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ХОБЛ: определение  

(GOLD, 2011- 2016 г.г.)

ХОБЛ ― заболевание, характеризующееся

неполностью обратимым ограничением воздушного 

потока (бронхиальной обструкцией), которое, как 

правило, неуклонно прогрессирует и вызвано  

воспалительной реакцией легочной ткани 

на воздействие патогенных частиц или газов.

GOLD, updated 2013



Хроническая обструктивная

болезнь легких (ХОБЛ), GOLD 2017 г.

ХОБЛ характеризуется персистирующими респираторными 

симптомами и ограничением скорости воздушного потока, 

которые связаны с бронхиальными и/или альвеолярными 

нарушениями, обычно вызываемыми значительным 

воздействием повреждающих частиц или газов.
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global strategy for the diagnosis, management, and prevention of chronic obstructive pulmonary disease. 2017.

GOLD – «ХОБЛ можно предотвратить и лечить».



 В 20 веке в Западной Европе чаще пользовались              

термином «бронхит», которого придерживались,                          

в первую очередь, английские врачи.

 В США предпочтение отдавалось термину «эмфизема».

 В странах Восточной Европы и в СССР доминировал термин 

«хроническая пневмония» (Минск, 1964). 

 Хронический обструктивный бронхит

 ХОБЛ (ХОБ, ЭЛ, БА)

История терминологии (1) 



Первое разделение больных ХБ на субтипы принадлежит 

А. Dornhorst, который описал два типа больных с ДН: 

a) больные с эмфиземой, одышкой, без цианоза, со сниженной 

массой тела («розовые пыхтельщики»); 

b) больные с хроническим бронхитом, с цианозом, отёками    

и признаками правожелудочковой сердечной недостаточности 

(«синие отёчники»). 
Dornhorst A C. Respiratory insufficiency (Frederick Price Memorial Lecture). Lancet 1955; 1: 1185-1187

История терминологии (2) 



B. Burrows et al., 1966 г.: фенотипы хронической обструкции ДП. 

Отличие по клинической, функциональной, рентгенологической 

и морфологической картине

• эмфизема 

• одышка 

• отсутствие цианоза 

• дефицит веса 

• преобладание кашля

• цианоз

• отёки

• признаки 

недостаточности 

правого желудочка

• плотное

телосложение

Burrows et al, Lancet. 1966 Apr 16;1(7442):830-5

Эмфизематозный (тип А)

(«розовые пыхтельщики»)

Бронхитический (тип В)

(«синие отёчники»)



 GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease), 

2001-2010гг.: определение и классификация тяжести ХОБЛ 

основаны на маркере бронхиальной обструкции ― ОФВ1.

(«спирометрическая классификация»)

 Но, как в ранних, так и в современных исследованиях было 

показано, что ОФВ1 никак не отражает гетерогенности  

ХОБЛ (Burrows et al., 1966; Celli et al., 2004).

Цит. по С.Н. Авдеев, Фенотипы хронической обструктивной болезни легких: особенности терапии. РМЖ. Болезни органов дыхания №1, 2010. 



Медикаментозная терапия 

ХОБЛ GOLD до 2011 г.

 Короткодействующие бронходилататоры ― терапия по требованию с I стадии ХОБЛ

 Длительнодействующие бронходилататоры ― базовая терапия ХОБЛ со II стадии ХОБЛ

Длительная кислородотерапия при ДН

Возможно хирургическое лечение

Постоянное лечение одним или более длительно-действующим бронходилататором; 

Реабилитационные мероприятия

При повторяющихся обострениях ИГКС

Активное снижение факторов риска; вакцинация от гриппа

Использование коротко-действующих бронходилататоров (по потребности)

ОФВ1 < 30%
или

ОФВ1 < 50% + хроническая 

дыхательная недостаточность

ОФВ1/ФЖЕЛ < 0.70

30% ≤ ОФВ1 < 50%

ОФВ1/ФЖЕЛ < 0.7050% ≤ ОФВ1 < 80%

ОФВ1/ФЖЕЛ < 0.70
ОФВ1 ≥ 80%

ОФВ1/ФЖЕЛ < 0.70

Стадия I Стадия II Стадия III Стадия IV

GOLD 2010. Global Strategy for the Diagnosis, Management, and Prevention of Chronic Obstructive Pulmonary Disease, 2010. 

Available at http://www.goldcopd.com/



 Фенотип (от греческого phaino ― являю, обнаруживаю) ― 

совокупность всех признаков и свойств организма, 

сформировавшихся в процессе его индивидуального 

развития.

 Фенотип складывается в результате взаимодействия 

наследственных свойств организма ― генотипа и условий 

среды обитания

Общее определение

С.Н. Авдеев, Фенотипы хронической обструктивной болезни легких: особенности терапии. РМЖ, Болезни органов дыхания №1, 2010.; www.biopedia.ru

генотип + внешняя среда + случайные изменения → фенотип



M.K. Han et al., Am J Respir Crit Care Med 2010; 182: 598-604

Фенотип  ХОБЛ ― характерная черта или комбинация таких 

черт, которые описывают различия между пациентами ХОБЛ, 

связанные с клинически значимыми исходами (симптомы, 

обострения, ответ на терапию, скорость прогрессирования 

заболевания или смерть).



Фенотип

Совокупность признаков и свойств организма

ХОБЛ – мультифакторное заболевание



Фенотип  ХОБЛ:

 индивидуумы, включенные в один фенотип и демонстрирующие сходные 

клинические исходы, должны также демонстрировать и сходный профиль 

терапевтического ответа вследствие сходных биологических                               

или патофизиологических механизмов

 фенотипы ХОБЛ отражают определенные особенности пациентов, которые могут 

быть важными с точки зрения диагностики, лечения и прогноза заболевания

 фенотипы ХОБЛ должны обладать реальной предсказательной ценностью

Критерии для формирования фенотипов:                      

обострения,                                                  

ответ на терапию, 

скорость прогрессирования заболевания, 

смерть

M.K. Han et al., Am J Respir Crit Care Med 2010; 182: 598-604



Что дает фенотипирование

практическому врачу?

 Возможность идентифицировать пациентов 

с определенными клиническими и прогностическими 

характеристиками

 Выбор оптимальной тактики терапии

Miravitlles et al. Arch Bronconeumol 2012; 48: 86-98.



Фенотипы ХОБЛ

P-R. Burgel, J-L. Paillasseur et al Clinical COPD phenotypes: a novel approach using principal component and cluster analyses. Eur Respir J 2010; 36: 531–539

Garcia-Aymerich J, Agusti А, Barberа JA et al. Phenotypic Heterogeneity of Chronic Obstructive Pulmonary Disease. Arch Bronconeumol 2009; 45: 133–42. 

Han1 M., Agusti A, Pcalverleye M. Chronic Obstructive Pulmonary Disease Phenotypes. The Future of COPD. Am J Respir Crit Care Med, 2010; Vol 182, 598–604 

ХОБЛ                     

с обострениями 

более 1 раза в год ХОБЛ 

с выраженной 

эмфиземой

ХОБЛ                    

с гиперсекрецией  

мокротыХОБЛ 

без эмфиземы

Быстро 

прогрессирующая  

ХОБЛ

ХОБЛ         

с бронхиальной 

гиперреак-

тивностью

ХОБЛ 

с   

сопутствующими  

заболеваниями

ХОБЛ 

у некурящих 

пациентов



Фенотипы ХОБЛ по данным  ВРКТ

35%

13%15%

37%
n=85

НЕТ ЭМФИЗЕМЫ

28%

Kitaguchi et al. Respir.med. 2006; 100 (10): 1742-1752

Е-фенотип: 

эмфизема без утолщения 

стенки бронхов

А(-)-фенотип: 

нет утолщения 

стенки бронхов

М-фенотип: 

эмфизема с утолщением 

стенки бронхов

А(+)-фенотип: 

есть утолщение 

стенки бронхов

ЭМФИЗЕМА

72%



Картина ВРКТ легких при ХОБЛ гетерогенна

Fujimoto K, et al. Respirology 2006;11:731‒740

Фенотип A
(нет эмфиземы)

Фенотип Е
(выраженная эмфизема без  

утолщения бронхиальной стенки)

Фенотип М
(выраженная эмфизема + утолщение 

бронхиальной стенки)

ОФВ1= 47.5%

Dlco= 78.2%

Обостр/год= 0.70
ОФВ1 – объем форсированного выдоха за 1 секунду

Dlco – диффузионная способность легких

Обостр/год – количество обострении в год

ОФВ1= 46.4%

Dlco= 49.3%

Обостр/год= 0.59

ОФВ1= 42.0%

Dlco= 61.4%

Обостр/год= 1.36

Менее выраженная одышка Более  выраженная одышка
Более  выраженная одышка + 

частые обострения



Фенотипирование больных ХОБЛ 

с учетом данных КТ и спирометрии  

Тяжелый смешанный

вариант n=53
Эмфизема 

n=31

Обструкция 

n=30
Легкий смешанный

вариант n=53

Lee J-H, Lee YK, Kim E-K et al. Respiratory Medicine, 2010; 104: 542-549.



1. Терапия была наиболее эффективной у больных с преимущественно 

обструктивным вариантом ХОБЛ ― у них наблюдался наибольший прирост 

ОФВ1 и более выраженное уменьшение диспное.

2. Терапия также оказалась эффективной (значительное повышение ОФВ1)                                

у больных с двумя смешанными вариантами ХОБЛ

3. Не получено каких-либо функциональных или клинических изменений                                

у больных с преимущественно эмфизематозным вариантом.  

Больные с различными фенотипами ХОБЛ 

по-разному отвечают на терапию: 

Результаты исследования:

Lee J-H, Lee YK, Kim E-K et al. Respiratory Medicine, 2010; 104: 542-549.

Вывод: комбинированная терапия ИГКС/ДДБА малоэффективна 

у больных с преимущественно эмфизематозным вариантом ХОБЛ.

Все больные 4 групп в течение 3-х месяцев получали 

комбинированную  терапию ИГКС/ДДБА



Время после первого тяжелого обострения (годы)

Когорта пациентов с ХОБЛ (Канада) n=73106

(длительность наблюдения  17 лет)

Suissa S, Dell'Aniello S, Ernst P. Long-term natural history of chronic obstructive pulmonary disease: severe exacerbations and mortality /Thorax. 2012 

November;67(11):957-963.
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Риск летального исхода возрастал 

по мере увеличения числа 

перенесенных обострений: 

после второго тяжелого обострения 

ХОБЛ летальность была в 1,9 раза 

выше, чем после первого обострения,

а после десятого обострения ―                

в 4,5 раза выше.

Оценка ХОБЛ: частые обострения ХОБЛ 

значительно ухудшают прогноз заболевания



Обострение

Согласно руководству GOLD (2016), обострение ХОБЛ –

это «острое событие, характеризующееся ухудшением 

респираторных симптомов, которое выходит за рамки            

их обычных ежедневных колебаний и приводит к изменению 

режима используемой терапии».

GOLD, updated 2016 20



Классификация обострений ХОБЛ

Обострения, исходя из 

ухудшения симптоматики

Обострение, исходя из роста 

расходов ресурсов здравоохранения

(используется для 

клинических исследований)

Cazzola M. et al. Eur Respir J 2008;31(2):416-69. 

Категория Признаки

Респираторные

Системные

Нарастание одышки

Нарастание объема и гнойный характер 

мокроты

Нарастание кашля

Поверхностное/быстрое дыхание

Повышение температуры тела

Увеличение пульса /ЧСС

Нарушение психического статуса

Легкое

Умеренное

Тяжелое

Требуется усиление симптоматической терапии

Требуется назначение антибиотиков и/или 

стероидов

Требуется госпитализация



Кашель и выработка мокроты указывают 

на повышенный риск обострений              
(фенотип с частыми обострениями)

Адаптировано из: Burgel PR, Nesme-Meyer P, Chanez P, et al. Chest 2009;135:975-982.

Число обострений
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Пациенты с

хронич. 

кашлем 

и мокротой

Пациенты без

хронич. 

кашля 

и мокроты

Хроническое 

воспаление

Хронический 

кашель 

с мокротой

Частые обострения



Признаки фенотипа ХОБЛ  

с частыми обострениями:

Адаптировано из: 1. Wedzicha JA & Seemungal TA. Lancet 2007;370:786-796. 2. Donaldson GC & Wedzicha JA. Thorax 2006;61:164-168. 

Пациенты с частыми обострениями

Повышенный риск

повторных обострений

Больше активность 

воспаления

Хуже качество жизни
Повышенная 

смертность

Повышенная вероятность

госпитализации

Более быстрое 

прогрессирование 

заболевания



Стабильность фенотипов 

(ECLIPSE, 1679 пациентов).

Стабильность фенотипов ХОБЛ с частыми (а) и нечастыми (б) обострениями  

независимо от тяжести заболевания.
Hurst J.R., Vestbo J., Anzueto A. et al. Susceptibility to exacerbation in chronic obstructive pulmonary disease. N. Engl.J. Med. 2010; 363: 1128–1138.



Выводы исследования ECLIPSE

(определение клинически значимых                    

фенотипов ХОБЛ II-IV стадии, 2010):

Hurst JR et al. N Engl J Med 2010;363:1128-1138, Agusti A., Calverely P., Celli B. et al. Characterization of COPD heterogeneity in the ECLIPSE cohort. 

Respir. Res 2010; 11: 122.

 Хотя по мере прогрессирования ХОБЛ обострения становятся 
более частыми и более тяжелыми, частота, с которой они возникают, 
очевидно, отражает наличие независимого фенотипа: пациенты с 
частыми обострениями.

 ХОБЛ ― очень неоднородное заболевание и сама по себе степень 
обструкции дыхательных путей не обеспечивает точной оценки 
степени тяжести и/или активности заболевания.

 Это имеет практическое значение в профилактике обострений
во всем спектре тяжести заболевания.



Классификация ХОБЛ: GOLD 2011-2016 гг. 

(C) 

(B)

(D)

(A)

Обострения в  течение года

≥2 или ≥ 1 (госп.)

1 (без госп.)GOLD 1

GOLD 2

GOLD 3

GOLD 4

mMRC 2+

CAT 10+
mMRC 01 

CAT <10

Summary handout, Revised GOLD 2011 www.goldcopd.org/guidelines-gold-summary-2013.html

Пациенты делятся на группы A, B, C и D на основании:

1. Выраженности симптомов и одышки 

2. Количества обострений в течение года

http://www.goldcopd.org/guidelines-gold-summary-2011.html


Исследование: The CHAIN (COPD History Assessment In SpaiN)

ОФВ1 < 50%

ОФВ1 ≥ 50%
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я
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о
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и
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ц

и
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≥ 2 / ≥ 1

0-1 / 0

0-1           mMRC ≥ 2

< 10           CAT           ≥ 10

0-1 CCQ             > 1

C. Casanova, et al. New GOLD classification: longitudinal data on group assignmentб Respiratory Research 2014; 15: 3-12

А

С D

В

17,8% 37,9%

4,8% 39,5%

n=828; 

мужчины ― 83%

55,7%

44,3%

Распространенность фенотипов ХОБЛ.  



4%

61% 

Отсутствие 

обострений

16% 

Синдром 

сочетания 

астмы           

и ХОБЛ

19% 

Обострения с 

хроническим 

бронхитом

Обострения без хронического бронхита

Клинические фенотипы ХОБЛ

Miravitlles M et al., Frequency and characteristics of different clinical phenotypes of chronic obstructive pulmonary disease.

Int J Tuberc Lung Dis. 2015 Aug;19(8):992-8. 

Более половины больных 

ХОБЛ не имеют частых 

обострений



Пересмотр GOLD, 2017 г.

 Глобальная инициатива по хронической 
обструктивной болезни легких (GOLD) 

 Основана в 1998 г.

 Совместная работа WHO, NIH и NHLBI

 Первая редакция вышла в 2001 г.

 Впоследствии всесторонне пересматривалась        
и переиздана в 2006 г. и в 2011 г.

 GOLD 2017 г. ― 4 крупный пересмотр

 Значительные изменения в следующих разделах:

- Определение ХОБЛ

- Оценка ХОБЛ

- Стратегия лечения

GOLD ― Global Initiative for Chronic 

Obstructive Lung Disease; 

NHLBI ― National Heart Lung, and Blood 

Institute; 

NIH ― National Institutes of Health; 

WHO ― World Health Organization 

Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD, Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 2017. 

Available from: http://www.goldcopd.org/



 GOLD 2011-2016  GOLD 2017

mMRC 0-1          mMRC ≥ 2

CAT < 10            CAT ≥ 10

GOLD, 2017: оценка ХОБЛ

• Функция легких отделена от клинических характеристик 
и связана с диагнозом и прогнозом.

• Классификация АВСD используется для выбора фармакологической 
терапии и базируется на выраженности симптомов и частоте обострений.  

CAT - COPD Assessment Test; mMRC - modified Medical Research Council
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Одышка

(A) (B)

(D)(C)
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)≥2

1

0

или

≥1 

обострения, 

приводящее к 

госпитализац

ии

(не приводящее к 

госпитализации)

≥2 

или

≥1 приводящее к 

госпитализации

0 или 1 

(не приводящее    

к 

госпитализации)
(A) (B)

(D)(C)

mMRC 0-1

CAT < 10

mMRC ≥ 2

CAT ≥ 10

Пациент с ОФВ1 

ниже 50% без 

обострений -

GOLD D

Пациент с ОФВ1

ниже 50% без 

обострений -

GOLD В (2017) Симптомы

Частота обострений

Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD, Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 2017. 

Available from: http://www.goldcopd.org/



Клинические фенотипы ХОБЛ 

(в соответствии с GOLD, 2017).

 ХОБЛ с частыми обострениями

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global strategy for the diagnosis, management, and prevention of chronic obstructive pulmonary disease. 2017

 ХОБЛ с нечастыми обострениями

 Синдром сочетания астмы и ХОБЛ
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Терапевтические эффекты:

 Одышка ( сопротивление воздушному потоку 

в дыхательных путях;  гиперинфляция)

 Толерантность к физическим нагрузкам          

( динамическая гиперинфляция)

 Качество жизни

 Частота повторных обострений заболевания

Бронхолитики занимают 

центральное место в лечении ХОБЛ

Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of Chronic Obstructive Pulmonary Disease Revised 2016, www.goldcopd.org

Чучалин А.Г., и др. Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению ХОБЛ, Русский медицинский журнал, 2014г, № 5, c. 5-18

 Бронхолитические препараты являются основными средствами в лечении ХОБЛ. (А, 1+)

 Ингаляционная терапия предпочтительнее.

 Препараты назначаются либо «по потребности», либо систематически. (А, 1++)

 Преимущество отдается длительно действующим бронходилататорам. (А, 1+)

http://www.goldcopd.org/guidelines-gold-summary-2016.html


Монотерапия бронхолитиками или двойная 

бронходилатация: кому и когда (2016)?

 Впервые выявленная ХОБЛ

 Нелеченные больные с ХОБЛ

 ХОБЛ с умеренными 

симптомами

 Редкие обострения ХОБЛ

Больные ХОБЛ с сохра-

няющимися симптомами 

на фоне ДДБА или ДДАХП

Выраженная симптоматика 

ХОБЛ (одышка, кашель)

Возможно применять 

у больных с частыми 

обострениями

Монотерапия ДДБА или ДДАХП Комбинация ДДБА/ДДАХП

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global strategy for the diagnosis, management, and prevention of chronic obstructive pulmonary disease. 2016



GOLD: выбор базисной терапии с позиции 

определения частоты обострений ХОБЛ (2017)

Частые обострения 

(≥2 раз в год)

Редкие обострения

(<2 раз в год)

Группа В: Монотерапия

бронхолитиками длительного действия 

(ДДБА или ДДАХ)

Для пациента с тяжелой одышкой 

необходимо использование 

2-х бронходилататоров

Группа С: Монотерапия бронхолитиками

длительного действия (предпочтение ДДАХ)

У пациентов с персистирующими обострениями 

рекомендуется двойная бронходилатация

или  комбинация ИГКС/ДДБА 

Группа D: терапия первого выбора ― двойная 

бронходилатация.

Тройная терапия (двойная бронходилатация + 

ИГКС), если на фоне двойной бронходилатации

сохраняются частые обострения
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global strategy for the diagnosis, management, and prevention of chronic obstructive pulmonary disease. 2017



Комбин. препарат
Показа

-ния

Длит. 

действ
Фаза

Влияние 

на ОФВ₁

Влияние 

на симпт. 

и КЖ

Влияние 

на 

обостр.

Ингалятор Компания

Индакатерол/

Гликопирроний

GOLD 

C, D
24ч

Одобрен (Ultibro®) в 

ЕС, Япон., США, РФ
+++ +++ +++ Breezhaler® Novartis

Вилантерол/

умеклидиний

GOLD 

C, D
24ч

Одобрен (Anoro®) в 

США, ЕС, Япон., РФ
+++ ++ ++ Ellipta®

GSK/

Theravance

Формотерол/

аклидиний

GOLD 

C, D
12ч

Одобрен (Duaclir®, 

Brimica®) в ЕС
+++ -/++ - Genuair® Astra Zeneca

Олодатерол/

тиотропий

GOLD 

C, D
24ч

Одобрен в ЕС, Япон.

РФ (Spiolto®), США
+++ +++ +

Respimat®

Soft Mist®

Boehringer

Ingelheim

Формотерол/

гликопирроний 

(PT003)

GOLD 

C, D
12ч Исслед. III фазы +++

Дозированный 

аэрозоль
Astra Zeneca

Перспективы фиксированных комбинаций 

ДДБА/ДДАХ

«-» нет улучшения в опубликованных данных  «+» незначительное улучшение» «++» значительное улучшение по сравнению 

с плацебо «+++»значительное улучшение по сравнению с другими препаратами в том же классе

Barjaktarevic IZ et al., International Journal of COPD 2015:10 1427–1442



Christopher B Cooper, Igor Barjaktarevic A new algorithm for the management of COPD Lancet Vol 3 April 2015 p. 266-268

Новый алгоритм терапии ХОБЛ

Клинические стадии Стадии по GOLD

(спирометрическая 

классификация)

Ингаляционная терапия Нефармакологическая 

терапия

Риск

Периодические 

симптомы

Постоянные 

симптомы

Частые 

обострения

Дыхательная 

недостаточность

0

1

2

3

4

КДБА, КДАХП 

или КДБА+КДАХП

ДДБА + КДАХП ДДАХП + КДБА

ДДБА + ДДАХП

Клинические фенотипы ХОБЛ  

(подбор терапии с учетом 

фенотипов)

Отказ от курения

Вакцинация

Легочная 

реабилитация

Длительная 

кислородотерапия

Хирургическая 

редукция легких

Трансплантация легких



К.А. Зыков, С.А. Овчаренко Пульмонология. Медицинский совет. №17, 2015 С. 78-85

Алгоритм медикаментозной терапии 

больных ХОБЛ стабильного течения



ИГКС при ХОБЛ: когда назначать?

 При частых обострениях, если не эффективна максимальная 

двойная бронходилатация

 Эозинофильное воспаление при ХОБЛ                                        

 При синдроме перекреста ХОБЛ и бронхиальной астмы 

(гиперреактивность при ХОБЛ)

 Только в сочетании с длительно действующими β₂-агонистами



не предложен пороговый уровень эозинофилии для применения в реальной 

клинической практике

 остается неясным механизм, усиливающий ответ на терапию ИГКС у пациентов 

с ХОБЛ и эозинофилией крови 
From the Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD, Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 2016.

[Электронный ресурс], 19.11.2016 г. Available from: http://www.goldcopd.org/

Фенотип ХОБЛ с эозинофилией

В соответствии с двумя клиническими исследованиями,                                              

высокий уровень эозинофилов крови может быть рассмотрен как предиктор 

увеличения риска обострений у пациентов с ХОБЛ, получавших ДДБА без ИГКС

 биомаркером риска обострений у пациентов с историей обострений

предиктором эффективности ИГКС в предотвращении риска обострений

Уровень эозинофилов крови может быть:

НО: 



 Выраженная эмфизема

 Снижение индекса массы тела

 Пожилые пациенты

Когда следует избегать назначения 

ИГКС при ХОБЛ

J. Vestbo et al.Respiratory Medicine 2014; 108, 729-36



Когда мы отменяем терапию ИГКС+ДДБА у больных ХОБЛ?

 Отсутствие эффективности 

 Несоответствие современным рекомендациям 

(нетяжелое течение ХОБЛ, нечастые обострения)

 Риск побочных эффектов

Отмена ИГКС у больных, получающих 

комбинированную терапию ИГКС+ДДБА



Варианты безопасной отмены ИГКС 

в условиях клинической практики

1. Федеральные клинические рекомендации по лечению ХОБЛ, 2016;  2. A.J. Ferreira Rev Port Pneumol, 2016 Jul-Aug;22(4):214-21; 

3. A.G. Kaplan International Journal of COPD 2015:10 2535–2548

Отмена постепенно, каждые 6-12 недель1,3 

Высокая доза ИГКС
↓

Средняя доза ИГКС
↓

Низкая доза ИГКС

При отсутствии показаний    

к ИГКС возможна                

их единовременная отмена1,2

Отмену ИГКС целесообразно проводить на фоне двойной бронходилатации

длительно действующими бронхолитиками, контроль за состоянием пациента 

каждые 3-6 месяцев 

Нет консенсуса

Вариант 1 Вариант 2



Фенотип: синдром сочетания АСТМЫ 

и ХОБЛ (overlap-syndrome, ACOS).

2014 г. ― документ подготовлен 

экспертами GINA и GOLD



ХОБЛ и БА ― разные проявления одного заболевания, 

в основе которого лежат общие патофизиологические механизмы.

Эндогенные факторы (преимущественно генетические), включая гены, 

ассоциированные с развитием гиперреактивности бронхов, атопии,  

формируют генетический профиль, предрасполагающий к развитию 

хронических обструктивных заболевания легких (ХОБЛ, БА)

Формирование ХОБЛ или БА  может быть обусловлено 

разнообразными сочетаниями: тип воспалительной реакции, уровень 

поражения бронхов, обратимость обструкции, чувствительность 

к противовоспалительной терапии.

Голландская гипотеза



ХОБЛ и БА ― два отдельных заболевания

со своими генетическими основами, патофизиологическими механизмами 

развития, морфологическими и клиническими особенностями, а главное 

― с разными подходами к лечению и прогнозу. 

 Это закреплено в основных международных КР: Global Initiative

for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) и Global Initiative

for Asthma (GINA).  

 Но и в GOLD, 2011, и в GINA, 2011, утверждалось, что при длительном 

и тяжелом течении заболевания у пациентов пожилого и старческого 

возраста при снижении легочной функции дифференцировать ХОБЛ 

с БА по клиническим признакам трудно.

Британская гипотеза



Сочетание у одного пациента БА и ХОБЛ обозначают 

как перекрёстный синдром БА-ХОБЛ.

 В зарубежной литературе используются также термины: «mixed

COPD-asthma phenotype», «asthma-like COPD», «hyperactive COPD», 

«eosinophilic COPD», «overlap-syndrome». 

 Пациенты с overlap-синдромом это больные ХОБЛ с повышенной 

обратимостью обструкции и (или) курящие больные БА 

с необратимой бронхообструкцией. 

 Перекрестный синдром БА- ХОБЛ представляет собой 

малоизученное состояние; определенный фенотип обструктивной

патологии легких. 

Перекрестный синдром БА-ХОБЛ

From the Diagnosis of Diseases of Chronic Airflow Limitation: Asthma COPD and Asthma – COPD Overlap Syndrome (ACOS) 2014. [Электронный ресурс], 

01.06.2015 г. Available from: http://www.goldcopd.org/uploads/users/files/AsthmaCOPDOverlap.pdf.



Определения

Синдром сочетания астмы и ХОБЛ проявляется постоянной 

бронхиальной обструкцией с присутствием признаков как ХОБЛ, 

так и астмы

Астма ― гетерогенное заболевание, обычно характеризующееся наличием 

хронического воспаления. Проявляется свистящими хрипами, дискомфортом 

в грудной клетке, кашлем и нарушением бронхиальной проходимости, 

которые отличаются вариабельностью.

ХОБЛ ― заболевание, которое можно предотвратить и лечить, 

характеризуется постоянной бронхиальной обструкцией, обычно 

прогрессирующей и связанной с повышенным воспалительным ответом 

легких на действие патогенных частиц или газов. 

From the Diagnosis of Diseases of Chronic Airflow Limitation: Asthma COPD and Asthma – COPD Overlap Syndrome (ACOS) 2014. [Электронный ресурс], 

01.06.2015 г. Available from: http://www.goldcopd.org/uploads/users/files/AsthmaCOPDOverlap.pdf.



Ключевые положения ACOS

 Разграничение астмы и ХОБЛ может представлять трудности, 

особенно у курящих пациентов и пациентов пожилого возраста.

 Синдром сочетания астмы и ХОБЛ имеет особенности, 

характерные и для астмы и для ХОБЛ

(около15% пациентов с бронхообструктивным синдромом).

 Показан ступенчатый подход к диагностике: установление 

обструктивной патологии бронхов, отнесение её к астме, ХОБЛ или 

сочетанию астмы и ХОБЛ 

 подтверждение диагноза данными спирометрии (ОФВ₁/ФЖЕЛ ˂ 70%, БДТ 

― более 30%, + тест с АХ).

 Прогноз для синдрома сочетания астмы и ХОБЛ хуже, чем при наличии 

каждого заболевания в отдельности.



Когда можно заподозрить 

синдром перекреста?

Больные ХОБЛ (ОФВ1/фЖЕЛ<0,7), когда имеет место:

a. Диагноз астмы в прошлом или в настоящее время

b. Клинические признаки астмы (эпизодические симптомы, аллергические риниты, 

синуситы, повышение IgE, вариабельная бронхиальная обструкция 

(положительная проба с бронхолитиком, суточный разброс ПСФВ более 10%, 

бронхиальная гиперреактивность)

c. Эозинофильное воспаление в бронхиальной стенке (повышение NO, повышение 

уровня эозинофилов крови и мокроты)

Астма с поздним началом и частично обратимой бронхиальной обструкцией 

Астма с длительным анамнезом курения

S. Bujarski et al., Curr Allergy Asthma Rep (2015) 15:7

1

2

3



ACOS. Ступенчатый подход к диагнозу 

и началу лечения

Для взрослых с наличием респираторных 
симптомов:

1. Имеет ли пациент хроническое обструктивное
заболевание лёгких?

2. Синдромная диагностика БА, ХОБЛ и ACOS

3. Спирометрия

4. Приступить к начальной терапии

5. Направить на специальные исследования 
(если необходимо)

From the Diagnosis of Diseases of Chronic Airflow Limitation: Asthma COPD and Asthma – COPD Overlap Syndrome (ACOS) 2014. 

[Электронный ресурс], 01.06.2015 г. Available from: http://www.goldcopd.org/uploads/users/files/AsthmaCOPDOverlap.pdf.



ПРИЗНАКИ В пользу астмы В пользу ХОБЛ

Начало заболевания Начало в возрасте младше 20 лет Начало в возрасте после 40 лет

Особенности 

симптоматики

Симптомы вариабельные

Симптомы более выражены ночью и ранним утром

Симптомы ухудшаются при физической нагрузке, 

эмоциональном напряжении, воздействии

аллергенов (домашняя пыль, пыльца)

Персистирующие симптомы несмотря на лечение

Более или менее выраженные симптомы, но всегда 

ежедневные , одышка при физической нагрузке

Постоянный кашель и продукция мокроты, 

одышка вне зависимости от триггеров

Спирометрия Вариабельность показателей бронхиальной 

обструкции

Персистирующая бронхиальная  обструкция 

(ОФВ1/фЖЕЛ<0,7) 

Спирометрия в 

отсутствие симптомов

Нормальные показатели Имеются обструктивные нарушения

Данные анамнеза Диагноз астмы в анамнезе

Семейный анамнез астмы или аллергии

В анамнезе диагноз хронического бронхита, ХОБЛ, 

эмфиземы

Влияние поллютантов, связанных                                     

с профессиональной деятельностью

Особенности течения 

заболевания

Течение не ухудшается с возрастом, симптомы 

вариабельны в зависимости от сезона

Возможно спонтанное улучшение или хороший ответ 

на терапию ИГКС в течение нескольких недель

Прогрессирующее течение заболевания, 

нарастающая симптоматика

Быстро действующие бронхолитики  не вызывают 

полную обратимость бронхиальной обструкции

Рентгенография Без изменений Признаки выраженной гиперинфляции

Таблица оценки признаков астмы и ХОБЛ у конкретного пациента

ACOS. Ступенчатый подход к диагнозу 
и началу лечения



ACOS. Как проводить оценку?

 В таблице отметить те признаки, которые характерны для конкретного 

пациента

 Если для одного из заболеваний набирается 3 и более признака

(при отсутствии альтернативного диагноза) ― диагноз очень вероятен

 Если отмечено примерно равное количество признаков и для астмы, 

и для ХОБЛ ― синдром сочетания астмы и ХОБЛ очень вероятен.



 Стартовая терапия основана на синдромной оценке и спирометрии

 Если доминируют проявления астмы, лечить как астму

 Если доминируют проявления ХОБЛ, лечить как ХОБЛ

 Если синдромальная оценка подтверждает наличие ACOS или 

сохраняется значимая неясность в отношении ХОБЛ, начать лечение 

астмы и провести дополнительные исследования

 Важные стратегические направления в лечении ACOS и ХОБЛ: отказ от 

курения, легочная реабилитация, вакцинация и лечение сопутствующих 

заболеваний

 Консенсуальное описание перекрестного синдрома Астма-ХОБЛ (ACOS) 

выработано для стимулирования дальнейших исследований характера 

и возможных методов лечения этой общеклинической проблемы. 

Подбор терапии при ACOS



Выбор терапии

Астма Сочетание астмы и ХОБЛ ХОБЛ

Базисная терапия 

ИГКС

ИГКС+ДДБА

Тройная терапия:

ИГКС+ДДБА+ДДАХ

Базисная терапия 

ИГКС+ДДБА

Тройная терапия:

ИГКС+ДДБА+ДДАХ

Монотерапия ДДБА 

или ДДАХ

Комбинированная 

терапия ДДБА+ДДАХ

Комбинированная терапия 

ИГКС+ДДБА,

или тройная терапия:

ИГКС+ДДБА+ДДАХ

Недостаточный 

эффект

Недостаточный 

эффект

Недостаточный 

эффект

Недостаточный 

эффект

Недостаточный 

эффект



4%

61% 

Отсутствие 

обострений

16% 

Синдром 

сочетания 

астмы и 

ХОБЛ

19% 

Обострения с 

хроническим 

бронхитом

Обострения без хронического бронхита

Клинические фенотипы ХОБЛ

Miravitlles M et al., Frequency and characteristics of different clinical phenotypes of chronic obstructive pulmonary disease.Int J Tuberc Lung Dis. 2015 Aug;19(8):992-8. 

Синдром сочетания 

астмы и ХОБЛ ― всегда 

показана ИГКС-

содержащая терапия



При синдроме сочетания БА и ХОБЛ чаще наблюдалась 

более выраженная симптоматика и обострения заболевания

Miravitlles et al. Respir Med 2013;107:1053–1060
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Количество обострений в год
%

Одышка Свистящее 

дыхание

Кашель Мокрота

Сочетание 

астмы и ХОБЛ

ХОБЛ

Перекрестный синдром БА-ХОБЛ



Miravitlles M et al International Journal of COPD 2015:10 1321–1330

Критерии диагноза и терапевтическая тактика 
при синдроме перекреста (опрос пульмонологов)

Терапия при синдроме перекреста БА и ХОБЛ: ИГКС в сочетании с бронхолитиками

длительного действия, при тяжелом течении ― тройная терапия (ИГКС+ДДБА+ДДАХП)

ИГКС ― ингаляционные кортикостероиды

ДДБА ― длительно действующие β₂-агонисты

ДДАХП ― длительно действующие антихолинергические препараты

Синдром перекреста БА и ХОБЛ встречается в 12,6% случаев

Предложенные критерии диагноза:

50

34,6

42,3

53,8

88,5

73,1

69,2

53,8

46,2

42,3

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Положительный бронхолитический тест

По крайней мере 2 положительных бронхолитических теста

высокий IgE

Атопический анамнез

Бронхиальная астма в анамнезе

Значимый фактор курения в анамнезе

Постбронходилатационный показатель ОФВ1/фЖЕЛ <0,7

Высокий NO в выдыхаемом воздухе

Эозинофилия мокроты

Эозинофилия крови

%



АСТМА ХОБЛ

ОБОСТРЕНИЯ

Прогрессирование заболевания
Papaiwannou et al. Overlap syndrome: current review J Thorac Dis 2014;6(S1):S146-S151

Частые обострения при ACOS 

определяют худший прогноз заболевания



E. Bateman et al. Lancet Respir Med 2015; 3: 719–28

Фенотипы синдрома сочетания БА и ХОБЛ



Agusti A. Thorax 2014;69:857–864.

Современное понимание: многообразие 

клинических характеристик ХОБЛ ― 

персонализированный подход к лечению. 

многообразие 

клинических 

характеристик 

персонализированный 

подход 
фенотипирование

ХОБЛ



Появились понятия 

фенотипа и эндотипа заболевания

Фенотип ― клинически значимые характеристики, 

наблюдаемые в практике

 Клинические проявления (одышка, кашель, обострения)

 Прогноз

 Ответ на лечение
Han MLK et al, AJRCCM 2010; 182:598

Эндотип ― эндогенный механизм заболевания, 

определяющий фенотип на уровне биомаркеров

 Механизмы заболевания на уровне биомаркеров

 Мишени терапии (воздействие на звенья патогенеза)
Anderson GP Lancet 2008; 372:1107



Клинический 

фенотип

Эндотип

Экспосома
(то,что формируется под 

влиянием ФР)

Геном

Лечение, 

направленное 

на устранение 

симптомов

Лечение, 

определяемое 

биомаркерами

Предотвращение 

воздействия 

факторов риска

PG Woodruff, A. Augusti et al . Lancet. 2015 May 2; 385(9979)

Взаимосвязь между 

факторами внешней среды, геномом, 

эндотипом и клиническим фенотипом ХОБЛ 



Исследование 182 

обострений 

у 86 пациентов:

 Атопия 20% 

 Колонизация 28%

 Эозинофильное 

воспаление 

бронхов 27%

Bafadhel et al. AJRCCM 2011;184:662–671

Бактериальные

Эозинофильные

Вирусные

Маловоспалительные

Биологические фенотипы обострений

Th 2

Th 1
Pro inflammatory



Биологические фенотипы обострений ХОБЛ 

и биомаркеры, ассоциированные 

с клиническими фенотипами обострений

Bafadhel M., McKenna S., Terry S. et al. Acute exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease: identification of biologic clusters and their biomarkers // Am. 

J. Respir. Crit. Care Med. 2011. Vol. 184. № 6. P. 662–671.

Обострения ХОБЛ

Бактериальные Вирусные Эозинофильные Маловоспалительные

35% 30% 24% 11%

Фенотипы

ИЛ-1-бета мокроты,

СРБ сыворотки

хемокин СХСL10

сыворотки

Эозинофилы крови ?

Биомаркеры



Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global strategy for the diagnosis, management, and prevention of chronic obstructive pulmonary disease. 2016

Немедикаментозная терапия 

и профилактика обострений ХОБЛ

Прекращение курения ― самое эффективное 

мероприятие, позволяющее снизить риск развития 

и прогрессирования ХОБЛ (уровень доказательности А) 

Устранение факторов риска

 Адекватная физическая активность

 Длительная кислородотерапия

http://sv-garant64.ru/upload/images/foto-tabakokurenie.jpg
http://www.oxy2.ru/files/products/355_large.jpg


Miravitlles et al. ERJ 2013;41:1252–1256

Лечение ХОБЛ с учетом 

клинических фенотипов

Частые 

обострения, 

бронхитический

фенотип

Частые 

обострения, 

эмфизематозный 

фенотип

Сочетание 

астмы и ХОБЛ 

(ACOS)

Бронходилататоры длительного действия

иФДЭ4

Антибиотики

Редкие 

обострения

ИГКС

Муколитики/

N-ацетилцистеин



Фенотипы ХОБЛ 

(Федеральные клинические рекомендации, 2017 г.)

 Бронхитический фенотип (кашель, выделение мокроты)

 Эмфизематозный фенотип (одышка преобладает над кашлем)

 Смешанный фенотип (преимущественно бронхитический

или эмфизематозный фенотип заболевания)

 Сочетание ХОБЛ и БА (???)

 ХОБЛ  с частыми обострениями (2 или более обострения в год, 

или 1 и более обострений, приведших к госпитализации)

Чучалин А.Г. и соавт. Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению хронической обструктивной болезни легких, 2014 г. 

[Электронный ресурс], 10.06.2015 г. http://www.pulmonology.ru/.

Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению хронической обструктивной болезни легких, 2016 г. 

http://www.pulmonology.ru/


Диагноз ХОБЛ

«Хроническая обструктивная болезнь лёгких…» 

и далее следует оценка:

 степени тяжести (I-IV) нарушения бронхиальной проходимости; 

 выраженности клинических симптомов: выраженные (CAT≥10, 

mMRC≥2), невыраженные (CAT<10, mMRC<2); 

 частоты обострений: редкие (0-1), частые (≥2); 

 фенотипа ХОБЛ (если это возможно); 

 осложнений (дыхательной недостаточности, легочной гипертензии 

и др.); 

 сопутствующих заболеваний 
Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению хронической обструктивной болезни легких, 2016 г. 



Алгоритм ведения пациента 

с диагнозом ХОБЛ

Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению хронической обструктивной болезни легких, 2017 г. 



Бронхоэктазы у больных ХОБЛ

Martínez-García et al. Factors associated with bronchiectasis in patients with COPD. Chest 2011; 140: 1130-1137

Пациенты с бронхоэктазами (%) 53 (57%)

Тип, т (%)
Цилиндрические
Мешотчатые

48 (90,6%)
10 (18,9%)

Расположение
Только верхняя доля
Только нижняя доля
Только язычковый сегмент или 
средняя доля
Только справа
Только слева
Билатерально
Центральные бронхоэктазы

6 (11,3%)
32 (60,4%)
15 (28,3%)
7 (13,2%)
5 (9,4%)
41 (77,4%)
2 (3,8%)

Протяженность (%)
Локальные (только 1 доля)
Диссеминированные (4 и более 
долей)
Среднее число пораженных долей
Среднее число пораженных 
сегментов

8 (15,1%)
10 (18,9%)
2,1
3,8



Martinez-Garcia et al. AJRCCM 2013;187:823–831
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Прогноз в отношении выживаемости 

лучше у больных ХОБЛ без бронхоэктазов



Бронхоэктазы при ХОБЛ                            

(фенотип: ХОБЛ с бронхоэктазами). 

Основные положения GOLD.

 При ХОБЛ чаще встречаются цилиндрические, 

а не мешотчатые бронхоэктазы

 Бронхоэктазы при ХОБЛ связаны с более продолжительнымии

обострениями и повышением уровня летальности

 Тактика ведения ХОБЛ с бронхоэктазами требует назначения 

по показаниям базисной бронхолитической терапии,                        

ИГКС (с осторожностью) и антибактериальной терапии. 

 Курсы антибактериальной терапии могут быть длительнее, 

чем у больных ХОБЛ без бронхоэктазов



Курение

(и другие ирританты)

Макрофаги

Эпителиальные клетки

(Emphysema)

ПРОТЕАЗЫ
Нейтрофильная эластаза

MMP-9

Слизистая гиперсекреция

Тканевой 

фактор 

роста-β

Фибробласты

Дальнейшие перспективы терапии ХОБЛ: 

разработка таргетной терапии

Нейтрофилы

Tc1 клетки

Моноциты

Т-хелперы 

1 типа

CXCL1

CXCL8

CXCR3 CXCR2 CCR2

CCL2
CXCL9,10,11

Barnes PJ: Nat Immunol 2008

Отказ от курения Антагонисты никотиновых 

рецепторов,антиникотиновые вакцины

Антагонисты 

медиаторов 

антагонисты 

лейкотриена В4 

Антагонисты 

хемокиновых

рецепторов 

Блокаторы цитокинов 

(ФНО, ИЛ-1,…)

Ингибиторы протеаз NE, 

катепсин, 

MMP-9 ингибиторы
Ингибиторы

Фиброзообразо

вания TGFβ

ингибиторы 

PPAR-γ

агонисты

Мукорегуляторы

EGFR ингибиторы

Восстановление 

альвеол

Ретиноиды

Stem клетки

Противовоспалительные PDE4, p38 MAPK

IKK-2, PI3K-γ, JAK inhibitors

Деструкция альвеолярной стенкиФиброз

(мелкие бронхи)



Сколько всего фенотипов ХОБЛ?

ХОБЛ у женщин

ХОБЛ с быстрым прогрессированием

ХОБЛ у «молодых больных» (с ранним дебютом, 

моложе 50 лет)

ХОБЛ и дефицит α-1антитрипсина

 ???



Сколько всего фенотипов ХОБЛ?

«До настоящего времени не достигнуто согласия 

в отношении возможного числа и определения 

различных фенотипов ХОБЛ; их может быть два, 

а может быть и 210 миллионов (предполагаемое число 

больных ХОБЛ в мире)». 

M Miravitlles, et al.  Eur respir J Express. Published on October 11, 2012. doi: 10.1183/09031936/001 18912 



Благодарю за внимание !


