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Прогрессирование хронического обструктивного заболева-
ния легких (ХОЗЛ) не в малой степени обусловлено инфекционны-
ми обострениями заболевания. Эта проблема в последние годы 
активно обсуждается пульмонологами и терапевтами. По боль-
шинству ее аспектов достигнуты определенные договоренности, 
что нашло отражение в украинском (Наказ МОЗ Украины № 128, 
2007) и международном (GOLD, 2009) согласительных документах.

Однако с каждым месяцем, годом накапливаются новые 
научные сведения, которые требуют обсуждения и адаптации к 
существующим рекомендациям или коррекции рекомендаций.

Одним из новых взглядов на ХОЗЛ является его подразделе-
ние на фенотипы. Фенотипирование болезни позволяет более 
индивидуально рассматривать течение патологического процес-
са и прогноз при нем. По предложению P. R. Burgel et al., ХОЗЛ 
гипотетически можно разделить на 4 фенотипа: I фенотип — это 
пациенты среднего возраста с тяжелым прогрессирующим тече-
нием заболевания III–IV стадии, II фенотип — это пожилые боль-
ные ХОЗЛ II стадии с нетяжелыми сопутствующими сердечно-сосу-
дистыми заболеваниями, III фенотип представлен лицами средне-
го возраста с ХОЗЛ II–III стадии с умеренно выраженными сопут-
ствующими заболеваниями, IV фенотип — это пожилые пациенты 
с ХОЗЛ II–III стадии с тяжелым течением заболеваний сердца, с 
признаками сердечной недостаточности. Такое деление позволя-
ет жестко выполнить протокол по базисной терапии и более 
фокусно разрабатывать лечение сопутствующей патологии, кото-
рая согласно современным представлениям о ХОЗЛ, зачастую, 
является системным проявлением основного заболевания.

Инфекционные обострения ХОЗЛ у представителей различ-
ных фенотипов имеют неодинаковую частоту. Так, по данным P. R. 
Burgel et al. (2010), в среднем 4 обострения в год наблюдается у 
представителей фенотипа I, реже всего к обострениям склонны 
представители фенотипа II. У представителей III и IV фенотипов 
обострения развиваются 1–2 раза в год. Эти сведения позволяют 
более настойчиво предлагать противорецидивные меры предста-
вителям фенотипа I. Для них очень важно не нарушать режимы 
базисной терапии, более чем другим пациентам показано прове-
дение противогриппозной вакцинации, применение в качестве 
профилактических мер вакцин на базе лизатов бактерий.

Вопрос об этиологической роли различных микроорганиз-
мов, провоцирующих обострение, за последние 5 лет не претер-
пел существенных изменений. По прежнему, ведущим «винов-
ным» патогеном является Haеmophilus influenzae. С ней связывают 
20–30 % всех обострений ХОЗЛ. Со Steptococcus pneumoniae, 
Moraxella catharrhalis ассоциируется 10–15 % обострений. Роль 
других микроорганизмов незначительная, и с ними связывают 
1–5 % обострений. И только лишь Pseudomonas aeruginosa вызы-
вает 7–10 % обострений у больных ХОЗЛ III–IV стадии (Sethi, 2009). 

Важно помнить, что патогены обладают, кроме определен-
ной инфекционной активности, рядом других, в частности брон-
хообструктивных эффектов, что потенцирует их негативное влия-
ние при обострениях ХОЗЛ. Так, H. influenzae активно стимулирует 
секрецию муцина, а S. pneumoniaе разрушает реснитчатый эпите-
лий, вызывает дискинезию ресничек. Это существенно нарушает 

санацию респираторного тракта, ухудшает мукоцилиарный кли-
ренс, что способствует длительной колонизации микроорганиз-
мами дыхательных путей. M. catarrhalis способна разрушать базо-
филы, эозинофилы, тучные клетки, которые выделяют гистамин, 
брадикинин — субстанции, обладающие мощным бронхоконс-
трикторным эффектом. Следовательно, у больного ХОЗЛ, априори 
имеющего нарушение проходимости бронхиального дерева, 
появляется ряд дополнительных факторов усугубляющих нару-
шение функции внешнего дыхания.

Каждое обострение ХОЗЛ — это клинически значимое явле-
ние, которое негативно влияет на прогноз болезни, влечет за 
собой достаточно большие экономические потери. По данням 
Soler-Cetuluna et al. (2005), выживаемость больных ХОЗЛ за 5-лет-
ний период наблюдения была лишь 20 %, если у них диагностиро-
валось 3–4 обострения в год. У пациентов, которые не имели 
обострений, выживаемость была 90 % и более, у тех, кто имел 
обострения 1–2 раза в год, выживаемость составляла 60–70 %.

При этом расходы на оказание помощи больным в зависи-
мости от степени тяжести обострения тоже разительно отлича-
лись. На основании фармакоэкономического анализа стоимости 
обострений ХОЗЛ у 519 больных Oostenbrink J. B. et al. (2004) уста-
новили, что у 10 % наблюдалось тяжелое обострение, на курацию 
которого в среднем было потрачено 4007 евро. Обострение сред-
ней тяжести было установлено у 47 % наблюдаемых. При этом 
средний расход на лечение такого обострения составил 579 евро. 
Лечение обострения легкой степени обходилось в среднем в 86 
евро, при этом таких обострений в наблюдаемой группе было 43 
%. Следует отметить, что расходы на госпитализацию составили 
90 % от общих расходов на обострение ХОЗЛ.

Именно высокие расходы на лечение обострений ХОЗЛ и 
достаточно высокая смертность при них стимулировали разра-
ботку единого подхода к лечению этого состояния. Прежде всего, 
это касается назначения оптимальной антибактериальной тера-
пии, что является ключевым при курации таких пациентов.

Обращает на себя внимание, что в действующем согласи-
тельном документе при легких обострениях без факторов 
риска неблагоприятного исхода, обострениях средней тяжес-
ти и тяжелых с риском неблагоприяного исхода антибиотиком 
выбора является амоксициллин/клавуланат.

Это обусловлено высокой антимикробной активностью в 
отношении S. pneumoniaе и H. influenzae, которые чаще всего 
являются виновниками обострений ХОЗЛ. Благодаря наличию 
ингибитора бета-лактамаз клавуланата, этот антибиотик успешно 
преодолевает основной механизм резистентности гемофильной 
палочки, грамм-отрицательных энтеробактерий, стафилококков.

Уникальность препарата в том, что, несмотря на тридцатилетний 
опыт широкого применения амоксициллина/клавуланата, он остает-
ся, пожалуй, единственным антибиотиком, практически не стимулиру-
ющим развитие резистентности микроорганизмов. Это подтвержда-
ется множеством исследований чувствительности S. pneumoniaе и H. 
Influenzae проведенными в различных регионах мира, которые пока-
зали сохранение активности амоксициллин/клавуланата в XXI веке на 
том же высоком уровне, что и в 80–90-е годы прошлого столетия.
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УСЛОВИЯХ НА ОСНОВАНИИ ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКОГО АНАЛИЗА
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Существенными являются и экономические преимущест-
ва препарата. Обеспечивая высокую, сравнимую с другими 
антибиотиками, клиническую эффективность, терапия амокси-
циллин/клавуланатом обходится в 2,5–5 раз дешевле, чем 
другими брендовыми антибактериальными препаратами.

Таким образом, назначая лечение пациенту с инфекцион-
ным обострением ХОЗЛ, врач должен учитывать конкретную 
клиническую ситуацию, выбирать антибиотик не только на 
основании его антимикробной эффективности, но и оценивать 
его экономические показатели.
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НОВЫЕ АСПЕКТЫ В ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ОБСТРУКТИВНЫМ 

ЗАБОЛЕВАНИЕМ ЛЕГКИХ

Разработка новых концепций по вопросам лечения боль-
ных ХОЗЛ осуществлялась в нескольких направлениях.

Первое направление касалось, с одной стороны, подведе-
ния итогов более чем десятилетней работы различных пуль-
монологических школ по проблеме ХОЗЛ, а с другой, — фор-
мирования нового взгляда на эту патологию.

Так, в научных публикациях ведущих отечественных и зару-
бежных пульмонологов были представлены разработанные дан-
ные по основным принципам классификации ХОЗЛ, диагностичес-
ким критериям заболевания, намечены приоритетные пути реа-
лизации реабилитационных программ, включая медикаментоз-
ную реабилитацию. И если традиционно бронхиальная астма (БА) 
представлялась как заболевание с выраженной вариабельностью 
симптоматики, для которого характерно ухудшение состояния 
больных преимущественно ночью и ранним утром, то ХОЗЛ — как 
заболевание, для которого в межрецидивный период характерна 
менее выраженная вариабельность симптомов (Carrasco-Garrido 
P. et al., 2006; Haughney J. et al., 2005; Miravitles M. et al., 2007; GOLD, 
2007). В то же время рядом авторов было показано, что для 
некоторых больных ХОЗЛ так же, как и для больных БА, характер-
на циркадная вариабельность не только клинических симптомов, 
но и показателей функции внешнего дыхания (ФВД) — ЖЕЛ, 
ФЖЕЛ, ОФВ1, ПСВ (Calverley P. M. et al., 2003; Van Noord J.A. et al., 
2006; McCarley C. et al., 2007). При этом проявления ХОЗЛ (неуклон-
но прогрессирующая одышка, хронический кашель, гиперпродук-
ция мокроты, снижение толерантности к физической нагрузке) 
могут значительно влиять как на активность больных в течение 
дня, так и на их качество жизни.

Второе направление исследований касалось интернет-
интервьюирования больных ХОЗЛ, проведенное с 9 мая по 4 
июня 2008 г., в котором приняло участие 803 жителя Бельгии (n 
= 64), Франции (n = 100), Германии (n = 106), Италии (n = 100), 
Испании (n = 103), Швеции (n = 61), Великобритании (n = 106) и 
США (n = 163). Результаты исследования показали, что утро 
является наиболее тяжелым временем суток для больных, осо-
бенно с тяжелым течением заболевания, и именно одышка 
является наиболее частым утренним симптомом у этих пациен-
тов. Большинство больных принимают препараты для облегче-
ния утренних симптомов слишком поздно — только 30 % 
опрошенных используют их сразу же после подъема с постели.

Третье направление касалось разработки опросников для 
больных ХОЗЛ и их валидации. Исследования проводились в 
несколько этапов. Еще в 2006 г. психологами были проведены 
интервью с больными ХОЗЛ с целью выявления спектра тех 
симптомов, которые наиболее часто беспокоят их в утреннее 
время, а также оценки восприятия симптомов самими больны-

ми. В последующем группой врачей-экспертов была разработа-
на концепция, а также предложены вопросы и возможные 
опции вариантов ответов на них. Затем, для проверки простоты 
использования и оценки понимания вопросов пациентами, 
было проведено пилотное тестирование больных ХОЗЛ. Позже 
группой экспертов были внесены окончательные коррективы в 
опросники, которые были переведены на 21 язык и валидиро-
ваны лингвистически перед использованием в исследованиях. 
Таким образом, были разработаны два опросника: первый — 
позволяющий оценить выраженность утренних симптомов 
заболевания (опросник GCSQ — Global Chest Symptoms 
Questionnaire) и второй — позволяющий оценить способность 
выполнять обычные утренние действия (опросник CDLM — 
Capacity of Daily Living during Morning). Для валидации опрос-
ников использовались результаты вторичного анализа ослеп-
ленных данных двух мультицентровых международных рандо-
мизированных исследований — NCT00496470 («CLIMB», Welte T. 
et al., 2009) и NCT00542880 («SPEED», Partridge M.R. et al., 2009).

В исследовании «CLIMB» по эффективности и переносимос-
ти фиксированной комбинации будесонида/формотерола в 
дополнение к терапии тиотропиумом у больных ХОЗЛ было 
показано, что будесонид/формотерол (Симбикорт) значительно 
улучшает утреннюю активность, а комбинированная терапия 
будесонидом/формотеролом (Симбикортом) и тиотропием 
более выраженно улучшает состояние здоровья больных ХОЗЛ, 
а также более эффективно уменьшает у них одышку и чувство 
скованности в грудной клетке по сравнению с монотерапией 
тиотропием. В исследовании «SPEED» по влиянию Симбикорта в 
сравнении с флутиказоном/сальметеролом на легочную функ-
цию и утреннюю активность больных ХОЗЛ было продемонс-
трировано, что Симбикорт значительно улучшает утреннюю 
активность по сравнению с сальметеролом/флутиказоном.

Четвертое направление исследований касалось оценки 
вариабельности симптомов у больных с тяжелым течением 
ХОЗЛ, проведенное в условиях клиники в рамках европейского 
клинического исследования «PACO» (2010). По результатам 
этого исследования 92,5 % больных ХОЗЛ отмечали как мини-
мум один симптом заболевания на протяжении 7 дней, пред-
шествовавших их опросу, а более 60 % больных, отметивших 
наличие симптомов, указывали также и на их вариабельность.

В заключение следует отметить, что новые аспекты в лече-
нии больных ХОЗЛ касаются, прежде всего, тяжелых пациен-
тов с выраженной вариабельностью как клинических симпто-
мов, так и функциональных показателей особенно в ранние 
утренние часы, а лечение их должно быть акцентировано на 
как можно более быстрое начало действия бронходилятатора. 


