
В
европейских странах проблема

применения препаратов в ситуа-

циях off label обсуждается уже

давно. Европейский парламент и Совет

Европы в 2001 г. приняли Директиву

2001/83/ЕС «О своде законов Сообщест-

ва в отношении лекарственных средств

для человека», согласно которой инст-

рукция по применению лекарственного

препарата является правовым докумен-

том, определяющим ответственность

врача при назначении того или иного ле-

карственного средства (ЛС)1. Возможно-

сти возникновения ситуаций off label в

российском здравоохранении способст-

вует отсутствие единой нормативно-пра-

вовой базы применения ЛС в строгом со-

ответствии с требованиями инструкции

по их применению. В ст. 43 Основ зако-

нодательства Российской Федерации об

охране здоровья граждан говорится о

том, что в клинической практике могут

использоваться только те ЛС, которые

разрешены к применению в установлен-

ном законом порядке, т.е. прошедшие

процедуру государственной регистрации

и только по зарегистрированным показа-

ниям.

Классифицировать off label назначения

ЛС можно следующим образом: приме-

нение противопоказанного препарата (в

зависимости от возраста, пола, сопутст-

вующих заболеваний, аллергических ре-

акций и индивидуальной непереноси-

мости ЛС); назначение ЛС по новым, не

зарегистрированным показаниям; ис-

пользование ЛС в дозах, отличных от

указанных в инструкции к препарату; не-

благоприятная комбинация лекарствен-

ных препаратов; выбор неоговоренного

инструкцией по применению способа

введения ЛС [1].

ИССЛЕДОВАНИЕ ПРИМЕНЕНИЯ ИПН

Нами было проведено исследование, це-

лью которого стало установить различия

инструкций по медицинскому примене-

нию препаратов среди ингибиторов

протонного насоса для их дифференци-

рованного назначения при лечении кис-

лотозависимых заболеваний и предот-

вращения возможных ситуаций off label

при их использовании.

Изучены 25 инструкций по медицинско-

му применению различных ингибиторов

протонного насоса, зарегистрированных

в РФ: производные омепразола (гастро-

зол, «Фармстандарт-Лексредства», ОАО,

Россия; зероцид, Sun Pharmaceutical In-

dustries, Ltd., Индия; лосек МАПС,

AstraZeneca, AB, Швеция; лосек, AstraZe-

neca, AB, Швеция; омез, Dr. Reddy’s Labora-

tories, Ltd., Индия; омепразол-Рихтер, Li-

consa, A.S., Испания, «Гедеон Рихтер-Рус»,

ЗАО, Россия; омипикс, M.J. Biopharm, Pvt.

Ltd., Индия; омитокс, Shreya Life Sciences,

Pvt. Ltd., Индия; оцид, Cadila healthcare,

Ltd., Индия; улкозол, Laboratorios BAGO,

S.A., Аргентина; ультоп, KRKA, d.d., Слове-

ния; хелицид, Zentiva, a.s., Чешская Рес-

публика; хелол, Sri Jay Pharma, Индия),

лансопразола (ланзоптол, KRKA, d.d., Сло-

вения; лансопразол, Hetero Drugs Ltd., Ин-

дия, «Макиз-Фарма», Россия; эпикур,

«Оболенское фармацевтическое пред-

приятие», ЗАО, Россия; геликол, Eczacibasi

llac Sanayi ve Ticaret, A.S., Турция; ланцид,

«Микро Лабс», Россия), пантопразола

(санпраз, Sun Pharmaceutical Industries,

Ltd., Индия; пептазол, Quimica Montpellier,

S.A., Аргентина; панум, Unique Pharma-

ceutical Laboratories, Индия; нольпаза,

KRKA, d.d., Словения; зипантола, Pliva

Hrvatska, d.o.o., Хорватия; контролок, Pliva

Hrvatska, d.o.o., Хорватия), рабепразола

(париет, EISAI Co. Ltd., Япония, Janssen

Pharmaceutica, NB, Бельгия) и эзомепра-

зола (нексиум, AstraZeneca, AB, Швеция).

Среди них 5 препаратов имеют форму

для парентерального введения — лосек,

улкозол, хелицид, контролок и нексиум.

Различия между ИПН оценены по пяти

позициям: показания к применению;

противопоказания; режим дозирования;

применение в особых условиях; реакции,

возникающие в результате взаимодейст-

вия ИПН с другими ЛС.

При рассмотрении российских федераль-

ных стандартов выявлено, что препараты

не всех поколений ИПН санкционируется

использовать при лечении кислотозави-
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В настоящее время ингибиторы протонного насоса уверенно занимают ли-
дирующие позиции среди других антисекреторных препаратов, применяю-
щихся для лечения кислотозависимых заболеваний. Однако нередко они
назначаются и применяются в ситуациях off label, т.е. с отступлениями от
инструкции по применению. При этом использование off label препаратов
в клинической практике может создавать прецеденты конфликтных ситуа-
ций между участниками рынка медицинских услуг — лечебно-профилакти-
ческими учреждениями, страховыми компаниями и самими пациентами,
увеличивать число нежелательных побочных реакций, снижать эффектив-
ность лечебно-профилактических мероприятий и в конечном итоге отра-
жаться на качестве медицинской помощи.
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1 Данная проблема обсуждалась в журнале «Ремедиум» №8, 2008 г.
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ПОТРЕБЛЕНИЕ И СПРОС

симых заболеваний. Так, в стандартах по

лечению язвенной болезни двенадцати-

перстной кишки [3] и язвенной болезни

желудка [4] рекомендовано использовать

омепразол, рабепразол и эзомепразол;

при лечении гастроэзофагеального реф-

люкса [5] — омепразол и рабепразол.

При анализе инструкций по медицин-

скому применению выявлены следую-

щие особенности использования ИПН

при лечении кислотозависимых заболе-

ваний.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ

Препараты всех поколений ИПН реко-

мендуется использовать для лечения яз-

венной болезни желудка и двенадцати-

перстной кишки, гастроэзофагеальной

рефлюксной болезни и состояний, со-

провождающихся патологической ги-

персекрецией (табл. 1, 2, 3). Исключение

составляет санпраз, единственный из

производных пантопразола, назначение

которого не рассматривается при лече-

нии заболеваний с патологической ги-

персекрецией.

Показания к применению различных торговых  наименований омепразола

Название препарата, производитель

Показания

к применению

препаратов

Лечение ЯБЖ и ЯБДК + + + +* + + + + + + + + + +

Профилактика

рецидивов ЯБЖ и ЯБДК + + +

Рефлюкс-эзофагит + + + +* + + + + +** + + + + +

Симптоматическая ГЭРБ +

Гиперсекреторные состояния

(С-м З-Э, стрессовые язвы ЖКТ, + +• +• +•* +• +• +° +• +• +• +° +• +• +•

полиэндокринный аденоматоз,

системный мастоцитоз)

НПВП-гастропатия + + + + + + + + + + + +

Эрадикация H. pylori у инфици-

рованных больных ЯБЖ + + + + + + + + + – + +

и ЯБДК (в составе комбини-

рованной терапии)

* Используется в качестве альтернативы пероральной терапии.
**Используется только при лечении эрозивного рефлюкс-эзофагита.
•Назначается только при синдроме Золлингера-Эллисона.
° Назначается при стрессовых язвах и при синдроме Золлингера-Эллисона.
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Показания к применению различных торговых наименований лансопразола

Название препарата, производитель

Показания 
к применению ИПН

Лечение ЯБЖ и ЯБДК + + + + +

Профилактика рецидивов ЯБЖ и ЯБДК

Рефлюкс-эзофагит +* +* +* +* +

Гиперсекреторные состояния (С-м З-Э, стрессовые язвы ЖКТ,

полиэндокринный аденоматоз, системный мастоцитоз)
+ • + + + +

НПВС-гастропатия + + + +

Эрадикация H. pylori у инфицированных больных с эрозивно-

язвенными поражениями желудка и 12-перстной кишки + + + + +

(в составе комплексной терапии)
* В т.ч. — эрозивно-язвенный эзофагит).
•Назначается только при синдроме Золлингера-Эллисона.
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Показания к применению различных торговых наименований пантопразола

Название препарата, производитель

Показания 

к применению ИПН

Лечение ЯБЖ и ЯБДК + + + + + +

Профилактика рецидивов ЯБЖ и ЯБДК

Эрозивный гастрит + + + + + +

Рефлюкс-эзофагит + + + + + +*

Гиперсекреторные состояния (синдром Золлингера-

Эллисона, стрессовые язвы ЖКТ, полиэндокринный +• +• +• +• +

аденоматоз, системный мастоцитоз)

Эрозивно-язвенные поражения желудка и двенадцати-

перстной кишки, связанные с приемом НПВС + +

Эрадикация H. pylori + +

Лечение и профилактика стрессовых язв и их осложне-

ний (кровотечение, перфорация, пенетрация) +°

* В т.ч. для лечения ГЭРБ: эрозивного рефлюкс-эзофагита, симптоматического лечения неэрозивной рефлюксной болезни.
• Для раствора для внутривенного введения.
° Назначается только при синдроме Золлингера-Эллисона.
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Инъекционные формы ИПН (лосек, ул-

козол, хелицид, контролок и нексиум)

используются в качестве альтернативы

пероральной терапии, а также для лече-

ния осложнений кислотозависимых за-

болеваний.

Абсолютное большинство изученных

ИПН могут применяться для эрадикации

H. pylori. Среди рассмотренных произ-

водных омепразола эрадикационная

антихеликобактерная терапия не является

показанием к назначению оцида; среди

производных пантопразола — пептазола,

панума, нольпазы и зипантолы. Вызывает

удивление, что эрадикация H. pylori явля-

ется одним из показаний к назначению

инъекционных форм производных оме-

празола — улкозола и хелицида.

ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ

Назначение всех ИПН противопоказано

при повышенной чувствительности к

компонентам препарата и злокачествен-

ных заболеваниях ЖКТ, в связи с чем до и

после лечения обязателен эндоскопичес-

кий контроль для исключения злокачест-

венного процесса. Беременность и пери-

од грудного вскармливания являются

противопоказаниями для применения

всех ИПН, за исключением производных

омепразола зероцида, лосека МАПС, ло-

сека, омепразола-Рихтер, улкозола, хели-

цида. Производные лансопразола лансо-

празол, эпикур и геликол противопоказа-

ны только в I триместре беременности и

не противопоказаны во II и III тримест-

рах в отличие от ланзоптола и ланцида,

применение которых противопоказано

на протяжении всей беременности. При-

менение ИПН группы пантопразола у бе-

ременных и кормящих грудью женщин

допустимо, но должно осуществляться с

осторожностью.

Детский возраст является противопока-

занием к назначению производных оме-

празола: гастрозола, омеза, омипикса,

омитокса, ультопа, хелицида в капсулах и

хелола в отличие от остальных предста-

вителей производных омепразола (зеро-

цид, лосек МАПС, лосек, омепразол-Рих-

тер, улкозол и хелицид в растворе), когда

детский возраст не является противопо-

казанием к применению. В детском воз-

расте не противопоказано назначение

производных пантопразола: пептазола,

панума, нольпазы, зипантолы и контро-

лока в отличие от санпраза, применение

которого у детей запрещено. В возрасте

до 12 лет противопоказано назначение

нексиума; а в возрасте до 18 лет — всех

производных лансопразола.

Наличие хронических заболеваний пече-

ни, в том числе и в анамнезе, является

противопоказанием к применению про-

изводных омепразола зероцида, омепра-

зола-Рихтер, улкозола, хелицида в рас-

творе, в отличие от ультопа, применение

которого в данной ситуации должно осу-

ществляться с осторожностью. Примене-

ние остальных производных омепразола

при заболеваниях печени не противопо-

казано. Применение ИПН группы лансо-

празола при печеночной недостаточнос-

ти не противопоказано в отличие ланци-

да, применение которого в данных

условиях запрещено. Применение всех

производных пантопразола при пече-

ночной недостаточности должно осуще-

ствляться с осторожностью. Печеночная

недостаточность не является противопо-

казанием к назначению париета и не-

ксиума.

Почечная недостаточность не является

противопоказанием к назначению всех

ИПН группы омепразола, за исключени-

ем ультопа, применение которого в дан-

ных условиях должно осуществляться с

осторожностью. Не противопоказано на-

значение производных лансопразола,

пантопразола и рабепразола при нару-

шении функции почек. Применение не-

ксиума должно осуществляться с осто-

рожностью только при почечной недо-

статочности тяжелой степени.

Применение всех производных панто-

празола при диспепсии невротического

генеза противопоказано.

Наследственная непереносимость фрук-

тозы, глюкозо-галактозная мальабсорб-

ция и сахаразо-изомальтазная недоста-

точность являются противопоказаниями

к назначению эзомепразола.

ОСОБЫЕ УСЛОВИЯ ПРИМЕНЕНИЯ

Выполнение требований о применении

препаратов в особых условиях вкупе с

показаниями и противопоказаниями к

назначению ЛС позволяет проводить ле-

чение конкретному пациенту с учетом

его пола и возраста, наличия сопутствую-

щих заболеваний и степени их компен-

сации и имеет целью минимизировать

побочные эффекты и явления передози-

ровки.

Не рекомендуется применение произ-

водных омепразола: зероцида, омепра-

зола-Рихтер, улкозола и хелицида в рас-

творе при беременности, кормлении

грудью и у пациентов детского возрас-

та, в отличие от других торговых марок

омепразола: лосека, лосека МАПС и хе-

лицида в капсулах, применение кото-

рых санкционируется только в тех слу-

чаях, когда потенциальная польза для

матери превышает возможный риск для

ребенка.

Особыми условиями применения регла-

ментируется назначение некоторых

ИПН при нарушениях функции печени.

Назначение некоторых торговых марок

омепразола должно осуществляться «с

осторожностью», при этом доза не

должна превышать 20 мг/сут. Выполне-

ние этого положения должно соблю-

даться при назначении лосека, омеза,

омипикса, омитокса, ультопа и хелола, в

отличие от них, нарушение функции

печени не требует «осторожного» при-

менения лосека МАПС и хелицида. При-

менение геликола и лансопразола у па-

циентов с нарушениями функции пече-

ни также должно осуществляться с

осторожностью, применение двух дру-

гих представителей группы лансопра-

зола — ланзоптола и эпикура не требу-

ют «осторожности». Применение всех

торговых марок пантопразола при на-

рушениях функции печени должно осу-

ществляться с осторожностью, при

этом дозу необходимо снизить до 40 мг

1 раз в 2 дня.

При тяжелой печеночной недостаточ-

ности доза контролока и эзомепразола

может быть уменьшена до 20 мг/сут,

при нарастании уровня аминотрансфе-

раз крови лечение ИПН рекомендуется

прекратить.

Назначение рабепразола больным с

нарушениями функции печени не тре-

бует корректировки дозы ингибитора

секреции.

Нарушение функции почек также явля-

ется ситуацией, при которой примене-

ние некоторых ИПН должно осуще-

ствляться «с осторожностью». Это от-

носится к производным омепразола
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гастрозолу, омипиксу, ультопу и хелолу;

в отличие от них, почечная недостаточ-

ность не требует корректировки дозы

при назначении лосека и оцида. Приме-

нение производных лансопразола гели-

кола и лансопразола у пациентов с на-

рушениями функции почек требует ос-

торожности, в отличие от других

производных лансопразола — ланзоп-

тола и эпикура, применение которых в

данной ситуации не лимитируется. Кор-

рекция дозы препарата при почечной

недостаточности не требуется при на-

значении лосека, оцида и париета; при

почечной недостаточности легкой или

средней степени тяжести не требуется

коррекция дозы нексиума.

Необходимость в назначении препара-

та «с осторожностью» у пациентов по-

жилого возраста требуется при приме-

нении производных лансопразола ге-

ликола и лансопразола, а также

производного пантопразола контроло-

ка (его доза не должна превышать 40

мг/сут); отсутствует необходимость в

коррекции дозы у пациентов пожилого

возраста при использовании лосека и

оцида.

РЕЖИМ ДОЗИРОВАНИЯ

При обострении язвенной болезни две-

надцатиперстной кишки большинство из

рассматриваемых производных омепра-

зола назначают в режиме 20 мг 1 раз в

сутки в течение 2 нед; при незарубцевав-

шейся язве назначают дополнительный

курс по 20 мг/сут в течение 2 нед; в рези-

стентных случаях суточная доза может

быть увеличена до 40 мг; производные

лансопразола — по 30 мг/сут в течение

2—4 нед, в резистентных случаях суточ-

ная доза может быть увеличена до 60 мг;

производные пантопразола — по 40—80

мг/сут в течение 2 нед; париет — по 20 мг

1 раз/сут утром в течение 4—6 нед с воз-

можностью проведения дополнительно-

го курса лечения в течение 4 нед; некси-

ум — по 20 мг 2 раза/сут в течение 4 нед.

При язвенной болезни желудка в фазе

обострения большинство изученных

производных омепразола назначают по

20—40 мг/сут на 4—8 нед; рассматривае-

мые производные лансопразола при

обострении язвенной болезни желудка

назначают в дозе 30—60 мг/сут на 4—8

нед; производные пантопразола — по

40—80 мг/сут в течение 4—8 нед; пари-

ет — по 20 мг 1 раз/сут утром в течение

4—6 нед с возможностью проведения до-

полнительного курса лечения в течение

6 нед; нексиум — по 20 мг 2 раза/сут в те-

чение 4—8 нед.

Для поддерживающей терапии с целью

профилактики обострений язвенной бо-

лезни желудка и двенадцатиперстной

кишки производные омепразола назна-

чают по 10—20 мг/сут в течение длитель-

ного времени (до 6 мес); производные

лансопразола — по 30 мг/сут; производ-

ные пантопразола санпраз и контролок

— по 20 мг/сут; нексиум — по 20—40 мг 1

раз/сут.

С целью эрадикации инфекции H. pylori

производные омепразола назначают по

20 мг 2 раза/сут в течение 7—14 дней в

зависимости от схемы антихеликобак-

терной терапии; производные лансопразо-

ла — по 30 мг 2 раза/сут в течение 10—14

дней в зависимости от схемы эрадикаци-

онного лечения; производные пантопра-

зола — санпраз (по 40 мг 2 раза/сут) и

контролок (по 20 мг 2 раза/сут) на 7—14

дней в зависимости от схемы антихели-

кобактерной терапии; париет по 20 мг 2
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раза/сут на 7 дней. Рассматривается

вариант «двойной» антихеликобактер-

ной терапии лосеком МАПС в дозе

40—80 мг/сут и амоксициллином 1,5

г/сут, что не рекомендуется как между-

народными, так и российскими феде-

ральными стандартами по эрадикации

H. pylori.

Для лечения гастроэзофагеального реф-

люкса (ГЭР) назначают производные

омепразола лосек МАПС (по 20 мг/сут в

течение 4 нед, при необходимости на-

значают повторный курс на 4 нед, а при

тяжелом ГЭР — по 40 мг/сут на 8 нед), хе-

лицид (по 20 мг 1 раз/сут утром в тече-

ние 8—12 нед, при необходимости дозу

увеличивают до 40 мг 1 раз/сут утром);

производные пантопразола по 20—40

мг/сут на 4—8 нед; париет по 20 мг 1

раз/сут в течение 4—8 нед; нексиум по 40

мг 1 раз/сут на 4 нед с возможностью

проведения дополнительного 4-недель-

ного курса в случае сохранения эзофаги-

та и симптомов заболевания. С целью

профилактики рецидивов рефлюкс-эзо-

фагита назначают производные омепра-

зола — гастрозол, лосек МАПС, омез,

омитокс, ультоп, хелицид, хелол в дозе

10—20 мг/сут в течение длительного вре-

мени (до 6 мес), при необходимости уве-

личивая дозы препаратов до 40 мг/сут;

производные лансопразола в дозе 30

мг/сут (до 6 мес); производные панто-

празола санпраз и контролок по 20

мг/сут; париет по 10—20 мг 1 раз/сут; не-

ксиум по 20 мг 1 раз/сут в течение дли-

тельного времени. Для лечения симпто-

матического гастроэзофагеального реф-

люкса назначают лосек МАПС в дозе

10—20 мг/сут на 4 нед; париет по 10 мг 1

раз/сут на 4 нед; нексиум по 20 мг 1

раз/сут на 4 нед до купирования симпто-

мов с последующим приемом «по необ-

ходимости» по 20 мг 1 раз/сут при возоб-

новлении симптоматики.

Для лечения эрозивно-язвенных пораже-

ний ЖКТ, вызванных НПВС (НПВС-гаст-

ропатий), из перечня изученных ИПН

применяют производные омепразола

(гастрозол, омез, омипикс, омитокс, уль-

топ, хелол) в дозе 20 мг/сут в течение 4—

8 нед; при необходимости дозу хелицида

возможно увеличить до 40 мг 1 раз/сут

утром. Также санкционируется примене-

ние всех вышеперечисленных производ-

ных лансопразола в дозе 30 мг/сут на пе-

риод 4—8 нед; санпраза и контролока в

дозе 40—80 мг/сут в течение 4—8 нед,

санпраз может использоваться также для

профилактики НПВС-гастропатий в дозе

20 мг/сут длительно; нексиума в дозе

20—40 мг 2 раза/сут в течение 4—8 нед.

ЛЕКАРСТВЕННОЕ ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ

Одновременное применение ИПН с не-

которыми препаратами приводит к сни-

жению абсорбции ЛС, с которыми взаи-

модействует ингибитор секреции. При-

меры такого антагонистического

эффекта — одновременное применение

гастрозола или ультопа с ампициллином;

санпраза, пептазола, панума, нольпазы,

зипантолы, контролока, гастрозола, оме-

за, омипикса, омитокса, ультопа и хелола

с солями железа; нексиума, париета, сан-

праза, пептазола, панума, нольпазы, зи-

пантолы, контролока, гастрозола, зеро-

цида, лосека МАПС, лосека, омепразола-

Рихтер, улкозола и ультопа с

интраконазолом или кетоконазолом;

ланзоптола, ласнсопразола, эпикура и ге-

ликола с препаратами группы слабых

кислот; санпраза, пептазола, панума,

нольпазы, зипантолы, контролока с ата-

занавиром или ритонавиром.

Аналогичное антагонистическое дейст-

вие, в результате которого возникает

снижение абсорбции самого ИПН и сни-

жение его биодоступности на 30%, отме-

чено при одновременном назначении

производных лансопразола ланзоптола,

лансопразола, геликола, эпикура, ланци-

да и сукральфата или антацидов.

Примерами синергичного эффекта, ког-

да повышается абсорбция препаратов, с

которыми взаимодействуют ИПН, явля-

ются одновременное применение зе-

роцида, омепразола-Рихтер, улкозола,

хелицида и висмута трикалия дицитра-

та; ланзоптола, лансопразола, эпикура

и геликола и препаратов группы осно-

ваний.

В результате одновременного примене-

ния ИПН и некоторых ЛС отмечается по-

вышение концентрации в плазме крови и

снижение выведения препаратов, в ре-

зультате чего могут развиваться симпто-

мы токсического действия медикамен-

тозных средств, с которыми взаимодей-

ствует ингибитор секреции. Этот эффект

может потребовать уменьшения дозы ЛС.

ВЫВОДЫ

Анализ полученных данных позволяет

сделать следующие выводы.

В РФ требуется разработка и внедрение

единой нормативно-правовой базы, со-

гласно которой применение ЛС должно

осуществляться в строгом соответствии

с требованиями инструкции по их при-

менению, обозначенными производи-

телями. Разработка, производство и ре-

гистрация в РФ новых поколений ИПН

требуют пересмотра российских феде-

ральных стандартов по лечению кисло-

тозависимых заболеваний в сторону

расширения перечня используемых пре-

паратов.

При этом анализ инструкций по меди-

цинскому применению более 20 ИПН,

зарегистрированных в РФ, свидетельст-

вует о том, что при составлении некото-

рых из них допущены серьезные по-

грешности.

К примеру, не санкционируется в качест-

ве одного из компонентов антихелико-

бактерной терапии применение оцида,

пептазола, панума, нольпазы и зипанто-

лы. И наоборот, в качестве одного из

компонентов комбинированной антихе-

ликобактерной терапии санкционирует-

ся использование инъекционных форм

ИПН группы омепразола — улкозола и

хелицида. Вызывает сомнение безвред-

ность санкционированного инструкция-

ми применения ИПН группы омепразо-

ла при беременности и в период лакта-

ции. Также выявлены различия в

показаниях и противопоказаниях к на-

значению среди препаратов одного по-

коления ИПН. Выявленные погрешности

в инструкциях по применению лекарст-

венных препаратов могут свидетельст-

вовать о недостаточном контроле над

процессами регистрации и обращения

ЛС со стороны федерального органа ис-

полнительной власти, осуществляющего

контрольно-надзорные функции в ука-

занной сфере. Учет выявленных погреш-

ностей при составлении инструкций и

их регистрации в РФ позволит миними-

зировать вероятность возникновения

ситуаций off label.

Список литературы 
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— Владимир Ильич, насколько ак-
туальна проблема запоров для
жителей С.-Петербурга?

— Говоря о запорах, в первую очередь

следует определиться с понятиями. Со-

гласно Римским критериям III, приня-

тым в 2005 г. и содержащим обобщен-

ные взгляды международного сообще-

ства на проблему функциональных рас-

стройств органов пищеварения, нор-

мой признается стул не чаще 3 раз в

день и не реже 3 раз в неделю. Конечно,

эти цифры условны, и многие исследо-

ватели, занимающиеся проблемой за-

поров, считают, что стул должен быть

каждое утро.

Мы анализировали проблему запоров в

С.-Петербурге и обнаружили, что нару-

шениями стула (в соответствии с Рим-

скими критериями) страдает примерно

10% взрослого населения.

— Какие механизмы лежат в осно-
ве развития обстипационного
синдрома?

— Каловые массы имеют две основные

составляющие: первая — непереваривае-

мая клетчатка, вторая — погибшие мик-

робы, в норме населяющие кишечник.

Поэтому для нормального стула нужно

нормальное соотношение этих двух со-

ставляющих. Если в пище отсутствуют

овощи, фрукты, зерно, нарушается пер-

вая часть — клетчатка. Если изменен

количественный и качественный состав

микробов, то страдает вторая состав-

ляющая.

Помимо состава каловых масс, боль-

шую роль в акте дефекации играет мо-

торика толстой кишки, которая весьма

сложна и включает перистальтическую

и антиперистальтическую активность,

маятникообразные, локальные сегмен-

тарные движения, и наконец, пропуль-

сивные движения, которые и обеспечи-

вают стул. Примерно 5 раз в сутки по

толстой кишке проходят пропульсив-

ные волны, и содержимое передвигает-

ся на 40—50 см.

Также важной характеристикой явля-

ется состояние тазового дна, посколь-

ку акт дефекации возможен только в

условиях синхронизации релаксации

анального сфинктера и сокращения

отдельных мышц тазового дна. В ос-

нове запора у молодых женщин часто

лежит нарушение функции тазового

дна из-за мельчайших надрывов, полу-

ченных во время родов. Кроме того,

нельзя забывать о том, что у женщин

очень сложно организована зона та-

зового дна, и дисфункция в гениталь-

ной сфере или инфекции мочевыво-

?

?

дящих путей могут влиять на состоя-

ние ректосигмоидной зоны и на акт

дефекации. Нередко запоры у женщин

возникают на фоне приема оральных

контрацептивов и в данном случае

расцениваются как нежелательные по-

бочные реакции. Причиной запора

может быть и предменструальный

синдром.

Запоры характерны для начальной ста-

дии панкреатита, поскольку в результа-

те липазной недостаточности и частич-

ной непереваренности жира увеличи-

вается вязкость каловых масс. Обстипа-

ционный синдром также сопровождает

различные диффузные поражения пе-

чени. Запоры у пожилых людей тради-

ционно связывают с атрофией слизис-

той, однако развитие диагностических

методов, в частности допплерографи-

ческих исследований, свидетельствует,

что нередко мы имеем дело со скрытой

ишемической болезнью органов пище-

варения.

— Если диагностирован функ-
циональный запор, какой долж-
на быть тактика врача и па-

циента? Всегда ли он нуждается в
терапии?
— По разным данным до 3/

4
больных с

запорами не обращаются за медицин-

ской помощью. Кто-то считает запор

несущественным поводом для обраще-

ния к врачу, кто-то просто стесняется.

Между тем запор сопровождается чув-

ством переполнения кишечника, мете-

оризмом и другими симптомами. В ре-

зультате качество жизни таких, как го-

ворят на Западе, «непациентов» страда-

ет весьма выраженно.

Говоря о запорах, я должен сказать о

связи запоров с психоэмоциональным

состоянием. Классикой психиатрии

считается сочетание депрессии и запо-

ров. Не надо забывать и о том, что, по

мнению некоторых ученых, длительное

существование запора повышает риск

развития колоректального рака. Все эти

?

Дульколакс®
О Б Л Е Г Ч А Е Т  К И Ш Е Ч Н И К  

«Хорошая работа пищеварительного тракта для человека важнее, чем ко-
личество мозгов» — этой цитатой философа Джошуа Биллингса открыва-
ется второе издание Римских критериев, международного документа, со-
держащего основные положения, касающиеся функциональной патологии
желудочно-кишечного тракта. С этим высказыванием можно спорить, од-
нако не приходится сомневаться, что у человека, страдающего запорами,
серьезно страдает и восприятие мира. О запорах, их значении в клиничес-
кой практике и современных взглядах на терапию рассказывает зав. кафе-
дрой терапии и клинической фармакологии СПбМАПО проф., д.м.н. Влади-
мир Ильич СИМАНЕНКОВ.

И  В З Г Л Я Д  Н А  Ж И З Н Ь
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обстоятельства требуют обязательной

коррекции запора.

— С чего следует начинать лече-
ние запора?
— Начинать надо с самого трудно-

го — изменения образа жизни. Если по-

зыв на дефекацию подавляется стресса-

ми и спешкой, то чего можно ожидать?

Если человек не употребляет клетчатку,

содержащуюся в овощах и фруктах, —

откуда возьмется стул? Терапия запора

невозможна без оптимизации питания.

В России потребление клетчатки в 3—5

раз ниже положенного. Мы питаемся в

фастфудах, особенностью которых яв-

ляется высокая калорийность в ограни-

ченном объеме предлагаемых блюд, из

чего в этом случае будут состоять кало-

вые массы? Проф. Е.И.Ткаченко, глав-

ный гастроэнтеролог нашего города,

говорит: «Мы — это мы и наша микро-

биота», что совершенно справедливо.

Если мы не будем заботиться о наших

микроорганизмах, у нас не будет вто-

рой компоненты стула. С.-Петербург-

ская школа гастроэнтерологии считает,

что изменение качественного и коли-

чественного состава микрофлоры тол-

стой кишки — важнейший фактор

функционирования организма. У боль-

ных запорами обязательно нужно син-

хронизировать моторную активность

толстой кишки. К сожалению, нередко

избыточная терапевтическая актив-

ность лишь увеличивает десинхрониза-

цию. Я имею в виду две методики, про-

тивником которых являюсь. Во-первых,

систематическое использование очис-

тительных клизм. В этом случае акт де-

фекации осуществляется за счет усиле-

ния перистальтической активности и

подавления пропульсивной, что созда-

ет предпосылки для последующего уси-

ления запоров. И вторая методика, ко-

торая не имеет достаточной доказа-

тельной базы, это мониторная очистка

кишечника. Одна из «заслуг» данного

метода в том, что кишка отмывается от

слизи, однако слизь — необходимый

компонент кишки, она содержит секре-

торный иммуноглобулин А, простаг-

ландины группы Е и т.д. Я считаю, что

эта методика попросту вредна.

Если нам не удается с помощью изме-

нения образа жизни нормализовать

стул, то следующий шаг — применение

слабительных средств.

— Как сориентироваться в боль-
шом количестве слабительных,
представленных на российском

рынке?
— Применение слабительных не долж-

но быть первым шагом терапии запора,

поскольку все они являются симптома-

тическими или, в лучшем случае, синд-

ромологическими средствами. Слаби-

тельные делятся на несколько групп,

имеющих особенности применения.

Первая группа — это так называемые

размягчители, к которым относятся раз-

личные масла (касторовое, вазелиновое

и др.). Касторовое масло было люби-

мым средством старых терапевтов, од-

нако масла не всегда дают ожидаемый

эффект, поскольку увеличивают вяз-

кость каловых масс, вызывая учащение

актов дефекации, при этом делая его бо-

лее трудным. Вторая группа — это на-

полнители, разнообразная клетчатка,

увеличивающая объем каловых масс.

Третья группа — осмотические cлаби-

тельные, куда входят магнезиальные

препараты, средства, содержащие боль-

шие молекулы. И следующая группа сла-

бительных — средства стимулирующие.

К ним относятся антрахиноны (препа-

раты сенны). Многие пациенты и даже

врачи питают иллюзию, что примене-

ние препаратов растительного проис-

хождения весьма физиологично. На са-

мом деле антрахиноны активно блоки-

руют всасывание воды в толстой кишке,

а длительное подавление ферментных

систем небезразлично организму.

Несмотря на то что Дульколакс® (биса-

кодил ) относится к этой же группе, он

в лучшую сторону отличается от упо-

мянутых препаратов. Дульколакс®, яв-

ляясь пролекарством, в организме рас-

падается на компоненты, которые об-

ладают стимулирующим и раздражаю-

щим действием на моторную актив-

ность толстой кишки. При этом стиму-

лируется не только локальная пери-

стальтика, но и пропульсивная актив-

ность. Как я говорил, именно пропуль-

сивная активность является ключевым

механизмом акта дефекации.

Большим преимуществом Дульколак-

са® является то, что, помимо таблети-

рованной формы, он выпускается в

ректальных свечах. Почему в прямой

кишке так хорошо всасываются лекар-

ственные средства, до сих пор не

вполне понятно, скорее всего, они по-

падают в кровоток с последней всасы-

ваемой водой на этапе окончательно-

го формирования каловых масс. Одна-

ко известно, что лечебные эффекты

суппозиториев, в частности Дулько-

лакса®, отличаются скоростью и на-

дежностью. Дульколакс® действует на

уровне пищеварительной системы, в

том числе на уровне толстой кишки.

Это обстоятельство выгодно отличает

его от других препаратов, которые,

стимулируя моторику кишечника, об-

ладают и внесистемными эффектами,

серьезно затрудняющими их приме-

нение.

Говоря об использовании слабитель-

ных, следует подчеркнуть следующую

деталь — очень важно выработать ритм

дефекации — своеобразный условный

рефлекс, надо противопоставить внут-

реннему десинхронозу внешний син-

хроноз. Наилучшим образом эту задачу

выполняет Дульколакс® — благодаря

абсолютной прогнозируемости и на-

дежности его действия. Опорожнение

кишечника происходит спустя 10—12

час. после приема таблетки или при-

мерно через 30 мин. после введения

суппозитория. При применении Дуль-

колакса®, как и других слабительных,

должен соблюдаться принцип мини-

мальной достаточности, т.е. при дости-

жении оптимальной частоты актов де-

фекации дозу препарата следует умень-

шать. Применение Дульколакса® в ком-

плексе с изменением образа жизни

позволяет врачу и пациенту добиться

замечательных результатов в лечении

запора.

В завершение нашей беседы хотелось

бы подчеркнуть: не существует волшеб-

ной таблетки, полностью решающей

все проблемы, связанные с запором. Ле-

чение обстипационного синдрома —

это комплекс средств патогенетичес-

кой терапии, изменение образа жизни

(физической активности, характера пи-

тания) и только затем дифференциро-

ванное применение симптоматических

лекарственных средств.

??
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ПОТРЕБЛЕНИЕ И СПРОС

СОТРУДНИЧЕСТВО В ОБЛАСТИ ФАРМАЦИИ

В ходе VI Форума делового сотрудничества Москвы и Бе-
ларуси достигнута договоренность о взаимодействии в
области фармации, сообщили в отделе международного
научно-технического сотрудничества Государственного
комитета по науке и технологиям Беларуси. Основным
направлением взаимодействия специалистов двух стран
станут совместные работы и кооперация по созданию
пролонгированных лекарственных форм, способных
обеспечить длительное действие ЛС с одновременным
снижением его суточной дозы. Переговоры о сотрудни-
честве по вопросам создания таких форм состоялись
между учеными Белгосуниверситета и представителями
Российского онкологического научного центра им.
Н.Н.Блохина РАМН, Института биомедицинской химии
РАМН, Московского научно-исследовательского онколо-
гического института им. П.А.Герцена. Достигнута трех-
сторонняя договоренность о подписании протокола о
намерениях партнерства БГУ с Институтом биохимии и
физиологии растений и микроорганизмов Российской
академии наук и ООО «Биотехнологическая компания
ТНК» (Москва) о создании уникальных пролонгирован-
ных форм противоопухолевых лекарственных препара-
тов с адресной доставкой на основе транспортной нано-
системы — золотых нанооболочек. В числе таких препа-
ратов — доксирубицин, проспидин, продимин, циспла-
тин, спиробромин, фотрин и др. Заключен также договор
о сотрудничестве БГУ с компанией «ФарМаксИнк»
(г. Москва) по научно-технической кооперации в разра-

к р о м е  т о г о . . . ботке, освоении и постановке на производство модифи-
цированных природных полисахаридов, необходимых
для создания пролонгированных лекарственных форм
широкого спектра действия. Переговоры о поставках сы-
рья для создания новых лекарственных форм прошли с
представителями ООО «Еврохим», ЗАО «Общемашснаб»,
ОАО «Гиналмаззолото». Помимо этого, Белгосуниверсите-
том подписан протокол о намерениях с НИИ биомеди-
цинской химии им. В.Н.Ореховича РАМН о разработке
современных ЛС противоопухолевого действия.

ОДОБРЕНИЕ РОССИЙСКОЙ ВАКЦИНЫ

Главный санитарный врач Украины Александр Биловол со-
общил о том, что российская вакцина от гриппа H1N1 ус-
пешно прошла доклинические и клинические исследова-
ния и решением Министерства здравоохранения Украины
может быть зарегистрирована в ближайшее время. Било-
вол отметил, что вакцинацию населения можно будет на-
чать по завершении процедуры регистрации препарата.
Он также добавил, что помимо российской вакцины подго-
товку к регистрации проходят препараты французского и
канадского производства. Ранее Минздрав Украины утвер-
дил порядок проведения иммунизации населения страны
от вируса нового гриппа, а также возбудителя сезонной
инфекции. В первую очередь будут привиты медработни-
ки, затем беременные женщины и дети в возрасте более
полугода, страдающие хроническим заболеванием. После
этого вакцинацию пройдут лица, входящие в группу риска
по состоянию здоровья: больные диабетом, заболевания-
ми органов дыхания и сердечно-сосудистой системы, ра-
ком и иммунодефицитом.
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В
оспалительные заболевания

респираторной системы, до-

минирующие среди патоло-

гий детского возраста, как правило,

носят сезонный характер: осенью,

зимой и в начале весны риск под-

хватить вирусную инфекцию увели-

чивается.

Особенность этой группы заболева-

ний заключается в том, что они

практически всегда сопровождают-

ся кашлем, который является защит-

ным механизмом, обеспечивающим

очищение бронхов. Кашель беспо-

коит ребенка в течение дня и осо-

бенно по ночам. Он может быть как

сухим, так и влажным, сопровожда-

ющимся обильной вязкой мокротой

и гиперсекрецией слизи. Среди дру-

гих проявлений респираторных за-

болеваний —  затруднение дыхания,

причем не при физической нагруз-

ке, а в покое, частое дыхание (бо-

лее 40 вдохов в минуту), хрипы в

легких различного характера, и су-

хие, и влажные, а также повторяю-

щиеся эпизоды пневмоний.

По словам Ольги Симоновой,

д.м.н., зав. отделением пульмоноло-

гии и аллергологии Научного цент-

ра здоровья детей РАМН, довольно

часто при острых заболеваниях ды-

хательных путей врачи назначают

антибиотики, что является серьез-

ной ошибкой. Поскольку острые ре-

спираторные заболевания в подав-

ляющем большинстве случаев имеют

вирусную природу, широкое приме-

нение антибиотиков, действие кото-

рых направлено на борьбу с пато-

генными микроорганизмами, для

лечения данных патологий не обос-

новано. Также не редки случаи, ког-

да ребенку, страдающему вирусной

инфекцией —  бронхитом, сопро-

вождающимся формированием па-

тологической слизи, врач назначает

противокашлевое средство. И это

невзирая на то, что в первые дни за-

болевания у ребенка хорошо рабо-

тает противокашлевый рефлекс, то

есть имеются все возможности быс-

тро откашлять образующуюся слизь.

В результате патогенная слизь сфор-

мировалась, а возможности ее отка-

шлять нет.

Многочисленные научные исследо-

вания показали, свободное отделе-

ние мокроты зависит от ее реологи-

ческих свойств —  вязкости, адгезии

и эластичности, поэтому основной

акцент в лечении состояний, сопро-

вождающихся вязкой мокротой, се-

годня делается на использовании

бронхосекретолитических препара-

тов, известных как муколитики.

Выделяют три сегмента муколити-

ков: группы амброксола, карбоцис-

теина и N-ацетилцистеина. Сбалан-

сированным комплексным действи-

ем обладает амброксол, который

воздействует на все компоненты на-

рушений отхождения бронхиально-

го секрета.

Лазолван относится к классу амб-

роксол гидрохлоридов и обладает

целым спектром важных свойств.

Во-первых, он изменяет биохими-

ческие характеристики патологиче-

ской слизи и разжижает ее. Амброк-

сол также стимулирует выработку

сурфактанта — защитного белка,

который располагается в слизистой

оболочке. Когда в дыхательных

путях возникает патологическая си-

туация, сурфактант перестает выра-

батываться, и именно амброксол ги-

дрохлорид стимулирует его выра-

ботку.

Кроме того, Лазолван регулирует

работу бокаловидной клетки: стиму-

лирует ее, когда продукции секрета

слизистой становится недостаточ-

но, и немного притормаживает, ког-

да ее количество становится чрез-

мерным, т.е. поддерживает необхо-

димый баланс. И наконец, Лазолван

эффективно стимулирует механиз-

мы иммунной защиты.

Как оригинальный препарат, Лазол-

ван хорошо изучен и обладает ря-

дом преимуществ по сравнению с

дженериками: биологической защи-

щенностью, меньшим количеством

побочных реакций, прежде всего

аллергических. «Конечно, химичес-

кая формула у всех амброксолов

одинаковая, но вспомогательные ве-

щества, входящие в их структуру,

разные, — отмечает Ольга Симоно-

ва. — Большую роль играет и коли-

чество добавок: чем меньше их вхо-

дит в состав ЛС, тем меньше веро-

ятность побочных эффектов, а

значит, и лучше переносимость

препарата. Так, например, некото-

рые добавки, входящие в состав ам-

броксолов, могут провоцировать су-

дорожные реакции у детей, склон-

Лазолван — алгоритм
правильного выбора

Болезни органов дыхания — не только широко распространенные, но и до-
статочно серьезные патологии, протекающие порой с весьма тяжелыми по-
следствиями. Отмечено, что в последние годы участились случаи вирусных
инфекций с осложнениями у детей. Виной тому — ослабленный организм
и нарушенный иммунитет из-за неблагоприятной экологической обстанов-
ки. Ситуацию усугубляют сами родители, которые, не долечив ребенка, от-
водят его в детский сад или школу, не задумываясь о риске присоединения
новой инфекции либо вспышки старой. В то же время своевременное ле-
чение с использованием современных, проверенных временем муколити-
ков позволяет максимально эффективно решить проблему и в оптималь-
ные сроки поставить ребенка «на ноги».
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ных к судорожному синдрому. У Ла-

золвана такого противопоказания

не отмечено».

В ряде работ, посвященных иссле-

дованиям Лазолвана, отмечалось,

что при его применении вероят-

ность осложнений со стороны ЖКТ

намного меньше, чем при использо-

вании дженериков. Поэтому Лазол-

ван, в отличие от аналогов, разре-

шен к применению и при язвенной

болезни желудка и двенадцатипер-

стной кишки, некоторых других се-

рьезных заболеваниях.

«Сегодня можно говорить о широ-

ком использовании Лазолвана в пе-

диатрической практике, — уверена

Ольга Симонова. — Лазолван назна-

чают детям при всех формах респи-

раторных заболеваний — острой,

хронической, рецидивирующей. Его

применяют для лечения острого

бронхита, рецидивирующего брон-

хита и хронических респиратор-

ных заболеваний». Кстати, если

речь идет о вирусной инфекции, то

достаточно назначить Лазолван. Но

в тех случаях, когда у больного ре-

бенка возникли такие осложнения,

как отит, гайморит, обострение хро-

нического тонзиллита, врач вынуж-

ден назначить вместе с Лазолваном

антибиотик. Доказано, что Лазолван

не только хорошо сочетается с ан-

тибиотиками, но и усиливает их эф-

фект.

Также хорошо Лазолван сочетается

и с бронхолитиками — препарата-

ми, которые стабилизируют брон-

хиальную стенку, расширяют брон-

хи и способствуют тому, что мокро-

та начинает эффективно удаляться

из легких. Поэтому эти два препа-

рата нередко применяют совместно:

бронхолитик расширяет бронхи, а

Лазолван выводит разжиженную

мокроту. Таким образом, Лазолван

совместим практически со всеми

препаратами, которые применяют-

ся в терапии дыхательных путей.

Лазолван выпускается в трех лекар-

ственных формах (сироп, раствор,

таблетки), что позволяет провести

оптимальный курс лечения в зави-

симости от возраста юного паци-

ента и его индивидуальной потреб-

ности.

Замечательные результаты достига-

ются при использовании такого ме-

тода доставки Лазолвана, как небу-

лайзерная терапия. Ее можно про-

водить в любом возрасте —  и

малышу, и взрослому, можно менять

дозировки в течение дня, что весь-

ма удобно. Т.е. врач может опти-

мально подобрать схему лечения.

Следует отметить, что метод ингаля-

ционной терапии сегодня находит все

более широкое применение, и совре-

менные ингаляторы занимают проч-

ное место среди медицинского обору-

дования как в стационарах, так и в до-

машних условиях. Небулайзер —

устройство, преобразующее жидкий

раствор ЛС в стабильную аэрозоль-

ную форму в виде дисперсного обла-

ка для ингаляционного введения в

дыхательные пути с лечебной це-

лью. В идеале устройство доставки

аэрозоля-медикамента в дыхатель-

ные пути должно обеспечить депо-

зицию большой фракции препара-

та в легких, быть достаточно про-

стым в использовании, надежным и

доступным для применения в лю-

бом возрасте, даже с первых дней

после рождения.

Ингаляционный метод введения ЛС

является физиологическим и не

травмирует ткани, что является од-

ним из его несомненных преиму-

ществ. Его применение целесооб-

разно для увлажнения слизистой

дыхательных путей, воздействия на

мокроту с целью ее разжижения,

антимикробного действия, а также

для стабилизации стенки дыхатель-

ных путей.

Для того чтобы ингаляционная те-

рапия была максимально эффектив-

ной, до ее проведения проводятся

специальные занятия с ребенком и

его родителями. На этих занятиях

обучают правильному дыханию во

время проведения процедуры, опти-

мальной посадке и некоторым обя-

зательным правилам ингаляцион-

ной терапии, включая дезинфекцию

прибора. Правильное дыхание —

одно из первоочередных требова-

ний небулайзерной терапии. Для

этого должны быть выполнены сле-

дующие условия:

посадка с крепким упором спи-

ны на спинку стула (спина пря-

мая);

плечи расслаблены и опущены

вниз, тело расслаблено, не напря-

жено;

компоненты одежды (пояса, за-

стежки т.д.) не сдавливают живот;

мундштук держат глубоко во рту,

крепко обхватив его губами и зу-

бами, язык находится под мунд-

штуком, не закрывая его отвер-

стия;

во время дыхания мышцы живо-

та активно работают, стенки живо-

та свободно движутся и участвуют

в акте дыхания;

вдох делается через рот на счет

«один-два-три» (у детей младшего

возраста —  на счет «один-два»)

медленно, спокойно и глубоко;

во время входа живот макси-

мально выпячивается вперед;

во время выдоха живот макси-

мально втягивается внутрь.

При проведении ингаляции необ-

ходимо максимально сосредото-

читься на процедуре, не отвлекаясь

на посторонние раздражители —

музыку, телевизор и т.д. И тогда же-

лаемый эффект не заставит себя

ждать.

«Небулайзерная терапия — это гени-

альный путь введения лекарства, —

подчеркивает Ольга Симонова. —  С

одной стороны, она позволяет мини-

мизировать системный эффект и воз-

можные осложнения, а с другой —

обеспечить точечное воздействие ле-

карства, то есть воздействие препара-

та в том отделе дыхательных путей,

где он непосредственно оказывает

необходимый терапевтический эф-

фект (разжижает мокроту либо ув-

лажняет слизистую дыхательных пу-

тей)». Заметим, что муколитиков, вво-

димых с помощью небулайзера,

немного. Одним из них как раз и яв-

ляется Лазолван —  эталонный муко-

литик с давно доказанной эффектив-

ностью.
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