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Актуальність проблеми
За даними European Respiratory Society (2014), ка-

шель є одним з найпоширеніших симптомів, який 
змушує пацієнтів звернутися по медичну допомогу [8]. 
Зацікавленість лікарів-практиків цією проблемою по-
лягає в дослідженні патофізіології, способів оцінки 
та методів терапії різних видів кашлю [21, 29].

Сухий малопродуктивний кашель спостерігається 
рідше, ніж продуктивний, але визначення його при-
чин і лікування є досить складною проблемою [6, 15]. 
За рекомендацією Американської колегії лікарів-пуль-
монологів (American College of Chest Physicians; ACCP), 
сухий кашель у реконвалесцентів після гострих інфек-
ційних захворювань дихальних шляхів (3–8 тиж після 
захворювання) визначається як синдром післяінфек-
ційної кашльової гіперчутливості (СПКГ) [1, 9].

Головна роль у формуванні природної в’язкості 
слизового шару, який вкриває ендотелій бронхіаль-
ного дерева та міжклітинного матриксу, належить гі-
алуроновій кислоті (ГК) [19, 30]. Саме вона забезпечує 
надходження біологічно активних речовин, молекул 
і мікроелементів у тканини бронхів, прискорює про-
цеси регенерації та репарації. Власна ГК синтезується 
за участі спеціального класу вбудованих мембраних 
білків, які містяться на поверхні келихоподібних клі-
тин. Часткова руйнація останніх або порушення ді-
яльності в результаті вірусної чи бактеріальної інфек-
ції призводять до набутої зворотньої недостатності 
мукоциліарного кліренсу (МЦК). Як результат, фор-
мується стан «сухості» слизової оболонки дихальних 
шляхів, що є однією з основних причин кашльової гі-
перчутливості [16]. Значне стоншення епітеліального 
шару та захисного слизу призводить до оголення нер-
вових закінчень. Наслідком є розвиток постійного 
подразнення ірритативних рецепторів, які є полімо-
дальними, тому реагують на різноманітні механічні 
й хімічні подразники [22].

Сухий кашель набуває стійкого характеру, а призна-
чення протикашльових засобів не завжди дає змогу 
швидко усунути патологічний процес [16, 26, 27]. 
Вищезгадані лікувальні засоби здатні вплинути лише 
на рефлекторний механізм кашлю, однак стан епіте-
лію дихальних шляхів залишається поза їх дією. Тому 
пошук нових методів лікування післяінфекційного 
сухого непродуктивного кашлю є досить актуальною 
проблемою практичної медицини [28].

Клінічних досліджень, які висвітлюють ефектив-
ність небулайзерної терапії із застосуванням препа-
ратів репаративної дії, а саме розчину ГК в лікуванні 
СПКГ, при огляді літературних джерел не знайдено, 
тому цей напрям патогенетичної терапії потребує ви-
вчення.

Мета роботи: визначення ефективності лікування 
СПКГ у реконвалесцентів після гострих інфекційних 
захворювань дихальних шляхів шляхом застосування 
небулайзерної терапії 0,1% розчином гіалуронату на-
трію.

Матеріали та методи дослідження
Критерієм включення у дослідження були пацієнти 

після гострих інфекційних захворювань дихальних 
шляхів із сухим кашлем тривалістю від 3 до 8 тиж.

Критеріями виключення були: туберкульоз, хро-
нічне обструктивне захворювання легень, бронхіальна 
астма, серцево-судинні захворювання з ознаками не-
достатності кровообігу вище І ст., неврозоподібні 
та психотичні стани, онкологічні захворювання, 
схильність до полівалентної алергії.

Оскільки СПКГ є діагнозом винятку, в кожному клі-
нічному випадку був проведений діагностичний пошук 
можливих причин сухого непродуктивного кашлю: за-
гальні лабораторні дослідження, повторна рентгено-
графія органів грудної клітки, спірометрія, електро- 
кардіографія, консультації алерголога, невропатолога, 
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пульмонолога, кардіолога. Відсутність патологічних 
змін у лабораторних та інструментальних методах діа-
гностики свідчила про СПКГ у всіх пацієнтів, які були 
включені у дослідження [4, 7, 12–14, 18].

Дослідження було проспективне та контрольоване. 
Методом вільного вибору хворі були розподілені на дві 
групи: основну (група 1) та групу порівняння (група 
2). Дизайн дослідження ухвалено комісією з біо-
етики ВНМУ ім. М. І. Пирогова (Протокол № 10 від 
23.11.2017 р.). План дослідження передбачав призна-
чення протикашльових засобів усім пацієнтам в ре-
комендованому добовому дозуванні. Крім того, осо-
бам основної групи проводили небулайзерну терапію 
з 0,1% розчином ГК. Процедури проводили двічі 
на день (перерва між ними 5–6 год), курс лікування –  
12–16 сеансів. Для інгаляції застосовували компресор-
ний небулайзер, в режимі природного дихання, се-
редній розмір часточок становив 3,0 мкм, швидкість 
розпилення –  0,5 мл/хв. Небулайзерну камеру заправ-
ляли 4 мл (1 небула) готового 0,1% розчину гіалуронату 
натрію (Nasisoft, Юрія Фарм, Україна), який розпи-
лювався протягом 8–9 хв. Кінцевими точками дослі-
дження були: покращення показників якості життя 
(ЯЖ), досягнення пацієнтами стану суб’єктивного 
здоров’я, зменшення строків тимчасової непрацездат-
ності хворих із СПКГ.

Обґрунтування запропонованого методу лікування 
полягає в тому, що розчин ГК, який потрапляє в ди-
хальні шляхи методом небулайзерної терапії, здатний 
безпосередньо зменшувати гістологічні й патофізіо-
логічні наслідки бактеріальної та вірусної інфекцій. 
Перевагою небулайзерної терапії є безболісність, без-
посереднє надходження лікарської речовини в патоло-
гічне вогнище, практична відсутність обмежень і мож-
ливості передозування, економічна доступність [2, 6, 
10, 25].

Обстежено 66 хворих віком від 19 до 52 років, у яких 
був сухий кашель після перенесених гострих інфек-
ційних захворювань дихальної системи, які лікувались 
стаціонарно та амбулаторно у Клінічному закладі місь-
кої клінічної лікарні № 2 м. Вінниця. Основна група 
(n = 33) та група порівняння (n = 33) були однорідні 
за віком та статтю.

Об’єктивна оцінка ефективності проведеного ліку-
вання становила певні труднощі, оскільки визначення 
стану слизової оболонки трахео-бронхіального дерева 
та МЦК, на які направлена патогенетична терапія роз-
чином ГК, є досить складним питанням. ЯЖ є голов-
ним показником для пацієнтів, який дає змогу оцінити 
ефект лікування та корелює з інструментальними ме-
тодами обстеження. Тому результати лікування оці-
нювали за допомогою адаптованого опитувальника 
SF-36. Статистична обробка даних проведена у від-
повідності до інструкцій компанії Евіденс «Клініко- 
фармакологічні дослідження» [17].

Шкали формують два показники: фізичний та пси-
хічний рівні здоров’я. Опитувальник заповню-
вався хворим самостійно двічі –  до лікування та че-
рез 2 тиж після початку лікування. Для порівняння 

використовували результати дослідження вітчизняних 
авторів, які використовували SF-36 у 52 практично 
здорових дорослих респондентів [3, 5, 11]. Для уза-
гальнення результатів брали до уваги фізичний ком-
понент здоров’я (РН), фізичне функціонування (PF), 
фізичне рольове функціонування (RP), інтенсивність 
болю (BP), загальний стан здоров’я (GH). Інші 4 по-
казники –  психічне здоров’я (MH), психологічне ро-
льове функціонування (RE), соціальне функціону-
вання (SF) та життєва активність (VT) –  формують 
психологічний компонент здоров’я (МН).

Крім того, для швидкої оцінки ефективності те-
рапії хворим було запропоновано самостійно визна-
чати стан здоров’я на 5-й, 10-й та 15-й день лікування 
за наступною шкалою: «погіршення», «без змін», «по-
кращення», «значне покращення», «вважаю себе прак-
тично здоровим». На початку лікування та через 2 тиж 
пацієнти визначали функціональний стан за бальною 
шкалою диференціальної самооцінки кашлю за силою 
та частотою [24]. Також враховувався строк тимчасової 
непрацездатності. Достовірність отриманих результа-
тів визначалась за допомогою критерію Стьюдента 
(пакет Stat Soft Statistica v.6.0.). Достовірними вважа-
лись результати з похибкою p < 0,05.

На початку лікування пацієнти скаржились на су-
хий кашель, який турбував протягом дня, зрідка вночі. 
З непродуктивним кашлем асоціювались втомлю-
ваність, порушення сну, відчуття сухості та «лоско-
тання» в горлі, періодична або постійна захриплість 
голосу, м’язово-скелетний біль та емоційна лабіль-
ність. Напади кашлю провокувались різким запахом, 
фізичним навантаженням, тривалою емоційною роз-
мовою, зміною температури повітря, його вологості, 
рідше напад сухого кашлю розвивався без конкретної 
причини. Стан здоров’я спричиняв хворим диском-
форт при спілкуванні та заважав виконувати профе-
сійні обов’язки.

Патологічні об’єктивні зміни з боку дихальної сис-
теми не були виявлені в жодному випадку, за винят-
ком незначної гіперемії задньої стінки зіва у 15 хворих. 
Показники функції зовнішнього дихання (ФЗД), оці-
нені методом спірометрії, відповідали нормативним 
параметрам, що було підтвердженням відсутності об-
структивних і рестриктивних причин виникнення не-
продуктивного кашлю.

На початку дослідження показники ЯЖ пацієн-
тів основної та групи порівняння були подібними 
(p > 0,05), проте достовірно (p < 0,01) відрізнялись від 
відповідних практично здорової когорти осіб, що при-
йняті за контроль. Винятком були показники інтен-
сивності болю, життєвої активності та психічного 
здоров’я, які не змінились під час захворювання 
та відповідали нормативним параметрам у пацієнтів 
обох груп спостереження (рис. 1).

Слід звернути увагу на те, що лінії, які відображають 
показники ЯЖ у пацієнтів основної групи та групи по-
рівняння на діаграмі (див. рис. 1), співпадають, оскільки 
не мають достовірної різниці. Наявність тривалого 
сухого кашлю, захриплість голосу, незадоволеність 
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тривалістю лікування або незначною позитивною ди-
намікою та інші симптоми пояснюють зниження со-
ціальної активності, фізичного та рольового функці-
онування.

Результати та їх обговорення
Пацієнти сприймали лікування добре, побічні дії 

препаратів не були зареєстровані в жодному випадку. 
На 5-й день терапії переважна більшість пацієнтів 
1-ї групи (75,8%) відмічали «покращення» та «зна-
чне покращення» на відміну від осіб 2-ї групи (24,2%, 
p < 0,01). На 15-й день лікування всі пацієнти відчули 
себе «практично здоровими» після комплексного ліку-
вання із застосуванням небулайзерної терапії з 0,1% 
розчином ГК. У осіб групи порівняння результати лі-
кування були достовірно (p < 0,01) нижчими (табл. 1).

Порівняння показників шкали диференційної 
оцінки кашлю, оцінених в рамках 1-го дня лікування 
та на 15-й день, показало регрес середнього показ-
ника в осіб 1-ї групи з (5,3 ± 1,4) до (1,8 ± 0,4) бала 
(на 33,9%). Дані відповідної шкали в осіб 2-ї групи 
були достовірно (p < 0,01) нижчими –  (3,9 ± 0,7) бала 
(на 25%) за умови практично однакових (p > 0,05) ви-
хідних показників.

Слід відмітити, що протикашльові засоби були від-
мінені в 39,4% у пацієнтів 1-ї групи, вони приступили 
до роботи з 10-го дня лікування. Проте 45,5% пацієн-
тів 2-ї групи ще продовжували прийом протикашьо-
вих препаратів на 15-й день лікування і не могли 

виконувати повноцінно професійні обов’язки (у разі 
необхідності тривалого мовного спілкування). Так, 
середня тривалість тимчасової непрацездатності 
в осіб, що лікувались комплексно із застосуванням 
небулайзерної терапії з розчином ГК, становила (12 ± 
1,7) дня, а в пацієнтів з терапією суто протикашльо-
вими засобами –  (18 ± 2,9) дня. Достовірна перевага 
(p < 0,05) комплексного плану лікування в осіб осно-
вної групи підкреслює доцільність патогенетичного 
напряму терапії сухого кашлю при СПКГ.

Повторне опитування пацієнтів за українською 
версією SF-36 дало змогу об’єктивізувати стан здо-
ров’я осіб після різного плану лікування (рис. 2).

На 15-й день лікування отримані показники ЯЖ осіб 
після комплексного лікування із застосуванням небу-
лайзерної терапії з 0,1% розчином гіалуронату натрію 
за всіма шкалами відновились (p < 0,01) і не відрізня-
лись (p > 0,05) від показників здорової когорти респон-
дентів (на діаграмі показники ЯЖ здорової когорти 
респондентів та осіб 1-ї групи після лікування співпа-
дають і визначаються однією лінією). Проте після про-
веденого лікування у пацієнтів 2-ї групи спостеріга-
лась позитивна динаміка, яка виявилася достовірною 
(p < 0,05) лише при підрахунку фізичного компоненту 
здоров’я. Показник психологічного компоненту здо-
ров’я на 14% був нижчий від показника здорових осіб 
(табл. 2).

У літературних джерелах багатьма вітчизняними 
та іноземними авторами визначено патогенетичну 

Таблиця 1
Показники ефективності різних методів лікування у осіб з СПКГ

Суб’єктивний 
стан пацієнтів

5-й день лікування 10-й день лікування 15-й день лікування

1-ша група *
(n = 33)

2-га група
(n = 33)

1-ша група *
(n = 33)

2-га група
(n = 33)

1-ша група *
(n = 33)

2-га група
(n = 33)

Погіршення – – – – – –

Без змін 8 (24,2%) 25 (75,7%) – 14 (42,4%) – –

Покращення 15 (45,5%) 5 (15,1%) 5 (15,1%) 11 (33,3%) – 15 (45,5%)

Значне покращення 10 (30,3%) 3 (9,1%) 15 (45,5%) 8 (24,2%) – 8 (24,2%)

Вважаю себе здоровим – – 13 (39,4%) – 33 (100%) 10 (30,3%)

Примітка: * різниця ефективності лікування між пацієнтами основної групи та групи порівняння достовірна, p < 0,01.

Примітка: * різниця показників ЯЖ здорових осіб, пацієнтів 1-ї та 2-ї груп 
до лікування достовірна (p > 0,01), крім МН.

Рис. 1. Показники ЯЖ пацієнтів до лікування

Примітка: * різниця показників ЯЖ пацієнтів 1-ї групи та практично здорових осіб 
недостовірна (p > 0,05); ** різниця показників ЯЖ (PF, RP, BP, GH) пацієнтів 1-ї та 2-ї 
груп порівняння достовірна (p < 0,01).

Рис. 2. Показники ЯЖ пацієнтів після різних варіантів лікування
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особливість виникнення різних варіантів сухого 
кашлю. Загальноприйняті методи лікування поляга-
ють у використанні протикашльових, бронхолітич-
них засобів хімічного та рослинного походження, од-
нак посилань у медичній літературі на використання 
ГК у хворих із СПКГ нами не знайдено. Відомим 
фактом є застосування різних за концентрацією гі-
пертонічних (3% та 7%) розчинів натрію хлориду 
та ГК у небулайзерній терапії хронічних захворювань 
легень [19, 20]. Так, дані 14 контрольованих міжна-
родних досліджень свідчать, що небулайзерна терапія 
з гіпертонічними розчинами NaCl, яка проводилась 
2–3 рази на день сприяла відновленню МЦК за ко-
роткий час. Клінічно це проявлялось значним покра-
щенням дихальної функції (об’єму форсованого ви-
диху за 1-шу секунду; ОФВ); використання сольового 
розчину не мало вікових обмежень та не супроводжу-
валось побічними явищами [20, 30, 31]. Allegra L., Della 
Patrona S., Petrigni G. (2012) довели (in vivo та in vitro) 
ефективність застосування ГК, як основної складової 
мукоциліарного матриксу в профілактиці та лікуванні 
загострень хронічних захворювань легень [19].

Таким чином, у результаті проведеного дослідження 
кінцеві точки дизайну досягнуті з достовірним пе-
реважанням результату (p > 0,01) за всіма параме-
трами обліку ефективності лікування в осіб 1-ї групи. 
Вірогідно, для самостійної регенерації слизової обо-
лонки дихальних шляхів і відновлення мукоціліар-
ного матриксу потрібно дещо більше часу, що підтвер-
джується клінічним перебігом захворювання, даними 

ЯЖ та показниками шкали диференційованої оцінки 
кашлю, отриманими після різних варіантів лікування. 
Відсутність побічних дій препарату, ефект лікування 
після перших процедур, патогенетична обгрунтова-
ність і економічна доступність свідчать про доціль-
ність комплексного лікування СПКГ із застосуван-
ням 0,1% розчину гіалуронату натрію.

Вищенаведені дані спонукають проявити більший ін-
терес до вивчення фармакодинамічних особливостей дії 
розчину ГК на стан слизової оболонки бронхіального де-
рева та її використання в реабілітаційних програмах паці-
єнтів із захворюваннями дихальної системи.

Висновки
Патогенетичною причиною виникнення післяін-

фекційного сухого кашлю є зворотня функціональна 
неспроможність мукоциліарного матриксу, яка при-
зводить до подразнення ірритативних рецепторів 
та проявляється СПКГ.

Комбіноване лікування із застосуванням 0,1% роз-
чину гіалуронату натрію (Nasisoft, «Юрія Фарм» 
Україна) має патогенетичне значення. Раціональна 
комбінація медикаментозних препаратів та небулай-
зерний спосіб введення ГК здатні в короткі строки 
усунути симптоми захворювання і відновити ЯЖ па-
цієнтів.

Запропонована схема лікування має суттєву еконо-
мічну перевагу: фінансова доступність препарату ві-
тчизняного виробництва та достовірне скорочення 
строків тимчасової непрацездатності.

Таблиця 2
Показники фізичного та психологічного компонентів здоров’я пацієнтів після різних варіантів лікування

Показники

До лікування Після лікування Здорова 
когорта ре-
спондентів

1-ша група
(n = 33)

2-га група
(n = 33)

1-ша група
(n = 33)

2-га група
(n = 33)

Фізичний компонент здоров’я (PF, RP, BP, GH) 60,4 ± 4,2 61,0 ± 5,1 74,5 ± 4,3* 68,3 ± 4,7 73,3 ± 6,1

Психологічний компонент здоров’я (MH, RE, SF, VT) 51,9 ± 3,3 51,3 ± 5,2 63,9 ± 4,1** 55,5 ± 5,8 63,1 ± 6,7

Примітка: * різниця показників пацієнтів 1-ї та 2-ї груп після лікування достовірна (p < 0,01); ** різниця показників пацієнтів 1-ї та 2-ї груп після лікування недостовірна (p > 0,05).
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Сухой Кашель: СовРеменный ПоДхоД К лечению

И.В. Баранова, И.А. Ильюк, С.И. Лещенко, Е.В. Солейко, Е. П. Постовитенко, Е.В. Долинная
Резюме
Актуальность проблемы: лечение постинфекционного синдрома кашлевой гиперчувствительности остается не до конца решенным во-

просом. Регенерация слизистой оболочки и восстановление мукоцилиарного матрикса бронхиального дерева –  новое перспективное на-

правление терапии постинфекционного сухого кашля.

Цель работы: оптимизировать лечение больных с синдромом постинфекционной кашлевой гиперчувствительности.

Материалы и методы: дизайн исследования состоял в назначении общепринятой терапии всем пациентам (1-я группа, n = 33; 2-я группа, 

n = 33). В 1-й группе дополнительно использовали небулайзерную терапию с 0,1% раствором гиалуроната натрия (курс лечения –  12–16 про-

цедур, 2 раза в сутки, ежедневно). Эффективность лечения оценивалась через 2 нед.

Результаты: результатом проведенного исследования стало выздоровление и восстановление показателей качества жизни пациентов 

(опросник SF-36) в достоверно более короткие сроки после использования ингаляционной формы гиалуроновой кислоты, чем в группе 

сравнения (p < 0,01).

Выводы: репаративные, противовоспалительные свойства гиалуроновой кислоты и особенности способа доставки действующего веще-

ства способны оказать существенное патогенетическое влияние на функциональное восстановление дыхательной системы. Сокращение 

сроков временной нетрудоспособности, улучшение показателей качества жизни у больных с сухим кашлем, отсутствие побочных явле-

ний препарата и экономическая доступность предложенной схемы лечения свидетельствуют о ее эффективности и целесообразности.

Ключевые слова: синдром постинфекционной кашлевой гиперчувствительности, лечение, небулайзерная терапия, гиалуроновая кислота.
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Dry cough: a moDern approach to the treatment

I. V. Baranova, I. A. Iliuk, S. I. Leshchenko, O. V. Solyeyko, K. P. Postovitenko, E.V. Dolynnaya
Abstract
Background: treatment of the cough hypersensitivity syndrome remains an unresolved issue. Regeneration of the mucous membrane and re-

newal of the mukociliar matrix of bronchial tree is a new prospective treatment direction for the post-infection dry cough.

Objective: to optimize treatment of patients suffering from a cough hypersensitivity syndrome.

Methods and materials: the research methodology consists of prescribing a generally-accepted therapeutic treatment to all patients (sample 

group 1, n = 33; sample group 2, n = 33). In a sample group 1, in addition to the general treatment, a nebulizer inhalation was used with 

a 0,1% solution of Hyaluronic natrium (a course of treatment of 12–16 daily procedures, 2 inhalations per day). Treatment efficiency was 

evaluated in 2 weeks.

Results: the recovery of the patients was shorter than of the patients in comparative group of patient (questionnaire SF-36) after using an in-

haler form of Hyaluronic acid (p < 0,01).

Conclusions: reparative, anti-inflammatory properties of Hyaluronic acid and the method of the substance delivery are capable of making 

a significant pathogenic influence on a functional renewal of the respiratory system. Such factors as reduction in the duration of the tempo-

rary disability, improvement Quality of Life indicators, absence of side-effects and economic availability of the treatment method exhibit rel-

evance and efficiency of the method for patients with dry cough.

Keywords: cough hypersensitivity syndrome, treatment, nebulizer inhalation therapy, Hyaluronic acid.
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