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Резюме
Эозинофилы в организме человека не только играют защитную роль, но и принимают участие в патогенезе обострений у больных хро-
нической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ). Таким образом, при выборе оптимальной терапии этого заболевания становится 
актуальным изучение роли эозинофилов в патогенезе ХОБЛ, особенно при обострениях. Целью работы явился анализ данных литера-
туры и их сопоставление с результатами собственных исследований в условиях реальной клинической практики. Материалы и методы. 
Проведен поиск публикаций, посвященных оценке эозинофилов при ХОБЛ, в электронных библиотеках – eLIBRARY и National Library 
of Medicine. У пациентов (n = 330) проводились сбор анамнеза, физикальное обследование, спирометрия и оценка лабораторных дан-
ных. Статистическая обработка проведена с помощью программы SPSS-18. Результаты. По результатам анализа публикаций установле-
но, что доля пациентов с ХОБЛ со стабильным уровнем эозинофилов крови > 300 клеток в 1 мкл различается от 12,3 до 17 %, их содер-
жание при ХОБЛ вариабельно и во время обострений может достигать 37,5 %. Эозинофилия является одним из показаний к примене-
нию ингаляционных глюкокортикостероидов (иГКС) и сопровождается лучшими исходами, чем эозинопения. Показания к примене-
нию иГКС по количеству эозинофилов установлены у 18,58 % больных, по числу обострений ≥ 2 – у 53,3 %, по обострениям или 
госпитализациям – у 82,1 %, а по снижению объема форсированного выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1) < 50 % – у 62,1 %. У 61 % пациентов 
с ОФВ1 < 50 % отмечено ≥ 2 обострений, 87,8 % из них госпитализированы, у 12,7 % отмечена эозинофилия. Все 3 критерия для назна-
чения иГКС отмечены только у 7,57 % пациентов с ХОБЛ. Доля пациентов с эозинофилией и ≥ 2 обострениями в течение 1 года соста-
вила 16,2 %, а сочетание эозинофилии со снижением ОФВ1 < 50 % отмечено у 10,3 %. Доля пациентов с эозинофилией, ≥ 2 обострения-
ми в течение 1 года и ОФВ1 < 50 % составила 6,7 %. Заключение. По результатам анализа данных литературы и собственных наблюдений 
показано, что количество эозинофилов крови является одним из важных прогностических показателей при ХОБЛ, позволяющих 
выбрать оптимальную тройную ингаляционную терапию.
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В последние годы воспалительные паттерны хрониче-
ской обструктивной болезни легких (ХОБЛ) призна-
ны основой для более точных лечебных вмешательств, 
поскольку существующие методы лечения имеют ог-
раниченную эффективность. Эозинофилы, открытые 
> 140 лет назад, обладают очень активным метаболиз-
мом и содержат многочисленные внутриклеточные 
секреторные гранулы, которые выделяют катионные 
белки, цитокины, хемокины и другие молекулы, 
которые способствуют их функционированию [1]. 
Эозинофильное воспаление дыхательных путей (ДП) 
при ХОБЛ стало предметом определения показаний 
для применения ингаляционных глюкокортикостеро-
идов (иГКС), их сочетания с одним или двумя брон-
холитическими препаратами, а позднее – таргетной 
биологической терапии. Однако роль эозинофилов при 
ХОБЛ продолжает изучаться, поскольку наблюдаются 
случаи повышенного, пониженного и нормального 
содержания эозинофилов в периферической крови, 
у некоторых пациентов развивается эозинофильное 
воспаление ДП. Показано, что при ХОБЛ количество 
эозинофилов в крови не всегда сопровождается эози-
нофилией мокроты, более того, оно кажется довольно 
нестабильным и зависит от разных факторов. С одной 
стороны, эозинофилия крови является предиктором 
хорошего ответа на терапию иГКС, но биологические 
препараты, нацеленные на эозинофилы, оказались ме-
нее эффективными при ХОБЛ, чем при бронхиальной 
астме [2]. В настоящее время оценка количества эози-
нофилов периферической крови становится особенно 
значимой в связи с введением в клиническую практику 
тройной ингаляционной терапии ХОБЛ [3, 4]. Акту-
альность проблемы эозинофильного воспаления при 
ХОБЛ подчеркивается по данным глубокого обзора 
литературы, проведенного в 2019 г. С.Н.Авдеевым [5].

Целью данной работы явился анализ литературных 
данных и их сопоставление с результатами собствен-
ных исследований в условиях реальной клинической 
практики.

Материалы и методы

На 1-м этапе работы проведен поиск публикаций, по-
священных оценке эозинофилов при ХОБЛ, по базам 
данных двух электронных библиотек – eLIBRARY 
(https://www.elibrary.ru/defaultx.asp) и National Library of 
Medicine (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov). На 2-м этапе 
проанализированы результаты обследования больных 
ХОБЛ (n = 330) в условиях пульмонологических ка-
бинетов и отделений города Казани. У всех больных 
проводились сбор анамнеза, физикальное обследо-
вание, спирометрия и оценка лабораторных данных 
медицинских карт.

Статистическая обработка проводилась с помощью 
программы SPSS-18 в среде Windows 10. Протокол ис-
следования одобрен Локальным этическим комитетом 
Федерального государственного бюджетного образова-
тельного учреждения высшего образования «Казанский 
государственный медицинский университет» Мини-
стерства здравоохранения Российской Федерации (вы-
писка из протокола заседания № 2 от 26.02.19).

Перед началом исследования у каждого пациента 
получено письменное добровольное информирован-
ное согласие на участие в исследовании.

Распространенность эозинофилии крови при ХОБЛ

По данным испанских исследователей, при наблюде-
нии пациентов с ХОБЛ (n = 424) в течение ≥ 2 лет уро-
вень эозинофилов крови ≥ 300 клеток в 1 мкл достигал 
12,3–15,8 % [6]. Британскими учеными по результатам 
анализа данных исследования ECLIPSE отмечено, что 
доля пациентов с ХОБЛ со стабильным уровнем эози-
нофилов в течение ≥ 3 лет не отличалась от таковой 
в аналогичной популяции здоровых людей, составив 
13,6 %, у 37,4 % пациентов количество эозинофилов 
в периферической крови в течение 3 лет стабильно 
составляло < 2 % [7]. В другой британской когорте 
пациентов с ХОБЛ отмечено небольшое, но стати-
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стически значимое повышение количества эозинофи-
лов крови в сравнении с таковым у лиц контрольной 
группы – 182,1 vs 196,6 в 1 мкл (разница – 8 %) [8]. 
В США при анализе данных пациентов (n = 3 084), 
госпитализированных по поводу обострения ХОБЛ, 
эозинофилия крови (≥ 300 клеток в 1 мкл) выявлена 
у 17 % больных [9]. Китайскими исследователями от-
мечено, что стабильная в течение 1 года эозинофилия 
также составляла 17 %, тогда как разовое повышение, 
выявленное во время госпитализации по поводу обо-
стрения ХОБЛ, достигало 37,5 % [10].

В исследовании, в котором приняли участие пациен-
ты с ХОБЛ 3 других китайских центров, доля лиц с уров-
нем эозинофилов периферической крови > 300 клеток 
в 1 мкл составила 11,4 % [11]. Международными экс-
пертами опубликован (2019) анализ данных 2 больших 
когорт больных ХОБЛ (n > 15 000) из Великобритании 
и США. Предпосылкой для этого анализа явилось об-
суждение значимости количества эозинофилов пери-
ферической крови и частоты обострений в анамнезе 
в качестве показания назначения этим пациентам трой-
ной терапии (иГКС, β2-агонист длительного действия 
и антагонист мускариновых рецепторов длительного 
действия). В обеих когортах ≥ 2 обострений в течение 
1 года и количество эозинофилов ≥ 300 клеток в 1 мкл 
одновременно отмечено только у 10 % пациентов. Уста-
новлено, что при назначении лечения должны прини-
маться во внимание как эозинофилия, так и частота 
обострений. Кроме того, в этих когортах наблюдалась 
высокая вариабельность количества эозинофилов крови 
в течение 2 лет подряд [12]. Значительная вариабель-
ность количества эозинофилов крови отмечена в обзо-
ре С.Н.Авдеева и соавт. [5]. Показано, что количество 
эозинофилов периферической крови трудно признать 
константой. Так, в Нидерландах проведена оценка ста-
бильности эозинофилов между 2 последующими тя-
желыми обострениями ХОБЛ на основании принятых 
для назначения иГКС пороговых уровней. У лиц с эози-
нофилией при 1-м обострении ХОБЛ в случае следую-
щего обострения эозинофилия сохранялась в 34–45 % 
случаев, в то время как у 9–21 % пациентов без эозино-
филии при 1-м обострении эозинофилия наблюдалась 
при следующем обострении. Для принятия решения 
о назначении лечения отмечена необходимость оценки 
уровня эозинофилов при каждом новом обострении [13]. 
Таким образом, по данным обзора литературы показано, 
что частота эозинофилии у пациентов со стабильной 
ХОБЛ равна или незначительно превышает таковую 
у здоровых, но при обострениях ХОБЛ этот показатель 
очень вариабелен и может достигать высоких значений, 
определяя дальнейшую тактику лечения. Даже при та-
ком первом приближении, как подсчет эозинофилов 
периферической крови, становится очевидной необхо-
димость рассматривать ХОБЛ с точки зрения феноти-
пической неоднородности.

Прогностическая значимость количества эозинофилов 
при ХОБЛ

Оценить с высокой достоверностью прогностическую 
значимость эозинофилии достаточно трудно, посколь-

ку при выявлении повышенного содержания эозино-
филов в крови могут измениться лечебная тактика и, 
соответственно, прогноз. Так, по данным испанских 
исследователей, при наблюдении пациентов с ХОБЛ 
(n = 424) в течение ≥ 2 лет частота обострений у паци-
ентов с эозинофилией и без нее не различалась. Смерт-
ность от всех причин существенно ниже у пациентов 
с высоким содержанием эозинофилов по сравнению 
с таковой при уровне < 300 клеток в 1 мкл (15,8 % vs 
33,7 %). Сделан вывод о том, что у пациентов с ХОБЛ 
эозинофилия в течение ≥ 2 лет не являлась факто-
ром риска обострения ХОБЛ и даже сопровождалась 
лучшей выживаемостью [6]. По данным недавно 
опубликованного проспективного многоцентрового 
обсервационного исследования (Греция), в котором 
принимали участие пациенты (n = 388; 83,5 % – муж-
чины), госпитализированные по поводу обострения 
ХОБЛ, при более высоком уровне эозинофилов крови 
наблюдались меньшая одышка (шкала Борга), более 
низкий уровень С-реактивного белка и более высокий 
уровень оксигенации; такие больные выписывались 
раньше остальных, что являлось дополнительным под-
тверждением возможности использования в качестве 
прогностического биомаркера уровень эозинофилов 
крови [14]. Однако по данным американских иссле-
дователей, у пациентов с обострениями ХОБЛ не от-
мечено различий числа летальных исходов в течение 
1 года наблюдения ни по результатам нескорректиро-
ванного (24 % vs 21 %;), ни скорректированного анали-
за (отношение рисков – 0,88; 95%-ный доверительный 
интервал – 0,73–1,06) роли эозинофилии крови [9]. 
По результатам исследования, проведенного в Китае, 
среди пациентов (большая часть – мужчины, пациен-
ты старшего возраста) с ХОБЛ и эозинофилией (всего 
11,4 %) оценка по критериям Глобальной инициативы 
диагностики лечения и профилактики ХОБЛ (Global 
Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease – GOLD) 
была более тяжелой, а процент нейтрофилов – более 
низким [11]. По данным другой публикации (Китай) 
установлено, что эозинофильное обострение ХОБЛ 
связано с лучшей ранней клинической ремиссией. При 
стратификации по возрасту эти признаки наблюдались 
у пожилых пациентов, но не у лиц среднего возраста. 
Отмечено, что оценка уровня эозинофилов крови в раз-
ном возрасте может быть полезна для индивидуального 
лечения обострений ХОБЛ [15].

Китайскими исследователями оценена роль эози-
нофилии, периостина, хрящевого гликопротеина 
YKL-40 и цитокина CXCL9 у пациентов с повторны-
ми обострениями и госпитализациями ХОБЛ. Самый 
высокий относительный уровень повторных госпи-
тализаций наблюдался у больных с высоким уровнем 
эозинофилов (≥ 200 клеток в 1 мкл или 2 % от общего 
количества лейкоцитов) и низким уровнем CXCL9. 
Также у них отмечен более короткий период до пер-
вой повторной госпитализации, связанной с ХОБЛ, 
и увеличением числа повторных госпитализаций 
в течение 12 мес., связанных с ХОБЛ. Совместное 
использование уровня эозинофилов и YKL-40 позво-
ляет более точно идентифицировать пациентов с вы-
соким риском повторных госпитализаций, связанных 



Оригинальные исследования ● Original studies

71The article is licensed by CC BY-NC-ND 4.0 International Licensee https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

с ХОБЛ [16], т. е. данные о прогностическом значении 
эозинофилии при ХОБЛ противоречивы.

Встречаются и отличные от ставших традиционны-
ми мнения. По данным международной публикации 
(2018) отмечено, что текущее использование иГКС 
не связано со снижением риска обострений ХОБЛ, го-
спитализаций или обращений за неотложной медицин-
ской помощью, связанных с ХОБЛ, а также со смерт-
ностью от всех причин [17]. В отличие от этого, по дан-
ным большого продольного когортного клинического 
исследования изучалось влияние количества эозино-
филов в крови с градацией от 100 до 500 клеток в 1 мкл 
на развитие ХОБЛ у взрослых корейцев (n = 359 456) без 
бронхиальной астмы в анамнезе. Показано, что риск 
развития обструктивного заболевания легких увеличи-
вался от 1,07 до 1,72, а количество эозинофилов в крови 
было положительно связано с риском развития ХОБЛ 
у пожилых лиц [18]. Согласно недавно опубликован-
ным результатам проведенного в Дании проспектив-
ного интервенционного исследования показано, что 
у 51 (60 %) пациента с ХОБЛ в течение 6 мес. после 
резкой отмены иГКС прием препаратов возобновил-
ся, из них 34 (68 %) пациента пережили обострение 
во время наблюдения. Однако статистически значимых 
различий между 2 группами по возрасту, исходному 
уровню объема форсированного выдоха за 1-ю секунду 
(ОФВ1) или количеству эозинофилов не установлено. 
При этом ни по истории обострений, ни по количест-
ву эозинофилов не спрогнозировано, кто из больных 
сможет обойтись без иГКС, а кто возобновит терапию 
иГКС [19]. Вариабельность результатов различных ис-
следований вполне логично соответствует большой 
вариабельности эозинофилии при ХОБЛ, но в этих 
работах не отмечено, была ли эта эозинофилия ста-
бильной в течение длительного времени.

Другое отклонение в количестве эозинофилов пе-
риферической крови – эозинопения – также отмечена 
в ряде работ. При обследовании пациентов (n = 920), 
госпитализированных с обострением ХОБЛ в Вели-
кобритании, установлено 5 самых сильных предик-
торов смерти:
• усиление одышки согласно вопроснику по оценке 

одышки (Modified Medical Research Council Dyspnea 
Scale – mMRC);

• эозинопения;
• консолидация;
• ацидемия;
• фибрилляция предсердий.

При этом эозинопения в сочетании с повышени-
ем уровня С-реактивного белка являлась маркером 
плохого прогноза течения ХОБЛ [20]. При сравнении 
пациентов с обострением ХОБЛ, госпитализирован-
ных в отделения интенсивной терапии (Иран), уста-
новлено, что при эозинопении продолжительность 
госпитализации была почти в 2 раза больше, искусст-
венная вентиляция легких требовалась в 3 раза чаще, 
а госпитальная летальность составила 37,5 % vs 7,6 % 
у лиц без эозинопении. Таким образом, эозинопе-
ния считается простым для измерения и невысоким 
по стоимости биомаркером для прогнозирования те-
чения обострений у пациентов с ХОБЛ [21].

В Великобритании проведен анализ > 20 тыс. случа-
ев обострений ХОБЛ и повторных госпитализаций. Бо-
лее высокий уровень эозинофилов крови связан со сни-
жением риска госпитализации и увеличением периодов 
без обострения. Повышенный уровень эозинофилов 
крови (> 200 в 1 мкл) связан с лучшими результатами 
у пациентов с обострениями ХОБЛ, получавших ораль-
ные ГКС как амбулаторно, так и в стационаре [22].

При обследовании пациентов (n = 1 566) с ХОБЛ 
(Китай) установлено, что значения эозинофилов 
в лейкоцитарной формуле < 2 % сопряжено с раз-
витием дыхательной недостаточности и пневмонии. 
При проведении анализа «копия–пара» (курящие 
и некурящие) у пациентов с курением в анамнезе не-
эозинофильное обострение ХОБЛ сопровождалось 
более длительным пребыванием в стационаре, боль-
шей дозировкой ГКС, более высоким экономическим 
бременем госпитализаций и более слабым ответом 
на терапию ГКС по сравнению с эозинофильным 
обострением [23].

По результатам работы, проведенной в Бразилии, 
установлен в 3 раза более высокий риск смерти у па-
циентов с ХОБЛ в течение 9 лет наблюдения, если 
доля эозинофилов в лейкоцитарной формуле – < 2 %, 
а их количество – < 150 клеток в 1 мкл [24].

По результатам недавно опубликованной работы 
польских специалистов с участием пациентов с ХОБЛ 
(n = 275) показано, что эозинопения была связана 
с внутрибольничной смертностью только тогда, ког-
да она сосуществовала с лимфоцитопенией и ростом 
соотношения «нейтрофилы / лимфоциты» (индекс 
Кребса). Специфичность прогнозирования внутри-
больничной летальности при использовании этих 
3 показателей составила 100 % [25]. По результатам об-
зора литературных данных показано, что повышение 
уровня эозинофилов может быть признаком частых 
обострений, но лучших исходов, чем эозинопения. 
Не исключено, что лучшие исходы связаны со своев-
ременным назначением эффективной терапии.

Эозинофилия как критерий назначения иГКС

Согласно данным литературных источников (1958), 
история ингаляционной терапии ХОБЛ (в то время – 
хронического бронхита) с использованием ГКС нача-
лась в 1955 г. В то время применялся мелкодисперсный 
порошок гидрокортизона ацетата посредством ингаля-
тора Пабракорт [26]. В обзоре С.Н.Адеева и соавт. [5] 
отмечено, что критериями для назначения иГКС при 
ХОБЛ сначала была эозинофилия мокроты, а позд-
нее – крови. В последние годы на основании нако-
пленных данных клинических исследований и реаль-
ной клинической практики отечественные эксперты 
(2016) пришли к соглашению о том, что длительная 
терапия иГКС показана пациентам с высоким риском 
обострений, эозинофилией мокроты > 3 % и / или 
> 300 клеток в 1 мкл крови с учетом тяжести течения 
заболевания [27]. Другими экспертами иГКС рекомен-
дуются больным ХОБЛ с высоким уровнем эозино-
филов в периферической крови (> 300 клеток в 1 мкл) 
при исключении других причин (гельминты, лямблии 
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и т. п.) и с постбронходилатационным значением 
ОФВ1 < 50 %долж. [28]. По данным работ зарубежных ав-
торов такие положения подтвердились. Группой иссле-
дователей из Кореи установлено, что высокий уровень 
эозинофилов в крови и высокий уровень периостина 
в плазме связаны с улучшением функции легких после 
3-месячного лечения иГКС / длительно действующими 
β2-агонистами [29]. Итальянскими исследователями 
отмечено, что при тяжелых обострениях ХОБЛ, при 
которых требуется госпитализация, эозинофилия крови 
позволяет выявить подгруппу субъектов, у которых 
наблюдались быстрая реакция на лечение, наименее 
длительное пребывание в стационаре и снижение по-
требления системных ГКС [30]. По результатам другой 
международной работы показано, что при назначении 
иГКС у пациентов с ХОБЛ при эозинофилии смерт-
ность от всех причин снижалась на 12–24 % [17].

Одним из авторитетных международных экспер-
тов – Питером Барнесом отмечено, что повышенный 
уровень эозинофилов в крови и мокроте связан с более 
частыми обострениями и предсказывает хороший ответ 
на ГКС. Механизм эозинофилии при ХОБЛ до кон-
ца неясен, поскольку, хотя и обнаружено повышение 
уровня IL-5 в мокроте этих больных, анти-IL-5-тера-
пия для предотвращения обострений была неэффек-
тивной [31]. Китайскими учеными проведен анализ 
результатов 42 исследований с участием пациентов 
с ХОБЛ (n = 188 710). Установлено, что соотношение 
частоты обострений ХОБЛ между лечением с примене-
нием иГКС и без таковых было статистически значи-
мым для пациентов с ХОБЛ с исходным количеством 
эозинофилов ≥ 2 % или ≥ 200 клеток в 1 мкл. Однако 
отмечено, что особого внимания требует стабильность 
количества эозинофилов в периферической крови [32], 
что уже наблюдалось при анализе распространенности 
эозинофилии при ХОБЛ. По данным последних каче-
ственных обзоров четко излагается позиция относи-
тельно целесообразности назначения тройной терапии 
пациентам с ХОБЛ с продолжающимися обострениями 
на фоне проведения двойной бронходилатации и эози-
нофилией крови. Так, при проведении одного из таких 
исследований ежедневно измерялся уровень эозинофи-
лов в крови и назначалась доза ГКС только в том слу-
чае, когда количество эозинофилов повышалось. Па-
циентам этой группы потребовалось меньше времени 
на лечение без отрицательного влияния на результаты. 
Подчеркивается необходимость дифференцированного 
подхода в терапии обострений ХОБЛ, направленной 
на конкретные пути воспаления [33].

Тема эффективности тройной терапии при отсут-
ствии эозинофилии проанализирована в исследовании 
III фазы KRONOS при использовании будесонида / 
гликопиррония / формотерола фумарата. Установлено, 
что у пациентов с ХОБЛ от умеренной до очень тяжелой 
ДП без обратимости обструкции и количестве эози-
нофилов периферической крови < 300 клеток в 1 мкл 
при тройной терапии значительно улучшался утренний 
уровень ОФВ1 и значительно снижалась частота уме-
ренных и тяжелых обострений. Отмечено, что тройная 
терапия эффективна не только у пациентов с ХОБЛ 
с обратимой обструкцией или эозинофилией [34].

Эозинофилы и биологическая терапия

По результатам клинического исследования фазы 
IIА применения бенрализумаба при ХОБЛ в целом 
по группе при приеме препарата снижения средне-
годовой частоты обострений ХОБЛ по сравнению 
с плацебо не отмечено, однако у пациентов с исход-
ными концентрациями эозинофилов в крови ≥ 200 
клеток на 1 мкл или ≥ 300 клеток на 1 мкл, получав-
ших бенрализумаб, выявлено хотя и незначительное, 
но численно бόльшее снижение частоты обострений 
ХОБЛ, качества жизни и ОФВ1 [35].

По результатам метаанализа данных 52-недельных 
исследований METREX и METREO (n = 1 136) изуча-
лось применение меполизумаба при ХОБЛ. Показано, 
что при назначении меполизумаба снижается часто-
та обострений у пациентов с эозинофил-ассоцииро-
ванной ХОБЛ. Отмечено, что наличие эозинофилии 
≥ 150 в 1 мкл при скрининге и ≥ 300 в 1 мкл в преды-
дущем году позволяет идентифицировать пациентов 
с ХОБЛ, получающих тройную терапию, у которых 
возникают обострения и которым может быть показан 
меполизумаб [36].

Результаты

Обследованы больные ХОБЛ (n = 330), обратившиеся 
к пульмонологу в 2017–2020 гг. включительно. Для 
оценки роли возможной связи уровня эозинофилов 
периферической крови с другими параметрами боль-
ных ХОБЛ сопоставлены данные пациентов с уров-
нем эозинофилов периферической крови ≥ 300 клеток 
в 1 мкл (n = 47) и менее указанного значения (n = 26). 
Для повышения точности анализа исключались слу-
чаи, когда число эозинофилов составляло 0, поскольку 
в лабораториях могли использоваться автоматические 
анализаторы, при помощи которых доля эозинофилов 
не оценивалась. При оценке количества эозинофилов 
периферической крови в качестве пограничного выбра-
но значение 300 клеток в 1 мкл, которое рекомендовано 
в качестве одного из критериев для назначения иГКС 
(в сочетании с бронхолитическими препаратами) при 
ХОБЛ в соответствии с отечественными [37] и между-
народными [38] клиническими рекомендациями. На-
ряду с эозинофилией отечественными клиническими 
рекомендациями иГКС рекомендованы при ≥ 2 обо-
стрениях и / или хотя бы 1 госпитализации. Отмечено 
также, что при нормальных показателях спирографии 
иГКС не рекомендованы к применению (иначе говоря, 
в показания к применению иГКС можно включить 
также снижение ОФВ1). Исходя из этого, показания 
к применению иГКС по количеству эозинофилов 
установлены у 18,58 % больных, по числу обострений 
≥ 2 – у 53,3 %, по обострениям или госпитализациям – 
у 82,1 %, а по снижению ОФВ1 < 50 % – у 62,1 %. У 61 % 
пациентов с ОФВ1 < 50 % отмечено ≥ 2 обострений, 
87,8 % из них госпитализированы, у 12,7 % отмечена 
эозинофилия. Все 3 критерия для назначения иГКС 
отмечены только у 25 (7,57 %) пациентов с ХОБЛ. Од-
нако среди этих больных только 80 % получали иГКС, 
а 44 % – системные ГКС.
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Доля лиц с эозинофилией и ≥ 2 обострениями 
в течение 1 года составила 16,2 %, с эозинофилией 
и ≥ 2 обострениями в течение 1 года и хотя бы 1 го-
спитализацией – 15,8 %; сочетание эозинофилии 
со снижением ОФВ1 < 50 %долж. выявлено у 10,3 %. 
Доля пациентов с эозинофилией, ≥ 2 обострениями 
в течение 1 года и ОФВ1 < 50 %долж. составила 6,7 %, 
если еще учесть хотя бы 1 госпитализацию, – то 9,9 %. 
Полученные данные были сходны с таковыми, пред-
ставленными в обзоре литературы.

Аналогичное сходство отмечено по результатам 
ретроспективного когортного исследования GSK 
ID: 207323/PRJ2647 (Великобритания), в котором 
у 2 512 (5,4 %) из 46 814 пациентов отмечено ≥ 2 уме-
ренных / ≥ 1 тяжелое обострение ХОБЛ в год, при те-
кущем использовании тройной терапии с применением 
нескольких ингаляторов (MITT) и количестве эози-
нофилов в крови ≥ 150 клеток в 1 мкл [39]. В данной 
работе таких пациентов насчитывалось 17 или 5,2 %.

Пациенты, у которых отмечалось разное количе-
ство эозинофилов, не различались по возрасту, типам 
ABCD (GOLD, 2017), частоте обострений и госпита-
лизаций, числу набранных баллов по данным вопрос-
ников по оценке симптомов ХОБЛ (COPD Assessment 
Test – CAT) и mMRC, частоте сопутствующих заболе-
ваний, приверженности лечению и частоте использо-
вания различных бронхолитических препаратов, но по 
параметрам спирометрии меньшая тяжесть вентиля-
ционных нарушений отмечена у лиц с ХОБЛ и эозино-
филией (44,7 % vs 34,5 %), между спирометрическими 
показателями степени тяжести и данным делением па-
циентов по количеству эозинофилов выявлена стати-
стически значимая сопряженность (χ2 = 8,609; d.f. = 3; 
p < 0,05). Среди пациентов с количеством эозинофи-
лов ≥ 300 реже встречались больные с крайне тяжелой 
ХОБЛ (12,8 % vs 20,8 %) и, наоборот, чаще – с ХОБЛ 
среднетяжелого течения (44,7 % vs 27,2 %). При на-
значении иГКС отмечена сопряженность с наличием 
эозинофилии крови ≥ 300 клеток в 1 мкл (χ2 = 8,268; 
d.f. = 1; p <0,01) и сильная сопряженность – с нали-
чием частых обострений ХОБЛ (χ2 = 18,717; d.f. = 1; 
p <0,001) (см. рисунок).

Критерий сопряженности χ2 Пирсона для таб-
лиц 2 × 2 и d.f. = 1 при назначении иГКС пациентам 
с ≥ 2 обострениями или хотя бы 1 госпитализацией 
составил 27,899; с ≥ 2 обострениями – 17,652; со сни-
жением ОФВ1 < 50 %долж. – 16,765; с эозинофилией 
≥ 300 клеток в 1 мкл – 6,644; при уровне эозинофилов 
> 150 клеток в 1 мкл сопряженность отсутствовала 
(χ2 = 0,853). У 90,7 % получавших иГКС отмечено 
≥ 2 обострений и / или 1 госпитализация, ≥ 2 обо-
стрений – у 63,7 %, ОФВ1 < 50 %долж. – у 28 %, у 24 % – 
≥ 300 эозинофилов в 1 мкл, т. е. как расчет критерия 
сопряженности, так и частота параметров свидетель-
ствовали о том, то чаще всего иГКС назначались боль-
ным с частыми обострениями и госпитализациями, 
а эозинофилия как критерий назначения этих пре-
паратов занимал последнее место.

При сравнении пациентов с пограничным уровнем 
эозинофилов в 150 клеток в 1 мкл значимых различий 
между подгруппами не установлено.

Рисунок. Распределение больных хронической обструктивной 
болезнью легких с разной частотой обострений и разным количе-
ством эозинофилов периферической крови (n = 253)
Figure. Distribution of COPD patients with a different frequency of 
exacerbations and different peripheral blood eosinophil count (n = 253)
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Обсуждение

По данным анализа литературных источников и соб-
ственных наблюдений показано, что количество 
эози нофилов периферической крови является одним 
из важных прогностических показателей при ХОБЛ. 
Доля пациентов со стабильно повышенным уровнем 
эозинофилов невелика, при этом эозинофилия мо-
жет быть связана с более благоприятными исходами, 
лучшими параметрами внешнего дыхания и лучшим 
ответом на иГКС. Литературные данные о значимости 
количества эозинофилов периферической крови неод-
нородны, а эозинофилия при ХОБЛ может быть непо-
стоянной. Наличие эозинопении у пациентов с про-
грессирующим течением ХОБЛ с неблагоприятным 
исходом свидетельствует о значимости эозинофилов 
как клеток иммунной защиты человека. Назначение 
иГКС при ХОБЛ чаще связывалось с ≥ 2 обострени-
ями и госпитализациями, снижением ОФВ1. В то же 
время количество эозинофилов не зависло от возраста 
пациентов, типа ХОБЛ согласно делению по типам 
ABCD по GOLD, частоты обострений и выраженно-
сти одышки. Сочетание 3 показаний к назначению 
иГКС при ХОБЛ (эозинофилия, частые обострения 
и снижение ОФВ1) отмечено только в 9,9 % случаев. 
Данные литературы и результаты проведенного иссле-
дования свидетельствуют в пользу расширения при-
менения тройной ингаляционной терапии при ХОБЛ, 
которая включает как двойную бронходилатацию, так 
и иГКС, что может стать более универсальным под-
ходом в общей клинической практике ведения паци-
ентов с ХОБЛ с частыми обострениями и снижением 
значений ОФВ1 < 50 %долж.. Значимым фактором при 
принятии решения о назначении тройной терапии 
может быть наличие эозинофилии.
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Заключение

По результатам изложенного сделаны следующие 
выводы:
• оценка количества эозинофилов периферической 

крови является важным компонентом обследова-
ния больных ХОБЛ, при этом значимы как эози-
нофилия, так и эозинопения;

• эозинофилия периферической крови является 
одним из параметров, на основании которого па-
циентам с ХОБЛ могут назначаться иГКС, однако 
в клинической практике учитываются также часто-
та обострений и степень снижения ОФВ1;

• при выборе между двойной бронходилатацией 
и тройной терапией опорной точкой может стать 
дальнейшее изучение количества эозинофилов пе-
риферической крови.
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