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(57) Спосіб лікування легеневої гіпертензії у хво-
рих з пиловою патологією легенів, що передбачає
призначення комплексу лікарських засобів, до яко-
го входить трентал в фармакопейно допустимих
дозах та режимах, який відрізняється тим, що в
комплекс включають препарат лаципіл в дозі 2мг
один раз на добу вранці незалежно від прийому їжі
до покращення гемодинамічних та метаболічних
показників

Винахід належить до області медицини, а са-
ме до способів лікування легеневої гіпертензії у
хворих на пиловий бронхіт

Несприятливі виробничі фактори, які є причи-
ною розвитку хронічного пилового бронхіту, вико-
нують тригерну роль у ранньому формуванні сер-
цево-судинних порушень В ході контакту із про-
мисловим аерозолем, фіброгенним пилом відбу-
вається утворення активних форм кисню (АФК) і
активація перекисного окислення ЛІПІДІВ, ЩО Є ОС-
НОВНИМИ неспецифічними патогенетичними лан-
цюгами формування патологічних змін в легенях
(Основные патогенетические механизмы профес-
сиональных заболеваний легких пылевой этиоло-
гии Часть 1 / Б Т Величковський // Медицина тру-
да и промышленная экология - 1998 - №10 - С
28-37) АФК, шляхом ініціювання ліпопероксидацм
мембран, обумовлюють ушкодження ендотелюци-
тів судинної стінки, порушення проникності судин
та ушкодження судинного коллагену із формуван-
ням артеріокапілярного фіброзу (Активные формы
кислорода (АФК) при сердечно-сосудистой патоло-
гии / А А Жлоба // Артериальная гипертензия -
2000, Т 6 - №2 - С 59-67) В умовах порушення
проникності клітинних мембран відбувається знач-
не підвищення внутріклітинного Са2+ за рахунок
його входу через потенціал-керуючі кальцієві ка-
нали плазматичної мембрани L-типу, що є одним
із механізмів підвищення судинного тонусу (Клето-
чные механизмы гипертензии Артериальная ги-
пертензия как эндотелиальная дисфункция и
мембранная каналопатия / А И Соловьев // Ліку-
вання та діагностика - 2002 - №1 - С 9-13) В
умовах порушення проникності клітинних мембран

значне підвищення внутріклітинного рівня Са
може призвести до змін структурного та функціо-
нального стану клітини, в тому числі і до апоптозу
(The role of calcium in the regulation of apoptosis /
McConley D I Orremus S // Biochem Biophys Ros
Commun -1997 -№239 -P 357-366)

Порушення перекисного гомеостазу створює
умови, які сприяють формуванню хронічного запа-
льного процесу в бронхолегеневій системі, який
веде до прогресування бронхіальної обструкції,
наростання гіпоксемії, підвищення тиску в малому
колі кровообігу На початкових стадіях свого роз-
витку легенева гіпертензія (ЛГ) носить компенса-
торний характер, але дуже швидко стає ушкоджу-
ючим фактором (Легочная гипертензия при хрони-
ческих обструктивних болезнях легких / H P Па-
леев, Н К Черейская // Российский медицинский
журнал -1998 - №5 -С 44-47)

Залучення до цього процесу серцево-судинної
системи з формуванням хронічного легеневого
серця суттєво впливає на перебіг основного за-
хворювання Складний патогенез розвитку легене-
вого серця включає механізми гіпоксії із звільнен-
ням медіаторів ппоксичної вазоконстрикцм, пору-
шення метаболізму, ендотеліальной дисфункції,
анатомічної редукції судинного русла легенів вна-
слідок облітерації, тромбування судин на ділянках
запалення, склерозу та фіброзу, погіршення рео-
логічних властивостей крові та мікроциркуляцм

Встановлено, що вже на доклінічній стадії хро-
нічної серцевої недостатності посилюються пору-
шення бюхімізма мюфібріл та мітохондрій кардю-
мюцитів зі зниженням АТФазної активності скоро-
чувального білка міозину з перенавантаженням
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іонами Са і підвищеним виробленням вільних
радикалів Результатом цього є прогресуюче по-
рушення енергозабезпечення і специфічної функ-
ції кардюмюцитів, яке лежить в основі структурно-
функціональних змін серця (Патогенез и клини-
ческая диагностика хронической сердечной недо-
статочности / Л Г Воронков // Доктор - 2001 -
№4(8) -С 12-17) У хворих на хронічні обструкти-
вні захворювання легенів дуже рано й при невисо-
кому тиску в легеневій артерії розвивається знач-
на дилатація правих ВІДДІЛІВ серця та правошлу-
ночкова недостатність (Легочная гипертензия
Этиология, патогенез, клиника / Л Ф Коноплева //
Лікування та діагностика, 2001, №4, С 22-35) Це
потребує не стільки зниження тиску у легеневій
артерії, стільки покращення регіональних легене-
вих вентиляційно-перфузійних процесів, зменшен-
ня гіпоксії і гіпоксемії (Патогенетические подходы к
лечению сердечно-сосудистых расстройств у бо-
льных хроническим обструктивным бронхитом /
С Н Поливода, и соавт // Международный меди-
цинский журнал, 1998 - №4 -С 20-23)

Сучасні уявлення про провідні патогенетичні
механізми виникнення і прогресування хронічного
обструктивного бронхіту пилової етіології відкри-
вають нові підходи до комплексної патогенетичної
терапії та зумовлюють різноманітні способи його
лікування

Відомий спосіб зниження вторинної легеневої
гіпертензії у хворих на хронічний обструктивний
бронхіт, коли з метою зниження вторинної легене-
вої гіпертензії у хворих на хронічний обструктив-
ний бронхіт, пропонують призначення антагоністу
АТ-1 рецепторів - лозартану калію у добовій одно-
разовій дозі 25мг для перорального застосування,
на протязі 6-7 тижнів (Патент №39504А, А61К31/00
від 21 09 2000р Спосіб зниження вторинної леге-
невої гіпертензії у хворих на хронічний обструкти-
вний бронхіт // Промислова власність Офіційний
бюлетень, 2001, №5, С 1 37-1 38)

Для адекватної медикаментозної корекції па-
тогенетичних механізмів формування серцево-
судинних розладів у хворих хронічним обструктив-
ним бронхітом рекомендують використання в ком-
плексному лікуванні хворих антиппертензівних,
судинних, кардюпротекторних і метаболічних за-
собів (Патогенетические подходы к лечению сер-
дечно-сосудистых расстройств у больных хрони-
ческим обструктивным бронхитом / С Н Поливо-
да, В И Кривенко, Б Б Самура, А В Хмелева //
Международный медицинский журнал, 1998 -
№4 -С 20-23)

Відомий також спосіб лікування легеневої ар-
теріальної гіпертензії у хворих на хронічні обструк-
тивні захворювання легень, який передбачає
включення лікарських препаратів, які знижують
тиск в легеневій артерії та покращують мікроцир-
куляцію, зокрема форідон та трентал в фармако-
пейно допустимих дозах та режимах (Карпенко О І
та співавт Патент №21727А, А61К31/00 Спосіб
лікування пульмоногенної артеріальної гіпертензії
у хворих на хронічні обструктивні захворювання
легень Промислова власність Офіційний бюле-
тень №2, 1998)

Даний спосіб лікування є найбільш близьким
по технічній суті і досягаемому результату до того,

що заявляється і він вибраний нами як прототип
Недоліком вказаного методу є те, що він не

враховує основні патогенетичні механізми розвит-
ку легеневої гіпертензії при пиловому бронхіті, і
зокрема ролі утворення АФК, ліпопероксидацм
клітинних мембран та порушення транспорту Са2+

Крім того, у даному способі використовувався фо-
рідон - антагоніст кальцію дипдропірідінових похі-
дних, який відноситься до І покоління Ці препара-
ти характеризуються деякими негативними особ-
ливостями, і зокрема 1) вони можуть давати не-
передбачувану реакцію на прийом препарату, 2)
викликати тахікардію, серцебиття, головний біль,
3) мають короткочасну дію, 4) мають негативний
іно-1 хронотропний ефект

В зв'язку з вищевикладеним в основу винахо-
ду покладено задачу підвищення ефективності
лікування легеневої гіпертензії у хворих з пиловою
патологією легенів шляхом профілактики побічних
ефектів лікарського комплексу

Задача, яка покладена в основу винаходу, ви-
рішується тим, що у відомому способі лікування
легеневої гіпертензії у хворих з пиловою патологі-
єю легенів, який передбачає комплекс лікарських
засобів, і до якого входить трентал в фармакопей-
но допустимих дозах та режимах, згідно з винахо-
дом, в комплекс включають препарат лаципіл в
дозі 2мг один раз на добу вранці незалежно від
прийому їжі до поліпшення гемодинамічних та ме-
таболічних показників

Включення в лікувальний комплекс лаципілу
дозволяє на ранніх етапах формування хронічного
легеневого серця за рахунок антиоксидантної і
мембраностабілізуючої дії зменшити ремоделю-
вання бронхолегеневої системи та серця, сприяє
потенціюванню вивільнення оксиду азоту з ендо-
телію судин, що призводить до зменшення ендо-
теліальної дисфункції Зниження вмісту іонізовано-
го кальцію усередині клітини покращує скорочува-
льні властивості кардиомюцитів та прискорює
раннє диастолічне наповнення Лаципіл також має
деякий бронхолітичний ефект

Спосіб здійснюється таким чином в традицій-
ний терапевтичний комплекс для лікування хворих
з хронічним обструктивним бронхітом пилової еті-
ології разом з призначенням холінодітика (іпрат-
ропіум бромід - атровент), Рг-агоніста (сальбута-
мол, фенотерол) або їх комбінації (беродуал) та
муколітиків (амброксол) додатково водночас в
терапевтичній комплекс для лікування легеневої
гіпертензії включають препарат лаципіл в дозі 2мг
один раз на добу вранці незалежно від прийому їжі
до покращення гемодинамічних та метаболічних
показників

Спосіб ілюструється такими прикладами
Приклад 1
Хворий 48 років, працює формовником в ли-

варному цеху протягом 20 років
Скарги на постійний кашель, задишку при по-

мірному фізичному навантаженні, біль у грудній
КЛІТИНІ

Об'єктивно грудна клітина розширена в ниж-
ньо-бокових відділах При перкусії над легенями в
нижніх відділах коробковий звук, при аускультації
дихання жорстке, в нижніх відділах ослаблене,
розсіяні сухі хрипи, видох подовжений Тони серця



60711

i 2 c 1

приглушені, акцент II тона на легеневій артерії
Дані рентгенографії судинний малюнок дефо-

рмований в середніх відділах легенів за рахунок
мілкосітчатого фіброзу на фоні емфіземи Корні
розширені, ущільнені

ЖЄЛ - 68% належної, ОФВі - 65% належної
Систолічний ТИСК у легеневій артерії - 39,3мм

рт ст , ЧСС - 80уд в хв
УІ - 38,7мл/м^, СІ - 2,87л
ДК-8,23ммоль/л
МДА- 12,3ммоль/л
Діагноз Силікоз І стадії, штерстиціальна фор-

ма, повільно прогресуючий розвиток Хронічний
бронхіт II стадії, обструктивний синдром, емфізема
легенів II стадії, ДН II стадії Хронічне легеневе
серце, СНі

Проведене лікування беродуал, амброксол,
трентал, лаципіл

Було встановлено, що на фоні зменшення об-
структивних змін в легенях (зростання ОФВі до
72,1% належної) спостерігається тенденція до но-
рмалізації первинних і вторинних продуктів пере-
кисного окислення ЛІПІДІВ рівень ДК зменшився до
5,73ммоль/л (на 30%) і МДА до 9,2ммоль/л (на
25%) Має місце також підвищення УІ - до
42,3мл/м3, СІ - до 3,1л м2 с 1 і зниження систоліч-
ного тиску у легеневій артерії до 32,5мм рт ст

Приклад 2
Хворий 58 років, пенсіонер за фахом Має 20

років виробничого стажу у ливарному цеху
Скарги на постійний кашель з відходженням

харкотиння, задишку при незначному фізичному
навантаженні, біль у грудній КЛІТИНІ та за груди-
ною Хворіє протягом 12 років

Об'єктивно Ціаноз слизових оболонок і шкіри
Грудна клітина розширена в нижньо-бокових відді-
лах При перкусії над легенями звук з коробковим
ВІДТІНКОМ При аускультації дихання над легенями
послаблене, з двох сторін на видиху вислухову-
ються сухі та великопухирчасті хрипи Тони серця
приглушені, акцент II тона на легеневій артерії

Дані рентгенографії судинно-легеневий ма-
люнок деформований в середніх відділах за раху-

нок мілкосітчатого фіброзу, на фоні якого спостері-
гаються багаточисленні вузлики, розміром 3-4мм у
діаметрі Корні розширені, ущільнені Серце роз-
ширено у поперечнику

ЖЄЛ - 53% належної, ОФВі - 42,4% належної
Систолічний ТИСК у легеневій артерії - 48,7мм

рт ст , ЧСС - 84уд в хв
УІ - 32,7мл/м^, СІ - 2,3л м2 с 1

ДК- 12,3ммоль/л
МДА- 14,6ммоль/л
Діагноз Силікоз II стадії, вузликова форма,

повільно прогресуючий розвиток Хронічний брон-
хіт III стадії, обструктивний синдром, емфізема
легенів II стадії, ДН III стадії Хронічне легеневе
серце, декомпенсоване, СН ІІА-Б

Проведене лікування беродуал, амброксол,
трентал, лаципіл

Клінічне покращення спостерігалось після 2-х
тижнів лікування зменшилась інтенсивність каш-
лю та задишки Поліпшились показники ОФВі -
54,2% належної, систолічний тиск у легеневій ар-
терії зменшився до 38,4мм рт ст, УІ та СІ збіль-
шились ВІДПОВІДНО до 38,8мл/м та 2,9л м с \ ЧСС
зменшилась на 6% (з 85 до 80уд в хв ), показники
перекисного окислення ЛІПІДІВ знизились ДК до
7,8ммоль/л та МДА до 8,3ммоль/л

Спосіб застосовано у 25 хворих Клінічне по-
кращення наступило у 86,6% хворих У всіх паціє-
нтів вже після 2-х тижнів лікування зменшились
інтенсивність кашлю, зменшення задишки через З
тижні від початку лікування відзначили 67,5% хво-
рих В цілому зменшення виразності КЛІНІЧНИХ
СИМПТОМІВ та суб'єктивне покращення стану від-
значено у всіх хворих

Використання антагоністу кальцію лаципілу
дозволяє досягти більшого, ніж при традиційному
лікуванні, покращення центральної та періферічної
гемодинаміки разом із зменшенням обструктивних
змін та покращенням бронхіальної прохідності на
рівні бронхів середнього та дрібного калібрів, що
позитивно впливає на перебіг захворювання і
сприяє скороченню строків перебування хворих у
стаціонарі

Комп'ютерна верстка О Гапоненко Підписне Тираж39 прим
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