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zwigzanych z kaszlem: rola ambroksolu w pow-
rocie pacjenta do zdrowia i poprawie jakosci zycia
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Ambroksol jest Srodkiem mukoaktywnym, powszechnie stosowanym w leczeniu ostrych

i przewlektych choréb uktadu oddechowego zwigzanych z zaburzeniami produkgji i
transportu $luzu. Najnowsze dane wykazaty, ze ostry i przewlekty kaszel ma takze znaczaco
negatywny wptyw na zycie codzienne dzieci oraz dorostych. W tym artykule przedstawiamy
ocene wptywu ambroksolu na szybkos¢ pozbycia sie kaszlu i poprawe jakosci Zycia,
poréwnujac punkty koficowe z oczekiwaniami pacjentéw dotyczacymi srodkéw

przeciwkaszlowych stosowanych w samoleczeniu.

Rzeczywiste dane do oceny wptywu kaszlu na
jakos¢ zycia pacjentow

Do prospektywnego badania przekrojowego wlaczono 101
pacjentéw z Anglii o sredniej wieku wynoszacej 54,9 +15,2
roku borykajacych sie z przewlektym kaszlem [1]. Celem
pierwszorzedowym byla ocena wptywu przewlektego kaszlu
na pacjenta na podstawie czterech zweryfikowanych metod.
Kwestionariusz EuroQoL 5-wymiarowy, 5-poziomowy
(EQ-5D-5L) ocenial perspektywe pacjenta dotyczaca
mobilnosci, pielegnacji wlasnej, czynnosci codziennych,
bdlu/dyskomfortu, niepokoju/depresji. EQ-5D-VAS
(Wizualna skala analogowa) to skala punktowa o zakresie
0-100, gdzie pacjenci sa proszeni o ogdlng oceng swojego
zdrowia. Kwestionariusz Leicester Cough Questionnaire
(LCQ) stuzyt do oceny wptywu kaszlu na jako$¢ zycia, a skala
produktywnosci pracy i pogorszenia aktywnosci (ang. Work
Productivity and Activity Impairment Scale, WPAI) dotyczyta
wplywu na produktywno$¢ i aktywnos¢ pacjenta. U badanej
populacji $redni wynik EQ-5D oraz catkowity wynik EQ-5D
VAS wynosil 0,7 68,3 w poréwnaniu z wynikiem 0,8 1 81,7
dla ogdtu populacji angielskiej w wieku 55-64 lat, zgodnej ze
$rednig wieku 0s6b objetych badaniem. Uwage zwraca fakt,
ze poszczegolne pozycje z kwestionariusza LCQ, dla ktorych
zglaszano najwyzsza ucigzliwo$¢, obejmowaly czynniki
psychologiczne (zawstydzenie; frustracja; uczucie zmeczenia;
przejmowanie sig, co sadzg inni) oraz czynniki spoteczne
(kaszel denerwujacy dla partnera, rodziny i znajomych;
przerywa rozmowe; przeszkadza w ogélnym cieszeniu si¢
zyciem). Jesli chodzi o sfere fizyczng, czeste napady kaszlu,
zaburzenia snu i produkeja plwociny byly zgtaszane jako

ucigzliwe przynajmniej przez pewien czas przez wiekszo$¢
respondentéw. Skala WPAI pokazala, ze odsetek czasu pracy
opuszczonego z powodu przewlektego kaszlu (absencja)
uczestnikow wynosil 4,5% (+£14,5), a odsetek pogorszenia
samopoczucia podczas pracy doswiadczanego z powodu
przewleklego kaszlu uczestnikéw wynosit 27,6% (+23,6).
Calkowita utrata produktywnosci pracy ze wzgledu na
przewlekly kaszel wynosita 30,3% (+24,5). Pacjenci oczekuja,
ze terapia przeciwkaszlowa zapobiegnie pogorszeniu kaszlu
(51%), poprawi jakos¢ ich snu (49%) i szybciej ztagodzi
objawy kaszlu (49%).

Ambroksol skraca czas trwania kaszlu, zmniejsza
jego nasilenie i wptywa korzystnie na jakosc zycia
pacjenta

Ambroksol jest zalecany w wytycznych niemieckiego
Towarzystwa Pneumonologii i Medycyny Drég Oddechowych
(ang. Society for Pneumology and Respiratory Medicine)
dotyczacych diagnozowania i leczenia pacjentéw dorostych

z kaszlem, do skrdcenia ostrego i podostrego kaszlu i
zmniejszenia jego intensywnosci [2].

Przeprowadzono analize post-hoc niepublikowanych danych,
aby oceni¢ czas potrzebny na wyleczenie przewlektego kaszlu
[3]. Celem pierwszorzedowym tego niepublikowanego
badania byla ocena, czy zwiekszenie dawki ambroksolu do 120
mg/dobe poprawiloby niezakazone przewlekte obturacyjne
zapalenie oskrzeli. Pacjenci byli leczeni losowo dawka 60 mg
ambroksolu na dobe (N = 14), 120 mg ambroksolu na dobe

(N = 13) lub placebo (N = 14). Ambroksol w dawce do 120
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Rys. 1. Zmiennosc sredniego nasilenia kaszlu oceniana w skali
dziennej przy leczeniu ambroksolem (120 mgi/dobe) lub placebo
[zaadaptowano z 4].

o: brak kaszlu; 3: bardzo ostry kaszel w dzien i w nocy

mg/dobe jest zalecany u dorostych i dzieci w wieku powyzej
12 lat przy leczeniu ostrych zaburzen drég oddechowych

oraz w poczatkowej fazie leczenia stanéw przewlektych

do 14 dni. Leczenie trwato od 7 do 22 dni ($rednio: 11,6

dnia). Czas wyleczenia byl definiowany jako pierwszy raz,

gdy wystapil brak kaszlu i utrzymat si¢ do konca badania.

W przypadku kaszlu ,,dziennego” 21% i 42% pacjentow
leczonych ambroksolem, w dawce odpowiednio 60 mg i 120
mg, mialo kaszel, ktéry utrzymywat sie przez mniej niz 12 dni,
natomiast zaden z pacjentdéw z grupy placebo nie wyzdrowiat
przed uptywem 12 dni. Pacjenci leczeni ambroksolem w
dawce 60 mg i 120 mg maja 8-krotnie (przedzial pewnosci
1,28-50,04) oraz 22-krotnie (3,08-157,34) wiekszg szanse na
wyleczenie kaszlu ,,dziennego” w poréwnaniu z grupa placebo
(p=0,0262 oraz 0,0021). Mediana czasu wyzdrowienia

byta znacznie krétsza w grupie, ktdra otrzymywata wigksza
dawke ambroksolu w ciggu doby (p = 0,0014 w poréwnaniu z
placebo). Efekt jest jeszcze wyrazniejszy w przypadku kaszlu
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nocnego, gdzie 54% i 58% pacjentéw leczonych ambroksolem,
w dawce odpowiednio 60 mg i 120 mg, wyzdrowiato z kaszlu
przed uplywem 12 dni, w poréwnaniu z 9% w grupie placebo.
Pacjenci leczeni ambroksolem w dawce 60 mg i 120 mg

majg 12-krotnie (1,58-91,08) oraz 13-krotnie (1,80-101,12)
wieksza szanse na wyleczenie kaszlu ,nocnego” w poréwnaniu
z grupa placebo (p = 0,0163 oraz 0,0113). Wyniki wykazaty
znaczng redukcje mediany czasu wyleczenia kaszlu nocnego

o cztery dni w przypadku ambroksolu 60 mg oraz 120 mg w
poréwnaniu z placebo (p = 0,0303, 0,0215). Nie stwierdzono
istotnych réznic miedzy ambroksolem 60 mga 120 mg.
Wiadomo, ze ambroksol jest aktywny w obu dawkach i nie
spodziewano si¢ znacznej réznicy w czasie wyzdrowienia,
poniewaz badanie nie zostalo zaprojektowane, aby w
pierwszej kolejnosci ocenia¢ ten punkt koricowy, ale ogélna
poprawe objawow.

W podwdjnie zadlepionym badaniu réwnolegltym 60
pacjentéw z ostra lub obturacyjng chorobg drég oddechowych
byto leczonych ambroksolem (120 mg/dobe, N = 30) lub
placebo (N = 30) przez 10 dni. Srednie nasilenie kaszlu
zglaszane przez pacjentéw bylo znacznie zmniejszone po

3 dniach leczenia ambroksolem w poréwnaniu z placebo

(p <0,05). Nasilenie kaszlu stopnia 2 (umiarkowany,
utrzymujacy sie w ciagu dnia, niezaktécony w nocy) zostato
osiggniete po 3 dniach leczenia ambroksolem i po ponad 6
dniach w grupie placebo (Rys. 1) [4].

676 pacjentéw z ostrym zapaleniem oskrzeli zostato
wlgczonych do wieloosrodkowego, randomizowanego,
podwdjnie zadlepionego, kontrolowanego placebo, badania
réwnoleglego [5] ileczonych ambroksolem (N =163),
antybiotykiem (N =171), fitofarmaceutykiem (N =170) lub
placebo (N=172) przez dwa tygodnie. Pacjenci otrzymywali
90 mg ambroksolu na dobe przez pierwsze 3 dni i 60 mg przez
kolejne 11 dni. Odsetek odpowiedzi na leczenie oceniany
przez lekarzy byl istotnie wyzszy w grupie ambroksolu (89,6%;

B. 0gdlne samopoczucie

100 —
90
80
70
60
50 |
40 +
30
20
10

0

% pacjentow

T T 1T T T T T T1
56 7 8 9 10 11 12 13 14

Dzien dziennika

T T
1 2 3 &4
0golne samopoczucie oceniane jako

»dobre” lub ,bardzo dobre"

Placebo

Ambroksol
Ambroksol

Rys. 2. (A) Procent pacjentéw bez napadéw kaszlu w ciaggu nocy i w ciggu dnia, (B) procent pacjentéw uzyskujacych w ocenie ogéinego
samopoczucia w trakcie leczenia wynik co najmniej ,dobry” [zaadaptowano z 5].
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Rys. 3. Uposledzenie zasypiania i zdolnosci do wykonywania codziennych czynnosci przed leczeniem i po leczeniu ambroksolem
(wszystkie preparaty). Dane to % uczestnikow w danej kategorii [zaadaptowano z 6].

95% CI 83,8-93,8) w poréwnaniu z grupg placebo (77,3%;
95% CI 70,3-83,4; p < 0,05) po 7+2 dniach. 50% pacjentow
doswiadczylo braku kaszlu w ciagu dnia po 14 dniach
leczenia ambroksolem. Takiego poziomu wyzdrowienia

z kaszlu nigdy nie udalo si¢ uzyska¢ w grupie placebo.

40% pacjentéw doswiadczylo braku kaszlu w nocy po 5
dniach leczenia ambroksolem i po prawie 7 dniach leczenia
placebo. 50% pacjentéw doswiadczylo braku kaszlu w nocy
po 7 dniach leczenia ambroksolem i po 12 dniach leczenia
placebo (Rys. 2A). Kazda poprawa w zakresie nocnego kaszlu
odpowiada poprawie jakosci snu. Badanie wykazalo takze
poprawe jako$ci zycia w zwigzku z chorobg. 40% pacjentéw
doswiadczylo dobrego lub bardzo dobrego samopoczucia
po 6 do 7 dniach leczenia ambroksolem, podczas gdy grupa
placebo nie osiagneta poréwnywalnego wyniku w okresie
leczenia krétszym niz 10 dni (Rys. 2B).

965 pacjentéw z ostrymi infekcjami drég oddechowych
leczonych ambroksolem (kapsutki o przedtuzonym
uwalnianiu, syrop dla dorostych, syrop pediatryczny

lub miekkie pastylki) zostalo wlaczonych do ankiety
farmaceutycznej [6]. 60,2% pacjentéw rozpoczelo leczenie
w ciggu pierwszych 2 dni kaszlu, a $redni czas trwania
leczenia wynosil 4,3 dnia (+0,9 dnia). Leczenie dowolnym
z 4 preparatéw poprawito nie tylko objaw kaszlu, lecz
takze ogolny wplyw na jakos¢ zycia. Procent pacjentéw
doswiadczajacych trudnosci w zasypianiu spadt z 70% na
poczatku badania do mniej niz 20% po leczeniu. Procent
pacjentéw nie doswiadczajacych wyczerpania, upo$ledzenia
koncentracji oraz uposledzenia mozliwo$ci wykonywania
codziennych czynnosci zwiekszyl si¢ odpowiednio z okoto
3%, 15% i 20% na poczatku badania do 55%, 75% i 80% po
leczeniu ambroksolem (Rys. 3).

Pacjenci z przewleklym zapaleniem oskrzeli zostali wigczeni
do podwdjnie zaslepionego, kontrolowanego placebo,
wieloosrodkowego badania i zostali poddani leczeniu
ambroksolem (75 mg/dobe, N = 86) lub placebo (N = 87)
przez 24 miesigce [7]. Indywidualne i ekonomiczne znaczenie
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leczenia znalazto odzwierciedlenie w 32% zmniejszeniu
ogolnej liczby dni niezdolnosci do pracy z powodu
przewleklego zapalenia oskrzeli w poréwnaniu z placebo
(placebo: 1789 dni w poréwnaniu z 1216 dniami; p < 0,01).
W odniesieniu do jednego miesigca oznaczalo to §rednio
74,5 straconego dnia roboczego u 87 pacjentéw z grupy
placebo w poréwnaniu z 50,6 dnia u 86 pacjentéw leczonych
ambroksolem (p < 0,01).

Wniosek

Najnowsze dane podkreslaja wplyw kaszlu na jakos¢

zycia pacjentow i ilustrujg obecne oczekiwania pacjentow
dotyczace korzysci z leczenia. Majac na uwadze te potrzeby,
przeprowadzono ocene dostepnych badan dotyczacych
dobrze znanego srodka mukoaktywnego — ambroksolu.
Podsumowujac, badania wykazaly, ze ambroksol skraca

czas utrzymywania sie kaszlu o kilka dni w poréwnaniu z
placebo, zmniejsza nasilenie kaszlu i poprawia jako$¢ zycia,
w szczegdlnosci w zakresie poprawy jakosci snu skutkujacej
lepsza zdolnoscia do wykonywania codziennych czynnosci
kolejnego dnia. Nalezy podkresli¢, ze mimo iz istniejace dane
dostarczaja cennych informacji, potrzebne sg dalsze badania
pozwalajace w pelni zbada¢ potencjalne korzysci ambroksolu.

Podsumowanie

Wyniki i spostrzezenia zglaszane przez pacjentéw wykazaty
ucigzliwo$¢ kaszlu w ich codziennym Zyciu i znaczenie
znalezienia skutecznych metod leczenia. Ambroksol,
dobrze znany w samoleczeniu ostrego i podostrego kaszlu,
odpowiada na potrzeby pacjentéw poprzez skrocenie czasu
trwania kaszlu, zmniejszenie jego nasilenia, zmniejszenie
produkcji §luzu, poprawe jakosci snu oraz przywrdcenie
zdolnosci do pracy i wykonywania codziennych zadan.
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