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LUNG HYPERTENSION AND THE POSSIBILITY OF ITS CORRECTION FOR PATIENTS SUFFERING

FROM SEVERE BRONCHIAL ASTHMA

N. N. Makariyants, Ye. I. Shmeliov, A. E. Ergeshov 

S u m m a r y

The study was aimed at the analysis of a possibility of the lung hypertension correction for patients suffering 

from a severe bronchial asthma with due consideration to various treatment.

48 patients with bronchial asthma were examined. Four clinical groups were specified. The first group (14 

patients) took angiotenzin-transforming enzyme inhibitor (iATE) — enalapril with an average dose of 20 mg/day. 

The second group (14 patients) took enalapri in combination with the plasmapheresis. The third group (8 people) 

took plasmapheresis only. The fourths group (12 patients) was a control group. These patients took basic therapy 

preparations only. These preparations were used for treating patients of all clinical groups.
The basic therapy preparations were cholinolytics, methylxanthines, p-agonists and corticosteroids (by 

indication). The clinical parameters (number of asphyxia attacks and/or coughing, dyspnea, rales in lungs -  

cumulative indices), indices of the external respiration function and diastolic pressure in the lung artery were 

assessed weekly. The latter parameter was determined by the impulse Doppler echocardiography technique on 

the basis of the flow shape at the iung artery’s vaive. The 6-stage Ali-Sadec-Ali scale (1988) was used fo r the 

assessment of diastolic pressure in the iung artery.
Initially all the patients had high diastolic pressure in lung artery (31 ±2,1) Mercury and low FEVi (49,4±5,1). 

After the treatment a reliable diastolic pressure decrease together with the FEVi increase was marked for the 

patients of the first and second groups. The breathing insufficiency has decreased aiso. These first two parameters 

did not chang fo r the third and fourths groups however clinical indices authentically improved.

Taking into consideration the results of the fulfilled analysis it is possible to draw a conclusion that in order 

to reduce the diastolic pressure in lung artery when treating severe bronchial asthma complicated with the lung 

hypertension, it is possible to use the isolated enalapril treatment or its combination with the plasmapheresis.

Р е з ю м е

Цель работы: изучить возможности коррекции легочной гипертензии у больных с тяжелой формой 

бронхиальной астмы (БА) в условиях разных режимов лечения.
Обследовано 48 больных БА. Выделено 4 клинические группы: 1 группа (14 человек) получали 

ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ) эналаприл в средней дозе 20 мг/сутки; 2 группа 

(14 человек) получали эналаприл в сочетании с плазмаферезом (ПА), 3 группа (8 человек) ПА; 4



контрольная группа (12 человек) получали только средства базисной терапии, которые использовались так ­
же при лечении больных всех клинических групп.

Средства базисной терапии включали в себя холинолитики, метилксантины, р-агонисты и кортикостероиды 

(по показаниям). Еженедельно оценивались клинические параметры (количество приступов удушья и/или 

кашель, одышка, наличие хрипов в легких — кумулятивный индекс), показатели ФВД и диастолическое 

давление в легочной артерии (ДЛА). ДЛА определяли методом импульсной допплерэхокардиографии 

(ДЭхоКГ) по форме потока на клапане легочной артерии. В оценке ДЛА использовалась 6-ступенчатая 
шкала Али-Садек-Али (1988).

Исходно все больные имели повышенное ДЛА (31 ±2,1) мм.рт.ст. и сниженный ОФ В1 (49,4±5,1). После ^

лечения в 1 -й и 2-й группе отмечено достоверное снижение ДЛА, повышение О ВФ 1 , а так же уменьшение 

выраженности дыхательной недостаточности. В 3-й и 4-й группах ДЛА и О Ф В 1 не изменились, а 
клинические показатели достоверно улучшились.

Исходя из результатов проведенного исследования можно сделать вывод о том, что изолированное 

применение эналаприла или сочетание его с плазмаферезом может быть использовано для снижения 

уровня ДЛА при лечении больных с тяжелой формой БА, осложненной легочной гипертензией.

Одной из главных причин инвалидизации и смерт ­
ности больных обструктивными болезнями легких 
является  хроническое легочное сердце.

Основной признак хронического легочного сердца, 
определяющий содерж ание этого термина, — гиперт ­
рофия правого желудочка. Патогенез гипертрофии 
правого ж елудочка слож ен  и включает много факто ­
ров, ведущих к повышению легочного сосудистого 
сопротивления и гипертонии малого круга. На уровень 
легочной гипертензии влияет не только степень брон ­
хиальной обструкции, но и многие другие факторы, 
например, соотнош ение эндотелина-1 и “эндотелиаль ­
ного релаксирую щ его ф актора” [6], которое в значи ­
тельной мере зависит от выраженности гипоксии.

Среди м нож ества методических подходов, направ ­
ленных на нормализацию давления в легочной артерии, 
особое место принадлеж ит ингибиторам ангиотензин- 
превращ аю щ его фермента (иАПФ ), которые наряду с 
гипотензивным действием [2,6] уменьшают потреб ­
ность миокарда в кислороде [2,7], пред- и постнагрузку 
на миокард [I] и даж е способны вести к обратному 
развитию желудочковую гипертрофию [7,8]. Несмотря 
на очевидные достоинства препаратов этой группы, 
использование их у больных с тяж елой  формой брон ­

Т а б л и ц а  1

И с х о д н ы е  д а н н ы е  о с о с т о я н и и  Ф В Д , Д Л А  в р а з н ы х  
к л и н и ч е с к и х  г р у п п а х

Кл и н ич е с ки е  группы

П о каз а тел и
Э Э  + ПА ПА к

(1 гр .) (2  гр .) (3  гр .) (4  гр .)

Кумулятивный 
индекс, балл

7 ± 0 , 4 7 ± 0 ,3 7 ± 0 ,2 7 ± 0 ,3

ДЛА, мм рт.ст. 3 0 ± 2 ,6 3 0 ± 2 ,7 3 0 ± 3 ,0 2 8 , 8 ± 0 ,4

ЖЕЛ.% должн. 5 9 ± 7 , 2 6 4 , 5 ± 5 ,9 8 1 ± 7 ,9 7 9 , 6 ± 6 ,0

О Ф В1,% должн. 4 6 ± 7 , 0 4 2 ± 6 , 7 5 3 ± 8 ,5 6 5 , 5 ± 6 ,0

М СВ75,% должн. 3 5 ,5 ± 1 0,6 3 1 ,5 ± 8 ,2 4 8 ± 1 1,7 3 2 ,6 ± 1 0,2

М С В 50,%  должн. 2 1 ± 7 , 7 30 ±6 ,1

оо
’

+|юсосо 3 7 ,1  ± 8 ,9

М СВ25,% должн. 18 ,5 ± 7 ,4 1 5 ,5 ± 7 ,5 3 6 ± 8 ,0 2 9 ,4 ± 9 ,1

хиальной астмы (БА) возможно лиш ь после соответ ­
ствующего клинического испытания препарата.

Цель исследования: изучение давления  в легочной 
артерии (ДЛА) и функции внешнего дыхания (ФВД) 
в условиях разных методов лечения больных с тяж е ­
лой формой БА с явлениями легочной гипертензии.

В соответствии с целью исследования изучены 
изменения ДЛА, Ф В Д  и клинические показатели  у 48 * 
больных с тяж елой  формой БА.

Все больные получали общ епринятую  базисную 
терапию: глюкокортикоиды, [3-агонисты, метилксанти ­
ны и холинолитики (по показаниям). Н аряду  со сред­
ствами базисной терапии 14 человек (1-я клиническая 
группа) получали иА П Ф --эналаприл (Энам, фирма “Д-р 
Реддис Л абораторис Л т д .”, Индия) в средней дозе 20 
м г /с у т к и .  2-я клиническая группа (14 человек) пред­
ставлена больными, в лечении которых наряду со 
средствами базисной терапии, эналаприлом использо ­
ван плазмаф ерез (ПА). 3-я клиническая  группа —  8 
человек, в лечении которых средства базисной тера- 1 

пии сочетались с ПА. ПА проводился в изоволемичес- 
ком реж име с изъятием от 800 до 1000 мл плазмы. 4-я 
группа —  12 больных, в лечении которых использова ­
ны только средства базисной терапии. ?

Результаты клинического мониторинга оценивались 
по балльной ш калг одышка (1 —  одышка отсутствует,
2 —  возникает при сильной физической нагрузке, 
ранее хорошо переносимой, 3 —  возникает  при незна ­
чительной физической нагрузке, 4 —  одышка в по­
кое), каш ель (1 —  отсутствует, 2 —  периодический, 
слабой интенсивности, 3 —  сильный, приступообраз ­
ный), наличие хрипов в легких по данным аускульта ­
ции (1 —  отсутствуют, 2 —  выслуш иваю тся), количе ­
ство приступов удушья, и рассчиты вался кумулятив ­
ный индекс, являю щ ийся интегральной цифровой ин ­
дексацией выраж енности  клинических симптомов.

Помимо общ епринятых методов обследования всем 
больным проводилось динамическое наблюдение за 
показателями ФВД: О Ф В ь  Ж Е Л , M C B 7 5 .50 .2 5 , (Пнев ­
москрин 2, “Эрих Е гер”) и гемодинамическими пока- с, 
зателями, которые определялись с помощью эходоп- *  
плеркардиографии "(ЭхоДКГ, “Пикер И н тер н еш нл ”, 1 
Б5С-7000) из стандартного парастернального доступа. 
Д Л А  оценивали косвенным методом по форме потока



И з м е н е н и е  к л и н и ч е с к и х  и ф у н к ц и о н а л ь н ы х  п о к а з а т е л е й  у  б о л ь н ы х  по  г р у п п а м

Показатели
Д о  л ечения  т ± Д 1-я  неделя

1 2

2 -я  неделя 3 -я  неделя
р 1 —  4

4 -я  нед еля

Кум улятивны й и н д е кс  7 ± 0 ,4

ДЛА 3 4 , 3 ± 2 ,6

О Ф В 1 5 4 , 6 ± 7 ,0

ЖЕЛ 6 5 , 4 ± 7 ,2

МСВ75 4 8 , 6 ± 1 0 ,6

МСВ50 2 9 ± 7 ,7

МСВ25 2 6 , 5 ± 7 ,4

К ум улятивны й и н д е кс  6 , 6 ± 0 ,4

ДЛА 3 3 , 9 ± 2 ,7

ОФВ1 4 2 , 4 ± 6 ,7

ЖЕЛ 5 5 ,2 ± 5 ,9

МСВ75 4 3 , 9 ± 8 ,2

М СВ5с 3 5 ,4 ± 6 ,1

М СВ25 2 9 ,5 ± 7 ,5

К ум уляти вн ы й и н д е к с  7,1 ± 0 ,2

ДЛА 3 0 ± 3 ,0

О Ф В 1 5 3 ± 8 ,5

ЖЕЛ 81 ± 7 ,9

МСВ75 4 8 ± 1 1,7

МСВбо  3 8 ,5 ± 1 0 ,0

МСВ25 3 6 ± 8 ,0

К ум уляти вн ы й и н д е к с  6 ,6 ± 0 ,4

ДЛА . 2 8 ,9 ± 0 ,5

О Ф В 1 7 7 , 4 ± 6 ,6

ЖЕЛ 8 0 ,5 ± 6 ,2

МСВ75 6 7 ,8 ± 7 ,0

МСВ50 5 3 ,5 ± 8 ,0

М СВ25 4 6 , 8 ± 0 ,4

1 - я  г  р у  п п а

6 ± 0 ,3 > 0 ,0 5 5 ± 0 ,2 < 0 ,0 5

3 1 ,4 ± 2 ,5 > 0 ,0 5 2 6 , 5 ± 1 ,5 < 0 ,0 5

6 1 ,6 ± 7 ,6 > 0 ,0 5 6 9 ,7 ± 6 ,9 > 0 ,0 5

6 7 ,2 ± 7 ,3 > 0 ,0 5 7 5 , 5 ± 6 , 1 > 0 ,0 5

49,1  ± 7 ,8 > 0 ,0 5 5 8 ,2 ± 9 ,7 > 0 ,0 5

3 2 ,6 ± 6 ,6 > 0 ,0 5 3 8 ± 7 ,0 > 0 ,0 5

28,1 ±6 ,2 > 0 ,0 5 3 1 ,8 ±6 ,5 > 0 ,0 5

2 - я  г  р у  п п а

6 ,2 ± 0 ,3 > 0 ,0 5 5,1 ± 0 ,3 < 0 ,0 5

3 2 ,8 ± 2 ,3 > 0 ,0 5 3 2 ,8 ± 2 ,3 > 0 ,0 5

5 3 ,9 ± 6 ,4 > 0 ,0 5 60,1 ±6 ,5 > 0 ,0 5

5 5 ,4 ±6 ,1 > 0 ,0 5 5 6 ,8 ± 5 ,7 > 0 ,0 5

4 9 ,7 ± 7 ,3 > 0 ,0 5 5 4 ,9 ± 7 ,4 > 0 ,0 5

3 5 ,9 ± 5 ,3 > 0 ,0 5 3 6 ,6 ± 4 ,9 > 0 ,0 5

3 6 ,6 ± 7 ,9 > 0 ,0 5 3 7 ,4 ± 7 ,2 > 0 ,0 5

3 - я  г  р у  п п а

6 ± 0 ,5 > 0 ,0 5 5 ± 0 ,4 < 0 ,0 5

3 0 ± 3 ,0 > 0 ,0 5 2 7 ± 3 ,5 > 0 ,0 5

5 8 ,5 ± 8 ,4 > 0 ,0 5 74±7 ,1 > 0 ,0 5

7 7 ,5 ± 7 ,5 > 0 ,0 5 8 0 ± 7 ,3 > 0 ,0 5

3 7 , 5 ± 1 1,7 > 0 ,0 5 4 4 ± 1 1,5 > 0 ,0 5

2 7 ± 1 0 ,9 > 0 ,0 5 2 7 ± 1 1,4 > 0 ,0 5

2 9 , 5 ± 7 ,2 > 0 ,0 5 4 3 ± 8 ,3 > 0 ,0 5

4 - я г  р у  п п а

5 ,4 ± 0 ,5 < 0 ,0 5 5 ± 0 ,5 < 0 ,0 5

2 8 ,9 ± 0 ,5 > 0 ,0 5 2 9 ± 0 ,5 > 0 ,0 5

7 9 , 8 ± 6 ,2 > 0 ,0 5 7 9 ,8 ± 7 ,3 > 0 ,0 5

8 5 ± 5 ,0 > 0 ,0 5 8 6 ,5 ±6 ,1 > 0 ,0 5

7 1 ,7 ± 7 ,7 > 0 ,0 5 72,1  ±8 ,9 > 0 ,0 5

5 7 ,2 ±7 ,1 > 0 ,0 5 5 3 ,3 ± 7 ,3 > 0 ,0 5

48,1 ±7 ,5 > 0 ,0 5 4 1 ,9 ±6 ,8 > 0 ,0 5

4 ± 0 ,2 < 0 ,0 5 5 ± 0 ,2 < 0 ,0 5

2 6 ± 1 ,4 < 0 ,0 5 2 5 ±  1,4 < 0 ,0 5

63±8 ,1 > 0 ,0 5 70 ,1  ±7,1 < 0 ,0 5

7 4 , 1 ± 7 ,0 > 0 ,0 5 7 4 , 5 ± 5 ,9 < 0 ,0 5

5 5 , 5 ± 1 1,5 > 0 ,0 5 56,1  ±8 ,8 > 0 ,0 5

3 6 , 4 ± 9 ,6 > 0 ,0 5 3 5 , 4 ± 6 ,9 > 0 ,0 5

3 4 ,3 ± 8 ,1 > 0 ,0 5 3 1 ,4 ± 6 ,2 > 0 ,0 5

4 , 5 ± 0 ,2 < 0 ,0 5 4 ,7 ± 0 ,3 < 0 ,0 5

2 5 , 9 ± 1 ,5 < 0 ,0 5 27,1  ± 1 ,4 < 0 ,0 5

5 5 ,3 ± 6 ,9 < 0 ,0 5 58,1  ± 5 ,9 < 0 ,0 5

5 9 , 7 ± 7 ,8 > 0 ,0 5 5 9 , 9 ± 6 ,2 > 0 ,0 5

6 2 ,5 ± 8 ,9 > 0 ,0 5 5 8 , 6 ± 7 ,2 > 0 ,0 5

4 8 , 2 ± 6 ,5 > 0 ,0 5 3 9 , 7 ± 4 ,9 > 0 ,0 5

3 9 ,8 ± 8 ,5 > 0 ,0 5 4 2 , 9 ± 7 ,9 = 0 ,0 5

5 , 3 ± 1 ,2 < 0 ,0 5 5 , 3 ± 0 ,6 < 0 ,0 5

2 7 ± 1 ,0 > 0 ,0 5 2 7 ±3 ,1 > 0 ,0 5

6 5 ± 1 1,3 > 0 ,0 5 71 ± 10 ,8 > 0 ,0 5

8 0 ± 1 0 ,3 > 0 ,0 5 8 1 ± 7 ,0 > 0 ,0 5

71 ± 18 ,6 > 0 ,0 5 3 8 ±  10 ,7 > 0 ,0 5

7  0±  19 ,2 > 0 ,0 5 2 8 ± 9 , 7 > 0 ,0 5

6 0 ± 1 4 ,5 > 0 ,0 5 3 5 , 5 ± 8 , 1 > 0 ,0 5

5 , 8 ± 1 ,1 > 0 ,0 5 4 , 9 ± 0 ,4 < 0 ,0 5

2 9 ± 1 ,0 > 0 ,0 5 2 8 ,6 ± 0 ,5 > 0 ,0 5

5 4 ± 8 ,0 > 0 ,0 5 8 2 ,0 ± 5 ,9 > 0 ,0 5

6 4 ,7 ± 3 ,8 > 0 ,0 5 8 8 ,5 ± 4 ,8 > 0 ,0 5

5 6 ± 1 1,2 > 0 ,0 5 со со и- CD > 0 ,0 5

3 8 , 3 ± 1 1,1 > 0 ,0 5 58,1  ± 6 ,7 > 0 ,0 5

3 4 , 3 ± 1 1,1 > 0 ,0 5 4 6 ,7 ± 7 ,1 > 0 ,0 5

на клапане легочной артерии (приведенные в работе 
цифры соответствуют диастолическому ДЛА). В оцен ­
ке данных использовалась 6-ступенчатая шкала, вве ­
денная А л и -С а д е к -А ли  и соавт . в 1988 г. [1].

С татистическая обработка данных выполнялась с 
помощью компьютерной программы S ta t  g r a f  и мето ­
дов вариационной статистики.

Переносимость препарата у всех больных была 
хорошая. Результаты  клинического и функционально ­
го исследования на этапе разделения на 4 основных 
группы представлены в табл.1

Исходя из показаний кумулятивного индекса, выра ­
женность клинической симптоматики в разных клини ­
ческих группах была идентичной. Функциональные 
показатели свидетельствуют об одновременном повы ­

шении Д Л А  (больше чем в 2 раза) и выраженной 
бронхиальной обструкции, что характерно для боль ­
ных тяжелой формой БА.

Результаты 4-недельного клинического и функцио ­
нального исследования больных 1-й группы (базисная 
терапия и эналаприл) представлены в табл .2. Ко 2-й 
неделе лечения произошло достоверное уменьшение 
симптоматики (по выраженности кумулятивного ин ­
декса). К этому же сроку уменьшилась выраженность 
легочной гипертензии. Статистически значимое улуч ­
шение бронхиальной проходимости (О Ф В ь  М С В 7 5) в 
этой группе произошло на 2 недели позже.

Сочетание средств базисной терапии, эналаприла и 
ПА (2-я клиническая группа) показало существенное 
клиническое улучшение на 2-й неделе, что аналогично



И з м е н е н и е  Д Л А  и  Д Ф П Ж  д о  и п о с л е  п р о в е д е н и я  П А

Д о  ПА С р а зу  пос л е  ПА Ч ере з час  после ПА

П а ци ент ы Д Л А . Д Л А . Д Л А .

мы Д Ф П Ж м м Д Ф П Ж м м Д Ф П Ж

рт.с т. рт.ст . рт.с т.

1-й больной А 52 <1 52 >1 52 <1
2-й больной М. 52 <1 52 >1 52 <1

результатам, полученным в 1-й группе. Однако выра ­
женность  легочной гипертензии уменьш илась на 1 
неделю позж е (к 3-й неделе). При этом сущ ественное 
улучш ение бронхиальной проходимости (по О Ф В 1 ) 
произош ло на I неделю раньше, чем в 1-й группе, то 
есть одновременно со сниж ением  уровня ДЛА.

Сочетание средств базисной терапии с ПА (3-я 
клиническая  группа) вело лиш ь к уменьшению выра ­
ж енности  клинической симптоматики, не влияя сущ е ­
ственно на показатели  Ф В Д  и ДЛА.

В 4-й группе, где применялись только средства 
базисной терапии, уровень легочной гипертензии ос ­
тался прежним, а изменения со стороны Ф В Д  такж е 
не были достоверными. Тем не менее клинические 
характеристики  больных улучш ились, в основном за 
счет использования системных кортикостероидов.

Как следует из выш еизложенного, только иАПФ  —  
эналаприл стабильно и сущ ественно сниж ает  ДЛА. 
Однако по клиническим параметрам БА не выявлено 
различий м еж ду  пациентами, принимавшими эналап ­
рил, и теми, в лечении которых он не использовался.

Полученные данные ставят  под сомнение влияние 
ПА на Д ЛА , в то время как по клиническим показа ­
телям и по технологии использования ПА долж ен 
действовать  на уровень ДЛА. Д ля  ответа на этот 
вопрос нами был выполнен “острый клинический 
опыт” у двух больных, в лечении которых использо ­
вался ПА. Здесь  нами исследовался дополнительный 
показатель  —  диастолическая  функция правого ж елу ­
дочка (Д Ф П Ж ), которая изм еряется  отношением сис ­
толического потока к диастолическому на трикуспи- 
дальном клапане методом ЭхоДКГ. В норме Д Ф П Ж

всегда больше 1. Результаты  “острого опы та” показа ­
ны в табл. 3, из которой видно, что ПА кратковремен ­
но (на 1 час) улучш ает Д Ф П Ж , вероятно, вследствие 
разгрузки малого круга кровообращ ения, однако не 
сн и ж ает  уровень ДЛА.

Таким образом, полученные данные свидетельствуют 
о возможности  использовать  эналапри л  в терапии 
больных тяжелой формой БА с легочной гипертензией. 
Следует подчеркнуть, что д аж е  при успеш ном приме ­
нении базисной терапии тяж ел о й  формы БА  легочная 
гипертензия сохраняется.

В ы в о д ы

Эналаприл хорошо переносится  больными с тя ж е ­
лой формой БА. Он сн и ж ает  Д Л А  у больных с 
тяж елой  формой.

Н аблю даемое улучш ение бронхиальной проходимо ­
сти у больных БА, в лечении которы х не использовал ­
ся эналаприл, происходит при сохраняю щ ейся  легоч ­
ной гипертензии.

П лазм аф ерез показы вает кратковрем енное корри ­
гирующее действие на центральную  гемодинамику у 
больных БА —  улучш ение диастолической  функции 
правого желудочка.
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