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Рис.1. Патоф изиологический “ каскад" при МВ. Рис.2.
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М укови сцидоз (М В ) явл яется  одним из наиболее 
часто встречаю щ и хся  генетических  заболеван ий . Р ас 
пространенн ость заб олеван и я  значительно  варьирует: 
от 1 на 2000  новорож денны х в Ц ентральной Европе 
[54] до 1:12 000  в России  [1,2]. В основе заболеван и я  
леж и т  м утац ия гена, располож ен ного  на длинном 
плече 7-й хром осом ы . Д анны й генетический деф ект  
приводит к наруш ению  ф ункции трансм ем бранного  
регулятора М В-белка, обеспечивающего транспорт ионов 
хлора ч ерез апикальную  м ем брану эпителиоцитов. 
В следствие этого деф екта  происходит систем ное н а 
рушение функции экзокринны х ж елез —  увеличивается 
вязкость секрета , разви вается  обструкция выводных 
протоков ж елез (рис.1). Основным и наиболее серьезным 
проявлением  М В я в л яется  развитие патологического 
процесса в легких. Н акоп лен ие густого и вязкого 
секрета, а т ак ж е  восп ален и е и отек слизисты х приво 
дят к обструкции м алы х ды хательны х путей, развитию  
ателектазов  и локальной  гиперинф ляции. Д анны е на 
руш ения создаю т благоприятные условия для развития 
колонизации патогенны м и бактери ям и , развиваю тся 
обструктивный бронхобронхиолит, перибронхиальный 
фиброз, ци ли ндрические бронхоэктазы  (р и с .2) [35]. 
З аболеван и е, как  правило, им еет прогрессирую щ ее 
течение, приводя на поздних этап ах  своего развития

М утац и я  гена  МЕ

к развитию  ды хательной недостаточн ости , легочной 
гипертензии и легочного сердца. Б лагодаря  успехам  
медицины средн яя продолж ительность  ж и зн и  боль 
ных М В  значительно  вы росла, и к 1996 г. достигла в 
СШ А и Западной Европе 31 года [30,37]. В то ж е  время 
с увеличением  возраста  больны х отм еч ается  н ар аста 
ние числа ослож нений заб олеван и я , требую щ их ин 
тенсивной терапии, —  пневм отораксов, кровотечений, 
ателектазов, острой дыхательной недостаточности [85].

Пневмоторакс

Н аиболее частой  причиной пневм отораксов при М В 
явл яется  разры в субп левральн ы х булл. Спонтанны е 
пневмотораксы  довольно редко встречаю тся  у детей, 
однако риск их разви ти я  увели ч и вается  с возрастом: 
около 5— 8 %  всех  подростков и взрослы х больны х 
М В п ерен осят  это ослож нен ие [35]. У м уж чин пнев 
мотораксы развиваю тся несколько чащ е чем у женщ ин 
и частота разви ти я  пн евм отораксов у  больны х М В 
мужчин достигает 19%  [72]. Спонтанный пневмоторакс 
м ож ет быть ассоциирован  с плохим прогнозом: сред 
няя  продолж ительность ж и зни  после первого эпизода 
пневм оторакса составляет  около 30 мес, госпитальная 
летальн ость от пневм оторакса —  до 4 % , а вероят 
ность разви ти я  рецидивов ослож н ен и я  —  50— 70%  
[93]. О собо неблагоприятны м  ослож нен ием  является  
двусторонний пневм оторакс, летальн ость  при нем до 
стигает 2 5 %  [41].
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Рис.З.

П невм оторакс долж ен  быть заподозрен у больного 
с внезапны м  появлением  болей в грудной клетке и 
нарастанием  одышки. Р ентгенограф и я грудной клетки  
явл яется  основным и обязательны м  методом диагнос 
тики для  подтверж ден ия этого ослож нен ия (рис.З). 
К линические симптомы при пневм отораксе обычно 
неспецифичны: тахипноэ, тахикардия, цианоз, потливость, 
усиление каш ля и др. П ри достаточны х разм ерах  
пн евм оторакса при аускультации вы являю т односто 
роннее ослаблени е ды хания, при перкуссии —  тим па 
нит. Газ в плевральной полости, а такж е  болевы е 
ощ ущ ения ограничиваю т ж изненную  ем кость легких 
и дыхательные экскурсии грудной клетки, приводя к 
сниж ению  эф ф ективности  каш ля и постурального дре 
н аж а у больны х М В.

Каждый пациент при развитии пневмоторакса, даж е 
при отсутствии  симптомов или небольш ом объеме 
пневм оторакса, долж ен быть госпитализирован  в ста 
ционар. Всем без исклю чения больным, д аж е при 
норм альном  газовом  составе артериальной крови, дол 
ж ен быть назначен кислород, так как кислородтерапия 
позволяет ускори ть в 3 — 4 раза  [8] разреш ен ие пнев 
м оторакса. П невм оторакс объемом м енее 15% , как  
правило, не требует  инвазивны х вм еш ательств, про 
водится только наблю дение за больным как  минимум 
в течени е 24 ч. П ри больш ем объеме необходима 
устан овка дрен аж н ой  трубки, соединенной с аспира- 
ционной систем ой. О днако в некоторы х случаях  при 
напряж енном и длительном пневмотораксе (более 3 сут) 
необходимо воздерж аться  от нем едленной активной 
аспирации, так  как  при быстром расправлении легких 
м ож ет разви ться  отек  легких [8]. В таких  случаях  
рекомендована медленная самопроизвольная эвакуация 
газа через трубку  под действием  градиента давлений

внутри- и внеплевральной полости, чтобы обеспечить 
медленное расправление легкого [90].

П ри отсутствии эф ф екта от кон сервативн ы х м еро 
приятий в течение 5— 7 дней [72], а такж е при повторном 
пневм отораксе проводятся более ин вазивны е вм еш а 
тельства: плевродез, плеврэктом и я, хим ический плев 
родез, прош ивание или л азер н ая  аблац ия • субплев- 
ральны х булл. П ольза хирургически х вм еш ательств у 
больш инства больны х превы ш ает их возм ож ны й риск. 
В последнее время в связи  с бурным развитием транс 
плантации во всем мире хирургические подходы зн ач и 
тельно изм енились. Е сли пац иент р ассм атри вается  
как  потенциальны й кандидат для  тран сп лан тац и и  лег 
ких, то реком ендовано проведение ограниченного хи 
рургического плевродеза (lim ited  abrasion surg ica l 
p leurodesis), чтобы в дальнейш ем  бы ло возм ож но 
выполнить диссекцию  плевры  при пересадке легких 
[64]. Если ж е больной счи тается  неподходящ им кан 
дидатом для трансплантации , то более предпочтитель 
ным явл яется  проведение хим ического плевродеза при 
помощи талька (5 г), доксиц икли на (500  мг) или 
блеомицина (80 ЕД ) [32,63]. Р азви ти е  торакоскопи- 
ческой техники позволяет в н астоящ ее врем я прове 
дение хирургического и хим ического плевродеза, про 
ш ивание и лазерокоагуляцию  булл с минимальны м 
риском для больного [90,18].

Легочное кровотечение

Кровохарканье является частым симптомом у взрос 
лых больных М В и обычно не требует  специального 
лечения. Однако при массивном легочном кровотечении 
необходима экстрен н ая  помощ ь. М ассивны м  принято 
считать кровотечение объемом более 240 м л /с у т  [35]. 
Ч астота  возникновения м ассивного кровотечен ия у 
взрослы х  больны х д о сти гает  7 %  [47]. М асси вн о е  
кровотечение м ож ет непосредственно угрож ать жизни 
больного, не столько по причине наруш ения систем 
ной гемодинамики, сколько по причине наруш ения 
вентиляции: д аж е небольш ой сгусток крови способен 
закупорить главны й бронх и вы клю чить из вен ти ля 
ции все легкое. О сновным источником  кровотечения 
являю тся бронхиальны е артерии [70]. В условиях 
хронического грануляционного воспалительного  про 
цесса происходят эрози я  или разры в расш иренны х 
бронхиальны х сосудов, больш ое зн ачен и е  им еет про- 
теоли ти ческая  деструкц ия стенки  бронха и сосуда. 
Д ополнительны м и ф акторам и риска разви ти я  крово 
течени я могут быть деф иц ит витам ина К вследствие 
мальабсорбции или заболеваний печени, лекарственно 
обусловленная дисф ун кц ия тром боцитов, тромбоцито- 
пения вследствие гиперсп лен изм а [112].

Н еобходим а срочная госпитализаци я больного в 
отделение интенсивной терап ии, где проводится н е 
прерывный мониторинг пульса и артериального давления, 
насы щ ения артериальной крови кислородом  (БаО г). 
Ч ащ е всего легочное кровотечен ие ассоциировано с 
обострением  воспалительного п роц есса в легких, по 
этом у пациентам  всегда н азн ачаю т внутривенную  ан- 
тибиотикотерапию . И сходно всем  больны м такж е  на 
значаю т консервативную терапию, включающую покой,



положение пациента на стороне источника кровотечения 
(если устан овлен  источн ик), седативны е препараты , 
врем енное прекращ ени е постуральны х дрен аж ей , от 
мену нестероидных противовоспалительных препаратов, 
при повы ш ении протром бинового врем ени —  н азн а 
чение ви там и н а К (5 — 10 мг). П ри наруш ении гемо 
динам ики проводят трансф узию  растворов и компо 
нентов крови , при н арастан и и  ды хательной недоста 
точности —  ки слородтерапию  или искусственную  вен 
тиляцию легких. О бсуж дается возмож ность применения 
вазопрессина и десмопрессина, в одной работе показана 
эффективность вазопрессина, назначаемого внутривенно 
в виде болюса в дозе 20 ед. с последующим непрерывным 
введением со скоростью 0,2 е д /м и н  в течение 36 ч [10].

Как правило, эф ф ективность кон сервативн ы х м е 
роприятий при м ассивном  кровотечении невелика. По 
данным Сгоссо и соавт . [25], летальн ость больны х 
при легочном  кровотечен ии более 600 мл в течение 
16 ч при  кон сервативн ой  терап ии составляет  около 
7 8 % , а при вы полнении ин вазивны х процедур и хи 
рургических вм еш ательств  сн и ж ается  до 2 3 % . Во 
многих цен трах  пои ск источн ика кровотечен ия начи 
нают с п роведения бронхоскопии. Ригидная бронхо 
скопия считается более предпочтительной по сравнению 
с ф ибробронхоскопией , так  как  позволяет  увеличить 
визуальны й обзор, эф ф екти вн о  вы полнить эндоброн- 
хиальны й ту алет  и удалить более крупны е сгустки 
крови [70]. В то ж е  врем я ф ибробронхоскопия м ож ет 
оказаться  более адекватны м  пособием  при л о кал и за 
ции источн ика кровотечен ия в верхних долях  легких, 
возможна комбинация двух бронхоскопических мето 
дов: ф ибробронхоскоп  проводят через кан ал  ригидного 
бронхоскопа [31]. И сточни к кровотечен ия при брон 
хоскопии вы являю т в 8 6 %  случаев при продолж аю 
щ емся кровотечен ии  и в 5 2 %  после прекращ ения 
кровотечен ия [78]. Во врем я бронхоскопии возм ож но 
проведение интубации главного бронха непораж енного 
легкого для  п редотвращ ени я аспирации крови и обес 
печения вентиляции. В экстренны х ситуациях проводят 
там понаду главного бронха пораж енной стороны ка 
тетером  с баллончиком  типа Ф огарти, вы полняю т 
эндобронхиальные инстилляции раствором адреналина 
через ирригационны й катетер  [95]. Э ф ф ективной про 
цедурой яв л яется  л ав аж  кровоточащ его сегм ента хо 
лодным ф изиологическим  раствором  [23], растворам и 
ф ибриногена или тром бина [102].

Н аиболее эф ф ективны м  методом терап ии при м ас 
сивном кровотечении считается резекция кровоточа
щего сегмента легких [108]. О днако вы полнение 
оперативного вмеш ательства часто невозмож но у боль 
ного M B , так  как  кровотечен ие разви вается  на фоне 
значительного  ограничения вентиляционного резерва. 
Если прогнозируем ы й объем  ф орсированного выдоха 
за 1 с (O O B i)  после операции состави т м енее 800 мл, 
операции не проводят. В редких случаях  препятствием  
для хирургически х  операций м ож ет стать  наруш ение 
систем ы  сверты ван ия.

О дним из соврем енны х эф ф ективны х методов диаг 
ностики и л ечен и я  легочного кровотечен ия является  
селективная артериография с последую щ ей эмбо-

лизацией бронхиальных артерий [94]. Д анная про 
цедура проводится только во врем я кровотечен ия или 
не позж е, чем ч ерез 6— 12 ч после остан овки  крово 
течени я [108]. У спеш ная остан овка кровотечен ия при 
эм болизации м ож ет достигать 77— 9 5 %  [56,98,110], 
поэтом у в некоторы х ц ен трах  при легочном  кровоте 
чении данны й метод рассм атр и вается  как  начальны й 
метод диагностики и лечения [47]. Бронхоскопия обычно 
обладает больш ей диагностической  ценностью  для 
вы явления источника кровотечен ия, чем  артери огра 
фия (5 5 % ) [88]. О днако при M B , когда на фоне 
хронического воспалительного процесса в легких  про 
исходит дилатация легочных артерий, диагностическая 
чувствительность артериографии довольно высока. По 
казан иям и к артериограф ии и эм болизаци и  являю тся 
1) эпизод кровотечения объемом более 300 мл с 
сопутствую щ им еж едневны м  кровохарканьем ; 2) три 
и более эпизода кровотечен ия объемом  более 100 мл 
в течение недели с сопутствую щ им  еж едневны м  кро 
вохарканьем; 3) хроническое нарастаю щ ее кровохар 
канье, наруш аю щ ее обычный ж и зн ен н ы й  реж им ; 4) 
кровохарканье, преп ятствую щ ее проведению  посту 
рального дрен аж а и домаш ней терап ии  [22].

В качестве м атери алов для  эм болизаци и  прим еняю т 
G elfoam  (ж елатиновую  губку), h a ló n  (поливинилал- 
коголь) [99,100]. С данной процедурой могут быть 
связаны серьезные ослож нения, такие как повреж дение 
сйинного мозга, инфаркты легких, расслоение артерий, 
поэтому эм болизаци я долж на проводиться в крупны х 
центрах, где интервенционны е радиологи имею т дос 
таточны й опыт. Р екан али зац и я  сосуда и рецидив кро 
вотечения могут ослож нять до 2 0 — 5 5 %  всех  ангио-: 
граф ических вм еш ательств [56,70]. В исследовании 
B rinson  и соавт . эф ф ективность одной процедуры 
эм болизации у больны х M B  состави ла 7 5 % , двух 
вм еш ательств —  8 9 % , трех  вм еш ательств  —  9 3 % , а 
рецидив кровотечений составил 4 6 %  со средним вре 
менем  повторного кровотечения 12 мес [12].

Ателектаз

Д овольно часты м ослож нен ием  M B  явл яется  сег 
ментарны й ател ек таз, реж е встречаю тся коллапс доли 
легкого или д аж е всего легкого. О сновной причиной 
развития ателектазов  явл яется  обтураци я крупны х 
бронхов слизисты м и пробкам и, часто  таки е  пробки 
имеют вид плотных слепков бронхов (подобный синдром 
мож ет обозначаться как фибринозный, “пластический”, 
псевдомембранозный бронхит) [51]. Причиной образова 
ния слизисты х пробок м ож ет такж е  бы ть сопутству 
ющий аллергический бронхолегочный аспергиллез (АБЛА) 
[47]. А телектаз доли легкого явл яется  серьезной  про 
блемой, так  как  сущ ественно ухудш ает газовы й состав 
артериальной крови и клиническое состояние пациента.

О сновной терапией является активная физиотерапия, 
антибиотикотерапи я. Н екоторы е авторы  такж е  реко 
мендую т назн ачать глю кокортикостероиды  (что оправ 
дано при А БЛ А ), С РА Р-терапию  и ды хание с переме 
ж аю щ имся положительным давлением  [47]. Если кон 
сервати вн ая  терап и я  не приносит эф ф екта, то прово 
дится фибробронхоскопия. Во время фибробронхоскопии



проводят отсасы вани е секрета , удаление слизисты х 
пробок, при обильном вязком  секрете  необходимо 
промывание теплым физиологическим раствором (огра 
ниченный лаваж ) или 10%  раствором N -ацетилцистеи- 
на [29]. Э ф ф ективн ость бронхоскопических процедур 
при ател ек тазе  достигает 8 5 %  [106].

В некоторы х случаях  из-за низкого ком плайенса и 
вы сокого кри ти ческого  давлен и я  откры тия спавш ихся 
альвеол проведение отсасы вания и лаваж а не приводит 
к расправлению  ател ек таза . П ри длительном  сущ е
ствовании ателектаза опасность развития инфекционных 
ослож нен ий  значительно  возрастает , поэтом у всегда 
необходимо стремиться к полному расправлению  спав 
ш егося у ч астка  легкого. В качестве  методов терапии 
рефрактерного ателектаза было предлож ено несколько 
методов, такж е  осущ ествляем ы х при проведении брон 
хоскопии. Одним из таких методов является интраброн- 
хи альн ая  вен ти ляц и я  с полож ительны м  давлением  
около 20 см вод.ст. после предварительной окклю зии 
бронха п ораж ен ного  региона [44]. О днако, несмотря 
на достаточную эфф ективность, метод довольно сл о ж 
ный и дорогостоящ ий. Другим, более простым методом, 
направленны м  на преодоление критического давлен ия 
откры тия, я в л яется  м етод селективной интрабронхи- 
альной инсуффляции воздуха [96,101]. В основе метода 
л еж и т  п оследовательная окклю зия каж дого сегм ен 
тарного бронха спавш егося легкого или доли с после 
дую щ им, контролируем ы м  по м аном етру, вдуванием  
воздуха ч ерез кан ал  бронхоскопа под давлением  около 
30 см вод.ст. П олная р еэксп ан си я  реф рактерн ы х ате 
л ектазов  н аблю дается  почти в 8 5 % , в некоторы х 
случаях  могут потребоваться  повторны е процедуры 
(при этом  давлен и е инсуф ф ляции повы ш аю т ещ е на 
10 см вод .ст .), м етод безопасен , побочные эф ф екты  
практи чески  отсутствую т [43].

Как правило, практически сразу после расправления 
ателектаза происходит значительное улучшение газового 
состава артери альной  крови и ум еньш ение альвеоло 
артериального градиента по О 2 [101]. После разрешения 
ателектаза активная физиотерапия долж на быть про 
долж ена, так как бронхоскопия не устраняет причины, 
приведш ей к развитию  ател ектаза .

Острая дыхательная недостаточность

О страя  д ы хательн ая  недостаточность (О Д Н ) яв л я 
ется  одной из основны х причин см ерти больны х М В
[47]. К ак правило, О Д Н  возни кает на ф оне у ж е сущ е 
ствую щ ей хронической  ды хательной недостаточности 
(Х Д Н ), при развитии  вы раж енны х м орф офункцио 
нальны х изм енений легких —  сниж ении О Ф В 1 м енее 
0 ,8 — 1 л. Э ту ф орму ды хательной недостаточности 
часто обозначаю т как  острую деком пенсацию  ХДН 
{acute decom pensation o f chronic respiratory failure) [6], 
или острую  ды хательную  недостаточность на фоне 
хронической {acute-on-chronic respiratory failure) [76]. 
Н аиболее частыми преципитирующими факторами раз 
вития О Д Н  являю тся  бактери альны е и вирусны е ин 
ф екции трахеобронхи альн ого  дерева, реж е —  пневмо 
ния, ателектаз, пневмоторакс, аритмии, электролитные 
наруш ения, ятрогенны е причины (неконтроли руем ая

ки слородтерапия, н азн ачен и е седативн ы х препаратов, 
хирургические вм еш ательства). О сновны м и патоф и 
зиологическими м еханизм ам и при О Д Н  являю тся  вы 
раж енные наруш ения клиренса бронхиального секрета, 
повышение резистентности дыхательных путей, венти- 
ляционно-перфузионны й дисбаланс, наруш ение цен т 
рального инспираторного драй ва, д и н ам и ческая  гипе 
ринфляция с созданием “внутреннего” положительного 
давления в конце выдоха (ауто-ПДКВ), слабость и /и л и  
утом ление ды хательной м ускулатуры , легочн ая  гипер 
тензия, наруш ение тран сп орта кислорода. Все эти 
наруш ения могут п ри сутствовать в разнообразны х 
сочетани ях  и степ енях  вы раж енн ости .

К линические проявлен и я  при О Д Н  в нем алой сте 
пени зави сят  от преципитирую щ его ф актора (бронхи 
альная  инф екция, пневмония, пн евм оторакс), хотя в 
общ ем симптомы часто  сходны е и отраж аю т при сут 
ствие гипоксемии (центральны й цианоз, тахикардия, 
наруш ение созн ан и я), гиперкапнии (потливость, хло 
паю щ ий тремор рук, бессонница, утрен н и е головные 
боли, спутанность сознания вплоть до комы), дисфунк 
ции ды хательной м ускулатуры  (диспное, тахипное, 
участие в ды хании вспом огательной ды хательной м ус 
кулатуры  —  нап ряж ен и е  тт. scalen i, альтернирущ ий 
ритм ды хания и абдом инальны й парадокс —  инспира- 
торное втяж ен и е  верхнего отдела брю ш ной стенки), 
легочного сердца (набухание ш ейны х вен, пери ф ери 
ческие отеки, гепатом егалия). О чень чувствительны м  
и доступны м клиническим  признаком , отраж аю щ им  
тяж есть  ды хательной недостаточн ости  у больны х М В, 
явл яется  частота спонтанного ды хан ия больного, ко 
торая  им еет высокую  корреляционную  связь  с уров 
нем обструкции ды хательны х путей, гиперинф ляцией  
легких, артери альной  окси ген ацией  и торакоабдом и- 
нальной дискоординацией [15]. Более точной о тяж ести  
О Д Н  явл яется  инф орм ация, получаем ая при и сследо 
вании газового состава артериальной крови: парциальное 
н ап ряж ен и е кислорода (ра02) обычно м еньш е 55 мм 
рт.ст., парциальное напряж ение углекислого газа (раСОг) 
более 4 5 — 50 мм рт.ст. Ц енны м  п оказателем , о тр аж а 
ющим скорость развития дыхательной недостаточности, 
явл яется  pH артери альной  крови , при О Д Н , как  пра 
вило, pH меньш е 7,35.

О сновными подходами к терап ии  О Д Н  при М В 
явл яется  устран ен и е причины обострени я (антибио- 
тикотерапи я, разреш ен ие п н евм оторакса, ателек таза , 
терап ия наруш ений ритм а и др .), м укоакти вн ая  тер а 
пия, м обилизация и удален ие бронхиального секрета, 
бронхорасш иряю щ ая терап ия, коррекц и я  наруш ений 
газообм ена, респ и раторн ая  поддерж ка.

Антибиотикотерапия

Всем пациентам  с обострением  М В  внутривенно 
н азн ачаю тся антибиотики  в течени е 14— 21 дня. Как 
правило, н азн ачается  ком бинация ан тибактериальны х 
препаратов, состоящ ая из ам иногликозидного и ß- 
лактам ного  антибиотиков, активн ы х против Р .aerug i 
nosa. Комбинация препаратов необходима для снижения 
скорости р азви ти я  рези стен тн ости  возбуди телей  к 
антибиотикам  [80]. О бы чно используем ы е препараты



Т а б л и ц а

А нтибиотики, используем ы е при обострени ях бронхо 
легочны х и нф екций  у  больных м укови сцид озом  [1 1 3 ]

М икро организм Антибактериальный препарат
Доза

(м г/кг/сут)

Кратность

введения

П ерорально

Staphylococcus Диклоксациллин 2 5 - 5 0 4
aureus Цефалексин 50 4

Клиндамицин 20 3 - 4

Haemophilus
influenzae

Амоксициллин-
клавуланат

40 3

Амоксициллин 5 0 -1 0 0 3

Триметоприм-
сульфаметоксазон

20 2 - 4

Pseudomonas Ципрофлоксацин 1 5 - 3 0 2 - 3
aeruginosa

Внутривенно

S. aureus Диклоксациллин 2 5 - 3 0 4

Цефалексин 100 4

Клиндамицин 20 4

Ванкомицин 40 4

P.aeruginosa Тобрамицин 8 - 2 0 1 - 3

Амикацин 1 5 - 3 0 2 - 3

Нетилмицин 6— 12 2 - 3

Карбенициллин 400 4

Тикарциллин 400 4

Пиперациллин 300 4

Тикарциллин-клавуланат 400 4

Имипенем-циластатин 45—90 3 - 4

Цефтазидим 150 3

Азтреонам 150 4

И нгаляционно

Burkholderia Хлорамфеникол 5 0 -1 0 0 4
cepacia Триметоприм-

сульфаметоксазол
20 4

и адекватн ы е дозы  представлены  в таблице. Выбор 
антибиотиков для больных M B основывается на данных 
бактери ологи ческого  и сследован ия мокроты и и зуч е 
ния ч увствительности  м икроорганизм ов к препаратам . 
Х отя м окрота из-за ороф арингеальной контам инации 
не всегда точно о тр аж ает  м икробны й п ей заж  ниж них 
дыхательных путей, специфичность исследования мок
роты для  вы явлен ия P .aeruginosa  достаточн а вы сока 
[80]. П ри отсутствии  эф ф екта от начальной эм пири 
ческой антибиотикотерапи и  и отрицательны х резуль 
татах посева мокроты для идентификации возбудителя 
м ож ет п отребоваться  проведение бронхоскопии с за 
бором секр ета  из ни ж ни х ды хательны х путей. О твет 
на терапию  антибиотикам и расц ен и вается  как  поло 
ж и тельны й , если отм ечается  н арастан и е п оказателей  
функции внешнего дыхания (Ф ВД), снижение плотности 
возбуди телей  в м окроте, улучш ение общ его состояния 
больного [82].

К ак дополнение к внутривенной антибиотикотера 
пии при обострении бронхолегочного процесса при

M B  возм ож но н азн ачен и е ингаляционны х ан ти б акте 
риальны х препаратов. В ряде исследований продем он 
стрировано, что сочетани е ингаляционного и внутри 
венного путей введения антибиотиков п озволяет  чащ е 
добиться эрадикации P.aeruginosa  из мокроты, однако 
данны й эф ф ект довольно неп родолж и телен  (1 — 2 м ес) 
[89,100].

О собую  тревогу  вы зы вает колон и зац и я  и инф екция 
ды хательны х путей B urkho lderia  cepacia. Во многих 
стран ах  в течени е последнего 10-летия отм ечен стре 
м ительны й рост инф ицирования больны х M B этим 
патогеном  [39]. Д анны й м икроорганизм  резистентен  
практически  ко всем  известны м  на сегодняш ний день 
антибиотикам , известны  случаи ф ульм инантного тече 
ния пневмоний у больных M B, вызванных B.cepacia , 
приводящ его к летальн ом у исходу. Кроме того, инф и 
цирование B .cepacia  сущ ественно ухудш ает вы ж и вае 
мость пациентов M B [17]. Н аибольш ую  активн ость к 
B .cepacia  in vitro  имею т трим етоприм , хлорам фени- 
кол, пипероциллин, ципроф локсацин. Н едавно такж е 
п оказана возм ож ность исп ользован ия м еропенем а при 
инфекции B .cepacia  [17].

М укоактивная терапия, 
мобилизация и удаление секрета

При обострении M B наблю дается повыш ение гнойно- 
сти мокроты, ухудшение ее вязкоэластических свойств, 
наруш ение кли рен са и отделени я секрета , что приво 
дит к повыш ению  обструкции ды хательны х путей. 
Т ерапия, н ап равленн ая на м обилизацию  и удаление 
секрета, обычно состоит из м укоакти вны х препаратов 
и ф и зиотерапевтических  процедур. Задачей  м укоак 
тивной терапии являю тся улучш ение реологических 
свойств мокроты , сни ж ение ее вязкости  и повы ш ение 
ее клиренса. К основным м укоактивны м  препаратам , 
применяющ имся при M B, относятся N -ацетилцистеин, 
ам броксол, Д Н К аза, гипертони чески е растворы .

N -ацетилцистеин (флиумуцил, А Ц Ц , мукосолвин) 
разруш ает  3-мерную организованную  сеть мокроты за 
счет деполим еризации дисульф идны х связей , кроме 
того, препарат дает антиоксидантны й [50] и противо 
во сп ал и тел ьн ы й  эф ф ек т  [81]. П р еп ар ат  н аи более  
эф ф ективен  при ингаляционном  введении, обычно его 
назн ачаю т по 300— 400 мг 2— 3 раза  в сутки. О днако 
необходимо помнить, что при аэрозольном  назначении 
N -ацетилцистеина возм ож но развитие бронхоспазм а, 
кроме того, преп арат  м ож ет оказы вать прям ое провос- 
палительное дей стви е на слизистую  бронхов, так  как  
раствор им еет очень низкий pH  —  около 2,2 [86]. 
Амброксол (ласальван) относится к мукорегуляторам, 
основными м еханизм ам и его дей стви я  являю тся нор 
м ализаци я соотнош ения кислы х и ней тральны х сиало- 
муцинов в мокроте, стимуляция продукции сурф актанта 
альвеолоцитам и 2-го типа, усиление м укоцилиарного 
транспорта. П репарат такж е  более эф ф ективен  при 
ингаляционном пути введения, средняя доза около 30 мг 
3 раза  в сутки. В озм ож но ком бинированное назн аче 
ние N -ацетилцистеина и ам броксола, при этом один 
из препаратов вводится ингаляционно, а другой —  
перорально.



О дним из сам ы х перспективны х на сегодняш ний 
день муколитических препаратов является рекомбинант
ная  дезокси ри бон уклеаза  —  Д Н К аза (пульм озим). 
Д ей стви е п реп арата  основано на деполим еризации 
Д Н К  —  продукта дезинтеграции нейтрофилов мокроты, 
играю щ его важ ную  роль в ф орм ировании 3-мерной 
“с е ти ” муцинового геля [3]. К настоящ ем у времени 
проведены три ф азы  клинических испытаний препарата, 
показавш и х его безопасность, способность улучш ать 
показатели  Ф В Д , диспное, качество  ж и зни , а такж е 
ум еньш ать число инф екционны х обострений заб оле 
вания, число дней внутривенной антибиотикотерапи и 
и госпитализаци и  [49]. О днако все и сследован ия про 
водились у стабильн ы х больны х М В , на сегодняш ний 
день и звестн о  всего одно наблю дение исп ользован ия 
Д Н К азы  при обострени и М В [110], где была показана 
хорош ая п ереноси м ость п реп арата, вопрос о его эф 
ф ективности  при обострении М В остается  открытым. 
О бы чно п реп арат  н азн ач ается  в дозе 2 ,5  мг 1— 2 раза 
в день в виде ин галяци и ч ерез небулайзер , возм ож но 
при обострении заб олеван и я  м ож ет потребоваться 
больш ая доза, хорош ая переносим ость п реп арата н а 
блю дается при увеличении дозы  до 20  мг [49].

Ещ е одним “н ем уколи ти чески м ” подходом к улуч 
ш ению реологии м окроты  явл яется  ингаляционное 
применение гипертонических растворов —  солевых 
и декстран ов  [53]. Э ф ф ект препаратов основан на 
стим уляции секреци и воды в ды хательны х путях, 
повы ш ении гидратации мокроты  и ум еньш ении м оле 
кулярны х связей  м еж ду м акром олекулам и слизи. Д о 
казан о  повы ш ение экспекторации  мокроты при при 
менении 6 %  солевого раствора при М В , однако, 
н есм отря на д еш еви зн у  и доступность данного препа 
рата, сущ ествую т опасени я, что гипертонический со 
левой  раствор  м ож ет ин активировать один из гумо 
ральны х ф акторов  защ иты  —  ¡3-дефензины [86].

Н азначение мукоактивных препаратов недостаточно 
для улучш ени я кли рен са мокроты. П ациенты , имею 
щ ие О Ф В 1 м енее 2 5 % , как правило, не способны 
адекватн о эксп ектори ровать  мокроту, д аж е если при 
помощ и м еди кам ентозной  терапии достигнуто улуч 
ш ение ее вязкостн о-эласти ческ и х  свойств. П оэтом у 
необходимо применять физиотерапевтические методы, 
н ап равленн ы е на м обилизацию  и удаление мокроты. 
П оказан а эф ф екти вн ость  ф изи отерап евти ч ески х  м е 
тодов при обострении легочного процесса у больных 
М В  [65]. Традиционны м методом ф изиотерапии яв л я 
ется постуральны й д рен аж  с перкуссией  и вибрацией 
грудной клетки. Процедура проводится не менее 2— 3 раз 
в сутки. О днако м етод довольно трудоемкий, дорогой, 
требует  много врем ени и, кром е того, м ож ет провоци 
ровать бронхоспазм и ухудшение респираторных функ 
ций (тран зи торн ая  гипоксем ия, сни ж ение О Ф В ь  по 
вышение функциональной остаточной емкости —  Ф ОЕ), 
что особенно неблагоп риятн о для больного с ды ха 
тельной недостаточностью  [77]. А льтернативой  тради 
ционному постуральном у д р ен аж у  явл яется  недавно 
предлож енны й метод вы сокочастотны х ком прессий 
(осцилляци й) грудной клетки . В ы сокочастотны е коле 
бания создаю тся в надувном “ж и л ет е ” , соединенном

с систем ой, осущ ествляю щ ей пульсирую щ ую  подачу 
воздуха с частотой 5— 22 H z (A IR a p y  Vest®) [106]. 
Д ан н ая  процедура у больны х с обострени ем  М В  ока 
залась не менее эффективной, чем постуральный дренаж, 
но явл яется  более просты м и удобны м методом [5] и, 
возм ож но, н аи более эф ф ективны м  пособием  по улуч 
ш ению  кли рен са секрета  у больны х с вы раж енны м и 
наруш ениям и респираторны х ф ункций [86].

С охраняю т свое зн ач ен и е методы кашлевой тех 
ники. О бычно исп ользуется  ф орси рован н ая  эксп и р а 
торная техника (h u ff coughing) —  1 — 2 форсированных 
выдоха от исходно ни зки х легочны х объем ов с после 
дую щ ей релаксаци ей  и контролируем ы м  ды ханием . 
Такой м аневр и склю чает динам ический  коллап с ды ха 
тельны х путей, бронхоконстрикцию  и утом лен ие боль 
ного [77]. П ри О Д Н  из-за  вы раж енн ой  одышки и 
слабости больные, как правило, не в состоянии исполь 
зовать индивидуальны е методы ф изиотерапии : ф лат 
тер, Р Е Р-м аску  (PE P- p o sitive  exp ira to ry  pressure  —  
полож ительное давлен и е в ф азу  вы доха). В этой 
ситуации возм ож но проведение терап ии  постоянны м  
полож ительны м  давлен ием  в ды хательны х путях  (con 
tinuous p o sitive  a irw a y pressure  —  C P A P ), которая 
сохран яет  все п олож ительн ы е эф ф екты  РЕ Р-м аски  и 
предлагает дополнительны е преи м ущ ества.

Бронходилататоры

П ри обострении М В наблю дается  н арастан и е  об 
струкции дыхательных путей, повыш ение резистивной 
нагрузки на апп арат ды хан ия и работы  ды хания, 
тяж ести  диспное. И  хотя бронходи лататоры  рассм ат 
риваю тся как  обычный вид терап и и  обострени я брон 
холегочного процесса при М В  взрослы х до сих пор не 
сущ ествует общ еприняты х реком ендаций по вы бору 
препаратов, пути введения, адекватн ой  дозы , раци о 
нальной ком бинации преп аратов  [24].

Н аиболее часто используемыми бронходилататорами 
при М В являю тся ß 2 -aroHHCTbi и антихолинергики . 
П оказан а прим ерно одинаковая  эф ф екти вн ость  преп а 
ратов этих  классов при М В , причем  ответ  на симпа- 
томиметики более вы раж ен у больных с сопутствую щ ей 
гиперреактивностью  ды хательны х путей , а на антихо 
линергики —  у пациентов с отрицательны м и резуль 
татам и бронхопровокационны х проб и повы ш енны м 
вагусны м тонусом  [103]. П ри обострени и бронхолегоч 
ного процесса, а тем более при О Д Н  исследован ия по 
оценке гиперреакти вности  и вагусного тонуса невоз 
мож ны, поэтом у терап и я  подби рается  эм пирически .

П реим ущ ествам и р2-агонистов являю тся  бы строе 
начало  дей стви я, наличие стим улирую щ его эф ф екта 
на м укоцилиарны й тран сп орт [111]. Среди преп аратов 
р2 -агонистов при М В  н аи более хорош о изучены  саль- 
бутам ол (вентолин) и тербутали н  (брикан ил). П реп а 
раты  н азн ачаю тся  внутривен но и ингаляционно. П ред 
почтительной ингаляционной техникой  явл яется  ис 
пользование небулайзера: не тр ебу ется  вы полнения 
ф орсированны х инспираторны х м аневров, обесп ечи 
вается  хорош ая координация вдоха больного с вы сво 
бож дением  п реп арата, д ости гается  более вы сокая де 
позиция лекарствен ного  вещ ества  в ды хательны х пу 



тях [71]. Кроме того, более дли тельн ая ингаляция при 
использовании н ебулайзера (около 10— 12 мин) гаран 
тирует больш ую эф ф ективность препарата, так  как 
успеш нее преодолевается барьер, создаваемы й мокро 
той м еж ду лекарственны м  вещ еством  и рецепторами 
[24]. О днократная доза сальбутам ола для небулизации 
2 ,5— 5 мг, тербуталина 5— 10 мг, кратность ингаляций 
4 — 6 раз в сутки, ингаляции проводятся до проведения 
ф изиотерапевтических процедур. В одном из исследо 
ваний показано, что при обострении М В внутривенное 
назначение р2 -агонистов м ож ет быть более предпоч 
тительно, чем ингаляции: при сравнении двух способов 
назначения тербуталина более быстрое улучш ение 
функциональны х показателей  Ф В Д  было отмечено 
при внутривенном  введении препарата [36]. Данный 
феномен м ож ет быть объяснен  тем, что ретенция 
секрета затрудн яет  доступ ингалируемого препарата 
в дыхательные пути, в то время как этот фактор не влияет 
на распределение парентеральной формы. Средние 
дозы внутривенны х сальбутам ола и тербуталина: по 
0,5 мг каж ды е 4 — 6 ч. В нутривенная терапия м ож ет 
использоваться как начальная терапия при обострении 
МВ, затем  по мере эвакуации вязкого бронхиального 
секрета долж на быть использована агрессивная инга 
ляционная терап ия [26].

Единственны м  доступны м  антихолинергическим 
препаратом для небулизации на сегодняш ний день 
остается ипратропиум  бромида (атровент). Д остоин 
ствами препарата являю тся безопасность, минимальное 
число побочных эффектов, продолжительное действие, 
уменьш ение продукции бронхиального секрета без 
изм енения его вязкостны х свойств. Э ф ф ективность 
антихолинергических препаратов м ож ет возрастать 
по мере увеличения возраста больного [26]. О бычная 
ингаляционная доза при назначении препарата через 
небулайзер 2 50— 500 мг каж ды е 6— 8 часов.

Данные о преимуществах комбинации (Зг-агонистов 
и антихолинергиков при обострении МВ на сегодняш 
ний день довольно противоречивы . В одной из работ 
получены результаты о большей эффективности комби 
нации 250 мг ипратропиум а и 5 мг тербуталина, чем 
каж дый из препаратов в отдельности. Т акж е только 
при ком бинированной терапии было достигнуто сни 
ж ение ф ункциональной остаточной емкости и оста 
точного объема [87].

При обострении М В  по-преж нему сохраняет свое 
значение теофиллин. Кроме бронхорасширяющего дей 
ствия, препарат оказы вает полож ительное влияние на 
мукоцилиарны й клиренс [21]; ум еньш ает проявления 
утомления ды хательной м ускулатуры  [104], сни ж ает 
сосудистое сопротивление в малом круге кровообра 
щ ения [59], обладает иммуномодулирую щ им и проти 
вовоспалительны м действием  [69]. У больных МВ 
теофиллин способен значительно повысить сатурацию  
артериальной крови во время сна, однако м ож ет 
наруш ить архитектонику сна [7]. При использовании 
теоф иллина необходимо помнить о том, что препарат 
имеет очень узкий терапевтический интервал, т.е. 
токсические эф ф екты  (дисфункции Ж КТ, центральной 
нервной системы , судороги, аритмии) ассоциированы

с концентрацией препарата, ненамного превыш аю щ ей 
терапевтические концентрации. У больных М В пече 
ночный клиренс теоф иллина значительно увеличен 
[52], поэтому м ож ет потребоваться больш ие дозы и 
кратность введения препарата. Н екоторы е препараты , 
например, ципрофлоксацин, циметидин, верапамил, 
способны снизить клиренс теоф иллина. Эфф ективной 
считается доза теофиллина, при которой его сывороточ 
ная концентрация находится в пределах 10— 15 м к г /м л . 
В целом теоф иллин чащ е прим еняется в ситуациях, 
когда пациенты имею т неадекватны й ответ на другие 
виды бронходилататорной терапии [80].

Глюкокортикостероиды (ГКС) назначаю тся боль
ным с М В с при наличии бронхиальной гиперреакти в 
ности, аллергического бронхолегочного аспергиллеза, 
деструктивны х воспалительны х процессах и бы стро 
прогрессирую щ ем сниж ении О Ф В 1 [24,28]. Значение 
ГКС при обострении М В пока не определено. ГКС 
оказы ваю т вы раж енны й эф ф ект на воспалительны й 
процесс в ды хательны х путях, ум еньш аю т продукцию 
бронхиального секрета, потенцирую т действие ^ - а г о 
нистов [62]. С держ анное отнош ение к ГКС объясн я 
ется возмож ностью  развития побочных эф ф ектов (за 
держ ка жидкости и натрия, желудочные кровотечения, 
гипокалиемия, острая стероидная м иопатия). О днако 
ввиду кратковрем енного прим енения стероидов дан 
ные побочные явления регистрируются нечасто. При 
обострении М В ГКС чащ е всего назн ачаю тся внутри 
венно, использую тся стандартны е дозы: 0 ,5 — 0,75 мг 
м етилпреднизолона или 1,5— 2,5 мг гидрокортизона 
каж ды е 6— 8 ч. Н екоторы е авторы предлагаю т при 
обострении М В назначение ГКС при помощи небулай 
зера, используется будесонид (пульм икорт) по 1 г два 
раза в сутки [24].

Кислородтерапия

Кислородтерапия является важнейш им методом тера 
пии ОДН, так как гипоксемия оказы вает повреждающее 
действие на центральную  нервную систему, провоци 
рует развитие опасных аритмий и является  потенци 
ально ж изнеугрож аю щ им  состоянием  [4]. О сновными 
механизмами развития гипоксемии при М В, как и при 
других обструктивны х заболеван иях  легких, является  
нарушение вентиляционно-перфузионных соотношений 
и в меньш ей степени гиповентиляция [60], поэтому 
гипоксемия обычно довольно легко корригируется кис- 
лородтерапией с небольшими потоками (1— 3 л /м и н ). 
К ислородтерапия, кроме норм ализации кислородного 
транспорта, зам едляет частоту ды хания, уменьш ает 
диспное [107]. У больных М В показан полож ительны й 
эф ф ект терапии кислородом на толерантность к ф изи 
ческим нагрузкам  [57].

Д ля низкопоточной кислородтерапии чащ е всего 
использую тся носовые каню ли и м аска В ентури. Н о 
совые канюли являю тся наиболее удобным для паци 
ента и недорогим средством доставки кислорода. Канюли 
позволяю т создавать кислородно-воздуш ную  смесь с 
содержанием кислорода (П О г) до 24— 4 0%  при потоке 
1— 5 л /м и н . Н осовые канюли имею т преимущ ество 
при развития альвеолярной гиповентиляции, так как



при ум еньш ении ды хательного объем а и минутной 
вен тиляции  происходит повы ш ение Fi0 2 , что п реп ят 
ствует развитию  гипоксем ии. Д остои нствам и  маски 
В ентури я в л яется  способность обесп ечени я довольно 
точны х зн ачен и й  Fi0 2 , не зави сящ и х  от минутной 
вентиляции  и инспираторного  потока. “Ф и ксац и я” 
F i0 2 п озволяет  добиться  относительной безопасности  
ки слородтерапии  при ограниченны х возм ож н остях  мо- 
ни тори рования парам етров pH  и раС 02. Н едостаткам и 
маски яв л яется  плохое у влаж н ен и е  кислородно-воз 
душ ной см еси и ее “обрем ен и тельн ость” [92].

Задачам и  ки слородтерапии явл яется  дости ж ен и е 
зн ачений  раО 2>60 мм рт.ст., S aO 2 > 9 0 % , содерж ания 
кислорода в артери альн ой  крови (С а 0 2 )> 1 8  v o l% . При 
О ДН  на фоне М В практически всегда присутствует 
гиперкапни я, при проведении оксигенотерапии возн и 
кает  опасность дальн ейш его  усугублени я гиперкапнии 
и респираторного  ацидоза, что м ож ет привести к 
наруш ению  созн ан и я , вплоть до комы. П оэтом у не 
следует  стрем и ться  к “н орм али зац и и ” ра0 2 , счи тается  
оптим альны м  поддерж ание ра0 2  в пределах  60— 65 мм 
рт.ст., а S aÜ 2 —  90— 9 2 % . Б лагодаря  синусовидной 
ф орме кривой диссоциации оксигем оглобина, повы ш е 
ние ра 0 2  более 60 мм рт.ст. приводит лиш ь к н езн а 
чительном у увеличению  S aÜ 2 и С аО г (1 — 2 v o l% ). 
О ценка газового состава артериальной крови требуется 
при начальном  подборе реж и м а кислородтерапии и по 
мере и зм ен ен и я  состоян и я  пациента. Д остаточн о  цен 
ным, удобны м и неи нвазивн ы м  методом контроля 
ки слородтерапии  явл яется  пульсоксим етрия.

В тех  случаях , когда для  коррекции гипоксемии 
требуется значительное повыш ение потока О 2 , следует 
искать дополнительный патологический процесс (пнев 
монию, аспирацию , острый ател ек таз доли легкого, 
баротравм у). П ри необходим ости создания F i02  более 
4 0 %  обычно использую т м аски с расходны м мешком 
(маски с возвратным дыханием). При плотной подгонке 
м аски к лицу F iÜ 2 м ож ет достигать 9 0 % , однако 
плотное кр еп лен и е м алоком ф ортно и плохо перено 
сится  пац иентам и [92].

Как всякое лекарство назначение кислорода требует 
четкого соблю дения правильного дозировани я, так  как 
кислород н ебезоп асен  и м ож ет привести к развитию  
больш ого ч и сла побочны х эф ф ектов (наруш ение му 
коцилиарного кли рен са, образован ие абсорбционны х 
ател ектазо в , сн и ж ен и е  сердечного вы броса, систем 
ная вазокон стри кц и я). С читается , что дли тельн ость 
ки слородтерапии  при F iÜ 2 более 6 0 %  не долж на 
превы ш ать 48 ч [16].

П ри реф рактерн ой  гипоксем ии (раО 2<60 мм рт.ст. 
при F iO 2>60 % ) или, если коррекция гипоксемии не 
м ож ет быть достигн ута без н арастан и я  гиперкапнии 
(более 10 мм рт .ст .) и респираторного ацидоза (более 
0 ,1 ), р ассм атр и вается  вопрос о респираторной поддер 
ж ке (вен ти ляц и я  легких).

СР.АР -терапия

Т ерапия постоянны м  полож ительны м  давлением  в 
ды хательны х путях  (con tinuous p o sitive  a irw ay pres 
sure  —  C PAP ) проводится при помощи герметичной

носовой маски (р еж е  лицевой м аски) и генератора 
воздуш ного потока, в кач естве  которого вы ступ ает 
респиратор. Н есм отря на внеш нее сходство с венти 
ляцией  легких, многие авторы  не отн осят  реж им  
С РА Р к реж и м ам  вентиляции , так  как  С РА Р не 
отвечает  определению  вентиляции: полное зам ещ ен ие 
или усилени е неэф ф екти вн ой  вен тиляции  больного 
[11]. В основе м етода С РА Р л еж и т  создан ие п олож и 
тельного давлен и я  в ф азы  вдоха и вы доха у спонтанно 
ды ш ащ его больного. С РА Р по своем у значению  то ж 
дествен  полож ительн ом у давлен ию  в ф азу  выдоха 
(positive  exp ira tory  pressure  —  PEP) или полож и тель 
ному давлению  в конце выдоха (p o sitiv e  en d -exp ira 
tory pressure  —  PEEP). О тли чи ем  С РА Р и P E E P  
явл яется  создание давлен и я  на вдохе и выдохе при 
С РА Р и только на выдохе при PE E P.

С РА Р находит при м ен ение в кач естве  сам остоя 
тельного м етода у больны х с синдромом ночного апноэ 
сна, рестриктивны м и заболеван и ям и  грудной клетки , 
отеком легких, хронической  обструкти вной  болезнью  
легких (X O B JI) [38]. Гораздо раньш е С РА Р-терапия 
получила свое при знани е у больны х с рестриктивны м и 
заболеван иям и  грудной клетки  и легких, доказанны м и 
эффектами СРАР является предотвращение и расправле 
ние ателектазов, повыш ение легочных объемов, умень 
шение вентиляционно-перфузионных дисбаланса и вну- 
трилегочного ш унтового кровотока, повы ш ение окси- 
генации, комплайенса легких, перераспределение ж ид 
кости в ткани легких  [73].

П ри обструктивны х • заб о леван и ях  легки х  С РА Р 
начали  при м ен ять сравн и тельн о  недавно. П олож и 
тельны е ф изиологические эф ф екты  С РА Р здесь сущ е 
ственно различаю тся по сравнению  с рестриктивны м и 
заболеван иям и , основное зн ач ен и е  им ею т эф ф екты  
С РА Р на работу  ды хания, п р еж девр ем ен н о е  эксп и р а 
торное закры тие ды хательны х путей  (Э ЗД П ) и на 
клиренс мокроты.

П ри вы раж енн ой обструкции ды хательны х путей 
врем я выдоха стан ови тся  недостаточны м  для  полной 
эвакуац ии ды хательного объем а, происходит “накоп 
л ен и е” дополнительного объем а над Ф О Е , и создание 
“внутренн его” конечно-экспираторного  п олож и тель 
ного давлен и я  —  аутоП Д К В , неблагоп риятн ы м и по 
следствиями которого могут быть баротравма, сниж ение 
сердечного вы броса [9]. Кроме того, при сутствие ауто 
ПДКВ повыш ает работу ды хания, так  как  для создания 
потока в дыхательных путях и инициации вдоха пациент 
долж ен преодолеть “пороговы й” уровень давлен ия, 
равны й ауто-П ДКВ [86]. В ряде работ  бы ло показано, 
что С РА Р, прим ерно равны й изм еренн ом у уровню 
ауто-П ДКВ, пом огает устран и ть это т  градиент д авл е 
ния и значительно ум еньш ить работу  ды хан ия и д и с 
пноэ [74].

В ажны м м еханизм ом  данного м етода, имею щ им 
особое зн ачение при М В , явл яется  способность С РА Р 
(Р Е Р ) усиливать кли рен с секрета . П овы ш ение моби 
лизаци и секрета  из пери ф ери ч ески х  ды хательны х пу 
тей о б ъ ясн яется  повы ш ением  коллатеральн ой  вен ти 
ляции между вентилируемыми и ателектазированны ми 
альвеолами, созданием давления за областью обструкции



и его “вы талки ван и ем ” секрета  в более центральны е 
ды хательны е пути (a kick  from  beh in d ) [33]. И нако 
нец, ещ е один ф изиологический эф ф ект  С РА Р —  
предотвращ ение преж деврем енного  Э ЗД П , так  как  
этот ф актор играет  сущ ественную  роль в м еханизм е 
развития диспное, а и такж е  затрудн яет  удаление 
бронхиального секрета  [66].

П олож и тельное дей стви е С РА Р доказано у больных 
M B во врем я сна: значительно повы ш алась средняя 
сатурац ия в ночное врем я и сн и ж ал ся  индекс рас 
стройств сна, особенно в ф азу  бы строго сна [83]. 
C PA P-терап ия у больны х M B  оказы вает такж е  благо 
приятное д ей стви е при ф изической  нагрузке: проис 
ходит сниж ение работы дыхания, уменьш ение диспное, 
потребления кислорода, трансдиафрагмального давления, 
повы ш ение ф изической  работоспособности , причем 
преим ущ ества C P A P -терапии увеличиваю тся по мере 
тяж ести  заб о леван и я  [45].

Как правило, величина С РА Р для больны х с M B 
у стан авли вается  в пределах  4 — 8 см вод.ст. О дновре 
менно, ч ерез порт м аски подается поток кислорода, 
необходимый для поддержания SaÜ 2 в пределах 90— 92% . 
Длительность C PA P-терапии мож ет значительно варьи 
ровать в зависимости от тяж ести  больного: от 4 до 20 ч 
в сутки.

Респираторная поддержка

О бщ еприняты м и п оказаниям и  к вентиляции легких 
являю тся тяж ел ы е  наруш ения газообм ена (респира 
торный ацидоз, реф р актер н ая  гипоксем ия), остановка 
или угроза остановки дыхания, чрезмерное увеличение 
работы ды хания, утомление дыхательной мускулатуры, 
наруш ение созн ан и я  [91].

О днако реш ен ие о проведении респираторной под
держ ки у больны х с M B  долж но учиты вать такж е 
причину О Д Н  и общ ее состоян ие системы  ды хания 
больного. Т ак  как  О Д Н  чащ е всего разви вается  на 
фоне терм и нальны х стадий заболеван и я  и непосред 
ственной причиной см ерти больны х M B является  

• прогрессирую щ ая ды хательная недостаточность с р аз 
витием легочного сердца или без него, то проведение 
вентиляции легких  м ож ет всего лиш ь растян уть во 
времени процесс “ум и ран и я” больного [47]. С другой 
стороны, если состояние больного до развития О ДН  
не расцени валось как  терм и нальное и причина О ДН  
потенциально разреш и м а (инф екция, травм а, хирур 
гическая операция и др.) или есть надеж да на более 
радикальное лечени е легочного процесса —  тран с 
плантацию  легких, то респираторная поддерж ка явл я 
ется оправданны м  и ж изнеспасаю щ им  м ероприятием .

В ентиляци я легких не явл яется  методом лечения, 
а позволяет  только вы играть врем я, во врем я которого 
будет достигнуто  разреш ен ие причины О Д Н  [98]. 
Традиционно вентиляция легких проводится через 
искусственн ы е ды хательны е пути —  интубационную  
или трахеостом ическую  трубку. Такой “ин вази вн ы й ” 
подход связан  с угрозой развития таких ослож нений, 
как  нозоком иальны е инфекции (пневмонии, синуситы , 
сепсис), м еханические повреж дения гортани и трахеи 
(и зъ язвл ен и я , отек, кровотечен ия), баротравм ы  (пнев-

Рис.4.

моторакс, пневмомедиастинум, м еж уточная эмфизема). 
Д ругой слож ной проблемой традиционной вентиляции 
после стабили зации состоян ия больного M B явл яется  
“отлучение от респ и ратора” . П оэтом у вентиляция лег 
ких при M B в настоящ ее врем я счи тается  м алоперс 
пективны м м ероприятием .

Самым больш им на сегодняш ний день наблю дением  
по применению  “ин вази вн ой ” вентиляции  легких я в 
ляется  наблю дение D avis  и d i S a n t'A g n e se , опубли 
кованное в 1978 г. [27]. Р езультаты  респираторной 
поддерж ки оказались крайне неутеш ительны м и: во 
время вентиляции ум ерло 69 %  больны х (продолж и 
тельность вентиляции легких составляла  от 1 до 345 
дней), годичная вы ж иваем ость после вентиляции лег 
ких состави ла 7 %  (3 пациента из 46, возрастной 
состав больных варьировал от 1 мес до 31 года). Все 
три пациента, вы ж ивш ие в течени е 1-го года после 
вентиляции, имели незн ачительны е ф ункциональны е 
наруш ения бронхолегочной систем ы , причиной О ДН  
в одном случае была вирусная пневм ония на фоне 
мононуклеоза, во втором —  гипогликемическое состоя 
ние с развитием  апноэ и судорог и в третьем  — 
трахеобронхи альн ая бактери альн ая  инф екция.

П ринципы осущ ествления респираторной поддерж 
ки у  больных M B очень близки к таковы м  при Х О БЛ . 
П одбор реж имов вентиляции долж ен  учиты вать ф ено 
мен воздуш ной ловуш ки —  ауто-П ДКВ и его влияние 
на м еханику ды хания и гемодинамику. У пациентов с 
обструктивны м и заболеван иям и  легких  наилучш ее со 
стояние газообмена достигается при высоких скоростях 
инспираторного потока —  около 100 л /м и н ,  что, 
возм ож но, явл яется  результатом  удли нени я времени 
экспирации и более полного опорож нени я альвеол из 
регионов “воздуш ны х ловуш ек” [20]. Е сли ж е  ско 
рость инспираторного потока во врем я вентиляции не 
соответствует вентиляционны м  запросам  больного, то 
результатом  м ож ет стать повы ш ение усилия, нап рав 
ленного на преодоление респираторного им педанса и, 
в конечном итоге, повыш ение работы  ды хания [58]. 
При вентиляции обструктивны х заболеван и й  легких 
общими реком ендациям и для улучш ения газообм ена 
и предотвращ ения развития динам ической  гиперин 



ф ляции явл яется  и сп ользован ие вы соких скоростей 
инспираторного потока, продолж ительного эксп и ра 
торного врем ени, ум еньш ения ды хательного объема 
(при постоянной м инутной вентиляции ), небольш ого 
уровня “вн еш н его” ПДКВ [67].

О тнош ен ие к респираторной поддерж ке при M B 
сущ ественно  изм енилось с развитием  нового нап рав 
л ен и я  респираторной медицины —  неинвазивной вен 
тиляции легких (HBJ1), т.е. проведения респираторного 
пособия без интубации трахеи  и трахеотом ии , взаи 
м освязь п ац и ен т -р есп и р ато р  о сущ ествляется  при по 
мощ и плотноподгоняем ы х носовы х и лицевы х м асок 
(рис.4) [34]. М асочн ая  венти ляц и я  позволяет  снизить 
до м иним ум а число инф екционны х и “м ехан и чески х” 
ослож нен ий , не требует  прим енения седативны х и 
деп оляри зую щ их преп аратов, не вы клю чаю тся есте 
ственны е защ итны е м еханизм ы  верхних ды хательны х 
путей [46]. М асочн ая  вен ти ляц и я  более ком ф ортная 
процедура, чем обычная вентиляция,—  позволяет боль 
ному разговаривать, принимать пищу, проводить сеансы 
ф изиотерапии , откаш ли вать мокроту. Ещ е одним в аж 
ным достоинством  HBJ1 явл яется  возм ож ность ее 
бы строго прекращ ени я, а такж е  нем едленного возоб 
новления, если есть необходим ость [13]. О сновными 
м еханизм ам и дей стви я  являю тся практи чески  те ж е 
эф ф екты , которы е достигаю тся при традиционной вен 
тиляции: повы ш ение альвеолярн ой  вентиляции , нор 
м али зац и я  газообм ен а, п арц иальная разгрузка  ды ха 
тельной м ускулатуры , оптим и зация ды хательного пат 
терна, ум еньш ение диспное [14].

К возм ож ны м  ослож нен иям  Н В Л  относятся: аэро- 
ф агия, асп и рац и я  ж елудочного содерж им ого (редко), 
р азд р аж ен и е  слизистой  носа, глаз, аррозия м остика 
носа, носовы е кровотечен ия. О бы чно эти ослож нен ия 
не требую т прекращ ен и я вентиляции [61].

О дно из первы х сообщ ений о прим енении Н В Л  у 
больных с О Д Н  при M B было сделано HocLson и соавт.
[48]. Н В Л  проводили у 6 больны х 17— 36 лет  (O O B i 
0 ,3 5 — 0,8  л; ра02  2 9 — 67 мм рт.ст.; раС 02  63— 112 мм 
рт.ст.) при помощ и носовы х масок, использовали ре 
ж им , контролируем ы й по объем у (volum e-cycled  as- 
s is s te d / con tro lled  m ode). Р езультаты  терапии о каза 
лись очень обнадеж иваю щ им и —  вы ж или 4 из 6 
больны х, которы м впоследствии бы ла произведена 
тран сп лан тац и я  легких. П оэтом у процедура Н В Л  у 
больны х с M B  получила назван ие “мостик к тран с 
п лан тац и и ” (bridge to tra n sp la n ta tio n ).

П осле разреш ен и я  О Д Н  Н В Л  м ож ет прим еняться 
для терап ии сохраняю щ ейся стабильной, но тяж елой  
хронической  ды хательной недостаточности . В иссле 
довании P iper и соавт . [75] вентиляцию  при помощи 
носовой м аски проводили на протяж ени и  18 мес у 4 
больны х в ночное врем я в домаш них условиях. Ф и зи 
ологическим и эф ф ектам и  ночной H BJI явились ум ень 
ш ение гиперкапнии, повы ш ение силы ды хательной 
м ускулатуры  и продолж ительности  и качества  сна.

Самым больш им на сегодняш ний день наблю дением  
по длительной неи нвазивн ой  вентиляции больны х M B 
явл яется  сообщ ение M a d d en  и соавт . [55]. Н В Л  
проводили у 65 взрослы х больны х M B 15— 42 лет,

максимальная длительность вентиляции составила 600 
дней. Н аилучш ие результаты  отм ечены  в группе боль 
ных, находящ ихся на листе ож идания трансплантации: 
пересадка легких  бы ла проведена 15 из 49 пациентов; 
в то врем я как  вы ж и ваем ость остальн ы х больных, 
проходящих обследование по поводу целесообразности 
проведения пересадки  легки х  или неподходящ их для 
трансплантации , состави ла всего 2 пац иента из 16. 
А вторы сделали заклю чени е, что м асочн ая Н В Л  н аи 
более целесообразн а при О Д Н  у больны х, ож идаю щ их 
пересадки  легких.

Во всех  приведенны х выш е исследован и ях  исполь 
зовались реж имы  вентиляции , контролируем ы е по 
объему. В нескольких наблю дениях у больны х M B 
была использована Н В Л  с реж имами контролируемыми 
по давлению  [40,42,68]. Во всех  случаях  H B JI прово 
дили в реж и м е с двум я уровням и полож ительн ого  
давлен и я  (поддерж ки давлен ием  (pressure support — 
P S )  +  PEEP). Д ости гн уто  зн ач и тельн ое сни ж ение 
дней госпитализации, сн и ж ен и е частоты  ды хания и 
сердечны х сокращ ений , уровня раС 02 , повы ш ение 
ра02 , ф изической  активн ости  и кач ества  сна. В и ссле 
довании Caronia  и представлены  результаты  исполь
зования НВЛ в режиме P S + P E E P  (14— 18 /  4 — 8 см 
вод.ст.) у 9 больны х M B в ф азу  О Д Н  [19]. У всех 
больны х достигнуто зн ач и тельн ое улучш ени е респи 
раторного статуса: потребн ость в О 2 сн и ж ен а  от 
4,6±1,1 до 2 ,3±1 ,5  л /м и н  (р < 0 ,0 5 ), тахипн оэ ум ень 
ш илось от 34±4 до 28+5 ды ханий в м инуту  (р < 0 ,0 5 ), 
S a0 2  увеличилась от 80+15 до 91 ± 5 %  (р < 0 ,0 5 ). HBJI 
была продолж ена всем  больны м после вы писки из 
стац ионара в течени е 2— 43 мес, преи м ущ ествен но  в 
ночное врем я, из них 6 больны м бы ла произведена 
успеш ная тран сп лан тац и я  легких. Ф и зиологические 
исследован ия подтвердили благопри ятн ы е эф ф екты  
Н В Л  в реж и м е с двум я уровням и д авл ен и я  у  больны х 
M B: показана способность Н В Л  улучш ать газообм ен 
и ум еньш ать работу  ды хания [42].

Режимы volume-cycled a ssissted /con tro lled  и pressure 
support, используемые при Н ВЛ, считаю тся одинаково 
эф ф ективны м и при О Д Н , хотя сущ ествую т некоторы е 
ф изиологические различия. Р еж и м ы , контролируем ы е 
по давлению, в том числе и pressure support, позволяют 
лучше компенсировать “утечку” дыхательного объема, а 
реж имы , контролируем ы е по объем у, обеспечиваю т 
стабильную  величину ды хательного  объем а и м инут 
ной вентиляции , несм отря на изм ен ен ия им педанса 
бронхолегочной систем ы  [13]. Т акж е  важ ны м  преим у 
щ еством  реж и м а поддерж ки давлен ием  я в л яется  хо 
рош ая син хронизац ия ды хания пац иента с работой 
респиратора, что обесп ечи вает  дополнительны й ды ха 
тельны й ком ф орт [98]

Таким  образом , Н В Л  явл яется  безопасны м  и эф ф ек 
тивным методом терапии дыхательной недостаточности 
у больны х M B. П реим ущ ествам и  м етода явл яется  
значительное сни ж ение числа ослож н ен и й  лечебны х 
м анипуляций и повы ш ение вы ж и ваем ости  больных. 
Ещ е одним достоинством  м етода я в л яется  возм ож 
ность проведения респираторной поддерж ки не только 
в условиях отделения интенсивной терап ии, но и в



обычном отделении или даж е в домаш них условиях, 
что полож ительно вли яет  на комфорт пациентов и 
сни ж ает  ф инансовы е затраты  на лечение.

З а к л ю ч е н и е

М уковисцидоз явл яется  наиболее часто встречаю 
щимся генетическим заболеванием, основным проявлением 
которого явл яется  развитие обструктивного бронхоб- 
ронхиолита, перибронхиального фиброза, цилиндричес 
ких бронхоэктазов. Продолжительность ж изни больных 
МВ значительно выросла, однако с увеличением возраста 
больных отмечается повышение частоты развития ос 
лож нений заболеван и я  —  пневмотораксов, кровотече 
ний, ателектазов, острой дыхательной недостаточности. 
Каждое из этих  ослож нений является потенциально 
летальным и требует проведения интенсивной терапии. 
В течение последнего 10-летия изменились некоторые 
подходы к терапии данны х ослож нений, более ш ироко 
использую тся такие методы, как  химический и хирур 
гический плевродез, селекти вн ая  артериограф ия с 
эм болизацией , С РА Р-терапия, неи нвазивн ая вентиля 
ция легких. Зн ачение методов интенсивной терапии 
при развитии осложнений М В, возм ож но, ещ е более 
возрастет в недалеком  будущ ем, когда в наш ей стране 
появится возм ож н ость проведения самого радикально 
го метода лечени я терм инальны х заболеваний легких 
у больных М В —  трансплантации легких.
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РОЛЬ И МЕСТО КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ ПРЕПАРАТОМ 
СЕРЕТИД (САЛЬМЕТЕРОЛ /  ФЛУТИКАЗОНА ПРОПИОНАТ) В 
ЛЕЧЕНИИ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

Волгоградская медицинская академия

Н есм отря на значительны й прогресс в лечении 
бронхиальной астмы  (БА ), достигнуты й в последние 
годы вследствие ш ирокого прим енения противовоспа 
лительны х преп аратов и особенно ингаляционны х кор 
тикостероидов, уровень контроля над заболеванием  у 
подавляю щ его числа пациентов нельзя  считать прием 
лемым. В 1998— 2001 г. было проведено 3 многоцен 
тровых исследован ия “A sth m a  In sig h ts  & R ea lity  in 
Europe (A I R E )”, “A sth m a  In s ig h ts  & R ea lity  in Cen 
tral a n d  E astern  Europe (A IR C E E )”, “A sthm a  in 
Am erica (A I A вклю чавш ие около 10 000 больных 
астмой в 20 странах . В этих  исследованиях оценива 
лось, насколько сущ ествую щ ие подходы к лечению  БА 
позволяю т достигнуть основных целей терапии этого 
заболевания, сформулированных в программе G IN А  [1]. 
Н есмотря на различия в системах организации оказания 
медицинской помощи больным астмой в изучаемы х 
странах, в стереоти п ах  назн ачени я противовоспали 
тельны х средств и в уровне ж и зни  больны х были 
получены сопоставимые результаты (табл.1). Так, каж 

дый третий больной астмой просы пается ночью из-за 
симптомов заболеван ия по меньш ей м ере еж ем есячно, 
33— 5 1%  пациентов вы нуж дены  пропускать зан яти я  
в ш коле или отсутствовать на работе, у 51— 66%  
астм а ограничивает уровень ф изической активности , 
33— 4 4 %  обращ аю тся за неотлож ной помощью к 
врачу вследствие развития обострени я заболеван ия. 
Таким образом, лиш ь у 3 0%  больны х достигаю тся 
основные цели лечени я БА, приведенны е в основопо 
лагаю щ их согласительны х докум ентах  [1,2].

П ричины недостаточной эф ф ективности  противо 
воспалительных средств при БА многообразны и вклю 
чают ограниченны й спектр дей стви я  прим еняем ы х 
препаратов, м едленное наступление их клинического 
эффекта, сложность ингаляционной доставки. Попытки 
повы ш ения эф ф ективности  проводимой терапии при 
водят, как  правило, к увеличению  числа прим еняем ы х 
препаратов и частоты  дозирования, что сн и ж ает  уро 
вень ком плаентности больных.


