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С точки зрения со�

временной медицины

главными составляю�

щими ХОЗЛ являются

обструкция дыхатель�

ных путей и воспале�

ние. В последние годы

растет интерес исследо�

вателей к изучению ро�

ли системного воспале�

ния при ХОЗЛ, а также

таких коморбидных со�

стояний, как ожирение, кардиоваскулярные

заболевания и сахарный диабет. Докладчик

обратил внимание на то, что в последнем ру�

ководстве Глобальной инициативы по борьбе с

ХОЗЛ (GOLD) была признана новая парадиг�

ма, которая делает акцент не только на умень�

шении симптомов заболевания, но и на сни�

жении будущих рисков. При этом снижение

частоты обострений является приоритетным. 

Докладчик отметил, что комплексный под�

ход к ХОЗЛ, кроме оценки выраженности

симптомов и степени бронхообструкции, вклю�

чает определение риска развития обострений,

диагностику коморбидных состояний и являет�

ся необходимым условием для проведения адек�

ватной терапии этого заболевания. Риск обост�

рений устанавливается на основании степени

бронхообструкции согласно классификации

GOLD и анамнеза обострений. Пациенты, у ко�

торых ОФВ1 составляет менее 50% от должного

и отмечалось два и более обострений в анамне�

зе, составляют группу высокого риска. Кроме

этого, даже одна или более госпитализаций по

поводу обострения ХОЗЛ относит пациента в

группу высокого риска. Проведение адекватной

терапии ХОЗЛ позволяет достичь значительно�

го снижения риска обострений. В руководстве

GOLD 2013 указано, что применение ингибито�

ра фосфодиэстеразы 4 типа (ФДЭ�4) рофлуми�

ласта способствует снижению риска обостре�

ний у пациентов с ОФВ1<50% от должного и

частыми обострениями в анамнезе.

Также было отмечено, что наличие сопут�

ствующей патологии играет значительную

роль в увеличении тяжести ХОЗЛ и связано с

системным воспалением. Включение в схему

лечения мероприятий, направленных на сис�

темное воспаление, ассоциируется с улучше�

нием исходов у этой группы пациентов.

Был представлен клинический случай, кото�

рый демонстрирует комплексный характер

ХОЗЛ. Пациент 77 лет, мужчина, предъявляет

жалобы на прогрессирующую одышку, болеет

ХОЗЛ 10 лет, за последний год перенес два

обострения заболевания. Данные инструмен�

тального исследования: форсированная жиз�

ненная емкость легких (ФЖЕЛ) – 2,93 (67%),

объем форсированного выдоха за 1�ю секунду

(ОФВ1) – 0,69 (25%), диффузионная способ�

ность легких по монооксиду углерода (DLCO) –

6,62 (27%). Оценка по шкале BODE – 8, CAT –

20. Основному заболеванию сопутствуют арте�

риальная гипертензия, остеопороз, сахарный

диабет, гиперлипидемия. Терапия включает

прием β2�агонистов длительного действия

(БАДД), антагонистов мускариновых рецепто�

ров длительного действия, пероральных саха�

роснижающих препаратов, антигипертензив�

ных средств и статинов. Согласно модели оцен�

ки тяжести ХОЗЛ на основании выраженности

симптомов и степени риска больной был отне�

сен к группе D. 

Как комментарий прозвучало то, что в

группах B и D наблюдается более высокий

кардиоваскулярный риск в сравнении с груп�

пами А и С. Смертность вследствие сердечно�

сосудистых заболеваний значительно выше в

группе В по сравнению с группой A (р<0,001),

а в группе D – в сравнении с группой С

(р=0,008) (Lange P. et al., 2012). Также было

отмечено, что у пациентов из группы В более

выражена одышка, ниже уровень выживаемос�

ти, несмотря на более высокий уровень ОФВ1,

в сравнении с группой С.

Таким образом, актуальными являются во'
просы: как кардиоваскулярная коморбидность
влияет на тактику лечения ХОЗЛ, как препара'
ты для лечении ХОЗЛ действуют на сердечно'
сосудистый риск и как кардиологические сред'
ства влияют на течение и прогноз ХОЗЛ?

Кардиоваскулярная безопасность терапии

ХОЗЛ является актуальной проблемой ввиду

высокой распространенности кардиологичес�

кой коморбидности среди больных ХОЗЛ.

Целью исследования White W.B. et al. (2013) бы�

ло оценить влияние нового ингибитора ФДЭ�4

рофлумиласта на развитие серьезных кардиовас�

кулярных событий (СКВС). В обзор были вклю�

чены плацебо�контролируемые исследования,

которые длились от 12�14 до 52 нед, с участием

пациентов с умеренными и тяжелыми стадиями

ХОЗЛ. Независимым экспертным комитетом

были оценены такие СКВС, как кардиоваску�

лярная смерть, нефатальный инфаркт миокарда

и инсульт. Из 6523 пациентов, которые прини�

мали рофлумиласт, у 52 отмечались СКВС (14,3

на 1,000 пациенто�лет). Тогда как в группе пла�

цебо (n=5491) СКВС наблюдались у 76 больных

(22,3 на 1,000 пациенто�лет). Таким образом,

добавление в схему лечения рофлумиласта поз�

воляет значительно снизить уровень СКВС в

сравнении с плацебо (ОР 0,65; 95% ДИ 0,45�

0,93; р=0,019). Также было отмечено преимуще�

ство применения ингаляционных кортикосте�

роидов в комбинации с рофлумиластом у паци�

ентов с кардиоваскулярной коморбидностью.

Было установлено, что использование дли�

тельнодействующих β�агонистов и антихоли�

нергических препаратов у пожилых пациентов

ассоциируется с повышением риска кардио�

васкулярных событий (Gershon et al., 2013).

Согласно данным Wise R.A. et al. (2013) нет

различий между тиотропием Respimat (2,5 мг,

5 мг) и HandiHaler (18 мг) относительно влия�

ния на смертность от всех причин (ОР 0,96;

95% ДИ 0,84�1,09). Относительно статинов в

систематическом обзоре Surinder J. et al. (2009)

было сделано заключение, что согласно дан�

ным современной медицинской литературы

применение этой группы препаратов может

иметь преимущества при лечении ХОЗЛ. 

Какие новые данные ожидают получить отно'
сительно терапии ХОЗЛ, коморбидного с кар'
диоваскулярными заболеваниями?

На сегодняшний день проводится рандо�

мизированное многоцентровое, двойное сле�

пое плацебо�контролируемое исследование

типа «случай�контроль» SUMMIT (Study of

Understand Mortality and Morbidity in COPD)

с участием 16 тыс. больных ХОЗЛ средней

тяжести (прогнозируемый ОФВ1 50�70%),

которые имеют сердечно�сосудистые события

в анамнезе или риск их развития. Оценивают

терапию флутиказона фуроатом (кортикосте�

роид), вилантеролом (БАДД) и их комбинаци�

ей в сравнении с плацебо. Целью исследова�

ния является определить влияние комбинации

флутиказона фуроата и вилантерола на выжи�

ваемость пациентов с ХОЗЛ. Вторичной ко�

нечной точкой являются снижение ОФВ1 и

кардиоваскулярные события (Vestbo J., 2013). 

Также следует обратить внимание на иссле�

дования, которые направлены на изучение эф�

фективности применения рофлумиласта в до�

полнение к основной терапии ХОЗЛ. В иссле�

дования REACT и RESPOND включены 1934 и

2300 пациентов соответственно. Все участники

перенесли два или более обострений в течение

года (ОФВ1 ≤50%) и получили лечение фикси�

рованной комбинацией БАДД и ИКС. Целью

этих плацебо�контролируемых исследований

является определить влияние приема рофлуми�

ласта (500 мг 1 раз в день) в дополнение к основ�

ной терапии ХОЗЛ на частоту возникновения

обострений заболевания и функцию легких у

больных ХОЗЛ. Также в рамках вышеуказанных

исследований предусмотрено проведение ана�

лиза тяжелых кардиоваскулярных событий. 

Может ли воспаление влиять на определение
тактики лечения пациентов с ХОЗЛ?

Установлено, что у больных ХОЗЛ обнаружи�

вается системное воспаление, которое может

иметь влияние на возникновение коморбидных

состояний. Повышение уровня С�реактивного

протеина (СРП), фибриногена, а также количе�

ства лейкоцитов ассоциировано с коморбид�

ностью. Thomsen M. et al. (2013) рассмотрели

8656 случаев ХОЗЛ из двух больших популяци�

онных исследований с целью проверить гипо�

тезу относительно ассоциации повышенного

уровня этих трех биомаркеров воспаления с

риском коморбидности при ХОЗЛ. Оценивали

исходные показатели СРП, фибриногена, ко�

личества лейкоцитов, а также регистрировали

госпитализации по поводу ишемической бо�

лезни сердца, инфаркта миокарда, сердечной

недостаточности (СН), диабета 2 типа, рака

легких, пневмонии, легочной эмболии, пере�

лома бедренной кости и депрессии за пятилет�

ний период. Пациенты, у которых уровень

СРП был выше 3 мг/л, фибриногена – выше

14 ммоль/л, а лейкоцитов – более 9×109/л,

риск ишемической болезни сердца повышался

в 2,19 раза (95% ДИ 1,48�3,23) в сравнении

с больными, у которых эти показатели были

ниже. Также было отмечено повышение риска

инфаркта миокарда, СН, сахарного диабета,

рака легких и пневмонии. Не было установ�

лено существенного повышения риска воз�

никновения легочной эмболии, перелома

бедренной кости или депрессии относительно

уровня этих трех биомаркеров. Таким обра�

зом, одновременное повышение уровня СРП,

фибриногена и лейкоцитов ассоциируется

с удвоением риска возникновения тяжелых

сопутствующих состояний ХОЗЛ. Эти био�

маркеры могут стать дополнительным инстру�

ментом для обеспечения терапии коморбид�

ных ХОЗЛ состояний. 

Согласно данным Aqusti et al. (2012) персис�

тирующее системное воспаление ассоциирует�

ся с ухудшением клинического исхода у паци�

ентов с ХОЗЛ. В периферической крови 1755

больных ХОЗЛ, а также 297 курильщиков с

нормальными показателями спирометрии и

202 некурящих участников исследования опре�

деляли шесть биомаркеров воспаления (коли�

чество лейкоцитов, СРП, IL�6, IL�8, фибрино�

ген, TNF). Было установлено, что у 30% боль�

ных ХОЗЛ не было клинических призна�

ков системного воспаления, тогда как 16%

имели персистирующее системное воспале�

ние. При наличии сопоставимой легочной

патологии у пациентов с персистирующим

воспалением отмечали значительно более вы�

сокий уровень смертности по всем причинам

(13 против 2%, p<0,001), а также частоту обост�

рений. Был сделан вывод о том, что возможно

выделение нового фенотипа ХОЗЛ, который

может стать специфической целью исследова�

ний и лечения. Перспективным в данном на�

правлении является применение ингибитора

ФДЭ�4 рофлумиласта, действие которого нап�

равлено на лечение как легочных, так и сис�

темных проявлений воспаления при ХОЗЛ.

Последнее было подтверждено результатами

недавних исследований и метаанализов.

Отображен ли этот многосторонний подход к
лечению в действующих рекомендациях? 

В руководстве GOLD 2013 указано, что СН

является наиболее частым коморбидным состо�

янием при ХОЗЛ. Около 30% больных со ста�

бильным ХОЗЛ имеют ту или иную степень СН

или прогрессирование СН, что необходимо при�

нимать во внимание при проведении диффе�

ренциальной диагностики обострения ХОЗЛ.

У трети больных СН диагностируется ХОЗЛ,

что создает трудности при фармакотерапии

этой группы пациентов. Согласно руководству

GOLD СН у больных ХОЗЛ следует лечить со�

ответственно действующим руководствам по

терапии СН. Назначение селективных β1�адре�

ноблокаторов оказывает существенное влияние

на выживаемость при СН. Вместе с тем нали�

чие ХОЗЛ является наиболее важной причиной

отсутствия адекватной терапии этой группы па�

циентов. Согласно проведенным исследовани�

ям назначение бисопролола больным ХОЗЛ и

СН снижает ОФВ1, но не оказывает влияния

на симптомы заболевания и качество жизни.

Тем не менее селективные β1�адреноблокаторы

имеют преимущества перед неселективными

β�адреноблокаторами у страдающих СН, ко�

морбидной с ХОЗЛ. Польза применения селек�

тивных β1�адреноблокаторов превышает потен�

циальные риски, ассоциированные с терапией,

даже у пациентов с тяжелым ХОЗЛ. В некото�

рых обсервационных исследованиях был обна�

ружен повышенный риск смерти и госпитали�

зации у больных СН, которые получали лече�

ние ингаляционными β�агонистами, что ука�

зывает на необходимость более тщательного

наблюдения пациентов с тяжелой СН, которые

получают лечение ХОЗЛ.

Как резюме прозвучало то, что согласно

тенденциям современной медицины ХОЗЛ

следует рассматривать как комплексный синд�

ром. Докладчик отметил, что комплексная

оценка ХОЗЛ включает анализ симптомов за�

болевания, ограничения воздушного потока

при помощи спирометрии и риска развития

обострения. Комплексный подход к оценке

ХОЗЛ позволит улучшить тактику лечения

больных с этой патологией. Вместе с тем па�

циенты с ХОЗЛ должны в первую очередь по�

лучать терапию, направленную на снижение

риска развития обострения. Согласно руково�

дству GOLD 2013 применение в клинической

практике ингибитора ФДЭ�4 рофлумиласта

позволяет значительно снизить риск обостре�

ний у пациентов с ОФВ1 менее 50% от должно�

го и частыми обострениями в анамнезе. Опре�

деление биомаркеров воспаления необходимо

для коррекции терапии этой группы больных.

Также следует проводить оценку и адекватное

лечение коморбидных состояний. Актуаль�

ным является создание руководств, направ�

ленных на обеспечение координированного

лечения пациентов с ХОЗЛ.

Подготовила Елена Молчанова

Одним из наиболее значимых событий в мировой медицине является ежегодный конгресс Европейского респираторного
общества, который в этом году проходил в г. Барселоне (Испания) 7<11 сентября. Традиционно на конгрессе были
представлены доклады ведущих ученых мира в сфере пульмонологии. Среди множества тем внимание слушателей
по<прежнему было обращено к проблеме хронического обструктивного заболевания легких (ХОЗЛ). В докладе
профессора внутренней медицины в сфере пульмонологии и неотложной медицины Fernando J. Martinez (США) были
представлены современная тактика лечения ХОЗЛ, включая ведение пациентов с сопутствующей соматической
патологией, и оценка будущего терапии ХОЗЛ.

Перспективы терапии хронического
обструктивного заболевания легких
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