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Нарушения бронхиальной проходимости являются

ключевой проблемой при многих заболеваниях, сре�

ди которых наиболее распространенной является

хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ).

ХОБЛ — одна из ведущих причин болезненности и

смертности во всем мире, при этом расходы на лече�

ние этих больных остаются выше, чем на популяцию

пациентов бронхиальной астмой (БА) [1]. Данная

статья обобщает 15�летний опыт работы сотрудников

кафедры фтизиопульмонологии КГМУ и Минздрава

Республики Татарстан по анализу эффективности ле�

чения ХОБЛ и применению ипратропия бромида.

В Республике Татарстан (РТ, субъекте Российс�

кой Федерации Поволжского федерального округа)

отмечен рост распространенности ХОБЛ как в г. Ка�

зани, так и других крупных городах (рис. 1). Заболе�

ваемость ХОБЛ (по годовым отчетам — бронхитом

хроническим и неуточненным, эмфиземой) в 2004 г.

составляла в г. Казани 266 на 100 тыс. населения, еще

60 на 100 тыс. были отнесены к графе "другие обструк�

тивные болезни легких". Болезненность ХОБЛ (при

суммировании этих граф) достигла 2 703 на 100 тыс.

жителей столицы Татарстана. 

Рост этих показателей в Татарстане обусловлен

как объективным приростом популяции таких боль�

ных вследствие высокого распространения курения

среди населения, так и растущим вниманием к его

выявлению и лечению со стороны медицинских

работников РТ. Ведение этих пациентов было

определено приказом Министра здравоохранения

К.Ш.Зыятдинова № 513 от 19.07.1999 г. "О введении

протоколов диагностики и лечения больных с неспе�

цифическими заболеваниями легких (взрослое насе�

ление) в медицинских учреждениях Республике Та�

тарстан", а с 2004 г. — приказом Минздрава РТ

№ 1424 от 15.11.2004 г. "Об утверждении протоколов

ведения больных пневмониями (взрослое населе�

ние) и протоколов ведения больных хронической

обструктивной болезнью легких (взрослое населе�

ние) в медицинских учреждениях Республики Тата�

рстан". Каждые 5 лет группа экспертов дорабатывала

существующие алгоритмы диагностики и лечения.

В основу этих доработок легли мониторирование и

прикладные исследования, проведенные учеными и

врачами Татарстана. Так, частота оценки функции

внешнего дыхания — ключевого исследования при

постановке диагноза ХОБЛ — увеличилась с 21 %

в 1999 г. до 76,8 % — в 2005 г. Частота применения

ДАИ ипратропия бромида была, соответственно, 3 %

и 69 % (p < 0,001), а ингаляционных β2�адреномиме�

тиков — 14 % и 69 % (p < 0,01). В 2005 г. от 1,5 % до

7,1 % пациентов (по разным районам РТ) получали

тиотропия бромид. Была проведена двухнедельная

тест�терапия системными глюкокортикостероидами

у 64,2 % больных ХОБЛ; 65 % пациентов получали

теофиллин и аминофиллин.

Ипратропия бромид — хорошо известный в Рос�

сии М�холиноблокатор, вошедший в Федеральные и

локальные протоколы лечения ХОБЛ, формулярную

систему, как безопасное и эффективное средство ба�

зисной терапии ХОБЛ и комбинированной терапии

БА. С появлением небулайзеров стал доступен не

только ДАИ Атровент�Н, но и раствор ипратропия

для небулизации и его фиксированная комбинация с

фенотеролом — Беродуал. 

Мы провели сопоставление результатов острых

проб с ингаляциями ДАИ ипратропия бромида (Ат�

ровента�Н), ДАИ Беродуала�Н со спейсером и небу�
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Рис. 1. Распространенность (на 100 тыс. населения) бронхита хро�

нического, неуточненного и эмфиземы среди жителей Казани,

Набережных Челнов и Нижнекамского района Республики Та�

тарстан
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лизации Беродуала у 911 больных ХОБЛ, которые

прошли рутинное обследование в лечебно�профи�

лактических учреждениях г. Казани (рис. 2).

Отмечено, что фиксированная комбинация ип�

ратропия с фенотеролом была высокоэффективной,

при этом применение ДАИ со спейсером давало на�

ибольший прирост.

Был проведен детальный анализ 97 острых проб с

ипратропия бромидом (ДАИ, 2 дозы, 40 мкг). Это

были больные ХОБЛ разных степеней тяжести,

средний возраст которых был 51,9 ± 0,9 г.; 56,7% —

мужчины. Средние значения исходного объема фор�

сированного выдоха за 1�ю с (ОФВ1) составили 63,7 ±

2,5 %долж.. Клинически отчетливое облегчения дыха�

ния отметило 65 % пациентов (ухудшения состояния

не было), средний прирост ОФВ1 составил 12,6 ±

1,5 % (p < 0,001) или 217 ± 2 мл, прирост ОФВ1 был

более 15 % от исходных у 30,5 % (отрицательной ди�

намики не было).

При делении пациентов по ОФВ1 — выше или

равно и ниже 50 %долж. — было установлено, что при�

рост ОФВ1 в подгруппе с ОФВ1 ≥ 50 %долж. составлял

9,5 ± 1,1 % от исходных (или 218 ± 2 мл), а при ОФВ1

< 50 % был достоверно выше (p < 0,01) и достигал

19,8 ± 3,7 % (или 219 ± 3 мл). В абсолютных величи�

нах (мл) прирост не имел различий, что свидетель�

ствовало об универсальном эффекте холиноблокато�

ра. Однако при более низких исходных значениях он

имел большую клиническую значимость, чем при

более высоких, о чем свидетельствовал достоверно

более высокий прирост ОФВ1 относительно исход�

ных значений.

Был проведен анализ 97 острых проб с фиксиро�

ванной комбинацией ипратропия бромида и фено�

терола гидробромида (ДАИ Беродуал�Н, 2 дозы,

42 мкг + 100 мкг). Средний возраст больных ХОБЛ

был 49,7 лет; мужчины — 64,9 %. Средние исходные

значения ОФВ1 составили 56,0 ± 2,4 %долж.. Клини�

чески отчетливое облегчения дыхания отметило 80 %

пациентов (ухудшения состояния не было), средний

прирост ОФВ1 составил 16,8 ± 1,5 % (p < 0,001) или

239 ± 2 мл, прирост ОФВ1 был более 15 % от исход�

ных у 41,9 % (отрицательной динамики не было).

При делении пациентов по ОФВ1 — выше или равно

и ниже 50 %долж. — было установлено, что прирост

ОФВ1 в подгруппе с ОФВ1 ≤ 50 %долж. составлял

11,0 ± 1,0 % от исходных (или 223 ± 2 мл), а при

ОФВ1 < 50 % был достоверно выше (p < 0,01) и дос�

тигал 25,1 ± 2,8 % (или 260 ± 3 мл). При более выра�

женных нарушениях бронхиальной проходимости

комбинированный препарат в виде ДАИ оказывал

более сильный эффект, как в абсолютных значениях

прироста (мл), так и относительно исходных вели�

чин в процентах. 

Были изучены результаты 72 острых проб с не�

булизацией фиксированной комбинацией ипратро�

пия бромида и фенотерола гидробромида (Беродуал,

260 мкг + 500 мкг). Это были больные ХОБЛ, сред�

ний возраст которых был 49,6 лет; 61 % — мужчины.

Средние исходные значения ОФВ1 составили 58,6 ±

3,1 %долж.. Клинически отчетливое облегчения дыха�

ния отметили 77,5 % пациентов (ухудшения состо�

яния не было), средний прирост ОФВ1 составил

16,5 ± 2,2 % (p < 0,001) или 264 ± 3 мл, прирост ОФВ1

был более 15 % от исходных у 50 % (отрицательной

динамики не было). При делении пациентов по зна�

чениям ОФВ1 — выше или равно и ниже 50 %долж. —

было установлено, что прирост ОФВ1 в подгруппе с

ОФВ1 ≥ 50 %долж. составлял 12,8 ± 1,5 % от исходных

(или 258 ± 3 мл), а при ОФВ1 < 50 % был достоверно

выше (p < 0,01) и достигал 26,1 ± 4,1 % (или 272 ±

3 мл). При распылении через небулайзер Беродуала

эффект был сильнее у лиц с большим снижением

ОФВ1, а при выражении в мл эти различия стирались.

Сопоставление результатов этих трех серий исследований проб
с тремя препаратами 

На рис. 3А диаграмма отражает различия в при�

росте ОФВ1 между группами больных с исходными

значениями ОФВ1 более и менее 50 %долж.: Атровент�

Н ДАИ — 1 мл, Беродуал�Н ДАИ — 37 мл, Беродуал

небулайзер — 14 мл. Рис. 3Б отражает абсолютные

значения прироста ОФВ1 у больных ХОБЛ с исход�

ным ОФВ1 менее 50 %долж..

Эффект ипратропия был идентичен при разной

степени обструкции, тогда как наибольшую зависи�

мость эффекта от исходных значений ОФВ1 имел

Беродуал�Н ДАИ, а при повышении респирабель�

ной фракции и дозы препарата посредством небули�

зации влияние исходных параметров форсированно�

го выдоха снижалось. Сделан вывод о том, что

компонент влияния холиноблокатора был универса�

лен, в отличие от β2�адреномиметика. При ингаля�

циях беродуала и сальбутамола гемисукцината через

небулайзер различий в остром эффекте установлено

не было [2], то есть фармакологическая специфич�

ность эффекта преодолевалась повышением дозы

при небулизации.

В наших предшествующих работах клинический

эффект ипратропия бромида характеризовался не
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Рис. 2. Средние значения прироста ОФВ1 (% от исходных) после

ингаляций различных бронхолитических препаратов при разных

путях доставки у больных ХОБЛ (острая проба 911 больных

ХОБЛ, материал кабинетов ФД г. Казани)
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только выраженностью, но и стабильностью бронхо�

расширяющего действия. При еженедельном спиро�

метрическом мониторировании больных ХОБЛ наи�

большие значения ОФВ1 и ПОС были на 4�й нед.

регулярного применения ДАИ Атровента, а такого

показателя, как СОС25–75 — на 8�й нед. [3].

Антихолинергическое действие ипратропия соз�

дает предпосылки к его применению в клинике

внутренних болезней при состояниях, сопровожда�

ющихся холинергическим дисбалансом, к которым

относят как ХОБЛ, так и язвенную болезнь желудка

и 12�перстной кишки. Мы провели обследование че�

тырех групп больных ХОБЛ вне обострения в соче�

тании с язвенной болезнью желудка и 12�перстной

кишки, только ХОБЛ, только больных язвенной бо�

лезнью желудка и 12�перстной кишки и здоровых, и

провели всем острые пробы с ипратропием и сальбу�

тамолом. Наибольший эффект ингаляций ипратро�

пия бромида в дозе 40 мкг был достигнут у больных

ХОБЛ в сочетании с язвенной болезнью желудка и

12�перстной кишки и был достоверно более эффек�

тивен, чем ингаляции сальбутамола в дозе 0,2 мг.

Оценка состояния вегетативного статуса показала,

что у больных ХОБЛ 1�й, 2�й степени тяжести с по�

вышенным холинергическим тонусом через 60 мин

после ингаляций ипратропия бромида в дозе 40 мкг

показатели бронхиальной проходимости повыси�

лись больше, чем у пациентов с вегетативным равно�

весием [4]. 

В пользу значимости влияния на блокады холи�

нергической передачи импульсов на гладкую муску�

латуру бронхов свидетельствовали и наши сравни�

тельные исследования комбинированной терапии

ХОБЛ бронхолитиками и ингаляционными глюко�

кортикостероидами. Через 2 мес. регулярных инга�

ляций будесонида в сочетании с Беродуалом�Н было

достигнуто достоверное увеличение ОФВ1, тогда как

сочетание с сальбутамолом приводило к увеличению

в течение 1�го мес., тогда как ко 2�му мес. бронхоли�

тический эффект снижался [5]. 

Показателен анализ длительного применения хо�

линоблокаторов в комплексной терапии ХОБЛ. Бы�

ло обследовано 55 больных ХОБЛ (36 мужчин и 19

женщин) в возрасте от 41 до 81 года (55,9 ± 1,4 лет).

Средняя продолжительность наблюдения за боль�

ными составляла 3,60 ± 0,13 года (от 3 до 6 лет). Кри�

териями включения были возраст старше 40 лет,

клинические признаки ХОБЛ в сочетании со значе�

ниями ОФВ1 / ЖЕЛ менее 70 %. Исследования про�

водились на приборе MasterScreen (Erich Jaeger). Все

больные получали ипратропий (Атровент) или его

сочетание с фенотеролом (Беродуал), а также буде�

сонид (Бенакорт), N�ацетилцистеин (АЦЦ�лонг),

амброксола гидрохлорид (Лазолван) и антибиотики

в период обострения. Значения ФВД при первом об�

следовании: ЖЕЛ — 79,6 ± 2,5 %долж., ОФВ1 — 54,7 ±

2,7 %долж., индекс Тиффно — 53,0 ± 1,7 % (от 25,5 до

68,6 %), ПОС — 54,7 ± 3,2 %долж., МОС25 — 33,1 ± 2,7 %,

МОС50 — 25,4 ± 1,9 %, МОС75 — 24,4 ± 1,9 % от

должных величин. Средние значения при последнем

исследовании не имели достоверных отличий от ис�

ходных. Так, ОФВ1 в начале наблюдения был 1,57 ±

0,08 л, а в конце — 1,56 ± 0,08 л (p > 0,1), ПОС — 3,85 ±

0,24 % и 3,96 ± 0,25 % (p > 0,1), ЖЕЛ — 2,96 ± 0,12 л

и 2,93 ± 0,13 л (p > 0,1). Средние значения измене�

ний мгновенных скоростей выдоха не превышали

100 мл. Проведенное исследование показало, что

при рациональном ведении больных ХОБЛ с посто�

янным применением ипратропия или его комбина�

ции с фенотеролом позволяют избежать прогресси�

рования вентиляционной недостаточности и

обеспечить стабильные показатели форсированного

выдоха, как минимум в течение трех лет [6]. Резуль�

таты работы подтвердили последнее ATS / ERS�сог�

лашение [1], согласно которому, ХОБЛ является

предотвратимым и контролируемым заболеванием.

Среди контингента, наблюдающегося у врача об�

щей практики, следует ожидать дальнейшего увели�

чения больных с бронхообструктивным синдромом

вследствие упразднения во фтизиатрической службе

4�й группы диспансерного учета, в которой находи�

лись больные, перенесшие туберкулез и имеющие

остаточные изменения. В связи с этим актуальным

становится изучение бронхолитических средств в

клинике туберкулеза и у лиц перенесших это заболе�

вание. Мы обследовали 1 369 больных туберкулезом

легких с бронхообструктивным синдромом до и пос�

ле проведения фармакологических проб. Была отме�

чена следующая частота положительной динамики

ОФВ1 после различных ДАИ: Беродуал — 95 %,
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Рис. 3. А — различия в приросте ОФВ1 у больных ХОБЛ с ОФВ1

более и менее 50 %долж.; Б — прирост ОФВ1 у больных с исходны�

ми значения ОФВ1 < 50 %долж.
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Атровент — 85 %, Беротек — 80 %, Сальбутамол 80 %.

При этом частота случаев увеличения РаО2, изме�

ренного транскутанным методом, после различных

ДАИ была следующей: Атровент — Беротек — 42 %,

Сальбутамол — 35 %, Астмопент — 27 %. То есть ип�

ратропия бромид при высокой частоте бронхолити�

ческого ответа приводил к улучшению оксигена�

ции [7]. Специально проведенное проспективное,

контролируемое, сравнительное исследование Атро�

вента и Сальбутамола у 75 мужчин (25–64 лет) с вто�

ричными формами туберкулеза легких и бронхооб�

структивным синдромом показало, что каждый из

ДАИ в 73,7 % случаев приводил к увеличению ОФВ1,

однако средний прирост ОФВ1 в % от исходного пос�

ле ингаляций Атровента составлял 20 %, а после

Сальбутамола — 15 %. Атровент был в равной степе�

ни эффективен у больных разными формами тубер�

кулеза легких с бронхообструктивным синдромом,

без ХОБЛ и при наличии ХОБЛ [8].

Исследования, проведенные сотрудниками ка�

федры фтизиопульмонологии Казанского государ�

ственного медицинского университета в течение

последних 15 лет, позволяют сделать обоснованный

вывод о том, что ипратропия бромид (Атровент) —

удобный и безопасный ингаляционный холинобло�

катор при лечении ХОБЛ всех степеней тяжести, оп�

тимальный бронхолитик при сочетании ХОБЛ и яз�

венной болезни, а также оптимальный бронхолитик

для больных туберкулезом легких, который сопро�

вождался бронхообструктивным синдромом.
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