
Новое о лекарственных препаратах

©  КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 1994 

У ДК 6 1 6 .2 3 1 /2 3 3 -0 0 2 -0 8 5 .2 3 .0 3 2 .2 3

Д.Г .Солдатов, И .А .Кусакина, А .С.Соколов

Н ОВЫ Й  ИНГАЛЯЦИОННЫ Й ПРЕПАРАТ БИОПАРОКС В 
ЛЕЧ ЕН И И  ВОСПАЛИТЕЛЬНЫ Х ЗАБОЛЕВАНИЙ Н И Ж Н И Х  

ДЫ ХАТЕЛЬНЫ Х ПУТЕЙ

НИИ Пульмонологии М3 РФ, Москва

Важнейшей разновидностью лечения воспалительных заболе­
ваний дыхательных путей является аэрозольтерапия. Местное 
применение аэрозолей, с одной стороны, позволяет избежать 
осложнений со стороны желудочно-кишечного тракта и развития 
лекарственной непереносимости, распространенных при проведе­
нии системного антибактериального лечения, а также осложнений 
стероидной терапии, связанных с приемом глюкокортикоидных 
гормонов. С другой стороны, применение аэрозолей наиболее 
хорошо переносится пациентами, в особенности страдающими 
тяжелыми хроническими формами заболеваний, и может быть 
длительным. С сожалением можно констатировать, что до настоя­
щего времени врачи— пульмонологи в значительной мере огра­
ничены в возможности использования удобных в обращении, 
портативных аэрозолей противовоспалительного и тем более ан­
тибактериального действия. Представляется, что образовавшуюся 
нишу может заполнить новый оригинальный препарат Биопарокс, 
производимый французской фирмой “Сервье" и зарегистриро­
ванный в России в конце 1993 г.

Биопарокс представляет собой дозированный аэрозоль, рассчи­
танный на 400 ингаляционных доз и снабженный насадкой для рта 
и носа. Препарат обладает сочетанным противовоспалительным и 
местным антибактериальным действием на большинство пато­
генных штаммов, ответственных за возникновение инфекционной 
патологии дыхательных путей, что достигается благодаря присут­
ствию в его химическом составе фузафунгина. Фузафунгин — 
антибактериальное средство, выделенное из Fusarium  la teritium  
(штамм 437) и обладающее стабильной активностью в отношении 
как грамположительной (Staphylococcus spp., S treptococci p yo g e ­
nes, pneum oniae  и др.), так и грамотрицательной флоры ( Наето- 
phylus in fluenzae , Legionella  pneum ophila  и др.) (табл.1) |8,16]. 
Особый интерес представляют противогрибковый эффект Биопа- 
рокса, наиболее выраженный в отношении C andida albicans, и 
активность против M ycoplasm a pneum oniae, резистентной к обыч­
ной бета-лактамной антибактериальной терапии. Исследования 
L.Zinetti (1985) продемонстрировали, что препарат не вызывает 
развития прямой или перекрестной бактериальной устойчивости 
116], что позволяет его широко использовать в сочетании с систем­
ной антибиотикотерапией. Терапевтический эффект препарата при 
инфекционных и воспалительных заболеваниях дыхательных путей 
реализуется благодаря микронным размерам частиц аэрозоля. 99%
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которых имеют средний аэродинамический диаметр 0,8 мкм [11]. 
Это обусловливает оптимальное распределение частиц лекарствен­
ной субстанции на различных этажах респираторного тракта, вклю­
чая синусы и мельчайшие бронхиолы. Терапевтическая концен­
трация препарата в дыхательных путях, достигаемая при ингаляции
4 доз аэрозоля в рот и /и л и  по 4 в каждую половину носа через 
каждые 4 часа, составляет 60 м к г /м л  в слизистой носа, 40 мкг/мл
— трахеи и бронхов, 80 м кг /м л  — в ткани легких и превышает 
значения МПК препарата (32 м кг /м л)  |4 |.  Показаниями для назна­
чения Биопарокса являются воспалительные и инфекционные за­
болевания дыхательных путей от синусов до бронхов: синуситы, 
риниты, фарингиты, ларингиты, тонзиллиты, последствия тонзилл- 
эктомии, трахеиты, трахеобронхиты, бронхиты. Мелкодис- 
персность аэрозоля позволяет широко использовать его при лече ­
нии хронических неспецифических заболеваний легких, проте­
кающих с бронхообструктивным синдромом или без него. Так, 
попадание частиц Биопарокса вдыхательные пути у больных XH3J1 
без бронхиальной обструкции составляет 84,45±2,43% , а у боль­
ных с бронхообструктивным синдромом — 82±2,86%  [2]. Эффек­
тивность препарата при лечении инфекционных обострений хрони­
ческого бронхита (ХБ) и бронхиальной астмы (БА) была ранее 
убедительно продемонстрирована корректными исследованиями 
W.Christmann (1969), P.Marland (1971), V.Bohlau (1975), W.Wilde 
(1977), J.M.Cesar-Ramos (1978) 11.5.6.10.15] и оценивалась различ­
ными авторами от 60% |б | до 90,6% [15].

Целью настоящего исследования явилось изучение эффектив ­
ности препарата Биопарокс в лечении инфекционных обострений 
ХБ и БА в России. Нами амбулаторно обследованы 40 больных 
(18 мужчин, 22 женщины) с легкой и средней тяжестью течения 
заболевания без признаков дыхательной недостаточности вне 
обострений. Средний возраст пациентов составил 32,4 года, 
курение табака отмечено у 5 больных. 25 обследованных страдали 
ХБ: 12 — необструктивным и 13 — обструктивным; и 15 — БА:
5 — атопической с сенсибилизацией к бытовым аллергенам и 10
— неатопической. Ранее все пациенты отмечали эпизоды инфек­
ционных обострений в среднем два раза в год и получали 
системную антибактериальную терапию (перорально и паренте ­
рально) и сульфаниламиды, 23 (57 ,5% ) больных ранее.получали 
в период обострений глюкокортикостероидную терапию. Две 
группы сравнения по 18 больных в каждой из лиц, сопоставимых 
по нозологическим формам, среднему возрасту, полу, табако­
курению, получали соответственно монотерапию сульфанил ­
амидами и пероральными макролидами (эритромицин в дозе 
1 г / с у т ) .

Наиболее полная и быстрая элиминация возбудителя в мокроте 
отмечена на фоне терапии Биопароксом. Во всех группах пациентов 
наиболее часто инфекционное обострение заболевания было свя­
зано со Streptococcus pneum oniae  (64,5%), Streptococcus pyogenes  
(40 ,8% ), Staphylococcus aureus  (60 ,5% ). Бактериологическое 
исследование мокроты через 14 дней лечения Биопароксом выявило 
элиминацию Streptococcus pneum oniae  в 59,7% (против 32,3% в 
группе пациентов, получавших лечение сульфаниламидами, и 
71.3% — эритромицином). Staphylococcus pyogenes  в 41,2% 
(28,7% — терапия сульфаниламидами и 37,5% — макролидами), 
Staphylococcus aureus  в 63,5% (23,3% — терапия сульфанилами­
дами и 47,6% — эритромицином).



Т а б л и ц а  2

Влияние Бнопарокса на показатели внешнего дыхания (% ) у больных с бронхообструктивным синдромом

Показатели
Биопарокс Эритромицин Сульфаниламиды

Через 1 нед. Через 2 нед. Через 1 нед. Через 2 нед. Через 1 нед. Через 2 нед.

ТОФВ>20% 30,1 62,8 27,1 50,4 14,7 28,9
ТП75>20% 61,7 83,5 53,3 67,7 42,1 54,8
ТП50>20% 50,1 68,9 32,3 44,9 27,3 33,4
tn 2 5 > 2 0 % 47,7 65,6 30.0 45,0 25,1 29,9

Уменьшение инфекционного воспаления в дыхательных путях 
на фоне терапии Биопароксом обусловливало наиболее быстрое, по 
сравнению с сульфаниламидами и макролидами, улучшение реоло­
гических свойств и качества мокроты пациентов, оцениваемых по 
пятибалльной шкале. Через 7 дней после начала терапии отмечены 
статистически достоверные различия между обследованными груп­
пами в характере (исчезновение гнойного секрета), уменьшении 
вязкости и количества экспекторируемой мокроты с наиболее 
быстрой тенденцией к улучшению в основной группе больных. К 
14-м суткам терапии уменьшение уровня секреции до ее исходных 
значений отмечено 90%  больных в основной группе, у 73,3% — в 
группе пациентов, получавших эритромицин, у 75% лиц, полу­
чавших сульфаниламиды. Разжижение и просветление мокроты в 
основной группе отмечено в 95%  наблюдений (против 77,8% в 
группе антибактериальной терапии и 55,6% — у пациентов, полу­
чавших сульфаниламиды). Объективное подтверждение влияния 
Биопарокса на улучшение характера мокроты при гнойных брон­
хитах было получено S.Casabianca и др. |3 | ,  исследовавшими 
уровень ДНК и кислых мукополисахаридов в бронхиальном секрете. 
Нити ДНК в мокроте являются продуктом деградации ядер лейко ­
цитов, а их присутствие указывает на наличие гнойного процесса 
в бронхиальном дереве. На фоне терапии Биопароксом авторы 
отмечали статистически достоверное снижение титра нитей ДНК 
и повышение концентрации кислых мукополисахаридов в мокроте.

Объективным показателем уменьшения воспалительного про­
цесса слизистой респираторного тракта и реологических свойств 
мокроты в проведенном исследовании служило динамическое 
определение состояния мукоцилиарного транспорта по скорости 
экспекторации аутологичного гемоглобина (Солопов В.Н., 1984). 
Статистически достоверные различия были отмечены уже через 
3 дня после начала исследования. Ускорение выведения гемоглоби­
на реснитчатым эпителием через 7 дней лечения в среднем на 4 ч 
отмечено у 80%  пациентов основной группы (против 37,5% — 
получавших сульфаниламиды и 60% — эритромицин). Подобные 
изменения системы мукоцилиарного транспорта на фоне терапии 
Биопароксом были описаны J.Gremain и др. |9 |, проводившим 
электронно-микроскопическое исследование клеток реснитчатого 
эпителия в ходе экспериментального воспаления бронхиального 
дерева, вызываемого акролеином. Этот воспалительный агент вызы­
вает быструю атрофию ресничек, однако у пациентов, предва­
рительно получавших ингаляции Биопарокса, отмечалось практиче­
ски полное сохранение клеток реснитчатого эпителия. Описанный 
защитный эффект препарата представляет особый интерес в лече ­
нии воспалительных заболеваний дыхательного тракта, так как 
позволяет опосредованно улучшать мукоцилиарный транспорт и 
способствует скорейшему восстановлению естественных механиз ­
мов защиты дыхательных путей.

Таким образом, Биопарокс обладает выраженным местным 
противовоспалительным и антибактериальным эффектом, однако не 
оказывает прямого бронхолитического действия. В то же время, 
уменьшая отек слизистой нижних дыхательных путей и гипер­
секрецию, он может опосредованно влиять на регрессию бронхо-
об.структивного синдрома. Известно, что сульфаниламиды и мак- 
ролиды также не обладают прямым бронхолитическим эффектом; 
их механизм действия аналогичен таковому Биопарокса. Оценка 
влияния сравниваемых препаратов на показатели внешнего дыха­
ния больных с обострением ХНЗЛ осуществлялась при проведении 
ди н ам ической  ф лоум етрии . Биопарокс  п роявлял  наиболее 
выраженное действие на дистальные отделы бронхиального дерева, 
что сопровождалось наиболее быстрым приростом показателей 
бронхиальной проходимости на уровне мелких бронхов. Через 
7 суток после начала лечения у 47,7% пациентов основной группы 
коэффициент бронходилатации по мелким бронхам превышал 20%  
по отношению к исходному уровню (против 30% на фоне терапии 
эритромицином и 25,1% — сульфаниламидами). Выявленная дина­

мика улучшения бронхиальной проходимости сохранялась и на 
фоне дальнейшего лечения препаратом (табл.2). Более выраженный 
эффект Биопарокса на показатели внешнего дыхания у 21 больного 
хроническим обструктивным бронхитом в сравнении с системной 
антибактериальной терапией был описан также Т.Ог1ап4о и др. (12]. 
По-видимому, высокая эффективность Биопарокса связана с мелко- 
дисиерсностью аэрозоля, что обусловливает достижение терапев­
тической концентрации препарата в дистальных отделах дыха­
тельных путей и местного лечебного эффекта.

В ранее опубликованных исследованиях [7,13,14] описаны поло­
жительные результаты лечения Биопароксом некоторых респи­
раторных аллергических заболеваний, в частности аллергических 
ринитов. Эффективность препарата оценивалась различными авто­
рами от 84,4 ^  |5 |  до 98%  [14]. 11ами обследована группа больных, 
страдающих атопической БА с гиперчувствительностью к бытовым 
аллергенам и находящихся в стадии обострения заболевания. 
Возможный противоаллергический эффект препарата оценивался 
по изменениям уровня сывороточного иммуноглобулина Б ( 1^Е), 
измеряемого методом ИФА. Исходный уровень 1^П у всех пациентов 
превышал 400 Е д /л .  На фоне терапии Биопароксом отмечена 
незначительная тенденция к снижению концентрации сывороточ­
ного 1^Е к концу 2-й недели лечения, не приобретающая, однако, 
статистически достоверного характера. Представляется вероятным, 
что отмеченные изменения связаны с уменьшением воспалитель­
ного процесса в слизистой дыхательных путей и улучшением 
общего состояния пациентов.

В клинической картине заболевания по пятибалльной системе 
оценивали выраженность кашля и одышки при физической нагруз­
ке, отдельно по трехбалльной шкале — количество хрипов в легких, 
а также ежесуточно подсчитывали число приступов удушья и 
потребность в симпатомиметиках. Было показано, что интенсив­
ность кашля достоверно быстрее снижалась р группе пациентов, 
получавших Биопарокс. Положительная динамика отмечалась уже 
в конце 1-й недели и последовательно прослеживалась в ходе 
дальнейшего лечения. М енее выраженные изменения были 
выявлены в группах сравнения, результаты лечения оказывались 
сравнимыми лишь к началу 3-й недели.

Одышка при физической нагрузке, являющаяся клиническим 
выражением обструктивного синдрома на уровне мелких и средних 
бронхов, достоверно быстрее регрессировала в основной группе 
пациентов. Отмеченная до начала лечения у 40% обследованных 
пациентов, она значительно снижалась уже через 7 суток лечения 
и выявлялась лишь у 7,5% (против 44,4% больных, получавших 
сульфаниламиды, и 7,5% — эритромицин).

Однонаправленно изменялась и частота приступов удушья среди 
больных БА в обследованных группах пациентов. После лечения в 
основной группе она составляла 10— 15 в неделю (исходно 25— 30), 
среди пациентов, получавших эритромицин, — 15— 20 (исходно 
30— 35), сульфаниламиды — 15— 20 (исходно 25— 30).

Пациенты отмечали хорошую переносимость препарата, удоб­
ства его использования и практическое отсутствие нежелательных 
побочных эффектов. Лишь в 1 (2 .5% ) наблюдении отмечено появ­
ление сухости во рту, что послужило причиной его отмены.

Выявленные клинические изменения в ходе лечения Биопароксом 
позволяют утверждать, что препарат оказывает эффективное местное 
противовоспалительное и антибактериальное действие на слизистую 
дыхательных путей, сравнимое с действием системной антибакте­
риальной и сульфаниламидной терапии, опосредованно улучшает 
мукоцилиарный транспорт. Представляется, что аэрозольный способ 
введения частиц, обладающих высокой проницаемостью в дистальные 
отделы бронхиального дерева, является важнейшим фактором, опре­
деляющим эффективность Биопарокса. Отсутствие гастроинтести­
нального барьера, извращенного метаболизма лекарственных средств 
из-за патологии желудочно-кишечного тракта является очевидным 
аргументом в пользу Биопарокса. Мелкодисперсность аэрозоля позво-



ляет рекомендовать его при лечении заболеваний, протекающих с 
развитием бронхообструктивного синдрома. Биопарокс удобен в 
обращении, вызывает минимальные побочные эффекты и хорошо 
переносится пациентами.
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