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История существования человечества всегда была 

неразрывно связана со вспышками инфекционных забо-
леваний, вызываемых различными микроорганизмами, 
которые унесли гораздо больше жизней людей, чем все 
кровопролитные войны, существовавшие на Земле, вме-
сте взятые.  При этом частота, а также причины эпиде-
мий и пандемий существенно изменялись с течением 
времени. Так, если в начале нашей эры отмечались отно-
сительно редкие вспышки инфекций, преимущественно 
бактериальной этиологии (чума, холера, тиф и др.), то 
чем ближе к нынешнему времени, частота эпидемий и 
пандемий заметно возрастала, причём большинство из 
них уже вызывались вирусными патогенами. Так, только 
за первые двадцать лет этого столетия отмечены 6 
серьёзных и распространённых вспышек вирусных 
инфекций. В их число вошли: тяжёлый острый респира-
торный синдром (2002-2003 гг.), со смертностью более 
10 %; ближневосточный респираторный синдром, с 
уров нем смертности почти 35 %. Важно, что обе эти эпи-
демии были вызваны новыми коронавирусами — SARS-
CoV и MERS-CoV.  Кроме того, в 2009-2010 гг. возникла 
пандемия свиного, калифорнийского гриппа, вызванная 
вирусом А/Н1N1, унесшего большое количество челове-
ческих жизней во многих странах мира.  В 2014-2016 и 
2018-2019 гг. наблюдались в некоторых странах Африки 
эпидемии геморрагической лихорадки, вызванные 
вирусом Эбола, со смертностью около 50 %. Так же в ХХІ 
столетии продолжалась пандемия ВИЧ/СПИДа, возник-
шая в конце прошлого века. И, наконец, апогеем вспы-
шек вирусных инфекций стала пандемия коронавирус-
ной болезни (COVID-19), которая началась в конце 2019 
г. и существует по настоящее время. Она явилась огром-
ным бременем для всего человечества, как в медицин-
ском, так и социальном, и экономическом планах.

На 29.10.2020 г. COVID-19 регистрируется практиче-
ски во всех странах мира, а общее количество инфици-
рованных пациентов превысило 44 млн., из которых 
умерло более 1 млн. человек. Особенно часто COVID-19 
возникает и более тяжело протекает в группах риска: у 
лиц старше 60 лет и при наличии таких коморбидных 
состояний, как гипертония и другие заболевания сер-
дечно-сосудистой системы, сахарный диабет, хрониче-
ские заболевания дыхательный путей (ХОЗЛ, бронхиаль-
ная астма, интерстициальные заболевания). Как было 
показано во многих работах крайне важную проблему 
представляет возникновение COVID-19 у больных хро-
ническим обструктивным заболеванием легких [1–3], 
которым сегодня страдает во всём мире более 250 млн. 

человек и ещё у многих пациентов ХОЗЛ остаётся не 
диагностированным. Существенным является и то, что 
COVID-19 и ХОЗЛ имеют много общих респираторных и 
системных проявлений.

Конечно, наши представления о коронавирусной 
болезни за прошедшие более чем 10 месяцев сущест-
венно расширились и дополнились, однако остаётся 
ещё много вопросов, на которые пока не даны оконча-
тельные ответы. Принципиальными из них для нас явля-
ются:

— отличается ли бремя заболевания, клинические 
проявления и исходы COVID-19 у пациентов с ХОЗЛ от 
общей популяции, и если да, то как?

— являются ли лекарства, используемые при ХОЗЛ 
(ингаляционные и системные кортикостероиды, β2-агонис-
ты, холинолитики, азитромицин и другие), защит ными или 
вредными в условиях пандемии COVID-19? 

Напомню, что причиной коронавирусной болезни 
является новый вирус, получивший название SARS-
CoV-2. Это сложный РНК-содержащий вирус, относящий-
ся к семейству Coronaviridae.  Он имеет сферическую 
форму, покрыт суперкапсидной оболочкой, снаружи 
которой располагаются грушеподобные выступы — 
шипы (по англ. Spike), состоящие из гликопротеинов. С 
помощью этих шипов вирус распознаёт и прикрепляет-
ся к специфическим рецепторам на клетках-мишенях, 
основным из которых является ангиотензин-превраща-
ющий фермент второго типа. Этот рецептор экспресси-
руется на поверхности клеток дыхательного и желудоч-
но-кишечного трактов, почек, мочевого пузыря, сердца 
и ЦНС. Однако основной и быстро достижимой мише-
нью являются альвеолоциты II типа, что и определяет 
частое возникновения и развитие пневмонии у инфици-
рованных пациентов [4].

Ведущим механизмом передачи SARS-CoV-2 являет-
ся воздушно-капельный путь, что приводит к попаданию 
вируса в дыхательные пути, где под влиянием трансмем-
бранных сериновых протеаз эпителиальных клеток про-
исходит активация шиповидного отростка, что облегча-
ет слияние вируса с рецептором АПФ-2. После этого 
вирус проникает в клетку, освобождается там от оболо-
чек и осуществляет размножение своего генома. Этот 
этап называется репликацией. Далее, образовавшиеся 
новые геномные структуры, соединяются с белковыми 
оболочками, синтезируемыми на рибосомах, образуя 
многочисленное потомство вирионов, которые покида-
ют клетку, вызывая её гибель. Весь жизненный цикл 
SARS-CoV-2 называется репродукцией и продолжается 
он в среднем около 10 часов.

Важной особенностью ХОЗЛ является то, что в дыха-
тельных путях у этих пациентов обнаруживают повы-
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ной болезни у больных с и без ХОЗЛ (табл. 1). Более 1000 
госпитализированных пациентов с COVID-19 были рас-
пределены в две группы. Первую из них составили 50 
больных c ХОЗЛ, а вторую — 998 больных, у которых 
ХОЗЛ отсутствовал. Авторами было установлено, что у 
пациентов первой группы достоверно чаще возникали 
септический шок, острый респираторный дистресс-син-
дром, острые поражения почек, а также бактериальная 
и грибковая суперинфекции.

Существенно отличалась и терапия, проводимая у 
пациентов обеих групп. Так, при сочетании COVID-19 с 
ХОЗЛ достоверно чаще назначались внутривенные 
антибиотики, противогрибковые средства, системные 
кортикостероиды, механическая неинвазивная и инва-
зивная вентиляция легких. Среди пациентов первой 
группы у достоверно большего количества, чем во вто-
рой группе, было отмечено тяжёлое и крайне тяжёлое 
течение COVID-19. При этом продолжительность пребы-
вания в стационаре также была достоверно выше в пер-
вой группе. Все эти особенности сказались и на частоте 
смертельных исходов — они достоверно чаще наблюда-
лись в группе больных с ХОЗЛ.

В настоящее время для эффективного ведения паци-
ентов с хроническим обструктивным заболеванием лёг-
ких применяется поддерживающая, базисная терапия, 
поскольку оптимальное фармакологическое лечение 
является основным способом улучшить функцию легких, 
уменьшить клинические проявления, повысить качество 
жизни пациента и снизить риск обострений в будущем, в 
том числе и тех, что вызваны вирусными возбудителями. 
Подтверждением этому являются результаты нескольких 
достаточно весомых исследований. Так, в работе P. M. 
Calverley и соавторов [12], на значительном клиническом 

шенный уровень экспрессии рецепторов АПФ-2. 
Причём, как было показано в работах J. Leung и соавто-
ров [5], а также M. Jacobs и соавторов [6], чем тяжелее 
протекает ХОЗЛ, тем большее количество этих рецепто-
ров присутствует в респираторном тракте. Увеличение 
экспрессии AПФ-2 и активности сериновых протеаз в 
эпителиальных клетках повышает восприимчивость 
больных ХОЗЛ к инфекции, вызванной SARS-CoV-2, и/
или приводит к более тяжёлому течению COVID-19.

     В то же время во многих исследованиях была уста-
новлена неожиданно низкая распространённость ХОЗЛ 
среди пациентов с COVID-19. По данным W. J. Guan и 
соавторов [7], а также E. G. Price-Haywood и соавторов 
[8], этот показатель находится в диапазоне от 1,1 до 2,3 
%, притом, что, например, в Китае среди населения стар-
ше 40 лет распространённость ХОЗЛ превышает 13 %. 
Так чем же можно объяснить этот парадокс? 
Высказывалось предположение, что он связан с защит-
ным действием ингаляционных кортикостероидов, 
однако в дальнейших исследованиях подтверждения 
этому получено не было. Возможно, объяснением низ-
кой встречаемости ХОЗЛ среди больных COVID-19 может 
быть то, что данные пациенты более жёстко соблюдают 
карантинные мероприятия. В то же время среди госпи-
тализированных пациентов с коронавирусной болез-
нью частота ХОЗЛ может повышаться почти до 12 % [9], 
а среди больных отделений интенсивной терапии — 
даже до 33 % [10], что достаточно убедительно свиде-
тельствуют о более тяжёлом течении COVID-19 у боль-
ных ХОЗЛ.

Этот вывод нашёл подтверждение и в исследовании, 
выполненном F. Wu и соавторами [11]. В нем были проа-
нализированы отличия течения и терапии коронавирус-

Таблица 1
Отличительные особенности течения, лечения и исходов COVID-19 у госпитализированных больных с и без ХОЗЛ [11]

Показатели
Больные ХОЗЛ

(n = 50)
  Больные без ХОЗЛ 

(n = 998)
р

Осложнения, n (%):
  — септический шок;
  — ОРДС;
  — острое повреждение почек;
  — диссеминированное внутри-
     сосудистое свёртывание крови;
  — бактериальная или грибковая
     коинфекция

         7 (14)
       10 (20,0)
         6 (12,0)

         
         1 (2,0)

       10 (20,0)

      23 (2,3)
      73 (7,3)
      13 (1,3)

         
        6 (0,6)

      59 (5,9)

 < 0,001
    0,001
 < 0,001

    0,240

 < 0,001

Лечебные мероприятия, n (%):
  — антибиотики в/в;
  — противогрибковые средства;
  — противовирусные препараты;
  — системные кортикостероиды;
  — механическая вентиляция лёгких:
     — инвазивная;
     — неинвазивная;
  — ЭКМО

       43 (86,0)
       11 (22,0)
       32 (64,0)
       28 (56,0)
       23 (46,0)
       12 (24,0)
       20 (40,0)
         1 (2,0)

     680 (68,1)
       39 (3,6) 

     709 (71,0)
     206 (20,6)
     128 (12,8)
       49 (4,9)

      112 (11,2)
          9 (0,9)

  
   0,008
< 0,001
   0,290
< 0,001
< 0,001
< 0,001
< 0,001
   0,44

Количество дней госпитализации
Тяжёлое течение заболевания
Критическое состояние
Смертность

   11 [8 — 20]
      27 (54,0)
      19 (38,0)
      12 (24,0)

     10 [8 — 14]
      188 (18,8)
      103 (10,3)
        40 (0,4)

   0,05
< 0,001
< 0,001
< 0,001

Примечание: ХОЗЛ — хроническое обструктивное заболевание лёгких; ОРДС — острый респираторный дистресс-синдром; ЭКМО — экстракор-
поральная мембранная оксигенация.
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материале было показано, что использование будезони-
да в комбинации с формотеролом по сравнению с плаце-
бо, позволяет достоверно увеличить продолжительность 
времени до первого обострения (соответственно, 254 
против 96 дней), уменьшить частоту обострений (соответ-
ственно, 1,4 против 1,8 обострений на пациента в год), 
повысить пиковую скорость выдоха и улучшить качество 
жизни.  Кроме того, авторами отмечено, что будезонид с 
формотеролом по сравнению с бета-2-агонистом дли-
тельного действия на 23 % больше снижает частоту обо-
стрений ХОЗЛ, а по сравнению с бета-2-агонистом корот-
кого действия — на 24 %. В исследовании T. Welte и 
соавторов в 2009 году продемонстрировано, что тройная 
терапия (будезонид с формотеролом и тиотропием бро-
мидом) на 62 % больше, чем монотерапия тиотропием 
уменьшает частоту обострений ХОЗЛ [13]. 

В трёх странах — Италии, Швеции и Канаде — было 
установлено, что будезонид с формотеролом чаще, чем 
флутиказон с сальметеролом, уменьшает частоту обо-
стрений ХОЗЛ, которые требовали госпитализации, 
соответственно на 16, 29 и 39 % [14–16].

Преимущества тройной комбинированной терапии 
перед монотерапией тиотропием бромидом продемон-
стрировано и в работе, выполненной S-D. Lee и соавтора-
ми в 2016 году [17]. Это было 12-недельное рандомизи-
рованное многоцентровое открытое исследование в 
параллельных группах, проведенное в Восточной Азии. В 
него было включено 578 больных с тяжёлым и крайне 
тяжёлым течением ХОЗЛ. После 14-дневного подготови-
тельного периода, в течение которого применялся 
тиотропий, все пациенты были рандомизированы в две 
группы. Первую — составили 287 больных, принимав-
ших будезонид с формотеролом + тиотропий, а вторую 
— 291 больной, получавший только тиотропий. В этой 
работе было установлено, что у пациентов первой груп-
пы ОФВ1 увеличивался по сравнению с исходным уров-
нем на 5,0 %, а во второй — лишь на 0,6 %. Тройная 
терапия по сравнению с монотерапией тиотропием бро-
мидом также достоверно чаще (почти на 41 %) снижала 
частоту обострений ХОЗЛ, увеличивала время до перво-
го обострения (снижение риска почти на 39 %) и заметно 
улучшала качество жизни больных. Частота нежелатель-
ных явлений в обеих группах составляла 26 %.

Необходимо отметить, что все исследования, пред-
ставленные в этой статье и касающиеся молекулы буде-
зонид/формотерол, были выполнены с применением 
оригинального препарата Симбикорт Турбухалер.  

В условиях пандемии COVID-19 существовал риск 
того, что применяемые больными ХОЗЛ ингаляционные 
кортикостероиды могли оказывать негативное влияние 
на течение коронавирусной болезни, в частности, удли-
нять период репликации вируса, приводить к возникно-
вению тяжёлых осложнений, увеличивать смертность. 
Хотя исследования в этом направлении ещё продолжа-
ются, пока не получено никаких доказательств того, что 
ингаляционные кортикостероиды увеличивают риск 
заражения SARS-CoV-2, способствуют возникновению 
осложнений или ухудшения течения COVID-19, увеличи-
вая потребность в госпитализации, проведении неинва-
зивной и искусственной вентиляции лёгких.

Подтверждением этого вывода являются результаты 
многочисленных работ, среди которых особенно заслу-
живает внимания исследование, выполненное в 
Великобритании A. Schultze и соавторами [18]. В нём 
была проанализирована база данных, включавшая в 
себя более 148 тысяч пациентов с ХОЗЛ, из которых 
около 43 тысяч (29 %) в течении 4 месяцев до начала 
исследования получали β2-агонисты длительного дейст-
вия и или холинолитики длительного действия, а более 
105 тысяч (почти 71 %) больных — ингаляционные кор-
тикостероиды в сочетании с β2-агонистами длительного 
действия или ингаляционные кортикостероиды в соче-
тании с β2-агонистами и холинолитиками длительного 
действия.  Представленные в работе данные, не указы-
вают на то, что регулярная терапия ингаляционными 
кортикостероидами снижает или увеличивает риск 
смерти от COVID-19 и не предоставляют доказательств в 
поддержку корректировки терапии ингаляционными 
кортикостероидами у этого контингента пациентов во 
время пандемии коронавирусной болезни. Также в 
работе не было получено доказательств защитного 
эффекта ингаляционных кортикостероидов от инфици-
рования SARS-CoV-2. В то же время незначительный 
повышенный риск смерти среди пациентов, принимаю-
щих ингаляционные кортикостероиды по сравнению с 
теми, кто использует только бронходилататоры, по мне-
нию авторов, связан с более тяжёлым течением ХОЗЛ 
среди больных, которым назначаются стероиды. 

При возникновении COVID-19 у пациента во время 
обострения ХОЗЛ эксперты Британского торакального 
общества [19] рекомендуют продолжать лечение инга-
ляционными или пероральными кортикостероидами в 
соответствии с показаниями, разработанными NICE [20]. 
В то же время они считают, что применять антибиотики 
следует только тогда, когда есть обоснованное подозре-
ние на присоединение вторичной бактериальной 
инфекции, а не назначать их всем пациентам с корона-
вирусной болезнью. 

Таким образом, основным направлением ведения 
пациентов с ХОЗЛ во время пандемии COVID-19 являет-
ся профилактика обострений хронической патологии 
путём постоянного применения средств базисной тера-
пии, прекращения курения, вакцинирования против 
гриппа и пневмококка, а так же проведения реабилита-
ционных мероприятий.

Итак, полученные на сегодняшний день данные 
позволили сделать такие выводы [2 1]:

1. Пациенты с ХОЗЛ при поражении COVID-19 будут 
иметь более тяжёлое течение, чем пациенты без ХОЗЛ, и 
у них лечение этой инфекции будет более сложным.

2. Нет никаких научных доказательств, которые бы 
свидетельствовали о необходимости избегать или кор-
ректировать применение ингаляционных или перо-
ральных кортикостероидов больными ХОЗЛ во время 
пандемии COVID-19.

3. Больным ХОЗЛ следует продолжать регулярную 
поддерживающую терапию.

4. При необходимости следует проводить оксиге-
нотерапию, придерживаясь стандартных рекоменда-
ций. 
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