
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ)

представляет собой одну из наиболее серьезных, но

управляемых проблем системы здравоохранения и ме�

дицинского страхования. Согласно расчетам Все�

мирного банка и Всемирной организации здраво�

охранения, к 2020 г. заболеваемость ХОБЛ будет

занимать 5�е место в мире [1, 2], а летальность по

причине ХОБЛ – 4�е [2, 3]. Применение кардиналь�

ных мер по ограничению курения табака (http://www.

who.int/mediacentre/factsheets/fs310/en/index2.html)

и защите окружающей среды от токсичных аэроир�

ритантов рассматривается как основной фактор пре�

дотвращения дальнейшего распространения ХОБЛ

и сокращения индивидуальных и общественных за�

трат [4] на лечение этой инвалидизирующей пато�

логии, а также других коморбидных состояний [5],

в т. ч. тесно ассоциированной с ХОБЛ депрессии [6, 7].

Современная прогностическая классификация

ХОБЛ (GOLD, 2013) [5] исходит из выделения групп

риска – комплексного показателя, оцениваемого по

унифицированной системе опросников физическо�

го состояния организма (выраженность одышки),

анамнеза (курение и частота обострений – < 2 или

≥ 2) и выраженности бронхиальной обструкции

(индекс DOSE и др.) [5, 8]. В свою очередь, обструк�

ция стратифицирована по 4 степеням (табл. 1), со�

гласно которым определены риски обострений, гос�

питализации и летального исхода (табл. 2).

При комплексной оценке понятия ХОБЛ следует

помнить, что, по мнению Американского торакаль�

ного общества, хронический бронхит с обструкцией,

а также эмфизема легких и некоторые формы брон�

хиальной астмы (при наличии необратимой бронхи�

альной обструкции) отнесены к группе ХОБЛ.

Основной чертой заболевания является наличие

кашля, гиперсекреция мокроты, одышка, той или

иной степени обструкция дыхательных путей, а так�

же прогрессирующее течение с частыми обострени�

ями и постепенным ухудшением газообменной

функции легких, обусловленные воспалительной ре�

акцией, развивающейся в ответ на повреждающее дей�

ствие вдыхаемых микрочастиц – поллютантов [5, 9].
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Таблица 1
Классификация тяжести бронхиальной обструкции
при стабильной ХОБЛ (постбронходилатационный

тест). Оценивается у лиц с показателем 
ОФВ1 / ФЖЕЛ < 0,7

Степень обструкции по GOLD Показатель ОФВ1, %долж.

I (легкая) ≥ 80

II (умеренная) 50–79

III (тяжелая) 30–49

IV (очень тяжелая) < 30

Примечание: ОФВ1 / ФЖЕЛ – отношение объема форсированного выдоха за 1�ю секун�
ду к форсированной жизненной емкости легких.

Таблица 2
Прогностическое значение выраженности 

бронхиальной обструкции (исследования TORCH,
UPLIFT, ECLIPSE) [69–71]

Степень Обострения Ежегодная 3!летняя 

обструкции [69–71] госпитализация летальность, %

по GOLD [69–71] [69–70]

I ? ? ?

II 0,7–0,9 0,1–0,2 11

III 1,1–1,3 0,25–0,3 15

IV 1,2–2 0,4–0,5 24
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Обязательным маркером является прогрессирование

болезни, проявляющееся ежегодным снижением

ОФВ1 на ≥ 50 мл.

Первоначально, в процессе эволюции ХОБЛ под

воздействием аэроирритантов у лиц, предрасполо�

женных к заболеванию, происходят последователь�

ные и взаимосвязанные между собой структурные

изменения воздухоносных путей и легочной ткани,

реологии бронхиального секрета, местной иммуно�

логической защиты с развитием каскада хроничес�

кой воспалительной реакции. Перестройка эпите�

лия дыхательных путей приводит к нарушению

мукоцилиарного клиренса, влекущего за собой на�

рушение физиологической санации дыхательных

путей. Снижается естественная неспецифическая

резистентность и создаются условия, благоприятные

для присоединения инфекции – колонизация мик�

роорганизмами и их адгезия на поверхности эпите�

лия. В последующем повторные эпизоды вирусной

или бактериальной респираторной инфекции высту�

пают в качестве ведущей причины прогрессирова�

ния заболевания даже в отсутствие воздействия

аэроирритантов. Существенную роль в поддержании

хронического воспаления играет и длительная мик�

робная колонизация бронхиального дерева, наблю�

даемая вне обострений [10–14].

Вот почему адекватная антибактериальная те�

рапия (АБТ), наряду с обязательной элиминацией

аэроирритантов, назначением короткодействующих

бронхолитиков (β2�агонисты, антихолинергические

средства, теофиллин), муколитиков с антиоксидант�

ными свойствами (N�ацетилцистеин), в ряде слу�

чаев – системных глюкокортикостероидов (ГКС)

и ингаляций кислорода, относится к главному ком�

поненту комплексной терапии. Основу профилакти�

ки обострений составляет регулярная вакцинация

против гриппа, пневмококковой инфекции и при�

менение длительно действующих бронходилатато�

ров в сочетании с ингаляционными ГКС или без та�

ковых [5].

Обострение ХОБЛ

Обострение ХОБЛ – это относительно быстрое (в те�

чение 48 ч) ухудшение состояния больного, по своей

тяжести выходящее за пределы нормальной суточ�

ной вариабельности симптомов, характеризующееся

острым началом и требующее изменения схемы

обычной терапии [5]. По определению GOLD

(2013), обострение – это ухудшение состояния от

стабильного и обычных вариаций "день�на�день"

с острым усилением симптоматики, требующее из�

менения в регулярной терапии [5, 16].

Следует проводить дифференциальную диагнос�

тику с состояниями, которые могут ошибочно рас�

цениваться как обострение ХОБЛ. К ним, в частнос�

ти, относится пневмония (оценка акустического,

перкуторного и пальпаторного феномена уплотне�

ния легочной ткани или плеврита, рентгенологичес�

кое исследование), тромбоэмболия ветвей легочной

артерии (наличие злокачественного новообразова�

ния, тромбоэмболий в анамнезе, тромбофлебита, ва�

рикозной болезни вен нижних конечностей), деком�

пенсация хронической сердечной недостаточности

и др., менее частые патологические состояния.

Не до конца изучен вопрос оценки тяжести

обострения. Нормализация данного понятия важна

не только при определении тактики лечения, но

и для понимания выводов исследовательских прог�

рамм. Рабочей группой специалистов по болезням

легких США и Европы была предложена шкала тя�

жести обострений ХОБЛ (табл. 3) [15].

Как подчеркивалось выше, обострение является

не только фактором, способствующим прогрессиру�

ющему снижению функции респираторного тракта.

Обострение – очевидный фактор риска летального

исхода, особенно у пациентов с выраженной брон�

хиальной обструкцией. В ходе изучения высокоспе�

цифичного кардиального тропонина Т (hs�cTnT)

установлено повышение уровня последнего в период

обострения в 4 раза, что может указывать на практи�

чески универсальное повреждение миокарда [17].

И это неудивительно, поскольку внезапная карди�

альная смерть, наряду с неблагоприятными исхода�

ми, обусловленными злокачественными новообра�

зованиями, является ведущей причиной смерти при

ХОБЛ [18, 20].

Этиология обострений ХОБЛ

Бактериальная инфекция выявляется в 1/3 случаев

обострений [14, 21, 22]. Основными бактериальны�

ми возбудителями при обострении нетяжелой ХОБЛ

являются [14, 23–25]:

Таблица 3
Шкала степени тяжести обострения ХОБЛ [15]

Степень тяжести обострения Описание и характеристика

Легкая Требуется АБТ, но не системными ГКС. При невозможности оценки газового состава крови подразумевается 

отсутствие ДН (по клиническим признакам)

Умеренно выраженная Требуется лечение системными ГКС в сочетании с АБТ или без таковой. При невозможности оценки газового 

состава крови подразумевается отсутствие ДН

Тяжелая ДН I степени – гипоксемия без ацидоза и гиперкапнии. PaO2 < 8 кПа (60 мм рт. ст.), PaCO2 < 6 кПа (45 мм рт. ст.)

Очень тяжелая ДН II степени компенсированная. Гипоксия, гиперкапния, отсутствие ацидоза. PaO2 < 8 кПа (60 мм рт. ст.), 

PaCO2 > 6 кПа (45 мм рт. ст.), концентрация ионов водорода < 44 нмоль / л (pH > 7,35)

Угрожающая жизни ДН II степени декомпенсированная. Гиперкапния, ацидоз. PaCO2 > 6 кПа (45 мм рт. ст.), концентрация ионов 

водорода > 44 нмоль / л (pH < 7,35)

Примечание: ДН – дыхательная недостаточность; PaCO2 – парциальное давление углекислого газа в артериальной крови.



• Haemophilus spp. (50 %), Haemophilus influenzae (38,3 %),

Haemophilus parainfluenzae (41 %);

• Moraxella catarrhalis (12,6 %);

• Streptococcus pneumoniae (10–15 %);

• Pseudomonas aeruginosa и Enterobacteriaceae spp.

(< 5 %).

При выраженной бронхиальной обструкции и на�

личии осложняющих факторов (возраст старше 65 лет,

бронхоэктазы, ОФВ1 < 50 %долж., острая ДН) соотно�

шение возбудителей иное. Преобладают H. influenzae,

S. pneumoniae, Escherichia coli и Pseudomonas spp. [22,

24, 26, 27]. При обследовании пациентов в возрасте

64,4 ± 9,0 года с осложненным течением заболева�

ния (ОФВ1 = 1,14 ± 0,69 л) продемонстрирован сле�

дующий спектр возбудителей: S. pneumoniae – 15,9 %,

H. influenzae – 11,2 %, Enterobacteriaceae – 8,6 %,

P. aeruginosa – 6,9 %, M. catarrhalis – 6,0 %, Acineto3

bacter spp. – 1,3 % [28]. При выраженной острой ДН,

требующей помещения пациента в отделение интен�

сивной терапии, основные возбудители представле�

ны P. aeruginosa [22].

Малоизученной до сих пор остается роль т. н. ати�

пичных микроорганизмов. Chlamydophila pneumoniae

и Mycoplasma pneumoniae, по данным серологической

диагностики, редко выявляются при ХОБЛ и ее

обострении. Кроме того, частота выявления атипич�

ных микроорганизмов, впрочем как и вирусов, имеет

зависимость от региона исследования и используе�

мых методов диагностики. Отрицательным момен�

том является и факт того, что только в единичных

исследованиях для идентификации микроорганиз�

мов, помимо серологических, используются молеку�

лярно�биологические методы исследования. А ведь

именно на основании комбинации этих 2 методов

можно относительно уверенно судить о роли ати�

пичного микроорганизма, преимущественно хлами�

дии. Существующие данные, как подчеркивалось,

противоречивы. По результатам одних исследований

роль атипичных возбудителей не рассматривается [31],

согласно другим, атипичные микроорганизмы выяв�

ляются в < 2,3–10,0 % случаев [22, 32]. Показано, что

при ХОБЛ имеется достоверный прирост анти�

Chlamydophila pneumoniae иммуноглобулина A [33].

Однако значение этого феномена дискутабельно,

более того, известно, что препараты, неактивные

против атипичной микрофлоры (ингибиторзащи�

щенные аминопенициллины, цефалоспорины III по�

коления), эффективно элиминируя гемофильную

инфекцию [34–36], быстро купируют обострение

и обеспечивают более продолжительный период без

обострений, чем, например, неактивные против ге�

мофильной палочки макролиды [34–37]. Эффектив�

ность β�лактамов при атипичной инфекции, в част�

ности микоплазменной, отмечена в клинических

исследованиях и метаанализах [38–40].

Установлена приоритетная роль вирусной инфек�

ции в этиологии обострения нетяжелой ХОБЛ. По

данным серологической диагностики, наиболее час�

то выявляется вирус гриппа А (у 20 % пациентов) [31].

О высокой частоте идентификации вирусной ин�

фекции свидетельствует систематический обзор

8 оригинальных исследований, в которых использо�

вались молекулярно�биологические методы диаг�

ностики [41]. Высокая встречаемость вирусной ин�

фекции (34 %) подтверждена анализом (95%�ный

доверительный интервал – 24–44): наиболее часто

идентифицировались пикорнавирусы (17 %; преоб�

ладают в Европейских исследованиях), вирусы грип�

па (7 %; преобладают в странах Юго�восточной

Азии), а также респираторно�синцитиальный вирус

(5 %) и т. п.

В рутинной практике определить этиологию, рав�

но как и разграничить бактериальную и вирусную

этиологию обострения нетяжелой ХОБЛ вряд ли

целесообразно, в частности с точки зрения дополни�

тельных затрат. Это связано с длительной колониза�

цией трахеобронхиального дерева как вне обостре�

ния, так и после успешной АБТ. Также не выявлено

диагностической ценности таких маркеров бактери�

альной инфекции, как С�реактивный белок и про�

кальцитонин [42–45]. Неправильная интерпретация

симптомов, укладывающихся в рамки обострения,

может быть обусловлена сложностями в диагности�

ке, прогрессирующей сердечной недостаточностью,

бронхиальной астмой, тромбоэмболией ветвей ле�

гочной артерии [21]. Игнорирование этих особен�

ностей дифференциальной диагностики способст�

вует необоснованному началу АБТ и неправильной

интерпретации данных микробиологической диаг�

ностики, когда колонизация расценивается как этио�

логический фактор обострения [21].

Обоснование выбора антибактериальных препаратов
при обострении нетяжелой ХОБЛ

Роль рациональной АБТ при обострении ХОБЛ труд�

но переоценить. Показано, что у госпитализирован�

ных по поводу обострения ХОБЛ лиц, принимающих

системные кортикостероиды, АБТ обеспечивает до�

полнительное снижение внутрибольничной леталь�

ности на 40 %, а повторных обострений, сопровож�

дающихся поступлением в стационар в течение

1 мес. – на 13 % [46]. Роль АБТ при обострении нетя�

желой ХОБЛ с минимальной обструкцией менее оче�

видна, хотя практический опыт подтверждает воз�

можность минимизации риска развития пневмонии

у лиц пожилого возраста при остром бронхите [47, 48].

Предпринимаемые в последнее время попытки

отграничить, с одной стороны, бактериальную,

а с другой – вирусную или иную, не требующую

проведения АБТ, этиологию ХОБЛ, не привели

к кардинальным изменениям. По�прежнему гной�

ное обострение 1�го и 2�го типов по N.Anthonisen [5,

49–53] является обоснованием для назначения АБТ.

На основании многих валидирующих исследований

предложены показания для начала АБТ при обостре�

нии ХОБЛ (табл. 4) [36].

Исходя из этиологии обострения нетяжелой

ХОБЛ, спектр активности антибактериального пре�

парата (АБП) должен, учитывая локальную эпиде�

миологию и факторы риска резистентности, "пе�

рекрывать" основных возбудителей (H. influenzae,

Гучев И.А., Сидоренко С.В. Политика рациональной антибактериальной терапии обострения ХОБЛ
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S. pneumoniae, M. catarrhalis) и в редких случаях –

грамотрицательные энтеробактерии [22, 24]. В соот�

ветствии с рекомендациями экспертов Европейско�

го союза, изложенными в руководстве 2011 г., пре�

паратом выбора при лечении нетяжелых форм

инфекций нижних дыхательных путей, в т. ч. при

обострении ХОБЛ, а также внебольничной пнев�

монии и острого бронхита предположительно бакте�

риальной этиологии является амоксициллин или

доксициклин [36], нейтральная соль которого (мо�

ногидрат) наиболее приемлема для применения.

Подобная логика выделения АБП 1�й линии

понятна и объяснима. Она исходит из современно�

го принципа – оценки показателя "риск–польза".

Применение бактерицидного АБП узкого спектра

действия не только обеспечивает безопасность па�

циента. Амоксициллин (слабый индуктор распро�

странения устойчивых стрептококков), является

препаратом, для которого характерен наименьший

эффект сопутствующего ущерба.

Поскольку при нетяжелой форме ХОБЛ (GOLD

I–II), характеризующейся редкими (< 2 раз в год)

гнойными обострениями (группы риска A и B по

GOLD 2013), основной задачей является быстрое ку�

пирование симптомов. Обеспечение длительного

интервала между обострениями – показатель эф�

фективности, рассматриваемый в группах высокого

риска обострений, в данной ситуации отступает на

3�й план. Приоритетная задача, решаемая в практи�

ческой деятельности врача – "перекрытие" спектром

активности пневмококка – возбудителя наиболее

грозного осложнения ХОБЛ – пневмонии. Как пра�

вило, пневмококк при нетяжелой ХОБЛ (GOLD I–II),

вызывает пневмонию у каждого 5�го пациента с обо�

стрением [47, 48]. И именно амоксициллин являет�

ся оптимальным АБП (при суточной дозе 2,0–3,0 г

2–3 раза в сутки) для лечения пневмококковых не�

мененгиальных инфекций [54]. Применение препа�

рата в повышенной дозе (до 1,0 г в сутки) показано

в редких случаях повышенного риска умеренной

резистентности: у лиц старше 60–65 лет с сопутству�

ющей патологией; у лиц, принимавших в течение

3 мес. до настоящего обострения β�лактамы; при

указании в анамнезе на длительный и тесный кон�

такт с детьми, посещающими детские дошкольные

учреждения, особенно в т. н. "респираторный" сезон.

Зачастую встает вопрос о целесообразности при�

менения в группах низкого риска обострений ХОБЛ

ингибиторозащищенных аминопенициллинов и це�

фалоспоринов III поколения. Данные препараты ха�

рактеризуются лучшей активностью против штам�

мов H. influenzae, синтезирующих β�лактамазы.

Широкая распространенность подобных микроор�

ганизмов отмечена в США и ряде других стран, но не

в России.

Что касается выбора доксициклина моногидрата,

то в данном случае эксперты подчеркивают, что при

высоком риске гемофильной инфекции, наблюдае�

мом при ХОБЛ, именно активный в отношении воз�

будителя доксициклин является средством выбора

в случае непереносимости амоксициллина. Несмот�

ря на относительно высокую, хотя и имеющую тер�

риториальные отличия устойчивость пневмококка

к доксициклину, европейские эксперты подчеркива�

ют значительно более низкую резистентность инва�

зивных штаммов, что позволяет использовать препа�

рат при нетяжелых инфекциях, не опасаясь "прорыва"

инфекции. И действительно, до сих пор не описаны

случаи нетяжелой инфекции, вызванной устойчивы�

ми к доксициклину штаммами пневмококка, кото�

рая привела бы к системной бактериемии и сепсису.

C другой стороны, подобные случаи подтверждены

для макролидов, в особенности характеризующихся

длительным периодом полувыведения [55–58].

В связи с недостаточной эффективностью в отно�

шении гемофильной палочки и умеренно резистент�

ных пневмококков, 14� и 15�членные макролиды

рассматриваются в респираторной патологии как ре�

зервные средства. Применение их возможно исклю�

чительно при непереносимости препаратов 1�й ли�

нии или при убедительных данных о наличии

микоплазменной инфекции. Подобное положение,

к сожалению, до сих пор не находит поддержки сре�

ди практикующих врачей ряда стран, в т. ч. США.

В ходе фармакоэпидемиологических исследований

показано, что применение макролидов, как и других

АБП широкого спектра действия, остается на высо�

ком уровне. Подобный диссонанс с клиническими

рекомендациями связан, по мнению экспертов, не

с преимуществами с точки зрения эффективности,

а исключительно с удобством применения и успеш�

ной маркетинговой политикой фармацевтических

компаний. В настоящий момент только пеницилли�

ны сохранили свою позицию в качестве препаратов

1�го ряда при нетяжелых респираторных инфекци�

ях [59], в т. ч. при обострении ХОБЛ.

В программах ведения респираторной патологии

при заболеваниях, где роль гемофильной инфекции

высоковероятна (ХОБЛ, острый бронхит, предпо�

ложительно бактериальной этиологии, острый отит

и риносинусит), помимо амоксициллина и докси�

циклина, весьма высок потенциал пероральных

цефалоспоринов III поколения. Одним из наиболее

активных в отношении грамотрицательных бактерий

Таблица 4
Показания для проведения АБТ обострения ХОБЛ

Показание Сила рекомендаций

Обострение 1!го типа по N.Anthonisen: гнойная мокрота, увеличение объема мокроты, нарастание одышки A2

Обострение 2!го типа по N.Anthonisen: гнойная мокрота в сочетании с 1 из основных признаков – увеличение объема 

или нарастание одышки А2

Тяжелое обострение, потребность в инвазивной или неинвазивной искусственной вентиляции А2

АБТ, как правило, не рекомендована при обострении 2!го типа по N.Anthonisen при отсутствии гнойной мокроты А2



(в т. ч. H. influenzae, E. coli, Klebsiella pneumoniae и Pro3

teus mirabilis) является цефиксим. Согласно совре�

менным руководствам, данный бактерицидный пре�

парат применяется в случае неанафилактического

типа непереносимости аминопенициллина, а также

при высоковероятной нетяжелой грамотрицатель�

ной инфекции ЛОР�органов [60] и нижних дыха�

тельных путей [61, 62]. Преимуществом препарата,

в т. ч. перед ингибиторзащищенными аминопени�

циллинами, является не только удобство примене�

ния, но и активность против штаммов, не синтези�

рующих β�лактамазы, но устойчивых к ампициллину

(BLNAR) [63, 64].

При выборе АБП необходимо учитывать не толь�

ко спектр их активности, но и возможность безопас�

ного применения на фоне сопутствующих заболева�

ний. Показано, что при ХОБЛ в 1,6–2 раза чаще

выявляется депрессия [7, 65] – один из факторов

риска удлиненного интервала QT [66], который

в свою очередь может приводить к развитию фаталь�

ных пируэтных желудочковых аритмий TdP [66, 67].

В этих условиях при назначении кардиотоксичных,

согласно инструкции по медицинскому примене�

нию препаратов, в т. ч. антибактериальных (фторхи�

нолоны, некоторые макролиды), должен учитывать�

ся показатель "польза–риск". Именно о разумном

подходе и осторожности при применении кардио�

токсичных АБП предупреждают эксперты Админи�

страции США по контролю за средствами медици�

нского применения и пищевыми продуктами (FDA)

в своем обращении, опубликованном на официаль�

ном сайте [68].

Заключение

Современная концепция АБТ при обострении нетя�

желой ХОБЛ (GOLD I–II, группы риска А и В) исхо�

дит из положения о преобладающей роли грамотри�

цательных бактерий – H. influenzae и M. catarrhalis,

а также S. pneumoniae, являющейся возбудителем

осложняющей ХОБЛ пневмонии.

Исходя из спектра активности и учитывая воз�

можность и безопасность совместного применения

амоксициллина и цефиксима с широко использу�

емыми при ХОБЛ и сопутствующей патологии

(сахарный диабет, ишемическая болезнь сердца, ме�

таболический синдром, депрессия) препаратами,

а также осознавая необходимость контроля распро�

странения резистентности, данные препараты рас�

сматриваются как средство выбора в лечении обост�

рений нетяжелой ХОБЛ (хронического бронхита

с обструкцией).
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