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Резюме
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) представляет собой глобальную проблему современной медицины. За последние
годы представление медицинского сообщества о ХОБЛ существенно изменилось, что связано в первую очередь с появлением новой
классификации и выделением различных фенотипов заболевания. Эти изменения не могли не повлиять на тактику лечения ХОБЛ.
В статье рассматриваются не только дискуссионные вопросы лечения ХОБЛ, представлен обзор изменений в международных (Гло -
бальная инициатива по диагностике, лечению и профилактике ХОБЛ (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, 2018)) и нацио-
нальных (2019) рекомендациях, но и значение и преимущества тройной терапии с точки зрения доказательной медицины, а также пре-
имущества экстрамелкодисперсных препаратов при лечении бронхообструктивного синдрома.
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, обострение, противовоспалительная терапия, экстрамелкодисперсные
ингаляционные глюкокортикостероиды, тройная терапия.
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В последние 2 года критерии, определяющие отно-
шение к использованию ингаляционных глюкокор-
тикостероидов (иГКС) при хронической обструктив-
ной болезни легких (ХОБЛ), подвергаются
пересмотру и значительно различаются в зависимо-
сти от источников информации. В связи с выходом
новых Федеральных рекомендаций Российского рес-
пираторного общества (РРО) (2018) и Глобальной
инициативы по хронической обструктивной болез-
ни легких (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease – GOLD, 2019) в настоящий момент возник-
ла необходимость в проведении следующих меро-
приятий:
• на основе новых научных данных провести ана-

лиз существующих международных и националь-
ных рекомендаций по лечению ХОБЛ;

• проанализировать эпидемиологическую обста-
новку по ХОБЛ, подходы к терапии в реальной
клинической практике в Сибирском федераль-
ном округе, Читинской области и Бурятии;

• для облегчения работы практического врача опи-
сать фенотипы пациентов с ХОБЛ, поделиться
практическими наблюдениями по использова-
нию различных тактик при выборе терапии боль-
ных ХОБЛ с разными фенотипами.
Наиболее важным фактором, при наличии ко -

торого снижается прогрессирование заболевания,
признается разработка новых лекарственных препа-
ратов, а также оптимизация использования имею-
щихся средств [1–3].

Необходимо отметить, что даже самые эффектив-
ные препараты вряд ли способны помочь пациенту,
если они не достигнут точки приложения. При проведе-
нии ингаляционной терапии наиболее значимыми про-
блемами остаются низкая приверженность пациентов
лечению, неправильная техника ингаляции, а также
различия ингаляторов по сложности их применения.

В ноябре 2018 г. опубликован новый документ –
GOLD (2019), содержащий важные изменения в об -
ласти алгоритма выбора медикаментозного лечения.
Основу выбора лечения по-прежнему составляет рас-
пределение пациентов по группам ABCD, однако

в новой версии это касается только стартовой те -
рапии. Для лиц, уже получающих терапию ХОБЛ,
 подбор препаратов осуществляется в соответствии
с алгоритмами «Одышка» или «Обострение» в соот-
ветствии с преобладающей клинической симптома-
тикой [4]. Оценка эффективности терапии прово-
дится по динамике симптомов и обострений [5] –
если на фоне приема лекарственных препаратов
отмечается скудная симптоматика и отсутствие
обострений, терапия может быть продолжена в том
же объеме.

Следует отметить, что ХОБЛ до ноября 2017 г.
определялась как «… следствие хронического воспа-
лительного ответа дыхательных путей и легочной
ткани, вызывающего необратимое поражение малых
дыхательных путей и легочной паренхимы». В на -
стоящее время в определении ХОБЛ произошли
изменения, однако нерационально отрицать, что
воспаление остается принципиальным компонен-
том патогенеза заболевания, а это, без сомнения,
предполагает обсуждение возможности и необходи-
мости использования противовоспалительной тера-
пии.

На сегодняшний день данных о терапии пациен-
тов с разными фенотипами ХОБЛ не так много, отто-
го имеющаяся информация для представителей
практического здравоохранения еще более ценна.

Известны особенности ответа на терапию фено-
типов ХОБЛ – эозинофильной / нейтрофильной [6],
с частыми / редкими обострениями [7], при сочета-
нии бронхиальной астмы (БА) и ХОБЛ [8].

Установлено, что почти у 35 % пациентов с тя -
желой ХОБЛ выявляется эозинофилия крови
≥ 300 кл. / мкл, что свидетельствует об эозинофиль-
ном воспалении. По данным последних лет подтвер-
ждается достоверность использования показателей
эозинофилов периферической крови в качестве
диагностического биомаркера для определения эози-
нофильного фенотипа ХОБЛ [9]. Эозинофильный
фенотип, основанный на количестве эозинофилов
в крови ≥ 2 % и / или ≥ 150 кл. / мкл [10], связан
с повышенным риском обострения ХОБЛ [11] и луч-
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шим ответом на лечение иГКС [12]. По данным по -
следней редакции GOLD (2019), для стартовой тера-
пии предлагается ориентироваться на показатель
300 кл. / мкл, а для пациентов с обострениями на
фоне уже получаемой ранее терапии – 100 кл. / мкл.
В то же время унифицированный показатель,
используемый РРО, составляет 300 кл. / мкл [3].

Фенотип ХОБЛ с частыми обострениями (frequent
exacerbator phenotype) характеризуется индивидуаль-
ной склонностью к обострениям, а также высоким
риском заболеваемости и смертности у пациентов
данной группы [13]. В настоящее время к пациентам
с частыми обострениями относятся больные, у ко -
торых отмечается ≥ 2 эпизодов амбулаторных обост-
рений или 1 обострение ХОБЛ, при котором потре-
бовалась госпитализация в течение 1 календарного
года [14]. При этом обострения должны быть
разделены временны́м периодом ≥ 4 нед. после окон-
чания лечения предыдущего обострения или 6 нед.
от начала предыдущего обострения (в случаях, когда
лечение не проводилось), что является критерием
для определения данного фенотипа [15].

Необходимо отметить, что при выборе тактики
поддерживающей терапии ХОБЛ по GOLD (2019)
определяющее значение имеет алгоритм «Обостре -
ние». При недостаточной эффективности других
препаратов в качестве алгоритма предлагается эска-
лация терапии у пациентов с эозинофильным фено-
типом с частыми обострениями до использования
тройной терапии. У пациентов данной категории
продемонстрирована высокая эффективность трой-
ной терапии при использовании фиксированной
комбинации длительно действующих β-агонистов
(ДДБА) / длительно действующих антихолинергиче-
ских препаратов (ДДАХП) / иГКС.

По результатам многочисленных обзоров и ори-
гинальных статей показано, что в последние годы
привлекает внимание и вызывает споры т. н. пере-
крест БА и ХОБЛ (Asthma and COPD Overlap – ACO).
Согласно критериям GOLD и данным опросника
Глобальной инициативы по профилактике и лече-
нию бронхиальной астмы (Global Initiative for Asth -
ma – GINA), ACO определяется как постоянное
ограничение воздушного потока с некоторыми при-
знаками, характерными для БА, и некоторыми при-
знаками, свойственными ХОБЛ [16].

Согласно критериям GOLD и Федеральных реко-
мендаций РРО, наличие перекреста БА и ХОБЛ
является показанием для назначения иГКС / ДДБА.

Назначение иГКС при ХОБЛ является одной из
важных тем для обсуждения во всем мировом меди-
цинском сообществе. Обсуждаются показания для
применения иГКС, использование их в составе трой-
ной комбинации (фиксированной и свободной),
применение экстрамелкодисперсных (ЭМД) лекар -
ственных форм для улучшения доставки препара -
та к точке приложения, а также для минимизации
 рисков развития пневмонии при назначении
иГКС [17, 18].

Доказано, что при комбинированной бронхорас-
ширяющей терапии повышается эффективность

лечения с параллельным снижением риска неже -
лательных побочных явлений, который может воз-
никнуть при постоянном увеличении дозы одно -
го препарата. В случаях, когда требуется двойная
бронхо дилатация и при этом отмечается риск обост-
рения ХОБЛ, очевидным решением проблемы вы -
глядит тройная терапия [19, 20].

На данный момент в странах Европейского
Союза разрешены для применения 2 фиксирован-
ные тройные комбинации иГКС / ДДБА / ДДАХП –
беклометазона дипропионат / формотерола фума -
рат / гликопиррония бромид и флутиказона фуроат /
вилантерол / умеклидиния бромид, эффективность
которых изучалась в ряде исследований (TRILOGY,
TRINITY и TRIBUTE, FULFIL и IMPACT соответ-
ственно). По результатам исследований при благо-
приятном соотношении пользы и риска продемон-
стрировано превосходство тройной терапии, при
которой снижается риск обострений, улучшается
функция легких и качество жизни пациентов.

По данным последних лет показана высокая рас-
пространенность поражения малых дыхательных
путей при ХОБЛ и БА [21–23] – периферические
дыхательные пути являются основным местом
обструкции воздушного потока, независимо от пато-
генеза хронической обструкции [24, 25], при этом
распространенность дисфункции малых дыхатель-
ных путей в популяции пациентов с БА достигает
90,7 % [26, 27]. ХОБЛ же характеризуется преимуще-
ственным поражением малых дыхательных путей
и тканей легкого, что позволяет говорить о значимо-
сти поражения малых дыхательных путей в огра-
ничении воздушного потока практически у всех
пациентов с ХОБЛ [4]. При использовании уст -
ройств доставки препаратов в ЭМД-форме обес-
печивается лучшая депозиция по сравнению с ле -
карственными формами с более крупным размером
частиц, во всех отделах легких, включая малые
и крупные дыхательные пути [28, 29].

Однако при выборе лекарственных препаратов
или их комбинаций следует принимать во внимание
не только параметры эффективности, но и возмож-
ные нежелательные явления, которые могут быть
связаны с использованием препарата. Так, терапия
иГКС, особенно в высоких дозах, ассоциируется как
с местными (кандидоз ротоглотки, осиплость голоса,
кашель), так и системными (снижение выработки
эндогенного кортизола, остеопороз, появление кож-
ных кровоподтеков и кровоизлияний и т. д.) неже -
лательными явлениями. Наиболее обсуждаемым
нежелательным эффектом стало увеличение риска
пневмоний на фоне приема иГКС [4].

Риск пневмонии у больных ХОБЛ является класс-
специфическим нежелательным эффектом иГКС.
Критическим параметром, определяющим риск раз-
вития пневмонии, служит относительная липофиль-
ность молекулы иГКС. Молекулы с относительно
высокой степенью липофильности (флутиказона
пропионат, особенно флутиказона фуроат) более
активны в отношении риска развития пневмонии по
сравнению с препаратами с более низкой липофиль-
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ностью, в частности, беклометазона дипропионатом
и будесонидом [30–32]. Для снижения риска пнев-
монии при назначении иГКС при ХОБЛ необходимо
обращать внимание на адекватность дозы препарата
(доза иГКС должна быть достаточной для обеспече-
ния необходимого клинического эффекта и при
этом минимально возможной для минимизации
риск развития нежелательных эффектов) и формы
ингалируемого вещества.

Профиль безопасности иГКС, вероятно, зависит
от дозы, при этом наиболее серьезные побочные
эффекты связаны с использованием высоких доз (на -
пример, флутиказона пропионата 1 000 мкг в день).
Кроме того, различия в физиопатологических меха-
низмах, составляющих основу действия иГКС, пре-
имущественно иммунодепрессивного (в высоких
дозах) и противовоспалительного (в более низких
дозах), дополнительно поддерживают стратегию
использования более низких доз иГКС, что подчер-
кивает ценность использования низких доз иГКС
в лечении ХОБЛ [33, 34].

Для снижения риска пневмонии может быть
рекомендовано назначение ЭМД-препаратов, обес-
печивающих сравнимую эффективность с неэкстра-
мелкодисперсными препаратами при значительно
меньшей нагрузке иГКС [35].

В настоящее время доступны 2 иГКС в ЭМД-
форме – беклометазона дипропионат и циклесо -
нид [36]. При тщательном исследовании реакции на
дозу подтверждено значительно большее влияние на
функцию легких ЭМД беклометазона дипропионата
по сравнению с сопоставимыми дозами иГКС
с неэкстрамелкодисперсными частицами.

Заключение

Итак, несмотря на возникающие вопросы, связан-
ные с применением иГКС при ХОБЛ, по данным
клинических исследований и реальной практики
при назначении иГКС в дополнение к бронходила-
таторам показаны значимые преимущества в сле-
дующих случаях:
• при ХОБЛ тяжелого течения с частыми неинфек-

ционными обострениями;
• при обострениях, не купируемых при терапии

с применением комбинации длительно дей-
ствующих бронходилататоров; 

• при высоком содержании эозинофилов в мо к -
роте и периферической крови (согласно послед-
ней редакции GOLD (2019), для первичных
 пациентов уровень эозинофилии крови со -
ставляет > 300 кл. / мкл, при повторных обостре-
ниях на фо не терапии бронходилататорами –
> 100 кл. / мкл);

• при ACO.
Таким образом, терапия ХОБЛ претерпевает

новый этап развития, становления и апробации –
этот факт наглядно подтверждает роль иГКС, пере-
смотренная в новых рекомендациях GOLD, соглас-
но которым внесены некоторые изменения в про-
цесс выбора стартовой и продолжающейся терапии.
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