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Роль неантибактериальных лекарственных
средств в лечении пневмонии
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В обзоре представлен анализ эффективнос�
ти и целесообразности применения неантибак�
териальных средств в лечении внебольничных
пневмоний. Показано, что в настоящее время
отсутствуют убедительные данные, обосновы�
вающие целесообразность назначения имму�
номодуляторов, биогенных стимуляторов,
витаминов, антигистаминных препаратов, а
также длительного применения нестероидных
противовоспалительных средств при лечении
пневмоний. Эффективность и безопасность
большинства из них не подтверждены резуль�

татами рандомизированных контролируемых
многоцентровых исследований и требуют
дальнейшего изучения. Вместе с тем добавле�
ние этих препаратов к адекватной антибиоти�
котерапии существенно увеличивает стои�
мость лечения, повышает риск развития неже�
лательных лекарственных явлений и снижает
комплаентность.
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In the present review the analysis of the effica�
cy and appropriateness of the use of non�anti�
microbial medications in the treatment of commu�
nity�acquired pneumonia is presented. It is shown,
that at the present time there is no convincing data
that can prove the expediency of use of immuno�
modulators, biogenic stimulators, vitamins, anti�
histamine and non�steroid anti�inflammatory
drugs in the treatment of pneumonia. The efficacy
and safety of the vast majority of above drug are

not confirmed by the well designed randomized
multicenter studies and require further investiga�
tion. At the same time the addition of non�anti�
microbials to the adequate antimicrobial therapy
leads to significant increase of the cost of therapy,
enhance risk of adverse reactions and decrease of
compliance.
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Пневмония является одной из наиболее частых
инфекционных болезней, занимающей 4�е место в
структуре причин смертности. Летальность при

данной патологии составляет около 1% у амбула�
торных пациентов, достигая 20–30% в отделениях
интенсивной терапии [1, 2]. Несмотря на наличие в
арсенале врача большого количества современных
высокоэффективных антибактериальных средств,
пока нет единого мнения относительно тактики
лечения пациентов с пневмонией [3–6].

В последние годы большое внимание уделялось
разработке современных стандартов лечения пнев�
монии [7–12]. Однако в различных национальных
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рекомендациях [9–12] подробно освещены лишь
принципы антибактериальной терапии пневмонии.
При этом антибиотикотерапия, являясь этиотроп�
ной, направлена исключительно на эрадикацию воз�
будителя, но не способна быстро и полностью устра�
нить клинические проявления болезни, такие, как
легочные симптомы и интоксикационный синдром.

Поэтому, несмотря на отсутствие единого мне�
ния относительно целесообразности применения
средств с другими (неантимикробными) механиз�
мами действия, большинство врачей при лечении
пневмонии продолжает использовать разнообраз�
ные неантибактериальные препараты (см. рису�
нок), такие, как витамины (24%), антигистаминные
(23,4%) и антиастматические средства (15,7%),
анальгетики и нестероидные противовоспалитель�
ные средства – НПВС (14,9 и 6,2% соответствен�
но), биогенные стимуляторы (14,8%) и минераль�
ные добавки (14,1%) [13].

Предполагается, что неантибактериальные пре�
параты, не воздействуя на инфекционный процесс,
уменьшают воспалительные изменения, улучшают
перфузию легких, микроциркуляцию и лимфоот�
ток, функцию механизмов местной бронхопульмо�
нальной защиты, способствуют восстановлению
дренажной функции бронхов, нормализации тону�
са бронхиальной мускулатуры, а также оказывают
дезинтоксикационное, иммуномодулирующее и ан�
тиоксидантное действие [2, 14].

С этой точки зрения включение этих препаратов
в схемы лечения больных с внебольничной пневмо�
нией часто считается патогенетически обоснован�
ным [1].

Целью данной статьи является анализ эффек�
тивности и обоснование целесообразности приме�
нения неантибактериальных средств в лечении вне�
больничной пневмонии с позиций доказательной
медицины.

Для реализации поставленной цели были про�
анализированы результаты сравнительных клини�
ческих исследований, посвященных роли неанти�
бактериальных средств в лечении пневмонии и от�
вечающих методологическим требованиям, предъ�
являемым к доказательным исследованиям в меди�
цине (рандомизированные двойные слепые контро�
лируемые многоцентровые исследования с адекват�
ной статистической обработкой полученных дан�
ных). Изучались результаты метаанализов, обзоры
и статьи, представленные в медицинских базах дан�
ных PubMed, Cochrane Library, UpToDate.

При изучении эффективности неантибактери�
альной терапии оценивали, насколько добавление
того или иного препарата с неантибактериальной
активностью к адекватной антибактериальной те�
рапии способно изменить течение пневмонии. Оце�
нивалось влияние терапии на такие показатели, как
длительность сохранения симптомов болезни, про�
должительность пребывания в стационаре, сроки
рентгенологического разрешения, частота развития
осложнений, летальность.

Иммуномодуляторы и биогенные
стимуляторы

Эффективность иммунного ответа при пневмо�
нии зависит от активации и привлечения в очаг вос�
паления лейкоцитов, прежде всего мононуклеарных
фагоцитов. Легочные макрофаги активно фагоцити�
руют чужеродный материал, вырабатывают хемоки�
ны для иммунокомпетентных клеток, участвуют в
гуморальном и клеточном иммунитете, регуляции
функции лимфоцитов и других клеток [15, 16].

В развитии и разрешении воспалительного про�
цесса в легких участвуют различные цитокины:
гранулоцитарный колониестимулирующий фактор
(Г�КСФ), макрофагальный колониестимулирую�
щий фактор, фактор некроза опухолей α (ФНО�α),
интерлейкины (ИЛ�3, ИЛ�10, ИЛ�12), хемокины,
интерферон γ (ИНФ�γ), влияющие на функциональ�
ную активность лейкоцитов (регуляция хемотаксиса,
фагоцитоза и бактерицидной активности) [16, 17, 18].

Нарушения иммунологической реактивности
являются важнейшим звеном патогенеза пневмо�
нии и одной из ведущих причин затяжного течения
болезни [18]. Как правило, пневмония протекает на
фоне снижения активности NK�клеток, Т�супрессо�
ров, Т�хелперов и фагоцитарной функции нейтро�
филов [16].

Структура применения неантибактериальных препара�
тов при пневмонии [13]
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Расстройства иммунитета, свойственные паци�
ентам с тяжелым течением пневмонии, побуждают
исследователей к поиску иммунологических подхо�
дов к ее терапии.

Однако среди всех иммуномодулирующих пре�
паратов только для Г�КСФ доказана клиническая
эффективность в лечении пневмонии [19, 20].
Применение Г�КСФ (filgrastim) стимулирует
продукцию и функциональную активность нейт�
рофилов у госпитализированных пациентов с вне�
больничной пневмонией, в том числе не имеющих
нейтропении [20].

Установлено, что назначение филграстима в дозе
300 мкг/сут (10 дней) приводит к 3�кратному возрас�
танию уровня лейкоцитов в периферической крови,
ускорению рентгенологического разрешения пнев�
монии, уменьшению частоты осложнений (развития
эмпиемы плевры, респираторного дистресс�синдро�
ма, ДВС�синдрома) [20]. При этом достоверного вли�
яния на время разрешения болезни, длительность
стационарного лечения и летальность не выявлено.

Проходят клинические испытания ФНО�α,
ИЛ�3, ИЛ�10, ИЛ�12, хемокины, ИНФ�γ, антипо�
лисахаридные антитела и антитела к цитокинам
[16]. При изучении на лабораторных животных
многие цитокины продемонстрировали способ�
ность увеличивать хемотаксис лейкоцитов и альве�
олярных макрофагов к очагу воспаления легочной
ткани и стимулировать пролиферацию эпителиаль�
ных клеток и фибробластов [16].

Есть мнение, что применение синтетических ци�
токинов у пациентов с бактериальной пневмонией
позволит улучшить ее течение и снизить леталь�
ность [16]. Однако данные рандомизированных
исследований эффективности подобных препара�
тов у пациентов с пневмонией отсутствуют.

В определенных случаях у пациентов с септиче�
скими состояниями эффективным оказывается
внутривенное введение препаратов иммуноглобули�
нов A, M и G. Так, внутривенное назначение препа�
ратов IgG и IgM (pentaglobin) при тяжелом течении
бактериальных инфекций позволяет улучшить ре�
зультаты лечения и повысить выживаемость боль�
ных [21]. Однако большинство исследователей не
рассматривает пневмонию в качестве показания для
внутривенного применения иммуноглобулинов.

В некоторых отечественных руководствах [2, 14]
с целью иммунокоррекции при пневмонии реко�
мендуется включать в лечение различные иммуно�
модуляторы, в том числе левамизол, продигиозан,
сальмозан, тимические пептиды (Т�активин, тима�
лин, тимоптин), пентоксил, анабол, нуклеинат
натрия, зиксорин, диуцифон, адаптогены (элеуте�
рококк, женьшень, лимонник китайский, сапарал),

иммуноглобулин для внутримышечного примене�
ния, интерфероны, лизоцим и т. д.

Однако подавляющее большинство этих препа�
ратов не прошло адекватных клинических исследо�
ваний. Эффективность препаратов оценивалась
главным образом по изменению показателей имму�
нологического статуса. При этом влияние терапии
этими препаратами на другие показатели эффектив�
ности (длительность сохранения симптомов, рентге�
нологическую динамику и др.) не изучалось.

Некоторые считают, что применение средств
«малой биологической стимуляции» (экстракт
алоэ, ФиБС и др.) способствует повышению неспе�
цифической резистентности организма и сокраще�
нию сроков рентгенологического разрешения пнев�
монии [2]. Применение экстракта алоэ у мышей с
пневмонией, вызванной Klebsiella pneumoniae, зна�
чительно повышает устойчивость к инфекции, что
позволяет повысить противоинфекционную актив�
ность терапии. [22]. Однако в изучаемых базах дан�
ных сообщения о клинической эффективности био�
генных стимуляторов у пациентов с пневмонией,
подтвержденные результатами рандомизирован�
ных контролируемых исследований, отсутствуют.

Таким образом, возможно, что включение в ком�
плексную терапию пневмонии иммуномодуляторов
с доказанной клинической эффективностью позво�
лит ограничить воспалительные повреждения лег�
ких, возникающие под воздействием патогенной
микрофлоры, и улучшить результаты лечения
пневмонии [16]. Но в то же время применение им�
муномодуляторов с недоказанной клинической
эффективностью может принести не только пользу,
но и нанести существенный вред здоровью, что дик�
тует необходимость проведения дальнейших иссле�
дований для определения места препаратов этого
класса в лечении больных пневмонией [23].

Витамины

Витамины и поливитаминные комплексы явля�
ются одной из часто назначаемых групп лекарст�
венных препаратов при лечении инфекций дыха�
тельных путей. Предполагается, что назначение
высоких доз витаминов, в частности витамина С,
позволяет уменьшить степень активации процессов
перекисного окисления липидов, образования сво�
бодных радикалов, приводящих к повреждению
мембран бронхопульмональной системы [14, 24].
Имеются предположения о способности витами�
на С снижать длительность инфекций дыхатель�
ных путей [25].

В то же время доказана лишь способность вы�
соких доз аскорбиновой кислоты, принимаемой
при первых симптомах острой респираторной
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вирусной инфекции (ОРВИ), сокращать длитель�
ность болезни [25].

Установлено, что длительное назначение высо�
ких доз витамина С в качестве добавок к пище не
предотвращает развитие ОРВИ [25]. Также отсут�
ствуют доказательные данные, свидетельствующие
о влиянии витамина С на риск возникновения и тя�
жесть течения бактериальных инфекций, в частнос�
ти пневмонии.

Другое обсуждаемое направление терапии
острых инфекций нижних дыхательных путей – кор�
рекция дефицита витаминов [26–29]. Результаты не�
скольких исследований, проведенных главным обра�
зом в развивающихся странах, продемонстрировали,
что у детей с острой пневмонией снижается уровень
циркулирующего в крови витамина А. Однако кор�
реляции между исходной тяжестью течения болезни
и степенью дефицита витамина А не выявлено [26].
Высказано предположение, что применение высоких
доз витамина А может ускорить выздоровление де�
тей с внебольничной пневмонией и сократить сроки
их госпитального лечения [26–27].

Клинические исследования свидетельствуют о
том, что дополнительное назначение высоких доз ви�
тамина А детям с внебольничной пневмонией досто�
верно не влияет на длительность болезни [27] и про�
должительность госпитального лечения [26, 28, 29].

Однако анализ результатов исследований вы�
явил и некоторые противоречия. Так, в одних ис�
следованиях продемонстрировано, что применение
витамина А усугубляет признаки дыхательной
недостаточности (дополнительное снижение на�
пряжения кислорода в артериальной крови), спо�
собствует более выраженному участию дыхатель�
ной мускулатуры в акте дыхания, увеличению
потребности в дополнительной респираторной
терапии [26].

В одной из работ показано уменьшение частоты
лихорадки начиная с 3�х суток лечения у детей,
получавших высокие дозы витамина А, после гос�
питализации [27]. Другие авторы указывают на
отсутствие влияния приема витамина А на выра�
женность респираторных симптомов [29], частоту
дыхания [28], средние сроки нормализации темпе�
ратуры тела [28, 29], динамику рентгенологических
изменений [26], летальность и частоту развития
нежелательных лекарственных явлений [26, 27].
Некоторые исследователи отмечают, что назначе�
ние высоких доз витамина А детям с пневмонией
снижает риск неэффективности эмпирической
антибактериальной терапии [27].

Таким образом, в настоящее время нет убеди�
тельных данных, свидетельствующих о том, что
применение витамина А при лечении инфекций

нижних дыхательных путей приводит к изменению
течения пневмонии [26–30].

Антигистаминые препараты

Роль и место антигистаминных препаратов в
фармакотерапии инфекционных болезней дыха�
тельных путей требуют уточнения.

Обладая антихолинергическим действием, ан�
тигистаминные препараты первого поколения
(дифенгидрамин, клемастин, хлоропирамин, ципро�
гептадин, прометазин и др.) уменьшают продук�
цию слизи [31], что позволяет предположить их
эффективность при ринорее, обусловленной
аллергическим или инфекционным ринитом.

Кроме того, применение препаратов этой груп�
пы способствует подавлению кашля, что наиболее
характерно для дифенгидрамина [31]. Это свойство
антагонистов Н1�рецепторов первого поколения ре�
ализуется за счет непосредственного действия на
кашлевой центр [31].

Имеются сообщения, что добавление антигис�
таминных препаратов первого поколения (оксато�
мида) к противокашлевому средству (декстроме�
торфану) способствует уменьшению выраженнос�
ти персистирующего кашля после перенесенных
инфекций верхних дыхательных путей [32]. Одна�
ко данные, подтверждающие способность этих
препаратов влиять на выраженность симптомов, в
том числе на интенсивность кашля, у пациентов
с пневмонией в анализируемых литературных
источниках отсутствуют.

Установлено, что антигистаминные препараты
первого поколения могут усилить бронхиальную
обструкцию из�за увеличения вязкости мокроты
[31]. Кроме того, частота и выраженность нежела�
тельных лекарственных реакций (седативный эф�
фект, ухудшение когнитивных функций и психомо�
торное возбуждение) не позволяют рассматривать
антагонисты Н1�рецепторов первого поколения как
препараты выбора при лечении респираторных
инфекций, в том числе пневмонии.

Убедительно доказана неспособность препаратов
данной группы предотвращать развитие аллергиче�
ских реакций при использовании других лекарст�
венных средств, в частности антибиотиков [33].

Анальгетики и нестероидные
противовоспалительные средства

Острая пневмония характеризуется формирова�
нием воспалительного инфильтрата, нарушением
микроциркуляции в легочной ткани, которое про�
должается даже после эрадикации возбудителя на
фоне адекватной антибиотикотерапии. Ряд иссле�
дований подтверждает участие продуктов метабо�
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лизма арахидоновой кислоты, в том числе проста�
гландинов, в развитии нарушений микроциркуля�
ции в легких и гипоксии при тяжелом течении
бактериальной пневмонии [34].

Все сказанное расценивается как основание для
проведения при пневмонии активной противовос�
палительной терапии нестероидными, а в ряде слу�
чаев и стероидными противовоспалительными
средствами [2, 14, 35]. Противовоспалительное дей�
ствие НПВС обусловлено подавлением синтеза
простагландинов, с которыми связано развитие
основных клинических признаков воспаления –
боли, отека, повышения температуры.

Кроме того, клинические эффекты НПВС могут
быть обусловлены торможением перекисного окис�
ления липидов, стабилизацией мембран лизосом,
торможением агрегации нейтрофилов и нарушени�
ем высвобождения из них медиаторов воспаления,
а также уменьшением образования АТФ, что
приводит к снижению энергообеспечения воспали�
тельной реакции [36, 37]. В связи с этим НПВС
способствуют уменьшению воспалительного отека,
улучшению микроциркуляции и более быстрому
разрешению воспаления, а также оказывают жаро�
понижающее и анальгетическое действия.

Применение индометацина (1 мг/кг) на фоне
тяжелой гипоксии при бактериальной пневмонии
улучшает газовый состав крови (увеличение РаО2,
респираторного индекса PaO2/FiO2) у половины
исследуемых пациентов. Однако данные изменения
статистически недостоверны и вариабельны [32].
Изменения других гемодинамических параметров
на фоне приема НПВС не отмечалось.

Применение других НПВС, например аспирина,
при пневмонии не приводило к значимому улучше�
нию оксигенации крови в легких [32]. Кроме того,
необходимо учитывать, что большинство НПВС
при длительном применении оказывают умеренное
иммуносупрессивное действие и способны подав�
лять фагоцитоз [36, 37].

Кроме того, НПВС, в том числе парацетамол,
являются небезопасными препаратами. В послед�
ние годы появились данные о гепатотоксическом

действии парацетамола не только при его передози�
ровании, но и при назначении в высоких терапевти�
ческих дозах или одновременном применении
индукторов микросомальных ферментов печени
(глюкокортикоидов, фенобарбитала и др.), а также
у лиц, систематически употребляющих алкоголь
[38]. При длительном приеме парацетамола
(>500 мг/сут) вдвое увеличивается риск развития
анальгетической нефропатии [39].

Таким образом, применение НПВС при пневмо�
нии не должно быть длительным и оправданно
лишь для достижения жаропонижающего и аналь�
гетического эффектов.

Выводы

В настоящее время отсутствуют убедительные
данные, обосновывающие целесообразность назна�
чения иммуномодуляторов (за исключением
Г�КСФ, препаратов IgG для внутривенного приме�
нения), биогенных стимуляторов, витаминов, анти�
гистаминных препаратов, а также длительного при�
менения НПВС и ненаркотических анальгетиков
при лечении больных пневмонией. Эффективность
и безопасность большинства из них не подтвержде�
ны результатами рандомизированных контролиру�
емых многоцентровых исследований и требуют
дальнейшего изучения, что не дает оснований реко�
мендовать их для лечения данной патологии.

Вместе с тем добавление этих препаратов к адек�
ватной антибиотикотерапии существенно увеличи�
вает стоимость терапии, повышает риск развития
нежелательных лекарственных явлений и снижает
приверженность больных к лечению.

Итак, антибиотикотерапия остается единствен�
ным научно обоснованным принципом лечения
пневмонии. Дополнительное назначение лекарст�
венных средств с неантибактериальным механиз�
мом действия может быть оправданным лишь в
ситуациях, при которых эффективность этих пре�
паратов доказана (подтвержденные иммунные
нарушения, выраженная лихорадка, наличие боле�
вого синдрома и т. д.).
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