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ПУЛЬМОНОЛОГІЯ

КОНФЕРЕНЦІЯ

Сегодня наиболее авторитетным консенсусным докумен-

том считается Глобальная стратегия по диагностике, веде-

нию и предотвращению ХОЗЛ (GOLD). Согласно GOLD 2018 

большинству пациентов с ХОЗЛ (GOLD2-GOLD4) требуется 

двойная бронходилатационная терапия, которая должна 

включать комбинацию антагониста мускариновых рецеп-

торов длительного действия и β
2
-агониста длительного дей-

ствия. Какому же препарату отдать предпочтение?

Заведующая кафедрой факультетской 
терапии и эндокринологии ГУ «Дне-
пропетровская медицинская акаде-
мия» (г. Днепр), член-корреспондент 
НАМН Украины, доктор медицин-
ских наук, профессор Т.А. Перцева 

в своем докладе остановилась на ос-

новных моментах доставки лекар-

ственного средства (ЛС) в дыхатель-

ные пути при ингаляционной тера-

пии. Несмот ря на ка ж у щ у юся 

простоту процедуры, нужно учесть, что ингалируемый 

препарат в составе воздушного потока проходит сложный 

путь до места его отложения и действия. В дыхательных 

путях частицы ЛС подвергаются механическому перемеще-

нию и осаждению. В последнем случае большое значение 

имеют диаметр и масса частиц, длительность дыхательного 

цикла и скорость воздушного потока (СВП) при вдохе. 

Строение и функциональные особенности дыхательных 

путей сильно различаются в направлении от центра к пери-

ферии, в том числе –  по расположению рецепторов 

(М-холинорецепторы и β
2
-адренорецепторы [β

2
-АР]).

Одним из основных параметров эффективности инга-

ляционного устройства служит такая величина, как легоч-

ная депозиция препарата в легочных путях. Существует 

корреляционная зависимость между эффективностью 

лечения и полнотой доставки лекарственного средства 

к органу-мишени. У бронхорасширяющих препаратов эта 

зависимость носит линейный характер.

Основные свойства аэрозоля, влияющие на уровень ле-
гочной депозиции:

• Аэродинамический размер частиц.
Аэрозольные частицы размером <1 мкм выдыхаются, 

а размером >5,8 мкм осаждаются в ротоглотке, поэтому оп-

тимальным является размер 1-5 мкм, при котором частицы 

депонируются в легких (Kobrich R. et al.; Capstick T.G., 2012).

• Продолжительность выделения аэрозольного облачка 
(оптимально >1 с).

Дозированные аэрозольные ингаляторы (ДАИ) генери-

руют аэрозоль в течение 0,15-0,36 секунд. Последствием ко-

роткого времени выделения (<1 с) является сложность коор-

динации маневра ингаляции с высвобождением препарата 

из ингалятора. Неправильная координация маневра «боль-

ной-ингалятор» существенно влияет на доставку препарата 

в легкие. У больных с хорошей координацией вдоха и высво-

бождением аэрозоля легочная депозиция препарата в 3 раза 

выше, чем у больных с неадекватной техникой использования 

ДАИ (Hochrainer D. et al., 2005; Newman S.P. et al., 1991).

• Скорость выделения аэрозольного облачка.
Скорость выделения аэрозольного облачка <1 м/с позво-

ляет уменьшить орофарингеальную депозицию и увеличить 

легочную (Hochrainer D. et al., 2005; Capstick T.G., 2012).

Еще один важный момент в эффективности ингаляци-

онной терапии пациентов с ХОЗЛ –  это достижение оп-

тимального инспираторного усилия (скорости вдоха) па-

циентом. В порошковых ингаляторах препарат находится 

в чистом виде или в соединении с носителем и является 

крупнодисперсным по своему составу. Ингаляторы такого 

типа функционируют за счет инспираторного усилия па-

циента. Во время вдоха часть ЛС вместе с турбулентным по-

током, проходя через устройство ингалятора, измельчается 

до частиц респирабельных размеров. Каждый порошковый 

ингалятор имеет максимальную пороговою скорость, созда-

ваемую при инспираторном усилии пациента. Минимальная 

пороговая СВП –  30-60 л/мин, а оптимальная –  >60 л/мин. 

При снижении СВП ниже порогового значения дезагрегация 

будет недостаточной, что приведет к уменьшению выделя-

емой дозы и количества частиц респирабельных размеров, 

соответственно, терапевтического эффекта от лекарства 

не будет вовсе, или он будет слабо выражен. Не могут достичь 

оптимальной СВП 50% пациентов с обострением ХОЗЛ, 

поэтому у этой категории пациентов предпочтение следует 

отдавать аэрозольным, а не порошковым ингаляторам.

Исходя из вышеизложенного, оптимальным для боль-

шинства пациентов будет аэрозольный ингалятор с аэро-

динамическим размером частиц 1-5 мкм, продолжитель-

ностью выделения аэрозольного облачка >1 с и скоростью 

выделения <1 м/с. Указанным критериям соответствует до-

зированный аэрозольный ингалятор  Спиолто®  Респимат®, 

представленный на рынке Украины компанией  «Берингер 

Ингельхайм Фарма ГмбХ и Ко» (Германия), в состав кото-

рого входит антагонист мускариновых рецепторов длитель-

ного действия тиотропия бромид и β
2
-агонист длительного 

действия олодатерола гидрохлорид.

Эффективность данной комбинации в условиях реаль-

ной клинической практики подтверждена широкомас-

штабным европейским наблюдательным клиническим 

исследованием OTIVACTO. К участию в исследовании 

было привлечено 7443 пациента, период наблюдения со-

ставил 6 недель. Более 80% пациентов были удовлетворены 

или очень удовлетворены ингаляцией и использованием 

доставочного устройства Респимат® (Valipour А. et al., 2018).

Акцент на таком важном аспекте 

жизни пациента с ХОЗЛ, как физи-

ческая активность, сделал в своем 

докладе заведующий кафедрой фти-
зиатрии и пульмонологии с курсом 
профессиональных болезней ГВУЗ 
«Ивано-Франковский национальный 
медицинский университет», доктор 
мед и ц и нск и х нау к,  п рофессор 
Н.Н. Островский.

Согласно национальным и меж-

дународным рекомендациям (GOLD2018) одной из главных 

целей базисной терапии ХОЗЛ является улучшение пере-

носимости физических нагрузок. Ежедневная физическая 

активность очень важна для пациентов с ХОЗЛ, так как она 

помогает минимизировать влияние заболевания на еже-

дневную жизнь, препятствует дисфункции мышц, умень-

шает одышку и усталость, замедляет повреждение легких.

Уровень физической активности пациентов с ХОЗЛ па-

дает уже на ранних стадиях заболевания. Мониторинг па-

раметров физической активности 164 больных с ХОЗЛ про-

демонстрировал прямо пропорциональную зависимость 

между стадией ХОЗЛ и снижением физической активноcти 

(Watz H. et al., 2009).

У большинства больных ХОЗЛ физическая активность вы-

зывает увеличение частоты дыхания, при этом время вдоха, 

глубина дыхания и, соответственно, эвакуация воздуха с аль-

веол уменьшаются, формируется воздушная ловушка и уве-

личивается гиперинфляция легких, что заставляет пациен-

тов уменьшать активность; так формируется порочный круг.

Низкая физическая активность является одним из наибо-

лее значимых предикторов смертности при ХОЗЛ, поскольку 

она напрямую связана с гиперинфляцией и обострениями.

Фиксированная комбинация тиотропий/олодатерол до-

стоверно уменьшает умеренные и тяжелые обострения ХОЗЛ 

по сравнению с монотерапией тиотропием. Указанный пре-

парат также позитивно влияет на все фазы дыхания: тиотро-

пий улучшает процесс вдоха, влияя на М-холинорецепторы, 

а олодатерол –  процесс выдоха путем стимуляции β
2
-АР, тем 

самым уменьшая гиперинфляцию легких.

Таким образом, комплексная терапия ХОЗЛ должна 

включать в себя адекватную бронхолитическую терапию, 

которая, согласно рекомендациям GOLD 2018, предполагает 

использование двух препаратов (холинолитик длительного 

действия и β
2
-агонист длительного действия), легочную 

реабилитацию и физическую активность.

Заведующий кафедрой пропедевтики 
внутренней медицины Винницкого 
национального медицинского универ-
ситета им. Н.И. Пирогова, доктор 
мед и ц и нск и х нау к,  п рофессор 
Ю.М. Мостовой в своем выступле-

нии сосредоточился на еще одном 

немаловажном моменте при выборе 

лечения больного с ХОЗЛ – на без-

опасности назначаемых ЛС.

А кт уа льность темы обуслов-

лена тем, что комбинация ишемической болезни сердца 

(ИБС) и ХОЗЛ –  достаточно распространенное явление. 

По результатам ряда исследований ХОЗЛ была выявлена 

у 20,3-37,7% пациентов с ИБС, подтвержденной коро-

нарографией (Sarjano J.B. et al., 2010; Ullah R. et al., 2017; 

Almargo Р. et al., 2015).

ХОЗЛ негативно влияет на течение ИБС. Согласно ре-

зультатам исследования I. Rasputina и соавт. частота по-

вторного инфаркта миокарда (ИМ) у пациентов с ИБС 

и впервые диагностированным ХОЗЛ на 13,4% выше, чем 

у пациентов с изолированной ИБС. Исследование Д.В. Ди-

денко также выявило, что пациенты с комбинацией ИБС 

и ХОЗЛ чаще имели 2-сосудистое или диффузное пораже-

ние коронарных артерий в сравнении с пациентами с ИБС 

без ХОЗЛ (14,5 и 14,4% соответственно; р=0,05).

В основе развития сердечно-сосудистых событий при 

ХОЗЛ лежат 2 основных механизма:

• гиперинфляция легких, которая ведет к уменьшению 

размеров камер сердца и диастолической дисфункции 

левого желудочка;

• обострения ХОЗЛ, повышающие риск развития ИМ 

и инсульта более чем в 2 раза и декомпенсирующие сопут-

ствующие хронические заболевания.

Особый интерес в плане безопасности при выборе ЛС 

для лечения пациента с ХОЗЛ и сопутствующей сердечно-

сосудистой патологией вызывает фиксированная комби-

нация бронходилататоров длительного действия –  тиотро-

пия и олодатерола (Спиолто® Респимат®). Этот препарат 

достоверно уменьшает гиперинфляцию легких, а также 

умеренные и тяжелые обострения ХОЗЛ, требующие при-

менения системных стероидов (на 20%) или комбинации 

системных стероидов и антибиотиков (на 9%), влияя таким 

образом на основные звенья патогенеза риска заболеваний 

сердечно-сосудистой системы.

Эффективность и безопасность данной комбина-

ции были изучены в программе клинических испыта-

ний TOviTO с участием более 16 тыс пациентов из более 

чем 500 клинических центров в 53 странах. Результаты 

метаанализа 30 рандомизированных контролируемых 

двойных слепых клинических исследований, включая 

UPLIFT (19 545 пациентов с ХОЗЛ), показали, что тио-

тропия бромид был ассоциирован с меньшей частотой 

развития серьезных и всех побочных реакций (на 6 и 11% 

соответственно) в сравнении с плацебо. Частота сердечно-

сосудистых нежелательных явлений была меньше на 17%, 

сердечная недостаточность возникала на 18% реже, леталь-

ные исходы вследствие сердечно-сосудистых катастроф 

наступали реже на 23%, а частота всех летальных случаев 

была на 12% меньше.

Согласно данным ряда клинических исследований, 

олодатерол имеет высокое родство и селективность к β
2
-АР 

(агонистическая активность к β
2
-АР в 241 раз выше, чем 

к β
1
-АР). В дозе 5 и 10 мкг он не влияет на частоту сердеч-

ных сокращений и сердечный ритм и к тому же не имеет 

тенденции к смене частоты ритма сердца или частоты 

экстрасистол и их типа в зависимости от величины дозы 

препарата или длительности лечения.

Согласно результатам исследования TORNADO, кото-

рое длилось 52 нед и включило 1029 пациентов, только 2,3% 

из них имели основные сердечно-сосудистые события, 

что сравнимо с плацебо и подтверждает благоприятный 

профиль безопасности фиксированной комбинации тио-

тропий/олодатерол.

 Спикеры сакцентировали внимание присутствующих 
на наиболее важных аспектах выбора ингаляционного пре-
парата для лечения ХОЗЛ, основными характеристиками 
которого являются доказанная клиническая эффективность, 
максимальная безопасность и удобство использования, что 
способствует приверженности больных к лечению. Всем этим 
требованиям отвечает препарат Спиолто® Респимат® от ком-
пании «Берингер Ингельхайм Фарма ГмбХ и Ко» (Германия).

Подготовила Анна Кирпач

Двойная терапия хронического обструктивного 
заболевания легких: основные акценты 

при выборе эффективного и безопасного препарата
18-19 октября в Киеве прошел І Национальный конгресс пульмонологов Украины, одно из наиболее 
значимых для отечественной пульмонологии событий. Программа работы форума включала 
важные вопросы, касающиеся диагностики и лечения болезней органов дыхания, в том числе очень 
распространенного в мировой популяции хронического обструктивного заболевания легких (ХОЗЛ). 
По данным Исследования «Глобальное бремя болезней, травм и факторов риска», в 2016 г. в мире 
было зарегистрировано 251 млн случаев ХОЗЛ. По оценке Всемирной организации здравоохранения 
в 2015 г. от этого заболевания умерли 3,17 млн человек, что составило почти 5% всех случаев смерти. 
Несмотря на большой арсенал лекарственных средств, некоторые вопросы, касающиеся оптимизации 
терапии больных ХОЗЛ, до сих пор остаются не вполне ясными.
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