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Medyczny w Warszawie

Miejsce acetylocysteiny
w leczeniu kaszlu u dzieci

| dorostych

Acetylcysteine as a drug in cough treatment

in children and adults

Streszczenie
Podstawa wihasciwego leczenia kaszlu jest odpowiednie
rozpoznanie jego rodzaju, czyli stwierdzenie, czy
mamy do czynienia z kaszlem nieproduktywnym
(tzw. suchym) czy tez produktywnym (tzw. mokrym).
Jesli pacjenta meczy kaszel mokry, wskazane jest
zastosowanie rozrzedzajacych wydzieline oskrzelowg
mubkolitykéw, np. dziatajacej bezposrednio na strukture
$luzu acetylocysteiny. Bezwzglednie nie nalezy w takiej
sytuacji podawac lekéw hamujacych odruch kaszlu
(przeciwkaszlowych). Zgodnie z zaleceniami ekspertéw

nalezy pamietac¢ o odpowiednim nawodnieniu chorego.

Stowa kluczowe
kaszel produktywny, mukolityki, leczenie kaszlu,
acetylocysteina

Abstract
An essential point of proper cough treatment is
identification of its type, whether we are dealing with
a nonproductive (dry) cough or productive (wet) cough.
If the patient suffers from productive cough, it
is indicated to start a treatment with thinning
secretion mucolitics, for example with acetylocystein,
acting directly on the structure of mucus. Drugs
that inhibit cough (antitussive) in such case are
absolutely contraindicated. According to the experts
recommendations, the patient should be adequately
rehydrated.

Key words
productive cough, mucolitics, treatment of cough,
acetylcysteine
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Wprowadzenie

Kaszel nalezy do najczestszych objawdw ze strony

ukfadu oddechowego. Jest fizjologicznym mecha-

nizmem obronnym, ktérego zadaniem jest oczysz-

czanie krtani, tchawicy i oskrzeli z wydzieliny, ciat

obcych oraz mikroorganizméw.

Do wyzwolenia odruchu kaszlowego dochodzi

wskutek podraznienia gatazek nerwu btednego

przez receptory kaszlowe znajdujace sie w obrebie

uktadu oddechowego (w gardle, krtani i oskrze-

lach). Receptory sg pobudzane przez bodzce:

« mechaniczne, np. ciato obce, wydzielina w dro-
gach oddechowych,

« chemiczne, m.in. dym tytoniowy, zanieczysz-
czenia Srodowiska,

« fizyczne, np. zimne powietrze.

Poniewaz kaszel jest zjawiskiem fizjologicznym, na-

lezy pamieta¢, ze kasta¢ moga takze osoby zdrowe

- nawet kilkanascie razy na dobe i réwniez w nocy.

Zwiekszenie czestotliwosci kaszlu oraz pojawienie

sie wydzieliny najczesciej towarzyszy zapaleniom

zatok, oskrzeli i ptuc.

W wyniku infekcji wydzielina w drogach oddecho-

wych staje sie lepka i gesta. Praca rzesek zostaje

uposledzona i nie radza sobie one z usuwaniem

lepkiego $luzu na zewnatrz. Wydzielina zalega wiec

w drogach oddechowych, a pacjent ma problem

z jej odkrztuszaniem.

Gdy przyczyng zakazenia dr6g oddechowych jest

wirus, kaszel jest zazwyczaj tagodniejszy, a wy-

dzielina oskrzelowa bezbarwna lub biata. Przy za-

kazeniu bakteryjnym kaszel jest intensywniejszy,

a wydzielina zmienia barwe na z6tta, zielong lub

brunatna.

Nalezy pamieta¢, ze po infekcjach kaszel moze

utrzymywac sie nawet do 6 tygodni. Przyczyng tego

stanu jest zniszczenie rzesek $luzéwki oskrzeli oraz

powstajaca nadreaktywnos¢ drzewa oskrzelowego

na rézne bodzce, takie jak: zimne powietrze, ostre

zapachy czy dym nikotynowy [1].

Ze wzgledu na czas trwania kaszel dzieli sie na ostry

i przewlekty, natomiast z uwagi na jego charakter —

na suchy i mokry (kaszel produktywny).

Najczestsza przyczyna kaszlu ostrego, poza zakaze-

niem drég oddechowych, jest:

«  zaostrzenie astmy oskrzelowej,

«  ciato obce w drogach oddechowych,

+ odma.

Ws$réd przyczyn kaszlu przewlektego nalezy

uwzgledni¢ mozliwos¢ wystepowania:

« nieswoistego kaszlu poinfekcyjnego,

« astmy oskrzelowej,
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rozstrzeni oskrzeli,

mukowiscydozy,
«  choroby refluksowej przetyku,

srodmiazszowego zapalenia ptuc,

narazenia na dym tytoniowy i inne zanieczysz-

czenia,

kaszlu psychogennego [2].
Zasady prawidtowej diagnostyki kaszlu oraz jego
leczenia zostaty ostatnio ujete w ,Rekomenda-
cjach postepowania diagnostyczno-terapeutycz-
nego w kaszlu u dzieci dla lekarzy POZ" przygoto-
wanych przez ekspertéow Polskiego Towarzystwa
Pneumonologii Dzieciecej, Polskiego Towarzy-
stwa Medycyny Rodzinnej, Polskiego Towarzy-
stwa Choréb Ptuc i Polskiego Towarzystwa Aler-
gologicznego [3].

Diagnostyka kaszlu

Ustalenie przyczyn kaszlu jest w wielu przypadkach

mozliwe dzieki szczegdtowo zebranemu wywiadowi.

Dane z wywiadu pomocne w diagnostyce kaszlu to:
wiek pacjenta, szczegdlnie wazny w przypadku
dzieci,

«  okolicznosci pojawienia sie kaszlu,
charakterystyka kaszlu,
pora roku i dnia, w ktérych kaszel wystepuje,

« reakcja na podawane leki,
przyjmowanie lekéw mogacych wywotac kaszel,
obecnos¢ objawdéw dodatkowych (np. objawy
infekcji gérnych drég oddechowych, objawy
alergiczne, neurologiczne, zapalenia stawow,
zaburzenia hematologiczne).

W badaniu przedmiotowym nalezy uwzgledni¢:
0godIny stan zdrowia pacjenta,
wystepowanie goraczki,

«  wystepowanie dusznosci i stopien jej nasilenia,
obecnos¢ swistu oddechowego,
odgtos opukowy,

+ inne zjawiska ostuchowe oraz objawy ze strony
innych narzadéw, np. wysypka lub objawy aler-
gicznego niezytu nosa.

W wiekszosci przypadkow kaszlu ostrego nie sa

konieczne badania diagnostyczne [4].

Szczeg6lng uwage nalezy zwroci¢ na:

+ kaszel z nagtym poczatkiem z epizodem za-
krztuszenia (podejrzenie aspiracji ciata obcego),
kaszel u noworodka,

+  problemy z potykaniem oraz zaburzenia rozwoju
w przypadku dziedi,
mokry kaszel utrzymujacy sie ponad 3-4 tygo-
dnie,
nasilanie sie objawow kaszlu,
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«  wspoétwystepujace z kaszlem:
» krwioplucie,
» utrate masy ciafa,
» nocne poty,

» duszno$¢ [3].

v

Leczenie kaszlu suchego

W leczeniu suchego, uporczywego kaszlu stosuje

sie leki przeciwkaszlowe.

Dzieli sie je na substancje o dziataniu:

« obwodowym, np. lewodropizyna - aktywnos¢
przeciwkaszlowa tej substancji polega na ha-
mowaniu czynnosci i wydzielania neuropep-
tydow z widkien C nalezacych do sktadowych
tuku odruchowego kaszlu [5];

« osrodkowym - butamirat i dekstrometorfan
(substancje nieopioidowe) oraz kodeina (sub-
stancja opioidowa) [3, 6].

W postepowaniu przy suchym kaszlu wazne jest
unikanie czynnikéw draznigcych. Pomocne moga
by¢ inhalacje sola fizjologiczng (zmniejszajace
podraznienie krtani), wcieranie w skore klatki pier-
siowej olejkéw eterycznych oraz zastosowanie
miodu.

Leczenie kaszlu mokrego

Generalng zasada w leczeniu kaszlu mokrego jest
jego tagodzenie. W tym przypadku nie wolno
stosowac lekdéw o osrodkowym dziataniu przeciw-
kaszlowym, np. dekstrometorfanu czy kodeiny.
Substancje te moga zwiekszy¢ zaleganie wydzie-
liny w gérnych drogach oddechowych i w zwiazku
z tym przedtuzy¢ oraz powiktac przebieg infekcji
- zalegajaca wydzielina jest bowiem doskonata
pozywka dla bakterii, co sprzyja przeksztatceniu
infekcji wirusowej w chorobe bakteryjna.
W przypadku kaszlu produktywnego najwazniej-
sze jest rozrzedzenie wydzieliny zalegajacej w dro-
gach oddechowych, co znacznie utatwia jej od-
krztuszanie.
Zastosowanie leku wykrztusnego, mimo ze nasila
kaszel, zmniejsza dolegliwosci pacjenta zwigzane
z zaleganiem wydzieliny w drogach oddechowych.
Leki stosowane w leczeniu kaszlu produktywnego
to leki mukoaktywne, utatwiajace usuniecie nad-
miaru wydzieliny i/lub normalizujace wydzielanie
$luzu w drogach oddechowych.
Wedtug zaproponowanego przez polskich eks-
pertéw umownego podziatu wsrod tych lekéw
wyrodznia sie:
+ leki sekretolityczne - utatwiajg usuniecie wy-
dzieliny wskutek zwiekszenia jej nawodnienia
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i objetosci oraz zmniejszenia lepkosci lub na
drodze odruchowej (podraznienie nerwu bted-
nego),

mukoregulatory — normalizuja wydzielanie $lu-
zu, przywracajac prawidtowy sktad i ilos¢ wy-
dzieliny,

leki mukolityczne — zmniejszaja lepkos¢ wy-
dzieliny,

+ leki mukokinetyczne - pobudzaja transport
$luzowo-rzeskowy, wywierajgc wptyw na prace
rzesek.

Niektore leki wykazuja jednoczesnie kilka mecha-
nizmoéw dziatania, stad umownos¢ powyzszego
podziatu [3].
Preparaty mukoaktywne nalezy przyjmowac rano
i w ciggu dnia, najpdzniej 4 godziny przed snem.
Najpopularniejszymi mukolitykami stosowanymi
zaréwno u dzieci, jak i u dorostych sg bromheksyna,
ambroksol i acetylocysteina.
Bromheksyna to syntetyczna pochodna alkaloidu
wazocyny. Metabolizowana jest w watrobie do am-
broksolu, ktéry takze wykazuje dziatanie farmakolo-
giczne, ale dziata silniej i szybciej niz bromoheksyna.
Oba wymienione leki maja taki sam mechanizm
dziatania - powoduja depolimeryzacje kwasnych
mukopolisacharydéw wytwarzanych przez ko-
morki nabtonka drég oddechowych i pobudzaja
produkcje polisacharydéw obojetnych, co prowadzi
do zmniejszenia lepkosci sluzu i zwiekszenia jego
elastycznosci. Zmniejszajg réwniez absorpcje wody
w komorkach nabtonka drég oddechowych, przez
co zwiekszaja nie tylko ptynnos¢ sluzu, lecz takze
jego objetosc¢ [7]. Jest to dziatanie niekorzystne,
zwlaszcza u dzieci, u ktérych zbytnie uptynnienie
$luzu moze doprowadzi¢ do zwiekszenia liczby
epizodow kaszlu.

Zastosowanie acetylocysteiny

Mukolitykiem o innym mechanizmie dziatania niz
bromheksyna i ambroksol jest acetylocysteina.
Jest to acetylowana forma naturalnie wystepuja-
cego aminokwasu L-cysteiny. Jego dziatanie na
strukture $luzu ma charakter bezposredniipolega
na rozrywaniu wigzan dwusiarczkowych stabili-
zujacych $luz. Powoduje to zmniejszenie lepkosci
wydzieliny, jej fatwiejsza ewakuacje i transport.
Dzieki temu acetylocysteina utatwia odkrztusza-
nie wydzieliny zalegajacej w drogach oddecho-
wych oraz poprawia czynnos¢ nabtonka odde-
chowego.

Co wazne, stosowanie acetylocysteiny nie prowadzi
do zwiekszenia liczby napadéw kaszlu. Lek dziata
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zaréwno w obrebie $luzu jatowego, jak i ropnego,
biorac udziat w depolimeryzacji dtugich nici kwa-
séw nukleinowych pochodzacych z rozpadtych ko-
morek zapalnych i nabtonkowych [7]. Dodatkowo,
poprawiajac klirens $luzowo-rzeskowy, wptywa na
zmniejszenie produkgji $sluzu stymulowanej przez

zakazenie bakteryjne [8].

Korzystny wptyw w tym zakresie wykazano zarow-

no podczas przewlektej terapii [9], jak i w stosowa-

niu krétkotrwatym podczas ostrych infekcji uktadu

oddechowego [10].

Waznym dodatkowym mechanizmem dziatania

acetylocysteiny jest obnizanie zdolnosci bakterii

(Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae)

do adhezji do komédrek nabtonka gardtowego [11].

Ponadto, w zwigzku z obecnoscia grup tiolowych,

N-acetylocysteina wykazuje aktywnos$¢ antyoksy-

dacyjng - zaréwno bezposrednia, jak i posrednia.

Oznacza to, ze moze unieczynnia¢ wolne rodniki

w zmienionych zapalnie lub niedotlenionych komor-

kach [12, 13].

Ze wzgledu na szeroki zakres efektu dziatania N-ace-

tylocysteiny wskazania rejestracyjne tego leku obej-

muja:

+ choroby drég oddechowych przebiegajace
z produkcjag duzej ilosci wydzieliny $luzowej i $lu-
zowo-ropnej, np. mukowiscydoza,

«  zapalenie zatok,

«  wysiekowe zapalenie ucha srodkowego,

+ leczenie niewydolnosci oddychania w przypad-
ku dtugotrwatej wentylacji mechaniczne;j.

Ze wzgledu na dziatanie przeciwwolnorodnikowe

acetylocysteina wydaje sie lekiem mukolitycznym

z wyboru u pacjentéw palacych tyton. Dym tyto-

niowy stymuluje makrofagi do tworzenia wolnych

rodnikéw, u palaczy maja wiec one wiecej ziar-
nistosci zawierajacych elastaze, jak réwniez pro-
dukujg czynnik chemotaktyczny dla neutrofiléw.

Aktywowane przez dym makrofagi pecherzykowe

sg odpowiedzialne za uwalnianie aminorodnika

nadtlenkowego. Dym tytoniowy hamuje ruch rze-
sek i w konsekwencji prowadzi do zwiekszonego
whikania wiruséw do ptuc. Stosujac acetylocysteine

u palaczy tytoniu, mozna nie tylko poprawic oczysz-

czanie $luzowo-rzeskowe, lecz dodatkowo przerwa¢

tancuch niekorzystnych zdarzen bioracych poczatek
we wzmozonej ekspozycji drzewa oskrzelowego na

wolne rodniki [14].

Acetylocysteina jest lekiem, ktéry mozna stosowac

w pofaczeniu z zastosowanym antybiotykiem. Zale-

cana jest jednak dwugodzinna przerwa pomiedzy

przyjmowaniem acetylocysteiny a antybiotykiem.
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Warto rozpisa¢ pacjentowi godziny przyjmowania
kazdego z preparatow.
Leki zawierajace acetylocysteine stosowane w lecze-
niu kaszlu mokrego maja r6zna postac farmaceutycz-
na, ktérag mozna dostosowac do potrzeb pacjenta
(syrop, saszetki do rozpuszczania, tabletki musujace).
Dzieciom powyzej 3. roku zycia (w dawce 100 mg
2-3 razy dziennie) mozna podawac:
«  syrop zawierajacy 20 mg acetylocysteiny w 1 ml,
« saszetki do rozpuszczania i tabletki musujace
w dawce 100 mg.
Dzieciom w wieku 6-14 lat (w dawce 200 mg 2 razy
na dobe) podaje sie:
- tabletki musujace,
«  proszek do sporzadzania roztworu doustnego,
«  roztwor doustny — syrop.
U oséb powyzej 14. roku zycia najwygodniejszg for-
ma podania sa tabletki musujace w dawce 600 mg
podawane w jednorazowej dawce dziennej rano.
Wygode podawania leku zapewnia niewatpliwie
strzykawka dozujaca, ktéra jest dofgczona do niekté-
rych dostepnych na rynku syropéw zawierajacych
acetylocysteine. Taki sposéb podawania dzieciom
syropu daje gwarancje zazycia petnej dawki leku.
Rodzic ma petna kontrole nad aplikacja syropu.

Jednoczesne leczenie kaszlu
suchego i mokrego

Na rynku dostepne sa preparaty reklamowane jako
specyfiki dziatajgce jednoczesnie na kaszel mokry
i suchy.

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego,
w sktad powyzszych preparatéw wchodza: wyciag
ptynny z ziela tymianku, nalewka z korzenia pier-
wiosnka lekarskiego oraz sulfogwajakol.

Jak podkreslaja autorzy ostatnich polskich rekomen-
dacji dotyczacych leczenia kaszlu, leki roslinne - ze
wzgledu na brak jednoznacznie udowodnionej sku-
tecznosci dziatania - maja ograniczone zastosowanie
w terapii kaszlu.

Jak podkreslajg autorzy ostatnich polskich reko-
mendacji dotyczacych leczenia kaszlu, leki roslinne
nie maja jednoznacznie udowodnionej skuteczno-
$ci dziatania. Podejmujac decyzje terapeutyczna,
nalezy pamieta¢, ze publikacje naukowe majace
na celu wykazanie efektywnosci tych preparatéw,
cho¢ liczne, maja najczesciej nieduza wartos¢ na-
ukowa. Tylko pojedyncze badania nie budza wat-
pliwosci metodycznych i zostaty przeprowadzone
z zachowaniem wysokich standardéw, tzn. metoda
podwadjnie Slepej proby, z grupa kontrolna placebo
i randomizacja [3].
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Podsumowanie

N-acetylocysteina stosowana w leczeniu kaszlu mo-
krego jest lekiem o wielokierunkowym dziataniu,
udowodnionej skutecznosci i generalnie korzyst-
nym profilu bezpieczenstwa [15], cechujagcym sie
szybkim dziataniem terapeutycznym.
Zastosowanie tej substancji pozwala na szybkie
pozbycie sie wydzieliny zalegajacej w drogach od-
dechowych, dzieki czemu nie dopuszcza sie do
rozwoju infekcji bakteryjnej.

Lek jest dostepny réwniez bez recepty.

W trakcie leczenia mokrego kaszlu nalezy pamietac
o odpowiednim nawodnieniu chorego. Podczas
leczenia zaleca sie picie zwiekszonej ilosci ptyndw,
mozna stosowac tez inhalacje parowe.

Warto pamieta¢, ze oklepywanie plecéw chorego
utatwia odrywanie sie $luzu od Sciany oskrzeli, jego
odkrztuszanie, ewakuacje poza drogi oddechowe
i moze stanowi¢ wazny czynnik wspomagajacy
leczenie preparatami mukolitycznymi. W przeci-
wienstwie do ambroksolu i bromheksyny acetylo-
cysteina nie zwieksza objetosci $luzu, dzieki czemu
odkrztuszanie jest tatwiejsze. Szybciej dochodzi do
pozbycia sie wydzieliny z drég oddechowych, co
skraca czas trwania terapii.
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