
ченном бронхоэктазами, в отсутствие системных
воспалительных проявлений, острофазовых воспа-
лительных показателей, но доказанном местном вос-
палении по данным цитологического и бактериоло-
гического анализов мокроты или бронхиального
секрета.

Высокая клиническая эффективность, хорошие
переносимость и профиль безопасности, низкий
риск резистентности к АБП, свойственные для небу-
лизированной формы ТГА, можно рассматривать
как определяющие факторы в выборе оптимальной
схемы лечения инфекционно-воспалительных забо-
леваний органов дыхания.
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