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Pulmonology

Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) яв-
ляется одной из ведущих причин заболеваемости и

смертности в современном обществе и представляет
значительную экономическую и социальную проблему. За
последние десятилетия отмечается рост заболеваемости и
смертности от ХОБЛ в большинстве стран мира. Если в
1990 г. это заболевание занимало 6-е место среди причин
смерти, в 2000 г. – 4-е, то к 2020 г. ожидается, что ХОБЛ бу-
дет находиться на 3-м месте среди основных причин смер-
ти [1, 2]. 

ХОБЛ – заболевание, которое можно предупредить и ле-
чить, характеризуется персистирующим ограничением
скорости воздушного потока, которое обычно прогресси-
рует и связано с выраженным хроническим воспалитель-
ным ответом легких на действие патогенных частиц или
газов. У ряда пациентов обострения и сопутствующие за-
болевания могут влиять на общую тяжесть ХОБЛ [3].

Социальное бремя болезни, ее распространенность,
смертность от ХОБЛ, бесспорно, одна из актуальных про-
блем для российского здравоохранения. Сегодня эта бо-
лезнь диагностируется на стадиях инвалидизирующих

осложнений и высокой преждевременной смертности. В то
же время кислородная терапия для гипоксемических паци-
ентов и прекращение курения – единственные вмешатель-
ства, которые могут изменить естественную историю ХОБЛ.

Основной причиной обращения больных ХОБЛ за ме-
дицинской помощью является развитие обострений забо-
левания, которые часто требуют не только назначения до-
полнительной терапии, но и госпитализации больных. Об-
острения ХОБЛ становятся причиной 13 млн обращений в
год в США и определяют 31–68% всех затрат на ХОБЛ в
США и Европе [4–6]. Развитие обострений заболевания яв-
ляется характерной чертой течения ХОБЛ, частота обост-
рений прогрессивно увеличивается с нарастанием тяже-
сти заболевания. В то же время взаимосвязь между часто-
той обострений ХОБЛ и объемом форсированного выдо-
ха за 1-ю секунду (ОФВ1) окончательна не ясна, в послед-
нее время предполагается возможная роль экстрапульмо-
нальных факторов в генезе воспалений. Частое развитие
обострений у больных ХОБЛ приводит к более низкому
качеству жизни и более быстрому прогрессированию за-
болевания. При стационарном лечении около 1/3 пациен-
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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) – это прогрессирующее заболевание, характеризующееся высокой смертностью. Благода-
ря постоянно растущему социальному и экономическому бремени значительное внимание уделяется оптимальному ведению пациентов с
ХОБЛ и связанных с ней обострений. В настоящее время глюкокортикоиды (ГК) остаются стандартом лечения для обострений ХОБЛ, что осно-
вано на их документированной эффективности в снижении выраженности бронхообструкции, улучшении газообмена (повышение объема фор-
сированного выдоха за 1-ю секунду и PaO2), а также в уменьшении одышки, снижении сроков госпитализации и процента рецидивов в течение
ближайших 30 дней. Пероральные ГК более предпочтительны, чем парентеральные, как в плане стоимости, так и простоты применения. Инга-
ляционные ГК могут применяться при нетяжелых обострениях ХОБЛ в качестве альтернативы системным стероидам, пока не будут получены
данные других исследований.
Несмотря на отсутствие крупных рандомизированных контролируемых исследований, имеющиеся данные поддерживают более короткий срок
лечения ГК, чем ранее рекомендованный 10–14-дневный курс терапии. В частности, результаты недавно опубликованного рандомизированного
двойного слепого плацебо-контролируемого исследования свидетельствуют, что 5-дневный курс системных ГК демонстрировал не меньшую эф-
фективность, чем традиционная 14-дневная схема лечения. Учитывая эти данные, вполне вероятно, многие пациенты необоснованно подвер-
гаются негативному воздействию более продолжительного курса лечения ГК. 
Необходимо отметить, что в отношении применения ГК при обострениях ХОБЛ ряд вопросов так и остаются открытыми. Так, например, отсут-
ствуют исследования по непосредственному сравнению разных ГК и режимов их применения у пациентов с разной тяжестью обострений ХОБЛ.
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Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a progressive disease characterized by a high mortality rate. Due to the ever-growing social and econom-
ic burden, considerable attention is paid to the optimal management of patients with COPD and related exacerbations. Currently glucocorticoid (GC) re-
mains the standard treatment for COPD exacerbations, that is based on their documented efficacy in reducing the severity of bronchial, improving gas ex-
change (increased forced expiratory volume in 1 second and PaO2), as well as dyspnea, decreased hospital stays and the percentage relapse over the next
30 days. Oral GC preferred over parenteral, both in terms of cost and ease of use. Inhaled GC can be used in non-severe exacerbations of COPD as an al-
ternative to systemic steroid until other studies will be obtained.
Despite the absence of large randomized controlled studies, the available data support a shorter period of treatment GK than previously recommended by the
10–14-day course of therapy. In particular, the results of a recently published randomized, double-blind, placebo-controlled studies have shown that 5-day
course of systemic GC showed no less effective than the traditional 14-day regimen. Given these data, it is likely many patients are unnecessarily exposed to
the negative impact of a longer course of treatment GK.
It should be noted that the application of the Civil Code in exacerbations of COPD, a number of issues still remain open. For example, there are no studies on
the direct comparison of different modes of HA and their use in patients with varying severity of exacerbations of COPD.
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тов отмечают повторное возникновение симптомов в
течение ближайших 14 дней после выписки, а в 17% случа-
ев рецидив обострения является причиной госпитализа-
ции. Более того, тяжелое обострение заболевания – основ-
ная причина смерти больных ХОБЛ. У пациентов, имею-
щих 3 и более обострения ХОБЛ в год, отмечается более
низкая пятилетняя выживаемость [4]. В новой редакции
GOLD 2013 г. добавлено положение о том, что при нали-
чии у пациента в предыдущем году даже одного обостре-
ния, приведшего к госпитализации (т.е. тяжелого обостре-
ния), больного необходимо относить к группе высокого
риска.

Общепринятого определения обострения ХОБЛ на сего-
дняшний день пока нет. Рабочей группой специалистов
США и Европы по болезням легких было предложено сле-
дующее определение: обострение ХОБЛ – это относитель-
но длительное (не менее 24 ч) ухудшение состояния боль-
ного, по своей тяжести выходящее за пределы нормальной
суточной вариабельности симптомов, характеризующееся
острым началом и требующее изменения схемы обычной
терапии [4]. Согласно определению GOLD (2013 г.): «Об-
острение ХОБЛ –� это острое событие, характеризующее-
ся ухудшением респираторных симптомов, которое выхо-
дит за рамки их обычных ежедневных колебаний и приво-
дит к изменению режима используемой терапии».

Таким образом, обострения ХОБЛ связаны с очень суще-
ственными затратами здравоохранения, нарушениями ка-
чества жизни и пациентов и ведут к заметным ухудшениям
легочной функции. Соответственно, предотвращение об-
острений ХОБЛ или уменьшение их тяжести должны
иметь благоприятный клинический и экономический эф-
фекты у больных.

За последние годы многочисленные исследования под-
твердили важную роль воспаления дыхательных путей и
паренхимы легких в патогенезе ХОБЛ, определяли цент-
ральную патогенетическую роль воспаления в развитии
обострения ХОБЛ. Разные инфекционные и неинфек-
ционные стимулы могут стимулировать воспалительный
ответ, связанный с обострением ХОБЛ. В связи с этим на-
ряду с интенсивной терапией бронхолитическими и анти-
бактериальными препаратами при обострениях ХОБЛ по-
казано применение терапии глюкокортикоидами (ГК). Не-
смотря на то, что эффективность глюкокортикоидной те-
рапии в лечении обострений ХОБЛ не вызывает сомне-
ний, оптимальный режим дозирования (доза и частота),
выбор препарата, длительность терапии продолжают об-
суждаться. Целью настоящего обзора литературы является
обобщение опубликованных данных относительно эф-
фективности, пути введения и оптимальной продолжи-
тельности терапии ГК у пациентов с обострением ХОБЛ. 

Препарат и доза
Несмотря на то, что количество прямых сравнительных

исследований по выбору ГК и их дозировке ограничено,
все основные руководства рекомендуют низкие дозы пе-
роральных ГК для лечения обострений ХОБЛ (см. таблицу)
[6–8]. 

Международное руководство GOLD (2013 г.) рекоменду-
ет применение 30–40 мг преднизолона в течение 10–14
дней во время обострений ХОБЛ. Эти рекомендации нахо-
дят отражение в других национальных руководствах. На-
пример, в Великобритании также рекомендуют преднизо-

лон 30 мг ежедневно в течение 7–14 дней. Канадское тора-
кальное общество рекомендует 25–50 мг преднизолона
или эквивалентной дозы, в течение 10–14 дней для паци-
ентов с умеренным или тяжелым обострением. Все эти ре-
комендации основаны на результатах нескольких неболь-
ших исследований, позволяющих оценить эффективность
низких доз ГК при обострении ХОБЛ [6, 9]. В одном из по-
следних опубликованных метаанализов были проанализи-
рованы данные 12 исследований (1172 пациента) [9]. Ре-
зультаты метаанализа свидетельствуют об отсутствии пре-
имуществ высоких доз системных ГК перед низкими доза-
ми (30–80 мг) в лечении пациентов с обострениями ХОБЛ.

Несмотря на это, по результатам опубликованного в
2014 г. фармакоэпидемиологического исследования
(17239 пациентов) 64% больных, обратившихся за не-
отложной помощью с обострением ХОБЛ, получали высо-
кие дозы ГК [10]. При этом необходимо отметить, что вы-
сокими дозами в данной работе считалась доза метилпред-
низолона более 240 мг/сут.

Эффективность и безопасность системных ГК
Опубликованный метаанализ 16 исследований (n=1787)

продемонстрировал, что применение системных ГК
значительно уменьшает риск неудачи лечения (отноше-
ние шансов – ОШ 0,48, доверительный интервал – 95% ДИ
0,35–0,67) и рецидива (относительный риск – ОР 0,78, 95%
ДИ 0,63–0,97) в течение 30 дней наблюдения при обостре-
нии ХОБЛ [11]. Кроме того, использование системных ГК
способствует более быстрому восстановлению функции
легких [достоверное увеличение ОФВ1 в среднем на 140 мл
(95% ДИ 90–200 мл) за 72 ч в сравнении с плацебо], тем са-
мым снижая длительность пребывания пациента в стацио-
наре (-1,22 дня, 95% ДИ от -2,26 до -0,18). Применение си-
стемных ГК существенно не влияет на смертность, но и не
увеличивает вероятность неблагоприятного события 
(ОР 2,33, 95% ДИ 1,60–3,40). Аналогичные данные были по-
лучены в метаанализе, опубликованном в 2014 г. [5].

Необходимо отметить, что большинство исследований в
отношении применения ГК при обострении ХОБЛ не
включали тяжелых пациентов, госпитализированных в
реанимационные отделения и нуждающихся в респира-
торной поддержке. Рекомендации по применению си-
стемных ГК у этой группы пациентов основывались на экс-
траполяции данных, полученных у менее тяжелых боль-
ных [5]. В 2014 г. были опубликованы результаты метаана-
лиза 12 клинических исследований применения систем-
ных ГК у больных ХОБЛ, госпитализированных в отделе-
ния реанимации (1331 пациент) [5]. Анализ показал раз-
ную эффективность системных ГК у реанимационных па-
циентов и у менее тяжелых больных. В подгруппе пациен-
тов, госпитализированных в отделение реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ), отмечен незначительный эф-
фект (ОШ 1,34, 95% ДИ 0,61–2.95; р=0,46), в то время как у
нереанимационных больных эффект был значительный
(ОШ 1,87, 95% ДИ 1,18–2,99; р=0,01). Результаты эффектив-
ности ГК среди пациентов, лечившихся в ОРИТ, не зависе-
ли от того, проводилась ли больным интубация трахеи (ОР
1,85, 95% ДИ 0,14–23,34; р=0,63) или использовалась неин-
вазивная вентиляция (ОР 4,88, 95% ДИ 0,31–75,81; р=0,25).
Не выявлено влияния ГК на уровень смертности (ОР 1,07,
95% ДИ 0,67–1,71; р=0,77). В то же время частота неблаго-
приятных событий значительно возрастала на фоне при-

Pulmonology

Рекомендации по использованию системных ГК при обострениях ХОБЛ

Россия, 2014 г. GOLD, 2013 г.; 
Китай, 2014 г. ATS/ERS, 2011 г. Великобритания,

2010 г. Канада, 2008 г.

Препарат Преднизолон Преднизолон Преднизон Преднизолон Преднизон 
или аналоги

Доза, мг 30–40 30–40 30–40 30 25–50

Длительность, дней 5–14 10–14 10–14 7–14 10–14

менения ГК (ОР 2,36, 95% ДИ 1,67–3,33; р<0,0001). В част-
ности, лечение системными ГК значительно увеличивало
риск гипергликемических эпизодов, требующих начала
или изменения инсулинотерапии (ОР 2,96, 95% ДИ 1,69–5;
р<0,0001).

Имеются указания, что эффективность системных ГК
выше у пациентов с обострением ХОБЛ, имеющих уровень
эозинофилов периферической крови 2% и более [11]. Так,
по объединенным данным двух исследований, число не-
удач лечения обострения у больных с уровнем 2% и более
составляет 66% в группе, не получавшей преднизолон, и
11% – в группе пациентов, получавших преднизолон. 

Таким образом, по данным клинических исследований,
посвященных обострениям ХОБЛ, потребовавших госпи-
тализации пациентов в стационар, системные ГК сокра-
щают время наступления ремиссии, улучшают функцию
легких (ОФВ1) и уменьшают гипоксемию (PaO2), а также
могут уменьшить риск раннего рецидива и неудачи лече-
ния, снизить длительность и стоимость пребывания в ста-
ционаре, частоту необходимости в инвазивной вентиля-
ции [5, 7, 10, 11]. Полученные данные касаются прежде все-
го пациентов с менее тяжелым обострением ХОБЛ и не
распространяются на случаи тяжелого обострения, тре-
бующего респираторной поддержки.

Системные ГК не влияют на смертность, связанную с об-
острением ХОБЛ, и ассоциируются с известными побоч-
ными эффектами, прежде всего с повышением частоты ги-
пергликемии [5, 12, 13]. Имеются данные, что 3 и более кур-
са системных ГК в течение 1 года повышают риск новых
случаев диабета в 1,36 раза [14]. В то же время необходимо
отметить, что в ряде проведенных исследований, в которых
были получены данные о более высокой частоте гипергли-
кемии на фоне терапии системными ГК, чаще выявлялись
больные с предшествующим диабетом [6]. В опубликован-
ном в 2014 г. исследовании выявлено отсутствие достовер-
ного повышения уровня гликированного гемоглобина у
больных с диабетом типа 2 и обострением ХОБЛ [15]. 

Помимо гипергликемии системные ГК оказывают и дру-
гие, в частности эндокринные, неврологические, психиче-
ские, офтальмологические и желудочно-кишечные побоч-
ные эффекты. Существует влияние на опорно-двигатель-
ный аппарат, обмен веществ и электролитный баланс. При
этом отмечено, что дозировка и длительность терапии
определяют риск развития этих нежелательных явлений
[16]. Для большинства побочных эффектов точная дози-
ровка ГК, вызывающая их, не определена. Такие нежела-
тельные реакции, как задержка жидкости, гипертензия и
сердечная недостаточность, могут возникать непосред-
ственно после начала лечения преднизолоном. Психиче-
ские расстройства, такие как депрессия, мания, тревога и
психоз, могут возникнуть в течение 1-й недели [17]. Даже
краткосрочные, низкие дозы системных ГК повышают
риск развития надпочечниковой недостаточности [18]. Из-
вестным долгосрочным осложнением является остеопо-
роз [19, 20]. Многие пациенты с ХОБЛ получают лечение
преднизолоном несколько раз в год. Кумулятивная доза ГК
тесно коррелирует с риском развития перелома позвонков
из-за потери минеральной плотности костной ткани [20].
Именно поэтому в условиях сопоставимой эффективно-
сти ГК в низких и высоких дозах при обострениях ХОБЛе
предпочтительнее их использовать в низких дозах.

Длительность терапии
Имеется ограниченное количество клинических иссле-

дований, которые были проведены в попытке определить
оптимальную продолжительность применения ГК в лече-
нии обострений ХОБЛ. В одном из таких исследований
сравнивалась эффективность разной продолжительно-
сти глюкокортикоидной терапии в уменьшении обструк-
ции и улучшении газообмена, облегчении симптомов и

предотвращении рецидивов у пациентов с обострением
ХОБЛ (n=36) [21]. Пациенты с тяжелой ХОБЛ были рандо-
мизированы для получения метилпреднизолона внутри-
венно в течение 3 дней или 10 дней. Все пациенты были
госпитализированы на период не менее 10 дней, получи-
ли высокие дозы ингаляционных b-агонистов, ипратро-
пиум, теофиллин. Хотя ОФВ1 у пациентов обеих групп
лечения значительно возросла от исходного уровня, уве-
личение ОФВ1 у больных группы 10-дневного лечения
было значительно выше аналогичного показателя у паци-
ентов группы 3-дневной терапии (236 мл и 68 мл соответ-
ственно; р=0,019). По сравнению с исходными показате-
лями наблюдалось значительное клиническое улучшение
у пациентов обеих групп лечения. В то же время симпто-
мы, связанные с обострением ХОБЛ, были менее выраже-
ны у больных группы 10-дневной терапии по сравнению
с пациентами группы 3-дневного лечения (р=0,009). Не
было отмечено различий в частоте рецидивов между дву-
мя группами больных при наблюдении 6 мес (35% в груп-
пе 3-дневного лечения и 29% в группе 10-дневной тера-
пии). Не отмечено существенных различий в уровне ги-
пергликемии между двумя группами лечения. Однако у
одного пациента в группе десятидневной терапии раз-
вился глюкокортикоидосвязанный психоз.

Учитывая данные, которые свидетельствуют, что резуль-
таты лечения при применении коротких курсов систем-
ных ГК сопоставимы с эффективностью более продолжи-
тельных курсов лечения обострений ХОБЛ, было проведе-
но рандомизированное исследование REDUCE по сравне-
нию результатов коротких и продленных курсов систем-
ных ГК [22]. Все пациентов с обострением ХОБЛ получили
однократную внутривенную инфузию метилпреднизоло-
на, после чего были рандомизированы на применение пе-
рорального преднизона 1 раз в день в течение 5 дней
(n=155) или 14 дней (n=156). В дополнение к системным
ГК все пациенты получали ингаляционные b2-агонисты 
2 раза в день, тиотропий 1 раз в день и ингаляционные ГК 
2 раза в день на протяжении всего исследования. Все паци-
енты получали антибиотик широкого спектра действия в
течение 7 дней и по мере необходимости пользовались ко-
роткодействующими бронхолитиками через небулайзер.
Оценка проводилась ежедневно в период стационарного
лечения и на 6, 15, 30, 90, 180-й дни после выписки из ста-
ционара. Первичной конечной точкой было время до сле-
дующего обострения ХОБЛ в течение последующих 6 мес.
Вторичные конечные точки включали смертность от всех
причин, изменение в ОФВ1, кумулятивные дозы ГК, клини-
ческую эффективность. 

Большинство участников исследования имели ХОБЛ IV
стадии (52,1%), средний ОФВ1 составлял 31,5% от должно-
го. Длительность обострения достоверно не отличались у
пациентов с 5-дневным и 14-дневным курсом систем-
ных ГК. У 56 (35,9%) пациентов с коротким курсом разви-
лось обострение в ближайшие 6 мес, что было сопостави-
мо с больными 14-дневной группы лечения (57 больных –
36,8%). У пациентов с повторным обострением время до
его развития составило 43,5 дня в 5-дневной группе лече-
ния и 29 дней в 14-дневной группе терапии. Общая выжи-
ваемость не отличалась между 2 группами лечения, не воз-
никла потребность в механической вентиляции легких во
время госпитализации. Облегчение одышки и улучшение
качества жизни пациента происходило в течение первых 
5 дней лечения, и существенно не различалось между 
2 группами пациентов. У больных, рандомизированных в
группу получения краткосрочной терапии ГК, длитель-
ность пребывания в стационаре была значимо меньше
(медиана продолжительности пребывания в стационаре 
8 дней, 95% ДИ 7–9 дней) по сравнению с пациентами, 
получавшими стандартное лечение системными ГК (ме-
диана продолжительности пребывания в стационаре 
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тов отмечают повторное возникновение симптомов в
течение ближайших 14 дней после выписки, а в 17% случа-
ев рецидив обострения является причиной госпитализа-
ции. Более того, тяжелое обострение заболевания – основ-
ная причина смерти больных ХОБЛ. У пациентов, имею-
щих 3 и более обострения ХОБЛ в год, отмечается более
низкая пятилетняя выживаемость [4]. В новой редакции
GOLD 2013 г. добавлено положение о том, что при нали-
чии у пациента в предыдущем году даже одного обостре-
ния, приведшего к госпитализации (т.е. тяжелого обостре-
ния), больного необходимо относить к группе высокого
риска.

Общепринятого определения обострения ХОБЛ на сего-
дняшний день пока нет. Рабочей группой специалистов
США и Европы по болезням легких было предложено сле-
дующее определение: обострение ХОБЛ – это относитель-
но длительное (не менее 24 ч) ухудшение состояния боль-
ного, по своей тяжести выходящее за пределы нормальной
суточной вариабельности симптомов, характеризующееся
острым началом и требующее изменения схемы обычной
терапии [4]. Согласно определению GOLD (2013 г.): «Об-
острение ХОБЛ –� это острое событие, характеризующее-
ся ухудшением респираторных симптомов, которое выхо-
дит за рамки их обычных ежедневных колебаний и приво-
дит к изменению режима используемой терапии».

Таким образом, обострения ХОБЛ связаны с очень суще-
ственными затратами здравоохранения, нарушениями ка-
чества жизни и пациентов и ведут к заметным ухудшениям
легочной функции. Соответственно, предотвращение об-
острений ХОБЛ или уменьшение их тяжести должны
иметь благоприятный клинический и экономический эф-
фекты у больных.

За последние годы многочисленные исследования под-
твердили важную роль воспаления дыхательных путей и
паренхимы легких в патогенезе ХОБЛ, определяли цент-
ральную патогенетическую роль воспаления в развитии
обострения ХОБЛ. Разные инфекционные и неинфек-
ционные стимулы могут стимулировать воспалительный
ответ, связанный с обострением ХОБЛ. В связи с этим на-
ряду с интенсивной терапией бронхолитическими и анти-
бактериальными препаратами при обострениях ХОБЛ по-
казано применение терапии глюкокортикоидами (ГК). Не-
смотря на то, что эффективность глюкокортикоидной те-
рапии в лечении обострений ХОБЛ не вызывает сомне-
ний, оптимальный режим дозирования (доза и частота),
выбор препарата, длительность терапии продолжают об-
суждаться. Целью настоящего обзора литературы является
обобщение опубликованных данных относительно эф-
фективности, пути введения и оптимальной продолжи-
тельности терапии ГК у пациентов с обострением ХОБЛ. 

Препарат и доза
Несмотря на то, что количество прямых сравнительных

исследований по выбору ГК и их дозировке ограничено,
все основные руководства рекомендуют низкие дозы пе-
роральных ГК для лечения обострений ХОБЛ (см. таблицу)
[6–8]. 

Международное руководство GOLD (2013 г.) рекоменду-
ет применение 30–40 мг преднизолона в течение 10–14
дней во время обострений ХОБЛ. Эти рекомендации нахо-
дят отражение в других национальных руководствах. На-
пример, в Великобритании также рекомендуют преднизо-

лон 30 мг ежедневно в течение 7–14 дней. Канадское тора-
кальное общество рекомендует 25–50 мг преднизолона
или эквивалентной дозы, в течение 10–14 дней для паци-
ентов с умеренным или тяжелым обострением. Все эти ре-
комендации основаны на результатах нескольких неболь-
ших исследований, позволяющих оценить эффективность
низких доз ГК при обострении ХОБЛ [6, 9]. В одном из по-
следних опубликованных метаанализов были проанализи-
рованы данные 12 исследований (1172 пациента) [9]. Ре-
зультаты метаанализа свидетельствуют об отсутствии пре-
имуществ высоких доз системных ГК перед низкими доза-
ми (30–80 мг) в лечении пациентов с обострениями ХОБЛ.

Несмотря на это, по результатам опубликованного в
2014 г. фармакоэпидемиологического исследования
(17239 пациентов) 64% больных, обратившихся за не-
отложной помощью с обострением ХОБЛ, получали высо-
кие дозы ГК [10]. При этом необходимо отметить, что вы-
сокими дозами в данной работе считалась доза метилпред-
низолона более 240 мг/сут.

Эффективность и безопасность системных ГК
Опубликованный метаанализ 16 исследований (n=1787)

продемонстрировал, что применение системных ГК
значительно уменьшает риск неудачи лечения (отноше-
ние шансов – ОШ 0,48, доверительный интервал – 95% ДИ
0,35–0,67) и рецидива (относительный риск – ОР 0,78, 95%
ДИ 0,63–0,97) в течение 30 дней наблюдения при обостре-
нии ХОБЛ [11]. Кроме того, использование системных ГК
способствует более быстрому восстановлению функции
легких [достоверное увеличение ОФВ1 в среднем на 140 мл
(95% ДИ 90–200 мл) за 72 ч в сравнении с плацебо], тем са-
мым снижая длительность пребывания пациента в стацио-
наре (-1,22 дня, 95% ДИ от -2,26 до -0,18). Применение си-
стемных ГК существенно не влияет на смертность, но и не
увеличивает вероятность неблагоприятного события 
(ОР 2,33, 95% ДИ 1,60–3,40). Аналогичные данные были по-
лучены в метаанализе, опубликованном в 2014 г. [5].

Необходимо отметить, что большинство исследований в
отношении применения ГК при обострении ХОБЛ не
включали тяжелых пациентов, госпитализированных в
реанимационные отделения и нуждающихся в респира-
торной поддержке. Рекомендации по применению си-
стемных ГК у этой группы пациентов основывались на экс-
траполяции данных, полученных у менее тяжелых боль-
ных [5]. В 2014 г. были опубликованы результаты метаана-
лиза 12 клинических исследований применения систем-
ных ГК у больных ХОБЛ, госпитализированных в отделе-
ния реанимации (1331 пациент) [5]. Анализ показал раз-
ную эффективность системных ГК у реанимационных па-
циентов и у менее тяжелых больных. В подгруппе пациен-
тов, госпитализированных в отделение реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ), отмечен незначительный эф-
фект (ОШ 1,34, 95% ДИ 0,61–2.95; р=0,46), в то время как у
нереанимационных больных эффект был значительный
(ОШ 1,87, 95% ДИ 1,18–2,99; р=0,01). Результаты эффектив-
ности ГК среди пациентов, лечившихся в ОРИТ, не зависе-
ли от того, проводилась ли больным интубация трахеи (ОР
1,85, 95% ДИ 0,14–23,34; р=0,63) или использовалась неин-
вазивная вентиляция (ОР 4,88, 95% ДИ 0,31–75,81; р=0,25).
Не выявлено влияния ГК на уровень смертности (ОР 1,07,
95% ДИ 0,67–1,71; р=0,77). В то же время частота неблаго-
приятных событий значительно возрастала на фоне при-
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Препарат Преднизолон Преднизолон Преднизон Преднизолон Преднизон 
или аналоги

Доза, мг 30–40 30–40 30–40 30 25–50

Длительность, дней 5–14 10–14 10–14 7–14 10–14

менения ГК (ОР 2,36, 95% ДИ 1,67–3,33; р<0,0001). В част-
ности, лечение системными ГК значительно увеличивало
риск гипергликемических эпизодов, требующих начала
или изменения инсулинотерапии (ОР 2,96, 95% ДИ 1,69–5;
р<0,0001).

Имеются указания, что эффективность системных ГК
выше у пациентов с обострением ХОБЛ, имеющих уровень
эозинофилов периферической крови 2% и более [11]. Так,
по объединенным данным двух исследований, число не-
удач лечения обострения у больных с уровнем 2% и более
составляет 66% в группе, не получавшей преднизолон, и
11% – в группе пациентов, получавших преднизолон. 

Таким образом, по данным клинических исследований,
посвященных обострениям ХОБЛ, потребовавших госпи-
тализации пациентов в стационар, системные ГК сокра-
щают время наступления ремиссии, улучшают функцию
легких (ОФВ1) и уменьшают гипоксемию (PaO2), а также
могут уменьшить риск раннего рецидива и неудачи лече-
ния, снизить длительность и стоимость пребывания в ста-
ционаре, частоту необходимости в инвазивной вентиля-
ции [5, 7, 10, 11]. Полученные данные касаются прежде все-
го пациентов с менее тяжелым обострением ХОБЛ и не
распространяются на случаи тяжелого обострения, тре-
бующего респираторной поддержки.

Системные ГК не влияют на смертность, связанную с об-
острением ХОБЛ, и ассоциируются с известными побоч-
ными эффектами, прежде всего с повышением частоты ги-
пергликемии [5, 12, 13]. Имеются данные, что 3 и более кур-
са системных ГК в течение 1 года повышают риск новых
случаев диабета в 1,36 раза [14]. В то же время необходимо
отметить, что в ряде проведенных исследований, в которых
были получены данные о более высокой частоте гипергли-
кемии на фоне терапии системными ГК, чаще выявлялись
больные с предшествующим диабетом [6]. В опубликован-
ном в 2014 г. исследовании выявлено отсутствие достовер-
ного повышения уровня гликированного гемоглобина у
больных с диабетом типа 2 и обострением ХОБЛ [15]. 

Помимо гипергликемии системные ГК оказывают и дру-
гие, в частности эндокринные, неврологические, психиче-
ские, офтальмологические и желудочно-кишечные побоч-
ные эффекты. Существует влияние на опорно-двигатель-
ный аппарат, обмен веществ и электролитный баланс. При
этом отмечено, что дозировка и длительность терапии
определяют риск развития этих нежелательных явлений
[16]. Для большинства побочных эффектов точная дози-
ровка ГК, вызывающая их, не определена. Такие нежела-
тельные реакции, как задержка жидкости, гипертензия и
сердечная недостаточность, могут возникать непосред-
ственно после начала лечения преднизолоном. Психиче-
ские расстройства, такие как депрессия, мания, тревога и
психоз, могут возникнуть в течение 1-й недели [17]. Даже
краткосрочные, низкие дозы системных ГК повышают
риск развития надпочечниковой недостаточности [18]. Из-
вестным долгосрочным осложнением является остеопо-
роз [19, 20]. Многие пациенты с ХОБЛ получают лечение
преднизолоном несколько раз в год. Кумулятивная доза ГК
тесно коррелирует с риском развития перелома позвонков
из-за потери минеральной плотности костной ткани [20].
Именно поэтому в условиях сопоставимой эффективно-
сти ГК в низких и высоких дозах при обострениях ХОБЛе
предпочтительнее их использовать в низких дозах.

Длительность терапии
Имеется ограниченное количество клинических иссле-

дований, которые были проведены в попытке определить
оптимальную продолжительность применения ГК в лече-
нии обострений ХОБЛ. В одном из таких исследований
сравнивалась эффективность разной продолжительно-
сти глюкокортикоидной терапии в уменьшении обструк-
ции и улучшении газообмена, облегчении симптомов и

предотвращении рецидивов у пациентов с обострением
ХОБЛ (n=36) [21]. Пациенты с тяжелой ХОБЛ были рандо-
мизированы для получения метилпреднизолона внутри-
венно в течение 3 дней или 10 дней. Все пациенты были
госпитализированы на период не менее 10 дней, получи-
ли высокие дозы ингаляционных b-агонистов, ипратро-
пиум, теофиллин. Хотя ОФВ1 у пациентов обеих групп
лечения значительно возросла от исходного уровня, уве-
личение ОФВ1 у больных группы 10-дневного лечения
было значительно выше аналогичного показателя у паци-
ентов группы 3-дневной терапии (236 мл и 68 мл соответ-
ственно; р=0,019). По сравнению с исходными показате-
лями наблюдалось значительное клиническое улучшение
у пациентов обеих групп лечения. В то же время симпто-
мы, связанные с обострением ХОБЛ, были менее выраже-
ны у больных группы 10-дневной терапии по сравнению
с пациентами группы 3-дневного лечения (р=0,009). Не
было отмечено различий в частоте рецидивов между дву-
мя группами больных при наблюдении 6 мес (35% в груп-
пе 3-дневного лечения и 29% в группе 10-дневной тера-
пии). Не отмечено существенных различий в уровне ги-
пергликемии между двумя группами лечения. Однако у
одного пациента в группе десятидневной терапии раз-
вился глюкокортикоидосвязанный психоз.

Учитывая данные, которые свидетельствуют, что резуль-
таты лечения при применении коротких курсов систем-
ных ГК сопоставимы с эффективностью более продолжи-
тельных курсов лечения обострений ХОБЛ, было проведе-
но рандомизированное исследование REDUCE по сравне-
нию результатов коротких и продленных курсов систем-
ных ГК [22]. Все пациентов с обострением ХОБЛ получили
однократную внутривенную инфузию метилпреднизоло-
на, после чего были рандомизированы на применение пе-
рорального преднизона 1 раз в день в течение 5 дней
(n=155) или 14 дней (n=156). В дополнение к системным
ГК все пациенты получали ингаляционные b2-агонисты 
2 раза в день, тиотропий 1 раз в день и ингаляционные ГК 
2 раза в день на протяжении всего исследования. Все паци-
енты получали антибиотик широкого спектра действия в
течение 7 дней и по мере необходимости пользовались ко-
роткодействующими бронхолитиками через небулайзер.
Оценка проводилась ежедневно в период стационарного
лечения и на 6, 15, 30, 90, 180-й дни после выписки из ста-
ционара. Первичной конечной точкой было время до сле-
дующего обострения ХОБЛ в течение последующих 6 мес.
Вторичные конечные точки включали смертность от всех
причин, изменение в ОФВ1, кумулятивные дозы ГК, клини-
ческую эффективность. 

Большинство участников исследования имели ХОБЛ IV
стадии (52,1%), средний ОФВ1 составлял 31,5% от должно-
го. Длительность обострения достоверно не отличались у
пациентов с 5-дневным и 14-дневным курсом систем-
ных ГК. У 56 (35,9%) пациентов с коротким курсом разви-
лось обострение в ближайшие 6 мес, что было сопостави-
мо с больными 14-дневной группы лечения (57 больных –
36,8%). У пациентов с повторным обострением время до
его развития составило 43,5 дня в 5-дневной группе лече-
ния и 29 дней в 14-дневной группе терапии. Общая выжи-
ваемость не отличалась между 2 группами лечения, не воз-
никла потребность в механической вентиляции легких во
время госпитализации. Облегчение одышки и улучшение
качества жизни пациента происходило в течение первых 
5 дней лечения, и существенно не различалось между 
2 группами пациентов. У больных, рандомизированных в
группу получения краткосрочной терапии ГК, длитель-
ность пребывания в стационаре была значимо меньше
(медиана продолжительности пребывания в стационаре 
8 дней, 95% ДИ 7–9 дней) по сравнению с пациентами, 
получавшими стандартное лечение системными ГК (ме-
диана продолжительности пребывания в стационаре 
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9 дней, 95% ДИ 8–10 дней; р=0,04). ОФВ1 значительно 
улучшилось к 6-му дню и оставалось стабильным в обеих
группах. Хотя больные в группе 14-дневной терапии полу-
чили значительно более высокую кумулятивную дозу си-
стемных ГК, чем пациенты в группе 5-дневной терапии
(560 и 379 мг соответственно, р<0,001), побочные явления
в обеих группах не различались. Появление впервые или
ухудшение гипергликемии наблюдалось у 74 (56,9%) паци-
ентов в группе краткосрочной терапии и у 74 (57,4%) боль-
ных в группе 14-дневного лечения. Артериальная гипер-
тензия впервые развилась или ухудшились у 15 (11,6%) па-
циентов в группе 5-дневной терапии и у 23 (17,8%) боль-
ных в группе 14-дневного лечения (р=0,22). Риск серьез-
ных инфекционных осложнений также был несколько вы-
ше в группе пациентов, получавших системные ГК в тече-
ние 8 нед, чем у больных в группе 14-дневной терапии и
плацебо (13,8, 1,2, и 3,6% соответственно) [6, 23].

Системный обзор, в котором проводили анализ резуль-
татов пяти исследований (519 больных), не выявил досто-
верных различий между коротким (7 дней и менее) и дли-
тельным (более 7 дней) курсами терапии обострений
ХОБЛ по таким показателям, как длительность госпитали-
зации, неудачи лечения, ОФВ1 при выписке, время до сле-
дующего обострения [24]. 

Способ введения
Текущие рекомендации по ведению ХОБЛ предлагают

использовать низкие дозы пероральных ГК для лечения
обострений. Пероральные ГК имеют хорошую биодоступ-
ность (обычно более 85%), простое применение и низкую
стоимость. Несмотря на доказательства эффективности
пероральных ГК по сравнению с плацебо и рекомендации
существующих руководств, внутривенные ГК по-прежнему
регулярно используются для лечения обострений ХОБЛ.
Исследования, сравнивающие внутривенный и перораль-
ный способ применения ГК при бронхиальной астме, ре-
комендуют использование пероральных стероидов. В на-
стоящее время существует ограниченное число исследова-
ний, сравнивающих внутривенный и пероральный режи-
мы применения ГК.

В одном из проведенных исследований были рандоми-
зированы 435 пациентов, госпитализированных по поводу
обострения ХОБЛ [25]. Больные получали преднизолон пе-
рорально (60 мг) или в эквивалентной дозе внутривенно 
1 раз в сутки. После 5-го дня проводилось постепенное сни-
жение дозы ГК. Все больные были старше 40 лет с минимум
10-летним стажом курения. Необходимо отметить, что в
исследование не включались больные с тяжелым обостре-
нием, имеющие признаки дыхательной недостаточности
(рН артериальной крови менее 7,26 или PaCO2>9,3 кПа). 
В группе внутривенного введения доля пациентов с неуда-
чей лечения (смертность от всех причин, реанимация, по-
вторная госпитализация из-за ХОБЛ, необходимость ин-
тенсификации терапии) составила 61,7% по сравнению с
56,3% в группе перорального приема преднизолона. Вто-
ричные конечные точки (ОФВ1, качество жизни, длитель-
ность госпитализации) были сопоставимы между двумя
группами. Таким образом, исследование подтверждает
преимущество использования пероральных ГК при обост-
рениях ХОБЛ. Эти данные были в дальнейшем поддержа-
ны результатами исследований у пациентов с бронхиаль-
ной астмой, в которых было продемонстрировано отсут-
ствие преимуществ парентеральных ГК перед перораль-
ными. В то же время проведенное исследование не отвеча-
ет на вопрос о возможном преимуществе высоких доз
внутривенных ГК перед низкими дозами пероральных ГК,
а также о возможности экстраполяции полученных ре-
зультатов для больных с тяжелыми обострениями ХОБЛ,
которые были исключены из исследования на этапе скри-
нинга.

Другое большое наблюдательное исследование включа-
ло данные из 414 больниц США, в которых проанализиро-
ваны данные о разных режимах применения ГК у 79 985
пациентов, госпитализированных с обострением ХОБЛ
[26]. Пациенты получали низкие дозы пероральных ГК
(20–80 мг преднизона ежедневно) или высокие дозы внут-
ривенных ГК (120–180 мг преднизона ежедневно) в каче-
стве начальной терапии (1–2-й день госпитализации). 92%
(73 765) пациентов получали инициальную терапию па-
рентеральными ГК, в то время как лишь 8% (6220) больных
получали пероральные ГК. Средняя суммарная доза парен-
теральных ГК в течение первых 2 дней составила 600 мг
преднизона внутривенно и 60 мг перорально. Использова-
ние пероральных ГК показало сопоставимые по эффек-
тивности с парентеральными ГК результаты лечения (пер-
вичная точка – число неудач лечения), но было ассоции-
ровано со снижением больничных расходов и с меньшей
продолжительностью стационарного лечения. Ограниче-
ниями данного исследования являются его наблюдатель-
ный дизайн, а также исключение тяжелых пациентов, гос-
питализированных в реанимацию, что ограничивает при-
менение результатов у этой категории больных.

Таким образом, результаты проведенных исследований,
данные о высокой биодоступности ГК, обширные данные
об эффективности ГК при обострениях бронхиальной
астмы представили доказательства преимуществ исполь-
зования низких доз пероральных ГК для лечения пациен-
тов, госпитализированных с обострением ХОБЛ (за ис-
ключением госпитализированных в реанимационное от-
деление).

Ингаляционные ГК
Хотя низкие дозы пероральных ГК рекомендуются для

лечения обострений ХОБЛ, системная биодоступность
может ассоциироваться со значительными побочными
эффектами. Негативные эффекты, такие как артериальная
гипертензия, гипергликемия, миопатия, остеопороз, ис-
тончение кожи, образование заднекапсулярной катаракты,
нарушения липидного обмена, больше, чем любые другие
факторы, связаны с кумулятивной дозой ГК. В связи с этим
особую озабоченность вызывают пациенты с частыми об-
острениями, поскольку они получают многократные кур-
сы лечения ГК и часто более высокие дозы препарата для
контроля обострений [27]. 

В отличие от системных ГК введение ГК через небулай-
зер отличается минимальной биодоступностью, незначи-
тельной системной абсорбцией и минимальным количе-
ством системных побочных эффектов [27]. Кроме того, ин-
галяционные ГК обладают высоким уровнем местной про-
тивовоспалительной активности [27–30]. В настоящее вре-
мя рекомендации GOLD предлагают использовать будесо-
нид через небулайзер в качестве альтернативы перораль-
ным ГК в лечении обострений ХОБЛ. Указывается, что 8 мг
будесонида через небулайзер эквивалентны 40 мг ораль-
ного преднизолона [8].

Результаты первого двойного слепого рандомизирован-
ного плацебо-контролируемого исследования эффектив-
ности будесонида через небулайзер в сравнении с приме-
нением перорального преднизолона и плацебо были
опубликованы в 2002 г. [30]. В исследование были включе-
ны 199 пациентов, госпитализированных в связи с обост-
рением ХОБЛ. Пациенты были рандомизированы в одну
из 3 групп лечения: 
1) будесонид через небулайзер 2 мг каждые 6 ч в течение

72 ч (+ таблетки плацебо), затем ингаляции будесонида
2 мг в течение 7 дней;

2) преднизолон 30 мг перорально каждые 12 ч (+ плацебо
через небулайзер), затем преднизолон 30 мг перораль-
но ежедневно в течение 7 дней;

3) группа плацебо. 

Pulmonology

Всем пациентам назначали тербуталин или сальбута-
мол/ипратропиум через небулайзер, а также антибиотики
и кислород.

Первичной конечной точкой было изменение пост -
бронходилатационного ОФВ1 через 72 ч. Положительный
результат определялся как увеличение ОФВ1 не менее 
0,15 л и снижение PaCO2 не менее 5 мм рт. ст. Среднее из-
менение ОФВ1 через 72 ч было больше у пациентов в груп-
пах активного лечения по сравнению больными в группе
плацебо: будесонид в сравнении с плацебо 0,10 л
(0,02–0,18 л), преднизолон по сравнению с плацебо 0,16 л
(0,08–0,24 л). Разница в ОФВ1 (-0,06 л) у пациентов в груп-
пах применения будесонида и преднизолона была не-
значительной (от -0,14 до 0,02 л). Частота нежелательных
явлений была сопоставима во всех трех группах. Как и
ожидалось, на фоне приема преднизолона отмечено боль-
ше пациентов, у которых развилась гипергликемия (n=7),
чем среди пациентов, получавших будесонид (n=1). Таким
образом, результаты исследования демонстрируют сопо-
ставимую эффективность перорального преднизолона и
будесонида через небулайзер по влиянию на бронхиаль-
ную обструкцию у пациентов с обострением ХОБЛ.

В работе H.Gunen и соавт. (2007 г.) также оценивали эф-
фективность будесонида через небулайзер в качестве аль-
тернативы системным ГК [19]. В данном проспективном
исследовании пациенты были рандомизированы в 3 груп-
пы: пациенты 1-й группы получали стандартную бронхо-
расширяющую терапию (СБТ), пациенты 2-й – 40 мг пред-
низолона + СБТ; пациенты 3-й группы – 1500 мкг будесо-
нида через небулайзер + СБТ. Аналогично результатам пре-
дыдущего исследования, эффективность терапии во 2 и 
3-й группах была сопоставима (оценивали результаты спи-
рометрии и изменение газов артериальной крови). Одна-
ко пациенты, получавшие системные ГК, имели достовер-
но более значимое увеличение уровня гликемии.

Хотя руководство GOLD в настоящее время допускает
использование будесонида через небулайзер в качестве
альтернативы (хотя и более дорогостоящей) применения
системным ГК при обострении ХОБЛ, необходимы более
крупные исследования, чтобы подтвердить их долгосроч-
ную эффективность, оценить оптимальный препарат и 
дозы.

Выводы
ХОБЛ – это прогрессирующее заболевание, характери-

зующееся высокой смертностью. Благодаря постоянно ра-
стущему социальному и экономическому бремени значи-
тельное внимание уделяется оптимальному ведению паци-
ентов с ХОБЛ и связанных с ней обострений. В настоящее
время ГК остаются стандартом лечения для обострений
ХОБЛ, что основано на их документированной эффектив-
ности в снижении выраженности бронхообструкции,
улучшении газообмена (повышение ОФВ1 и PaO2), умень-
шении одышки, снижении сроков госпитализации и про-
цента рецидивов в течение ближайших 30 дней. Перораль-
ные ГК являются более предпочтительными, чем паренте-
ральные, как в плане стоимости, так и простоты примене-
ния. Ингаляционные ГК могут применяться при нетяже-
лых обострениях ХОБЛ в качестве альтернативы систем-
ным ГК, пока не будут получены данные других исследова-
ний.

Несмотря на отсутствие крупных рандомизированных
контролируемых исследований, имеющиеся в настоящее
время данные поддерживают более короткий срок лече-
ния ГК, чем ранее рекомендованный 10–14-дневный курс
терапии. В частности, недавно опубликованное рандоми-
зированное двойное слепое плацебо-контролируемое ис-
следование показало, что 5-дневный курс системных ГК
демонстрировал не меньшую эффективность, чем тради-
ционная 14-дневная схема лечения [22]. Учитывая эти дан-

ные, вполне вероятно, многие пациенты необоснованно
подвергаются негативному влиянию более продолжитель-
ного курса лечения ГК.

Необходимо отметить, что в отношении применения ГК
при обострениях ХОБЛ ряд вопросов так и остаются от-
крытыми. Так, например, отсутствуют исследования по не-
посредственному сравнению разных ГК и режимов их
применения у пациентов с разной тяжестью обострений
ХОБЛ.
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9 дней, 95% ДИ 8–10 дней; р=0,04). ОФВ1 значительно 
улучшилось к 6-му дню и оставалось стабильным в обеих
группах. Хотя больные в группе 14-дневной терапии полу-
чили значительно более высокую кумулятивную дозу си-
стемных ГК, чем пациенты в группе 5-дневной терапии
(560 и 379 мг соответственно, р<0,001), побочные явления
в обеих группах не различались. Появление впервые или
ухудшение гипергликемии наблюдалось у 74 (56,9%) паци-
ентов в группе краткосрочной терапии и у 74 (57,4%) боль-
ных в группе 14-дневного лечения. Артериальная гипер-
тензия впервые развилась или ухудшились у 15 (11,6%) па-
циентов в группе 5-дневной терапии и у 23 (17,8%) боль-
ных в группе 14-дневного лечения (р=0,22). Риск серьез-
ных инфекционных осложнений также был несколько вы-
ше в группе пациентов, получавших системные ГК в тече-
ние 8 нед, чем у больных в группе 14-дневной терапии и
плацебо (13,8, 1,2, и 3,6% соответственно) [6, 23].

Системный обзор, в котором проводили анализ резуль-
татов пяти исследований (519 больных), не выявил досто-
верных различий между коротким (7 дней и менее) и дли-
тельным (более 7 дней) курсами терапии обострений
ХОБЛ по таким показателям, как длительность госпитали-
зации, неудачи лечения, ОФВ1 при выписке, время до сле-
дующего обострения [24]. 

Способ введения
Текущие рекомендации по ведению ХОБЛ предлагают

использовать низкие дозы пероральных ГК для лечения
обострений. Пероральные ГК имеют хорошую биодоступ-
ность (обычно более 85%), простое применение и низкую
стоимость. Несмотря на доказательства эффективности
пероральных ГК по сравнению с плацебо и рекомендации
существующих руководств, внутривенные ГК по-прежнему
регулярно используются для лечения обострений ХОБЛ.
Исследования, сравнивающие внутривенный и перораль-
ный способ применения ГК при бронхиальной астме, ре-
комендуют использование пероральных стероидов. В на-
стоящее время существует ограниченное число исследова-
ний, сравнивающих внутривенный и пероральный режи-
мы применения ГК.

В одном из проведенных исследований были рандоми-
зированы 435 пациентов, госпитализированных по поводу
обострения ХОБЛ [25]. Больные получали преднизолон пе-
рорально (60 мг) или в эквивалентной дозе внутривенно 
1 раз в сутки. После 5-го дня проводилось постепенное сни-
жение дозы ГК. Все больные были старше 40 лет с минимум
10-летним стажом курения. Необходимо отметить, что в
исследование не включались больные с тяжелым обостре-
нием, имеющие признаки дыхательной недостаточности
(рН артериальной крови менее 7,26 или PaCO2>9,3 кПа). 
В группе внутривенного введения доля пациентов с неуда-
чей лечения (смертность от всех причин, реанимация, по-
вторная госпитализация из-за ХОБЛ, необходимость ин-
тенсификации терапии) составила 61,7% по сравнению с
56,3% в группе перорального приема преднизолона. Вто-
ричные конечные точки (ОФВ1, качество жизни, длитель-
ность госпитализации) были сопоставимы между двумя
группами. Таким образом, исследование подтверждает
преимущество использования пероральных ГК при обост-
рениях ХОБЛ. Эти данные были в дальнейшем поддержа-
ны результатами исследований у пациентов с бронхиаль-
ной астмой, в которых было продемонстрировано отсут-
ствие преимуществ парентеральных ГК перед перораль-
ными. В то же время проведенное исследование не отвеча-
ет на вопрос о возможном преимуществе высоких доз
внутривенных ГК перед низкими дозами пероральных ГК,
а также о возможности экстраполяции полученных ре-
зультатов для больных с тяжелыми обострениями ХОБЛ,
которые были исключены из исследования на этапе скри-
нинга.

Другое большое наблюдательное исследование включа-
ло данные из 414 больниц США, в которых проанализиро-
ваны данные о разных режимах применения ГК у 79 985
пациентов, госпитализированных с обострением ХОБЛ
[26]. Пациенты получали низкие дозы пероральных ГК
(20–80 мг преднизона ежедневно) или высокие дозы внут-
ривенных ГК (120–180 мг преднизона ежедневно) в каче-
стве начальной терапии (1–2-й день госпитализации). 92%
(73 765) пациентов получали инициальную терапию па-
рентеральными ГК, в то время как лишь 8% (6220) больных
получали пероральные ГК. Средняя суммарная доза парен-
теральных ГК в течение первых 2 дней составила 600 мг
преднизона внутривенно и 60 мг перорально. Использова-
ние пероральных ГК показало сопоставимые по эффек-
тивности с парентеральными ГК результаты лечения (пер-
вичная точка – число неудач лечения), но было ассоции-
ровано со снижением больничных расходов и с меньшей
продолжительностью стационарного лечения. Ограниче-
ниями данного исследования являются его наблюдатель-
ный дизайн, а также исключение тяжелых пациентов, гос-
питализированных в реанимацию, что ограничивает при-
менение результатов у этой категории больных.

Таким образом, результаты проведенных исследований,
данные о высокой биодоступности ГК, обширные данные
об эффективности ГК при обострениях бронхиальной
астмы представили доказательства преимуществ исполь-
зования низких доз пероральных ГК для лечения пациен-
тов, госпитализированных с обострением ХОБЛ (за ис-
ключением госпитализированных в реанимационное от-
деление).

Ингаляционные ГК
Хотя низкие дозы пероральных ГК рекомендуются для

лечения обострений ХОБЛ, системная биодоступность
может ассоциироваться со значительными побочными
эффектами. Негативные эффекты, такие как артериальная
гипертензия, гипергликемия, миопатия, остеопороз, ис-
тончение кожи, образование заднекапсулярной катаракты,
нарушения липидного обмена, больше, чем любые другие
факторы, связаны с кумулятивной дозой ГК. В связи с этим
особую озабоченность вызывают пациенты с частыми об-
острениями, поскольку они получают многократные кур-
сы лечения ГК и часто более высокие дозы препарата для
контроля обострений [27]. 

В отличие от системных ГК введение ГК через небулай-
зер отличается минимальной биодоступностью, незначи-
тельной системной абсорбцией и минимальным количе-
ством системных побочных эффектов [27]. Кроме того, ин-
галяционные ГК обладают высоким уровнем местной про-
тивовоспалительной активности [27–30]. В настоящее вре-
мя рекомендации GOLD предлагают использовать будесо-
нид через небулайзер в качестве альтернативы перораль-
ным ГК в лечении обострений ХОБЛ. Указывается, что 8 мг
будесонида через небулайзер эквивалентны 40 мг ораль-
ного преднизолона [8].

Результаты первого двойного слепого рандомизирован-
ного плацебо-контролируемого исследования эффектив-
ности будесонида через небулайзер в сравнении с приме-
нением перорального преднизолона и плацебо были
опубликованы в 2002 г. [30]. В исследование были включе-
ны 199 пациентов, госпитализированных в связи с обост-
рением ХОБЛ. Пациенты были рандомизированы в одну
из 3 групп лечения: 
1) будесонид через небулайзер 2 мг каждые 6 ч в течение

72 ч (+ таблетки плацебо), затем ингаляции будесонида
2 мг в течение 7 дней;

2) преднизолон 30 мг перорально каждые 12 ч (+ плацебо
через небулайзер), затем преднизолон 30 мг перораль-
но ежедневно в течение 7 дней;

3) группа плацебо. 

Pulmonology

Всем пациентам назначали тербуталин или сальбута-
мол/ипратропиум через небулайзер, а также антибиотики
и кислород.

Первичной конечной точкой было изменение пост -
бронходилатационного ОФВ1 через 72 ч. Положительный
результат определялся как увеличение ОФВ1 не менее 
0,15 л и снижение PaCO2 не менее 5 мм рт. ст. Среднее из-
менение ОФВ1 через 72 ч было больше у пациентов в груп-
пах активного лечения по сравнению больными в группе
плацебо: будесонид в сравнении с плацебо 0,10 л
(0,02–0,18 л), преднизолон по сравнению с плацебо 0,16 л
(0,08–0,24 л). Разница в ОФВ1 (-0,06 л) у пациентов в груп-
пах применения будесонида и преднизолона была не-
значительной (от -0,14 до 0,02 л). Частота нежелательных
явлений была сопоставима во всех трех группах. Как и
ожидалось, на фоне приема преднизолона отмечено боль-
ше пациентов, у которых развилась гипергликемия (n=7),
чем среди пациентов, получавших будесонид (n=1). Таким
образом, результаты исследования демонстрируют сопо-
ставимую эффективность перорального преднизолона и
будесонида через небулайзер по влиянию на бронхиаль-
ную обструкцию у пациентов с обострением ХОБЛ.

В работе H.Gunen и соавт. (2007 г.) также оценивали эф-
фективность будесонида через небулайзер в качестве аль-
тернативы системным ГК [19]. В данном проспективном
исследовании пациенты были рандомизированы в 3 груп-
пы: пациенты 1-й группы получали стандартную бронхо-
расширяющую терапию (СБТ), пациенты 2-й – 40 мг пред-
низолона + СБТ; пациенты 3-й группы – 1500 мкг будесо-
нида через небулайзер + СБТ. Аналогично результатам пре-
дыдущего исследования, эффективность терапии во 2 и 
3-й группах была сопоставима (оценивали результаты спи-
рометрии и изменение газов артериальной крови). Одна-
ко пациенты, получавшие системные ГК, имели достовер-
но более значимое увеличение уровня гликемии.

Хотя руководство GOLD в настоящее время допускает
использование будесонида через небулайзер в качестве
альтернативы (хотя и более дорогостоящей) применения
системным ГК при обострении ХОБЛ, необходимы более
крупные исследования, чтобы подтвердить их долгосроч-
ную эффективность, оценить оптимальный препарат и 
дозы.

Выводы
ХОБЛ – это прогрессирующее заболевание, характери-

зующееся высокой смертностью. Благодаря постоянно ра-
стущему социальному и экономическому бремени значи-
тельное внимание уделяется оптимальному ведению паци-
ентов с ХОБЛ и связанных с ней обострений. В настоящее
время ГК остаются стандартом лечения для обострений
ХОБЛ, что основано на их документированной эффектив-
ности в снижении выраженности бронхообструкции,
улучшении газообмена (повышение ОФВ1 и PaO2), умень-
шении одышки, снижении сроков госпитализации и про-
цента рецидивов в течение ближайших 30 дней. Перораль-
ные ГК являются более предпочтительными, чем паренте-
ральные, как в плане стоимости, так и простоты примене-
ния. Ингаляционные ГК могут применяться при нетяже-
лых обострениях ХОБЛ в качестве альтернативы систем-
ным ГК, пока не будут получены данные других исследова-
ний.

Несмотря на отсутствие крупных рандомизированных
контролируемых исследований, имеющиеся в настоящее
время данные поддерживают более короткий срок лече-
ния ГК, чем ранее рекомендованный 10–14-дневный курс
терапии. В частности, недавно опубликованное рандоми-
зированное двойное слепое плацебо-контролируемое ис-
следование показало, что 5-дневный курс системных ГК
демонстрировал не меньшую эффективность, чем тради-
ционная 14-дневная схема лечения [22]. Учитывая эти дан-

ные, вполне вероятно, многие пациенты необоснованно
подвергаются негативному влиянию более продолжитель-
ного курса лечения ГК.

Необходимо отметить, что в отношении применения ГК
при обострениях ХОБЛ ряд вопросов так и остаются от-
крытыми. Так, например, отсутствуют исследования по не-
посредственному сравнению разных ГК и режимов их
применения у пациентов с разной тяжестью обострений
ХОБЛ.
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Стратегией Всемирной организации здравоохранения
(ВОЗ) по гриппу на современном этапе является про-

должение развития плана действий, принятого в препан-
демическую эпоху, а именно: разработка новых техноло-
гий производства вакцин; поиск новых адъювантных си-
стем и технологических решений, позволяющих снизить
содержание вирусных гемагглютининов в одной приви-
вочной дозе и усилить поствакцинальный иммунный от-
вет в короткие сроки. Это особенно важно в случае рас-
пространения нового пандемического штамма с целью
производства и поставки вакцины в кратчайшие сроки.
Долгосрочной целью стратегии ВОЗ служит разработка
универсальной вакцины, формирующей иммунный ответ
ко всем вариантам вируса гриппа вне зависимости от ан-
тигенного дрейфа [1].

В настоящее время определена следующая позиция ВОЗ
в отношении приоритета применения вакцин против
гриппа: вакцинация беременных, детей первого года жиз-
ни, пациентов с хроническими заболеваниями и лиц по-
жилого возраста; наравне с этим остается в силе вакцина-
ция и других групп населения. Важно отметить, что не-
обходимым мероприятием также является вакцинация на-

селения против пневмококковой инфекции в качестве
профилактики вторичных бактериальных инфекций, ча-
сто возникающих на фоне гриппа [1].

Выполнение Глобального плана ВОЗ по иммунизации
населения (Global Vaccine Action Plan 2011–2020) показало
возможность значительного снижения заболеваемости и
летальности среди населения после внедрения новых вак-
цин, на примере применения вакцин против гемофильной
b- и пневмококковой инфекции у детей первых 5 лет жиз-
ни; вакцинация беременных против гриппа оказала суще-
ственное влияние на заболеваемость и смертность ново-
рожденных от гриппа [2].

Важно отметить, что позиция ВОЗ, ЕMA (Европейское
агентство по лекарственным средствам), CDC (Центры
США по контролю и профилактике заболеваний) в отно-
шении пневмококковых вакцин является следующей: вак-
цинацию против пневмококковой инфекции следует на-
чинать с пневмококковой конъюгированной вакцины;
вакцинации подлежат все дети первых 2 лет жизни и
взрослые 65 лет и старше, взрослые из групп высокого
риска, при этом полисахаридная поливалентная пневмо-
кокковая вакцина (Пневмо 23) также используется в каче-

Предупреждение инфекционных потерь:
стратегия и тактика вакцинопрофилактики
респираторных инфекций при хронических
заболеваниях
М.П.Костинов1, А.Д.Протасов2, Д.А.Благовидов1, А.Д.Шмитько!1, А.А.Тарасова3, А.П.Черданцев4, Е.А.Хромова1,
С.В.Кажарова1, В.Б.Полищук1, А.А.Рыжов1

1ФГБНУ Научно-исследовательский институт вакцин и сывороток им. И.И.Мечникова. 105064, Россия, Москва, пер. Малый Казенный, д. 5А;
2ГБОУ ВПО Самарский государственный медицинский университет Минздрава России. 443099, Россия, Самара, ул. Чапаевская, д. 89;
3ГБОУ ВПО Нижегородская государственная медицинская академия Минздрава России. 603005, Россия, Нижний Новгород, пл. Минина и Пожар-
ского, д. 10/1;

4ФГБОУ ВПО Ульяновский государственный университет. 432002, Россия, Ульяновск, ул. Радищева, д. 42

Приведены международные и отечественные рекомендации по вакцинации против гриппа и пневмококковой инфекции пациентов с хронически-
ми заболеваниями различных органов и систем. Показано, что вакцинация против указанных инфекций безопасна, клинически и иммунологиче-
ски эффективна. Представлены предварительные результаты исследования новых вакцин против синегнойной инфекции у пациентов с муковис-
цидозом и раскрыты механизмы иммунного ответа на конъюгированную пневмококковую вакцину у больных с хронической обструктивной бо-
лезнью легких. Приведены результаты применения субъединичных иммуноадъювантных вакцин против гриппа при вакцинации иммунокомпро-
метированных пациентов, беременных, проведена оценка их иммуногенности и безопасности.
Ключевые слова: грипп, пневмококк, вакцины, хроническая обструктивная болезнь легких, ревматические заболевания, сахарный диабет, хро-
нические заболевания почек, муковисцидоз, беременность.
!violadellanna@gmail.com
Для цитирования: Костинов М.П., Протасов А.Д., Благовидов Д.А. и др. Предупреждение инфекционных потерь: стратегия и тактика вакцино-
профилактики респираторных инфекций при хронических заболеваниях. Consilium Medicum. 2016; 18 (3): 65–69.

Prevention of infectious losses: strategy and tactics vaccination 
of respiratory infections in chronic diseases
M.P.Kostinov1, A.D.Protasov2, D.A.Blagovidov1, A.D.Shmitko!1, A.A.Tarasova3, A.P.Cherdantsev4, E.A.Khromova1,
S.V.Kazharova1, V.B.Polishchuk1, A.A.Ryzhov1

1I.I.Mechnikov Research Institute of Vaccines and Sera. 105064, Russian Federation, Moscow, Malyi Kazennyi per., d. 5A;
2Samara State Medical University. 443099, Russian Federation, Samara, ul. Chapaevskaia, d. 89;
3Nizhny Novgorod State Medical Academy of the Ministry of Health of the Russian Federation. 603005, Russian Federation, Nizhny Novgorod, 
pl. Minina I Pozharskogo, d. 10/1;

4Ulyanovsk State University. 432002, Russian Federation, Ulyanovsk, ul. Radishcheva, d. 42

Presents international and national guidelines for influenza vaccination and pneumococcal infections in patients with chronic diseases of various organs and
systems. It has been shown that vaccination against these infections is safe, clinically and immunologically effective. The preliminary results of research in-
to new vaccines against Pseudomonas aeruginosa infections in patients with cystic fibrosis and revealed the mechanisms of the immune response to the
conjugated pneumococcal vaccine in patients with chronic obstructive pulmonary disease. The results of the application of immunoenhancing subunit in-
fluenza vaccines in vaccination of immunocompromised patients, pregnant women, evaluated the immunogenicity and safety.
Key words: influenza, pneumococcal vaccines, chronic obstructive pulmonary disease, rheumatic disease, diabetes, chronic kidney disease, cystic fibro-
sis, pregnancy.
!violadellanna@gmail.com
For citation: Kostinov M.P., Protasov A.D., Blagovidov D.A. et al. Prevention of infectious losses: strategy and tactics vaccination of respiratory infections in
chronic diseases. Consilium Medicum. 2016; 18 (3): 65–69.

Издательство «Объединенная Редакция»  открывает вакансию 
на должность научного редактора медицинских журналов и газет.

Мы предлагаем интересную творческую работу в профессиональных медицинских изданиях 
за достойную заработную плату.

Наши журналы издаются с 1999 г. Основные журналы издательства: «Consilium Medicum», «Справочник
поликлинического врача», «Гинекология», «Современная онкология», «Системные гипертензии»
и др. Всего мы издаем 26 журналов и газет (полный список можно увидеть на сайте www.con-med.ru). 
Издательство сотрудничает со всеми ведущими научно-исследовательскими институтами, медицинскими
университетами и клиническими центрами страны.

Требования к соискателю:
• высшее медицинское образование, специализация – лечебное дело или педиатрия;
• стаж работы врачом не менее 5 лет (включая интернатуру/ординатуру);
• проживание в Москве или ближайшем Подмосковье;
• полная занятость в издательстве;
• опыт работы в других медицинских изданиях приветствуется, но не обязателен.

Внимание, вакансия!

Резюме с пометкой «Вакансия научного редактора» можно отправлять 
на адреса электронной почты: or@hpmp.ru и filimonov@hpmp.ru

Галина Милованова�



