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Summa r y

The aim of the study was to evaluate a dynamics of bronchial inflammation caused by smoking during the 

cessation period. The inflammation was assessed by lung function parameters (LFP), chronic bronchitis (CB) 

signs. An efficacy of anticholinergic drug and N-acetylcysteine to prevent the CB exacerbation in addition to 

nicotine replacement therapy was also checked. The study involved 32 smokers with CB (the smoking history 

was 24.7 pack-years) who were divided into 2 groups: 18 and 14 persons. The 1st group patients were treat­

ed with nicotine replacement therapy (NRP), anticholinergic drug (Atrovent) and N-acetylcysteine (Fluimucil) in 

standard doses, the 2nd group patients received the NRT only. LFP and CB symptoms (cough, sputum expec­

toration, shortness of breathing) were evaluated weekly during a month, then every month for 180 days. The 

2nd group patients demonstrated a significant decline of FE\/} (7.2%), FVC (12.3%), MMEF75/25 ( 8.7%) and an 

increase in CB symptoms to the 2nd or 3rd day of the treatment that became maximal to the 7th day and con­

tinued for 2 to 3 weeks. The 1st group patients did not have any considerable changes. Conclusion: Atrovent 

and Fluimucil permit to prevent or reduce the CB exacerbation under the smoking cessation and to enhance 

the therapy of the nicotine dependency.
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Р е з ю м е

Целью исследования являлась оценка динамики изменения функциональных показателей внешнего 

дыхания (ФВД ) и симптомов хронического бронхита (ХБ) в период отказа от табакокурения и 

эффективности применения комбинации М-холинолитика и Ы-ацетилцистеина в сочетании с 

никотинзаместительной терапией с целью профилактики воспалительного процесса. В исследовании 

участвовали 32 курящих больных ХБ (индекс курящего человека — ИКЧ = 24,7 пачка-лет), которые были 

разделены на 2 группы (18 и 14 человек). Пациенты 1-й группы получали никотинзаместительную 

терапию (НЗТ), М-холинолитик (атровент) и Ы-ацетилцистеин (флуимуцил) в стандартной дозе; 

пациенты 2-й группы — только НЗТ. Показатели ФВД  и симптомы ХБ (кашель, отхождения мокроты, 

затрудненное дыхание) оценивались в течение'1-го месяца каждую неделю, далее каждый месяц на 

протяжении 180 дней. Выявлено достоверное снижение ББУт (7,2%), РУС (12,3%), ММЕР75/25 ( 8,7%) и 

усиление симптомов ХБ во 2-й группе к 2-3-му дню лечения, которое достигало максимума на 7-й день 

и длилось 2-3 нед. В 1-й группе значимых изменений выявлено не было.

Многие курящие люди хотели бы бросить курить, 

но не могут сделать это без посторонней помощи [7]. 

Метаанализ более 100 исследований показал, что 

наибольшей эффективностью обладают никотинзаме- 

стительная терапия (Н ЗТ ), советы медицинского 

персонала, поведенческая терапия и использование 

бупропиона [6]. Методика лечения табачной зависи­

мости (ТЗ) основана на уменьшении или полном 

исключении таких симптомов отмены, как сильное 

желание закурить, возбудимость, беспокойство, на­

рушение концентрации внимания, раздражитель­

ность, ухудшение настроения, депрессия и др. Симп­
томы отмены возникают в течение 24-48 ч после 

отказа от табакокурения и достигают своего макси­

мального развития к 3-4-му дню и длятся 2—3 нед 

[12]. Однако, несмотря на ведущую роль табакокуре­

ния в развитии хронического бронхита (Х Б ) и ХО БЛ  

[1,4], а также наличия более чем у 50% курящих 

людей Х Б  [11], в подавляющем большинстве руко­

водств по лечению ТЗ аспекты коррекции бронхоле­

гочных нарушений не рассматриваются [6].

Наши предварительные исследования [1] показа­

ли, что при проведении лечения ТЗ у пациентов, 

имеющих высокий (более 20 пачка-лет) индекс куря­

щего человека (И КЧ), в первые 2 дня отказа от таба­

кокурения возникает снижение показателей легоч­

ных потоков и объемов, максимально выраженное на 

7-10-й день наблюдения, и усиление респираторных 

симптомов, таких как затруднение дыхания и отхож­

дения мокроты, усиление кашля, что часто является 

одной из причин возобновления курения. Вышепере­
численные респираторные симптомы являются при­

знаками обострения ХБ. Возникновение обострения 

Х Б  может быть объяснено изменением реологичес­

ких свойств мокроты, которое связано с изменением 

свойств слизи, продуцируемой бокаловидными клет­

ками, отсутствием "привычной стимуляции" реснит­

чатого эпителия бронхов, приводящей к снижению 

мукоцилиарного клиренса или стимуляции дыхатель­

ного центра повышенным содержанием никотина в 

крови. Каждый из этих механизмов, вместе или са­

мостоятельно, могут приводить к уменьшению и за­

труднению отхождения мокроты, что клинически бу­

дет проявляться появлением или нарастанием

респираторных симптомов в период отказа от таба­

кокурения.

Для профилактического и корригирующего лече­

ния нами были выбраны М-холинолитик ипратропи- 

ум бромид СA trovent, фирма "Boehringer Ingelheim ', 
Австрия) как базовый препарат, применяемый для 

лечения ХО БЛ  [1,4], и N-ацетилцистеин (Fluim ucil, 
фирма "Zambón Group", Италия) как препарат, обла­

дающий высокой муколитической и антиоксидантной 

активностью [8,10], позволяющий воздействовать на 

реологические свойства мокроты, способствуя ее от- 

хождению, и потенцировать действие бронхолитиков.

Целью проведенной работы была оценка измене­

ний функциональных показателей внешнего дыха­

ния, диффузионной способности легких и симптомов 

Х Б  (усиление кашля, затруднение отхождения мок­

роты, затруднение дыхания) в первые 4 нед отказа 

от табакокурения и изучение возможности примене­

ния комбинации М-холинолитика (атровент) и 

N-ацетилцистеина (флуимуцил) для их коррекции.

В исследование были включены 32 курящих паци­

ента с ХБ: 26 (81% ) мужчин и 6 (1 9 % ) женщин, же­

лающих отказаться от табакокурения. Средний возраст 

составил 42,7±2,6 года. Все пациенты имели дли­

тельный стаж курения (23,6±2,5 года), высокий ИКЧ 
(24,4±2,4 пачка-лет) и преимущественно высокую 

степень никотиновой зависимости (6,9±0,3 балла).

До начала лечения проводились общеклиническое 

обследование, анкетирование по опроснику Европей­

ского общества угля и стали [9], оценка кашля, коли­

чества выделяемой мокроты, затруднения дыхания по 

6-балльной шкале [5], оценивали статус курения 

(ИКЧ, тест Фагерстрема [3]). Функциональные по­

казатели внешнего дыхания и диффузионная способ­

ность легких (TLCO SB ) оценивались при помощи ди­

агностического комплекса M ast er Lab ("Erich Jaeger", 

Германия). Оценивали показатели форсированной 

жизненной емкости легких (FVC), объем форсирован­

ного выдоха за 1-ю секунду (FEV j), максимальную 

объемную скорость (PEF), максимальную объемную 

скорость в интервале 25-75% форсированной объем­

ной скорости (M M E F 75/25), общее сопротивление ды­

хательных путей (Rtot), общую емкость легких (TLC), 

остаточный объем (RV).
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Рис. Д инамика функциональных показателей внеш него дыхания.

Светлый столбец —  контрольная группа, темный —  основная. * —  р<0,05 по сравнению с исходными.

У всех пациентов на момент включения в исследо­

вание не было обострения заболеваний органов ды­

хания и отсутствовала тяжелая соматическая пато­

логия. Хронический необструктивный бронхит был 

выявлен у 82%, Х О БЛ  —  у 9 %  и бронхиальная аст­

ма —  у 9 %  пациентов.

Все пациенты были разделены на 2 группы: основ­

ную (18 человек) и контрольную (14 человек). Лече­

ние ТЗ у всех пациентов в обеих группах проводилось 

в соответствии с руководством по лечению ТЗ [2] по 

индивидуально разработанным схемам НЗТ: жева­
тельная резинка никоретте ("Pharmacia & Upjohn", 
Швеция) 2 и 4 мг и ингалятор никоретте ("Pharmacia 

& Upjohn", Швеция), активной поведенческой тера­

пии. В основной группе проводилась терапия флуиму- 

цилом ("Zambón Group", Италия) в суточной дозе

1200 мг и атровентом {" Boehringer Ingelheim", Авст­

рия) по 40 мкг 3 раза в сутки. Продолжительность ис­

следования составила 6 мес. Контрольные визиты с 

оценкой динамики функциональных показателей 

внешнего дыхания и респираторных симптомов прово­

дились до отказа от табакокурения и на 3, 7, 14, 30-й 

дни исследования, далее каждый месяц.

Для статистической обработки результатов ис­

пользовались программы "Statistica  for W indow s”, 
Release 5.0. “Sta tSo ft, Inc" и "Primer of B iostatistics”.

Результаты исследования приведены на рис.1.,а-г. 

Начиная с 2-3-го дня наблюдения, выявлено статис­

тически достоверное снижение FEV j (7 ,2% ), FVC 

(12,3%), M M E F 75/25 (8 ,7% ), Rtot (24 ,1%) в кон­

трольной группе, достигающее своего максимума на 

1-й и 2-й неделе отказа от табакокурения с последу-



ющим восстановлением показателей к концу месяца 

до исходных величин. В отличие от этого за все вре­

мя наблюдения в основной группе отмечалось посте­

пенное увеличение динамических легочных объемов 

и уменьшение сопротивления дыхательных путей, 

хотя статистической значимости выявлено не было. 

Изменения статических объемов и диффузионной 

способности легких в обеих группах выявлено не бы­

ло. Таким образом, полученные данные свидетельст­

вуют о нарастании бронхообструктивного синдрома 

у пациентов в контрольной группе.

При оценке динамики респираторных симптомов в 

группе пациентов, не получавших профилактическо­

го лечения, выявлено затруднение отхождения мок­

роты по сравнению с основной группой (р<0,1). В 
первые 2 нед исследования в основной группе выяв­

лено снижение интенсивности кашля (рис.,5). Уси­

ление затруднения дыхания к 7-14-му дню наблюде­

ния отмечалось в обеих группах, но статистически 

достоверное отличие было выявлено только в кон­

трольной группе (рис.,е).

Таким образом, динамика респираторных симпто­

мов свидетельствует об обострении Х Б  у лиц в кон­

трольной группе, не получавших профилактического 

лечения. У  пациентов основной группы респиратор­

ные симптомы не отмечались или были незначитель­

но выражены.

В ы в о д ы

1. В течение 1-го месяца отказа от табакокурения 

достоверно снижаются скоростные легочные объе­

мы и потоки и усиливается выраженность респи­

раторных симптомов, что свидетельствует об обо­

стрении хронического бронхита. Это позволяет 

расценивать его как симптом отмены, возникаю­

щий при отказе от табакокурения.

2. Использование комбинации М-холинолитика (ат- 

ровент) и Ы-ацетилцистеина (флуимуцил) в тече­

ние 1-го месяца отказа от табакокурения позволя­

ет избежать снижения скоростных легочных объе­

мов и потоков и уменьшить выраженность респи­

раторных симптомов, что говорит о целесообраз­

ности их применения в комплексном лечении 

табачной зависимости совместно с использовани­

ем никотинзаместительной терапии.
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