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Современные принципы муколитической терапии у детей  
с острыми и хроническими бронхолегочными заболеваниями

И.М. Мельникова, Ю.Л. Мизерницкий, Б.Ц. Батожаргалова, Я.В. Логиневская

Current principles of mucolytic therapy in children with acute and chronic 
bronchopulmonary diseases

I.M. Melnikova, Yu.L. Mizernitsky, B.Ts. Batozhargalova, Ya.V. Loginevskaya

Ярославская государственная медицинская академия; Московский НИИ педиатрии и детской хирургии; детская 
поликлиника № 2, Чита; городская поликлиника № 208, Москва

Представлен анализ современных данных о методах муколитической терапии у детей с острыми и хроническими бронхоле-
гочными заболеваниями. Выбор мукоактивного, отхаркивающего препарата должен определяться индивидуальными особен-
ностями больного; видом, тяжестью и особенностями течения бронхолегочной патологии; возрастом ребенка; характером 
и выраженностью кашля; характером и количеством отделяемой мокроты; фармакологическими свойствами назначаемого 
препарата. Серьезным негативным фактором в лечении детей с данной патологией является табакокурение, сопровождаю-
щееся гиперпродукцией мокроты на фоне отхаркивающей терапии и низкими резервными возможностями местной иммун-
ной защиты, что следует учитывать при подборе мукоактивной терапии.
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The paper analyzes an update on mucolytic therapy methods in children with acute and chronic bronchopulmonary diseases. The 
choice of a mucoactive, expectorant drug must be determined by the individual peculiarities and age of a patient; the type, severity, 
and specific features of bronchopulmonary pathology, the nature and magnitude of cough, and the nature and amount of discharged 
sputum, and the pharmacological properties of a prescribed agent. The serious negative factor in the treatment of children with this 
pathology is smoking accompanied by sputum hyperproduction during expectorant therapy in the presence of low reserve capabilities 
of local immune defense, which should be borne in mind to choose mucoactive therapy.
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мукоактивная терапия является одним из важ-
нейших методов лечения острых и хрониче-

ских инфекционно-воспалительных бронхолегочных 
заболеваний [1—4]. При этих заболеваниях одним 
из первых симптомов, беспокоящих пациентов, явля-
ется кашель, который способствует удалению из ды-
хательных путей накапливающейся мокроты и изна-
чально призван выполнять защитную функцию [3]. 
В ответ на внедрение инфекционного агента разви-

вается гиперпродукция секрета бокаловидными клет-
ками и подслизистыми железами, нарушаются его 
реологические параметры (вязкость, эластичность), 
замедляется эвакуаторная функция ресничек, что па-
рализует мукоцилиарный клиренс и активирует ка-
шель [4—7].

По своей структуре трахеобронхиальный секрет 
состоит из двух фаз: геля и золя. Гель, более плот-
ный и вязкий, располагается поверхностно и в норме 
только касается ресничек. Гель-слой находится как бы 
на коврике из ресничек, погруженных в жидкий золь. 
В составе гель-слоя секрета основное значение при-
надлежит гликопротеинам: кислым (сиало- и сульфо-
муцинам) и нейтральным муцинам (фукомуцинам), 
которые секретируются бокаловидными клетками. 
Золь лежит перицилиарно под слоем геля, в нем дви-
жутся реснички мерцательного эпителия. Эта жид-
кость имеет вязкость, сходную с плазмой. Толщина 
золь-слоя составляет 5 мкм и стабильна, так как она 
обеспечивает оптимальные колебания погруженных 
в нее ресничек, имеющих длину также 5–6 мкм. Золь 
состоит из секрета желез, капиллярного транссудата, 
межтканевой жидкости и представляет собой водный 
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раствор различных химических соединений [6, 7].
Трахеобронхиальная слизь в нормальных услови-

ях обладает бактерицидным свойством, так как со-
держит иммуноглобулины и неспецифические фак-
торы защиты (лизоцим, трансферрин, опсонины 
и др.). Кроме того, в состав секрета входят другие 
белки (альбумин, α

1
-антитрипсин и т. д.), комплекс 

липидов, сурфактант, играющие важную роль в ад-
гезии секрета и сказывающиеся на структуре слизи. 
Все элементы соединены дисульфидными, ионными 
и другими связями.

Слизистая оболочка бронхов содержит боль-
шое количество реснитчатых клеток, составляющих 
мерцательный эпителий, который обеспечивает му-
коцилиарный транспорт. Эффективное биение ре-
сничек мерцательного эпителия в 2–3 раза быстрее, 
чем их возвратное движение. Все реснички колеб-
лются координированно, совершая около 1000 коле-
бательных движений в минуту, что обеспечивает по-
ступательное движение слизи снизу вверх. При этом 
скорость движения слизи возрастает с увеличением 
расстояния от альвеол.

На функцию мерцательного эпителия оказывают 
отрицательное влияние многие факторы. Парализует 
движение ресничек табачный дым. Неблагоприятно 
сказывается вдыхание чистого кислорода, аммиака, 
формальдегида, горячего воздуха. Повреждающим 
является действие токсинов вирусов и бактерий. 
В этих случаях нарушаются координация движения 
ресничек, биоэнергетика клеток и эффективность 
мерцательного толчка [7]. Расстройство дренажной 
функции бронхиального дерева, скопление вязко-
го бронхиального секрета могут привести не только 
к вентиляционным нарушениям, но и к снижению 
местной иммунной защиты дыхательных путей, 
что способствует колонизации патогенной микро-
флорой с высоким риском развития затяжного воспа-
лительного процесса [8, 9].

Таким образом, итогом любого ирритативного, 
инфекционного либо аллергического воспаления 
слизистой оболочки бронхов является изменение 
продукции и реологических свойств мокроты, нару-
шение дренажной функции бронхов. Это требует ин-
дивидуального подхода к каждому пациенту и выбора 
(с учетом характера секреторных нарушений респи-
раторного тракта) того или иного мукоактивного пре-
парата, способного воздействовать на секреторную 
функцию слизистой оболочки или на сам секрет [7].

К отхаркивающим лекарственным средствам реф-
лекторного действия относятся препараты расти-
тельного происхождения (алтей, термопсис, солодка, 
терпингидрат, эфирные масла и др.). Они содержат 
алкалоиды или сапонины, возбуждающие рецепторы 
нервных окончаний в желудке с последующей акти-
вацией центров рвоты и кашля в продолговатом моз-
ге, стимулирующих гастропульмональный рефлекс. 

Ряд отхаркивающих медикаментов одновременно 
способствует некоторому усилению секреции брон-
хиальных желез, что увеличивает жидкий (золь) слой 
слизи и тем самым косвенно повышает активность 
мерцательного эпителия. Отметим, что у детей ран-
него возраста эти препараты нужно применять с боль-
шой осторожностью, так как избыточная стимуляция 
рвотного и кашлевого центров может привести к аспи-
рации (особенно у пациентов с последствиями пери-
натального поражения ЦНС). Кроме того, пациентам 
с поллинозом, аллергической настроенностью отхар-
кивающие растительные препараты противопоказаны.

Наряду с традиционными (рефлекторного дейст-
вия) отхаркивающими средствами в настоящее время 
применяется ряд современных мукоактивных препа-
ратов, включая муколитики, секретолитики, муко-
регуляторы. Мукоактивные препараты, безусловно, 
много эффективнее по сравнению с традиционными 
отхаркивающими средствами, но имеют свои осо-
бенности, которые необходимо учитывать при их ис-
пользовании.

Производные N-ацетилцистеина являются высо-
коактивными муколитическими препаратами прямого 
действия [6, 10—13]. Широко известный муколитик 
— ацетилцистеин (АЦЦ) эффективно уменьшает вяз-
кость и эластичность бронхиальной слизи. Ацетил-
цистеин обладает способностью разжижать гнойную 
мокроту, лизировать фибрин и кровяные сгустки. По-
казаниями для применения этого средства являют-
ся клинические состояния, при которых отмечается 
кашель с густой, вязкой, трудно отделяемой мокро-
той. В экспериментальных исследованиях выявлено, 
что N-ацетилцистеин активирует транспорт ионов 
хлора из эпителиальных клеток дыхательных путей, 
улучшает гидратацию секрета при муковисцидозе [11].

Ацетилцистеин дает прямой муколитический эф-
фект благодаря наличию свободной сульфгидрильной 
группы, которая разрушает дисульфидные связи меж-
ду молекулами кислых мукополисахаридов мокроты. 
Помимо того, N-ацетилцистеин оказывает выражен-
ное прямое антиоксидантное действие, что связано 
со способностью его тиольных групп к взаимодейст-
вию с электрофильными группами свободных ради-
калов. Данная реакция приводит к образованию ко-
нечного продукта — дисульфида N-ацетилцистеина. 
Непрямые антиоксидантные свойства ацетилцистеи-
на связаны с его ролью предшественника глутатиона 
(GSH) — главной антиокислительной системы орга-
низма. Ацетилцистеин способствует синтезу глутати-
она в дыхательных путях, так как он довольно легко 
проникает в клетки, где в результате реакции деаце-
тилизации превращается в цистеин [10]. Выраженная 
антиоксидантная направленность этого лекарствен-
ного средства снижает активность воспалительных 
процессов в дыхательных путях, что особенно важно 
для пациентов, подверженных воздействию табач-
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ного дыма, у которых активированы окислительные 
процессы и снижена антиоксидантная активность 
сыворотки крови [14].

Результаты исследований свидетельствуют о су-
щественном снижении бактериальной обсеменен-
ности бронхов при терапии ацетилцистеином [15]. 
Показано, что N-ацетилцистеин эффективно влияет 
на разрушение биопленки, уменьшая бактериальную 
адгезию при повторных и хронических заболеваниях 
ЛОР-органов [16]. Имеются данные о важной роли 
N-ацетилцистеина в качестве антидота при передо-
зировке ацетоаминофена (парацетамол). Доказана 
профилактическая направленность этого препара-
та при хронической обструктивной болезни легких, 
а также при гриппе, если лечение начато в предэпи-
демический сезон [12].

В рандомизированном плацебо-контролируемом 
исследовании продемонстрировано, что включение 
высоких доз N-ацетилцистеина в терапию у больных 
с идиопатическим легочным фиброзом, получавших 
лечение преднизоном и азатиоприном в течение од-
ного года, способствовало значительному повыше-
нию жизненной емкости (+9 %) и диффузионной 
способности (+24 %) легких [17].

Изучению безопасности применения ацетилци-
стеина у детей было посвящено 34 клинических ис-
следования, в которые были включены 2064 ребенка 
с инфекциями верхних и нижних дыхательных путей. 
Метаанализ проведенных клинических исследований 
продемонстрировал высокую безопасность примене-
ния ацетицистеина у детей, в том числе у детей ран-
него возраста [18].

В другое рандомизированное контролируемое ис-
следование по оценке эффективности применения 
комбинации ацетицистеина и антибактериальной те-
рапии были включены 59 пациентов преимуществен-
но первых 5 лет с инфекциями верхних дыхательных 
путей. Дети были разделены на две группы — больные 
основной группы (n=30) получали антибактериальную 
терапию в комбинации с ацетилцистеином, больные 
группы контроля (n=29) — только антибактериальную 
терапию. Было убедительно продемонстрировано до-
стоверное (p<0,03) уменьшение длительности заболе-
вания на три дня (33 %) при комбинации антибактери-
альной терапии с ацетилцистеином.

Ацетилцистеин чаще назначают внутрь, так как он 
хорошо всасывается, и быстро достигаются эффектив-
ные концентрации этого вещества в легких. В хирурги-
ческой и эндоскопической практике препарат исполь-
зуют и эндотрахеально, путем медленных инстилляций, 
и при необходимости парентерально — внутримышеч-
но и внутривенно. Действие препарата начинается уже 
через 30–60 мин и продолжается до 4 ч [19].

Эффективными мукоактивными средствами яв-
ляются производные карбоцистеина, обладающие 
мукорегуляторными свойствами [20—22]. Карбоци-

стеин активирует сиаловую трансферазу — фермент 
бокаловидных клеток слизистой оболочки бронхов, 
тем самым нормализуя количественное соотношение 
кислых и нейтральных сиаломуцинов бронхиального 
секрета. Он также разрывает дисульфидные мостики 
гликопротеинов, воздействует на гелевую фазу мокро-
ты. Это приводит к разжижению патологически вязко-
го бронхиального секрета. Мукорегуляторный эффект 
обусловлен нормализацией секреторной функции же-
лезистых клеток, причем независимо от их исходного 
состояния. В то же время карбоцистеин плохо раство-
рим в воде, обладает высокой кислотностью и пло-
хими органолептическими свойствами, что сущест-
венно ограничивает его применение. В значительной 
мере лишена этих свойств водорастворимая лизиновая 
соль карбоцистеина. Имеющийся у данного вещест-
ва эффект «последействия» позволяет рекомендовать 
этот препарат при хронических заболеваниях легких, 
требующих длительной мукоактивной терапии [20]. 
При этом следует заметить, что лизиновая соль карбо-
цистеина более эффективна у детей старшего возраста 
(старше 8 лет) с острыми респираторными инфекциями 
нижних дыхательных путей, в то время как основными 
«потребителями» мукоактивных препаратов являются 
дети младшей возрастной группы [23]. Об этом свиде-
тельствует динамика как клинических респираторных 
симптомов (см. рисунок), так и показателей местного 
иммунитета. У старших детей в динамике лечения отме-
чен значительно больший прирост уровня секреторного 
IgA в слюне (соответственно 4,60±4,3 и 2,56±4,4 мг / л; 
р=0,029), что свидетельствовало о более значимом по-
вышении местной иммунной защиты в данной группе.

Углубленный анализ результатов клинических 
и экспериментальных исследований свидетельствует 
о выраженной противовоспалительной и антиокси-
дантной активности карбоцистеина [13, 24, 25].

Среди секретолитиков особое место занимает ам-
броксол — активный метаболит бромгексина, явля-

Рисунок. Динамика влажных хрипов в легких у детей 
с ОРВИ нижних дыхательных путей, а также с обострени-
ем бронхиальной астмы на фоне респираторной инфекции 
при лечении лизиновой солью карбоцистеина в зависимости 
от возраста.
Достоверность различия показателей по критерию 
Wald-Wolfowitz Runs Test: * — р<0,001.
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ющегося в свою очередь производным природного 
алкалоида вазицина. Амброксол оказывает весьма 
комплексное действие, в основе которого лежит сти-
муляция выработки секрета бронхиальными железами, 
повышение синтеза и секреции сурфактанта и тормо-
жение его распада, разжижение трахеобронхиального 
секрета путем расщепления кислых мукополисахаридов 
и дезоксирибонуклеиновых кислот, усиление секреции 
гликопротеинов, активация реснитчатого эпителия, 
снижение бронхиальной гиперреактивности [26].

Протеолитические ферменты (трипсин, химотрип-
син, РНКаза) уменьшают вязкость и эластичность 
мокроты за счет разрушения пептидных связей в мо-
лекуле белка. Однако эти препараты сейчас практиче-
ски не применяются в пульмонологии, так как могут 
провоцировать бронхоспазм, кровохарканье, аллерги-
ческие реакции и могут способствовать развитию фи-
брозных изменений в легких. Исключение составляют 
препараты дезоксирибонуклеазы, которые считают-
ся «золотым стандартом» муколитической терапии 
у больных муковисцидозом, а в последние годы нахо-
дят применение в лечении детей при различных гной-
ных поражениях дыхательных путей [8, 27]. Препараты 
дезоксирибонуклеазы показаны больным муковисци-
дозом сразу при установлении диагноза [27].

Несомненно, муколитическая терапия являет-
ся важной составной частью комплексного лечения 
различных бронхолегочных заболеваний. Но следует 
учитывать, что применение муколитических средств 
должно сочетаться с достаточной гидратацией паци-
ента, увлажнением дыхательных путей, соответствую-
щей состоянию больного ингаляционной и кинезио-
терапией (массаж, постуральный дренаж, дыхательная 
гимнастика) [7, 28]. Нельзя также забывать, что нали-
чие обструктивного синдрома существенно затрудня-
ет эвакуацию мокроты и требует для его купирования 
применения бронхолитических средств [7].

При назначении мукоактивных препаратов важен 
динамический контроль за их эффективностью и учёт 
разнообразных факторов, в частности, воздействия 
табачного дыма. Табакокурение, особенно активное, 
является серьезным негативным фактором, отяго-
щающим течение острых и хронических бронхоле-
гочных заболеваний в детском возрасте [29]. У детей 

с острыми респираторными инфекциями нижних 
дыхательных путей, а также у больных с обостре-
нием бронхиальной астмы на фоне респираторной 
инфекции нами отмечена четкая связь между актив-
ным курением и выраженностью сухого (r = от –0,30 
до –0,65) и влажного (r=0,32–0,67) кашля; продук-
цией мокроты (r=0,38–0,6); наличием влажных хри-
пов (r= — 0,27); а также между пассивным табакоку-
рением и отделением мокроты (r=0,34); количеством 
сухих хрипов (r=0,32). В группе пациентов, подвер-
женных воздействию табачного дыма, отмечалась 
более выраженная и длительная продукция мокроты 
(р<0,01). У пациентов, подверженных воздействию 
табачного дыма, особенно у активных курильщиков, 
через 3 нед после лечения лизиновой солью карбоци-
стеина показатели местного иммунитета (по уровню 
прироста содержания секреторного IgA слюны) почти 
не изменились. Через 2 мес у детей — активных ку-
рильщиков (в возрасте 14–17 лет) местная иммунная 
защита (содержание секреторного IgA в слюне) вновь 
возвращалась к исходно низкому уровню [23]. Таким 
образом, наши данные свидетельствуют о том, что та-
бачный дым усиливает продукцию мокроты, снижа-
ет местную иммунную защиту, что следует учитывать 
при подборе мукоактивной терапии.

Дети составляют особую категорию пациентов, 
для которых существенно важным при выборе лекар-
ственного средства является форма выпуска препара-
та. Так, широко востребованными в педиатрической 
практике, особенно для детей моложе 2 лет, являются 
лекарственная форма ацетилцистеина в виде гранул 
для приготовления сиропа (в 5 мл сиропа 100 мг аце-
тилцистеина), а также подобные жидкие формы дру-
гих мукоактивных препаратов в виде сиропов и рас-
творов для приема внутрь.

Таким образом, выбор того или иного мукоактив-
ного, отхаркивающего препарата должен определять-
ся комплексом факторов: индивидуальными особен-
ностями больного; видом, тяжестью и особенностями 
течения острой респираторной инфекции и наличием 
хронической бронхолегочной патологии; возрастом 
ребенка; характером и выраженностью кашля; харак-
тером и количеством отделяемой мокроты; фармако-
логическими свойствами назначаемого препарата.
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