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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность темы исследования 

Табакокурение играет важную роль в формировании тяжёлой бронхиальной 

астмы (БА) с частыми, клинически значимыми обострениями. Постепенно у части 

пациентов с БА возникший фенотип курильщика трансформируется в сочетание 

бронхиальной астмы и хронической обструктивной болезни лёгких – ХОБЛ [Di-

agnosis and initial treatment of Asthma, COPD and Asthma — COPD overlap, 2017]. 

Табакокурение, являясь важнейшим экзогенным фактором развития ХОБЛ, 

меняет характер и потенцирует воспаление у пациентов с БА, приводя к ремоде-

лированию малых дыхательных путей с формированием фиксированной бронхи-

альной обструкции. Развитие ХОБЛ на фоне табакокурения у пациентов с БА ока-

зывает многофакторное негативное влияние на оксигенацию крови и способно 

утяжелить возникающие обострения бронхиальной астмы. 

Для комплексной оценки оксигенации крови широко применяется пульсок-

симетрия, позволяющая измерять и транскутанно мониторировать насыщение ге-

моглобина кислородом (SpO2) в состоянии покоя, при проведении 6-минутного 

нагрузочного теста и при других естественных и моделированных ситуациях с 

проведением спектрального анализа уровней оксигенации крови. 

Однако, при оценке состояния оксигенации крови у курильщиков с помо-

щью транскутанной двухволновой пульсоксиметрии, возникает диагностическая 

неточность, так как карбоксигемоглобин (HbCO), образующийся при избыточном 

поступлении окиси углерода с табачным дымом, поглощает свет почти идентично 

оксигемоглобину, вследствие чего измеряемые значения оксигенации крови у ку-

рильщиков завышены [Руководство ВОЗ по пульсоксиметрии, 2009; WilsonI., 

2009 и мн. др.]. Диагностическая и клиническая необходимость программной 

коррекции результатов мониторирования насыщения гемоглобина кислородом 

(SpO2) в такой ситуации очевидна. 
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Степень разработанности темы диссертационного исследования 

 

Табакокурение у больных БА и/или ХОБЛ широко распространено. Табач-

ный дым приводит к закономерному поражению малых дыхательных путей и 

формированию фенотипа курильщика со смешанным или нейтрофильным харак-

тером воспаления, который может трансформироваться в сочетание БА и ХОБЛ 

(фенотип БА-ХОБЛ). Указанные фенотипы тесно взаимосвязаны. Под воздейст-

вием табачного дыма происходит ремоделирование дыхательных путей с разви-

тием фиксированной бронхиальной обструкции и активным формированием вто-

ричной эмфиземы. Поражение малых дыхательных путей приводит к формирова-

нию тяжелой БА с более частыми обострениями и частичной рефрактерностью к 

общепринятому лечению.  

У курящих пациентов уровень карбоксигемоглобина возрастает, достигая 

по данным ряда авторов 2 -15% [Omaye S.T.,2002; Тиунов Л.А., Кустов В.В., 1980 

и др.]. При проведении транскутанной двухволновой пульсоксиметрии указанная 

погрешность, как правило, не учитывается, что в медицинской практике приводит 

к завышению уровня оксигенации крови, т.к. HbCO пульсокисметром восприни-

мается как оксигемоглобин. 

В современной литературе встречаются единичные источники, посвящён-

ные выявлению и оценке клинического значения «скрытых» нарушений оксиге-

нации крови у курильщиков с хроническими бронхообструктивными заболева-

ниями лёгких, в частности, при бронхиальной астме и хронической обструктив-

ной болезни лёгких [Легкая астма: игнорировать нельзя лечить. Где поставить 

знак препинания?, 2018; Смирнова А.Ю., 2011; Гноевых В.В., Смирнова А. Ю., 

Шорохова Ю.А., 2016, 2020]. 

Кроме того, актуальны исследования по сравнительной оценке эффективно-

сти стационарного лечения обострений у некурящих больных БА и курильщиков 

с сочетанием БА и ХОБЛ с оценкой риска возможных обострений бронхиальной 

астмы после завершения лечения. 
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Цель исследования 

 

Улучшить диагностику и оценить клиническое значение нарушений оксиге-

нации крови у курильщиков с сочетанием бронхиальной астмы и ХОБЛ. 

 

Задачи исследования 

 

1. С целью выявления «скрытых» нарушений оксигенации крови разработать про-

грамму ЭВМ для коррекции по карбоксигемоглобину результатов мониторирова-

ния SpO2 у курильщиков при проведении транскутанной двухволновой пульсок-

симетрии. 

2. Оценить клиническое значение нарушений оксигенации крови у курильщиков с 

сочетанием бронхиальной астмы и ХОБЛ. 

3. У курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ и некурящих пациентов с бронхиаль-

ной астмой  провести сравнительный анализ эффективности стационарного лече-

ния. 

 

Научная новизна 

 

Впервые для улучшения диагностики «скрытых» нарушений оксигенации 

крови у курильщиков разработана и применена программа ЭВМ, позволяющая 

проводить коррекцию по карбоксигемоглобину результатов мониторирования ок-

сигенации крови у курильщиков, в частности, при сочетании БА и ХОБЛ. 

У курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ, в отличие от некурящих больных 

БА, в дополнение к ранее известному малообратимому снижению бронхиальной 

проходимости после стационарного лечения выявлено малообратимое снижение 

оксигенации крови. 
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Теоретическая и практическая значимость 

 

Возможность выявления «скрытых» нарушений оксигенации крови позво-

ляет уточнить теоретические представления о распространённости клинически 

значимого снижения SpO2 у курильщиков с хроническими бронхообструктивны-

ми заболеваниями.  

Для выявления «скрытых» нарушений оксигенации крови у курильщиков 

следует проводить коррекцию по карбоксигемоглобину результатов транскутан-

ного мониторирования SpO2 с помощью разработанной программы ЭВМ. Допол-

нительное диагностическое оборудование при этом не требуется.  

 

Методология и методы исследования 

 

В диссертационной работе использованы клинико-лабораторные, функцио-

нальные и статистические методы исследования, подробно представленные во II 

главе диссертации. 

В 2012 - 2016 гг. проведено проспективное, контролируемое исследование 

лиц контрольной группы, а также некурящих пациентов с бронхиальной астмой и 

курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ, находившихся на стационарном лечении 

в отделениях пульмонологии Государственного учреждения здравоохранения 

«Ульяновская областная клиническая  больница» и «Центральная клиническая 

медико-санитарная часть им. заслуженного врача России В.А. Егорова» г. Улья-

новска. 

У всех пациентов, участвующих в исследовании, было получено добро-

вольное согласие на проведение исследования. 

Исследование разрешено комиссией по этике биомедицинских исследова-

ний Института медицины, экологии и физической культуры Ульяновского госу-

дарственного университета в соответствии с законодательством Российской Фе-

дерации и с Хельсинкской Декларацией 1975 года. 
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Положения, выносимые на защиту 

 

1. Проведение транскутанной двухволновой пульсоксиметрии без поправки на 

карбоксигемоглобин приводит у курильщиков к завышенной оценке уровня окси-

генации крови с искажением спектральных характеристик SpO2. Для исправления 

указанной диагностической неточности разработана программа ЭВМ.  

2. Коррекция по карбоксигемоглобину данных пульсоксиметрии у курильщиков с 

обострением БА и ХОБЛ позволяет улучшить диагностику клинически значимого 

уменьшения SpO2 (<92%) и выявить малообратимое снижение оксигенации крови, 

выраженность которого коррелирует с продолжительностью стационарного лече-

ния. 

3. Курильщикам для купирования обострения БА и ХОБЛ требуется более дли-

тельное стационарное лечение с применением более высоких курсовых доз глю-

кокортикостероидов и комбинированных бронхолитиков. При этом после лечения 

у курильщиков основной группы, по сравнению с контрольной, отмечается боль-

шая распространённость такого фактора риска возможных обострений БА, как 

фиксированная бронхиальная обструкция с ОФВ1<60%. 

 

Степень достоверности результатов диссертационного исследования 

 

По теме диссертации проанализировано 181 современных литературных ис-

точников. При обследовании достаточной по объёму выборки (102 наблюдения) 

использовано сертифицированное диагностическое оборудование. Для статисти-

ческой обработки данных диссертационного исследования применена лицензион-

ная программа «Statistica 13.3». 

 

Апробация результатов диссертационного исследования 

 

Основные результаты диссертационного исследования представлены на 

XXVII Конгрессе Европейского респираторного общества (Милан, 2017); обсуж-
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дены во время работы VI Всероссийской конференции с международным участи-

ем конференции «Медико-физиологические проблемы экологии человека» (Улья-

новск, 2016); XI научно-практической межрегиональной конференции молодых 

учёных «Завадские чтения» посвященной 100-летнему юбилею кафедры внутрен-

них болезней №1 (Ростов-на-Дону, 2016); ХI научно-практической конференции 

молодых ученых с международным участием им. Пирогова (Москва, 2016); Алма-

зовском молодежном медицинском форуме (Санкт-Петербург, 2020). 

Апробация диссертационного исследования состоялась 29 июня 2021 года с 

участием ведущих специалистов медицинского факультета Института медицины, 

экологии и физической культуры Ульяновского государственного университета и 

практикующих врачей-терапевтов клических баз кафедры пропедевтики внутрен-

них болезней города Ульяновска. 

 

Внедрение результатов исследования 

 

Результаты диссертационного исследования внедрены в работу ГУЗ «Цен-

тральная клиническая медико-санитарная часть им. заслуженного врача России 

В.А. Егорова» г. Ульяновска и ГУЗ «Ульяновская областная клиническая больни-

ца». 

Публикации 

 

По результатам диссертационного исследования опубликовано 15 научных 

работ. Из них 7 статей - в рецензируемых изданиях рекомендованных ВАК, в том 

числе 2 статьи в изданиях индексируемых в международных базах данных Scopus 

и WoS. Получено авторское свидетельство о государственной регистрации про-

граммы ЭВМ.  

 

 

 

 



10  
 

Личное участие автора в исследовании 

 

 Соискатель провела формирование выборки, набор клинического материа-

ла, анализ литературных источников, сформировала базу данных; лично выпол-

нила все функциональные методы исследования и статистическую обработку 

данных, осуществила контроль за соблюдением протокола лечения пациентов, 

приняла участие в разработке авторской программы ЭВМ. 

 

Структура и объем работы 

 
 

Диссертация изложена на 125 страницах. Структура диссертации включает 

введение, литературный обзор, дизайн, изложение материала и методов исследо-

вания, собственные результаты, а также заключение, выводы, практические реко-

мендации и библиографический указатель из 181 работ (86 отечественных источ-

ников и 95 - иностранных). Диссертация содержит 14 таблиц, 7 рисунков, прило-

жение с фрагментом программы ЭВМ для коррекции по уровню карбоксигемог-

лобина результатов транскутанного мониторирования оксигенации крови у ку-

рильщиков. 
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ГЛАВА I 

 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ ПО ТЕМЕ ДИССЕРТАЦИИ 

 

1.1. Общее представление о бронхиальной астме 

 

Бронхиальная астма - неоднородное заболевание с хроническим воспалени-

ем дыхательных путей, приводящее к характерным респираторным симптомам, 

включающим свистящие хрипы, заложенность в груди, кашель и изменчивую во 

времени и по выраженности обратимую бронхиальную обструкцию [Ненашева 

Н.М., 2015; Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению 

бронхиальной астмы, 2016; GINA, 2018;]. 

Согласно проведённым международным исследованиям [ECRHS – The Eu-

ropean Community Respiratory Health Survey, 2014; GARD, 2010-2011; Ненашева 

Н.М., 2015] распространённость БА в различных странах и регионах мира в ука-

занные годы составляла от 5,2 до 25,7%. 

В настоящее время БА страдают более 300 млн. человек, при этом распро-

странённость БА в различных странах варьирует от 1 до 18% [GINA, 2018]. По 

прогнозу Всемирной организации здравоохранения к 2025 году число больных 

бронхиальной астмой может достичь 400 млн. человек. 

Согласно данным Федеральной целевой программы РФ «Бронхиальная аст-

ма» (2011-2015) бронхиальная астма отмечается у 4 - 8% населения России. В РФ 

ежегодно регистрируют до 120 тыс. новых случаев заболевания – т. о., заболевае-

мость астмой ежегодно растёт на 7% [Чучалин А.Г., 2010, 2014; 

https://www.rosminzdrav.ru/, 2017]. По статистическим данным МЗ РФ в России в 

2017 г. было зарегистрировано 1538049 больных бронхиальной астмой, при этом 

у 123562 пациентов диагноз был установлен впервые. [URL: 

https://www.rosminzdrav.ru/, 2017].  

По распространённости БА среди взрослого населения Ульяновская область 

занимает 14 место из 85 обследованных регионов Российской Федерации. На 
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уровне субъекта РФ в Приволжском федеральном округе Ульяновская область за-

нимает 4 место (1240,3 на 100000 населения), уступая по распространённости БА 

лишь Пермскому краю, Кировской и Самарской областям. 

Известно, что среди больных БА, состоящих на учёте в лечебно-

профилактических учреждениях России, значительно преобладают (90,2%) паци-

енты со среднетяжёлым и тяжелым персистирующим течением данного заболева-

ния [Федеральная целевая программа РФ «Бронхиальная астма», 2011-2015]. 

 

1.2. Риск возникновения бронхиальной астмы 

 

К факторам риска возникновения БА относят внутренние факторы и факто-

ры окружающей среды [Федеральные клинические рекомендации по диагностике 

и лечению бронхиальной астмы, 2016; GINA, 2018; Barnes P.J., 1998; Kamada 

A.K., Szefler S.J., Martin R.J., 1996; Lee D.K., Bates C.E., Currie G.P., 2004; Busse 

W.W., Lemanske R.F.Jr., 2001]. 

Развитие и обострение БА в 37 % случаев связано с воздействием респира-

торных инфекций, которые подтверждались серологическим методом [Nicholson 

K.G., Kent J., Ireland D.C., 1993; Ненашева Н.М., 2016]. 

Табакокурение относится к широко распространённым аэрополютантам и 

является общепризнанным фактором риска развития и неблагоприятного течения 

бронхиальной астмы [GINA, 2018].  

По данным PiipariR. et al. (2004) бронхиальная астма у активных курильщи-

ков встречается в 1,33 раза чаще, а при анамнестическом курении - в 1,5 раза чаще 

по сравнению с некурящими лицами. Наиболее значимое влияние табакокурения 

на развитие бронхиальной астмы выявлено у женщин. 

Известно, что существенному ухудшению контроля бронхиальной астмы 

способствуют и активное и пассивное табакокурение, которые увеличивают риск 

обострений БА, нарушают функцию легких, снижают оксигенацию крови и 

ухудшают качество жизни больных БА [Гноевых В.В., 2006, 2007, 2008; Смирно-

ва А.Ю., 2011; Ненашева Н.М., 2013]. 
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В ряде независимых исследований [Plaschke P.,  Janson  C.,  Norrman  E. et 

al., 2000; Черняк Б.А., Иванов А.Ф., 2011; Kim Y., Kim S.H., Tak Y.J. et al., 2000] 

было установлено, что табакокурение способствует усилению бронхиальной ги-

перреактивности бронхов и усиливает риск развития обострений БА. 

 

1.3. Табакокурение и БА 

 

1.3.1. Распространённость табакокурения, в том числе среди больных БА 

 

От последствий табачной эпидемии ежегодно погибают более 8 миллионов 

человек [Доклад ВОЗ о глобальной табачной эпидемии, 2019]. 

Был проведён опрос в 60 из 85 регионов России, согласно которому распро-

странённость курения составила, в среднем, 30,5% (49,8% среди мужчин и 14,5% -

среди женщин) [Сахарова Г.М, Антонов С.Н., Салагай О.О., 2017]. Динамика рас-

пространённости и прогнозируемые цифры табакокурения в Российской Федера-

ции представлены в Таблице А (Приложения А). 

Предположительно в течение 15 лет (с 2010 по 2025 гг.) прогнозируемое от-

носительное сокращение распространенности употребления табака в РФ составит 

22% среди мужского и 25% среди женского населения [URL: 

http://www.euro.who.int/ru/home, 2018]. 

По сведениям Росстата, в настоящее время в России в возрасте от 19 до 45 

лет курят 60-75 % мужчин и 22-35 % женщин [URL: http://www.gks.ru/, 2019]. В 

Ульяновской области распространенность табакокурения составляет около 60%, 

при этом среди курильщиков преобладают мужчины [Министерство Здравоохра-

нения Ульяновской области, 2018]. В 2013 году в России был принят закон, уже-

сточающий порядок продажи и употребления сигарет. Благодаря мероприятиям 

антитабачной политики наметилась тенденция к снижению потребления табака, в 

том числе среди пациентов с БА [Суховская О.А., Куликов В.Д.,2016; Суховская 

О.А., Бережнова И.А., Смирнова М.А., 2015]. Однако за 2014-2016 гг. в Ульянов-

ской области количество активных курильщиков сократилось лишь на 2 % [Гу-
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бернатор и Правительство Ульяновской области, 2015]. 

Табакокурение распространено примерно у 25-35% больных БА [Cerveri  I.,  

Cazzoletti  L.,  Corsico  A.G.,  Marcon  A., 2012; Титова О., Козырев А., Суховская 

О., 2013,2016; Ненашева Н.М., 2013]. Доля бывших курильщиков среди больных 

БА составляет 22 - 43% [Ненашева Н.М., 2013]. 

 По данным НИИ Пульмонологии 1
го

 Санкт-Петербургского медицинского 

университета им. академика И.П. Павлова, на долю активных курильщиков среди 

больных БА приходится 16,9% случаев, а на долю «бывших курильщиков» - 

18,1%, что суммарно составляет приведённые выше 35% [А.Г. Козырев, О.Н. Ти-

това, О.А. Суховская, 2017]. 

 

1.3.2. Табакокурение и респираторная система 

 

Табачный дым - источник оксидантов, запускающих оксидативный стресс в 

организме. С каждой «затяжкой» в легкие попадает 1014 свободных радикалов и 

около 4700 химических соединений, преимущественно поражающих органы ды-

хания и сердечно-сосудистую систему. [Соодаева  С.К., 2002; Соодаева С.К., 

Климанов И.А., Никитина Л.Ю., 2015, 2017; Чучалин А.Г., 2008].  

Табачный дым включает в себя две основные фракции - газообразную и 

корпускулярную. Известно, что 300 компонентов табачного дыма являются био-

логическими ядами, а 40 – канцерогенами. ВОЗ определила список 9 основных 

токсичных компонентов, входящих в состав табачного дыма: бензопирен, фор-

мальдегид, ацетальдегид, акролеин, нитрозонорникотин (NNN), 4-

метилнитрозамино-1-3-пиридил-1-бутанон, бензол, 1,3-бутадиен и монооксид уг-

лерода [URL: http://www.euro.who.int/ru/home, 2018]. 

Под действием табачного дыма нейтрофилы и альвеолярные макрофаги вы-

деляют большее количество свободных радикалов [Соодаева С.К., Климанов 

И.А., Никитина Л.Ю., 2015, 2017]. При хроническом воздействии табачного дыма 

увеличивается количество нейтрофилов и тучных клеток в мокроте, воспаление 

дыхательных путей у больных БА усиливается, запускается каскад оксидативного 
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стресса, который вызывает необратимые повреждения легочной паренхимы, при-

водя к гиперинфляции, формированию и прогрессированию бронхиальной об-

струкции, а также к нарушениям местного иммунитета [Borrill Z.L, Roy K., Vessey 

R.S. et al., 2008; Фалетрова С.В., Коршунова Л.В. и др., 2017; Matsumura Y., 2009; 

Шапорова Н. и др., 2013; Княжеская Н.П., 2014; Цветикова Л.Н., Будневский А.В., 

Проворотов В.М. и др.]. 

Под влиянием сигаретного дыма снижается активность мерцательного эпи-

телия, формируется мукоциллиарная дисфункция бронхиального дерева, активи-

руются эпителиоциты дыхательных путей, которые, в свою очередь, продуцируют 

воспалительные и провоспалительные факторы, включающие фактор некроза 

опухоли, интерлейкин 1b, ИЛ-8 и колониестимулирующий фактор [ArnsonY и др., 

2010]. 

При длительном табакокурении острое повреждение легочной ткани транс-

формируется в хроническое воспаление дыхательных путей, конечным результа-

том которого является прогрессирующее снижение вентиляционной функции лег-

ких и оксигенации крови, в том числе у больных БА [Гноевых В.В., 2006, 2007, 

2008; Смирнова А.Ю., 2011; Краснова Ю.Н., 2015]. 

Изменения в структуре бронхолёгочной системы, обусловленные воспали-

тельным процессом на фоне табакокурения, встречаются у курящих лиц даже с 

нормальными показателями функции внешнего дыхания, что подтверждено изу-

чением биоптатов из центральных бронхов курильщиков [Saetta M., Di Stefano A., 

Maestrelli P. et al., 1999]. 

По данным проведённого спирометрического исследования у 16 из 100 ку-

рящих и лишь у 1 из 100 некурящих лиц, не имевших клинических симптомов 

респираторного заболевания, было выявлено снижение ОФВ1 [Khan A., Shabbir 

K., Ansari J.K., 2010].  При изучении когорты пациентов со сниженным ОФВ1 

факт курения имел место не менее, чем у 50% больных [Masuko H., Sakamoto T, 

KanekoY., 2011]. 
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1.3.3. Объективная оценка интенсивности и продолжительности табакоку-

рения. Клиническое значение ИКЧ и ППЛ 

 

Для объективной оценки интенсивности и продолжительности курения ис-

пользуют 2 основных показателя: индекс курящего человека (ИКЧ) и показатель 

пачка/лет (ППЛ) [Чучалин А.Г., Сахарова Г.М., 2001; Сахарова Г.М., 2014]. 

ИКЧ и ППЛ рассчитывают по формулам: 

1) ИКЧ = число сигарет, выкуриваемых в день (шт.) х число месяцев в 

году, когда человек активно курил (максимально -12); 

2)  ППЛ = общий стаж курения (лет) х число сигарет, выкуриваемых в 

день (шт.)/20 (количество сигарет в 1 пачке). 

Количественная оценка ИКЧ и ППЛ дает возможность прогнозировать риск 

развития хронической бронхообструктивной патологии.  В частности, табакоку-

рение с ИКЧ > 140 и/или ППЛ >  10 ассоциировано с  высоким риском возникно-

вения ХОБЛ [Чучалин А.Г., Сахарова Г.М., 2001, Гаравская И.П., Чернушенко 

Т.И., 2014].  

Имеются данные, согласно которым при ИКЧ>120 возникает риск развития 

хронического бронхита, при ИКЧ>140 (160) – риск развития ХОБЛ, а при 

ИКЧ>240 ХОБЛ развивается у подавляющего большинства курильщиков. 

Наличие в классификации бронхиальной астмы неаллергической и смешан-

ной форм заболевания, выделение фенотипа курильщика, а также сочетание аст-

мы и ХОБЛ в значительной степени определяются как высокой распространённо-

стью табакокурения среди больных БА, так и возможной трансформацией харак-

тера воспаления дыхательных путей [GINA-2017, 2018, 2019].  

Объективная оценка интенсивности и продолжительности потребления та-

бака подразумевает выделение групп «безусловных» (при ППЛ>10 пачка/лет) и 

«злостных» (при ППЛ> 25 пачка/лет) курильщиков [Сахарова Г.М., Чучалин А.Г., 

2001; Гаравская И.П., Чернушенко Т.И., 2014]. 

Табакокурение приводит к повышению окиси углерода в выдыхаемом воз-

духе из-зарегулярного поступления табачного дыма в дыхательные пути куриль-
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щика, при этомв крови возрастает уровень карбоксигемоглобина, а оксигенация 

кровиснижается [Jarvis M.J., 1980; West J.B., 2000; Бримкулов Н.Н., 2003; Гноевых 

В.В., 2007].  

СО-метрия выдыхаемого воздуха позволяет определить в крови курильщика 

уровень карбоксигемоглобина (HbCO) с разделением курильщиков на подгруппы 

малокурящих, курящих и интенсивно курящих лиц. При этом к некурящим отно-

сят лиц с уровнем FeCO от 1 до 6 ppm и COHb от 0,16 до 0,96% [Смирнова А.Ю., 

2011]. 

Jarvis M.J. et al. сопоставили результаты измерения карбоксигемоглобина 

методом СО-метрии выдыхаемого воздуха с результатами измерения HbCO в 

крови методом газовой хроматографии. Коэффициент корреляции при оценке 

точности измерения HbCO указанными методами составил 0,98 для «здоровых» 

курильщиков и 0,92 – для курящих больных с эмфиземой [Jarvis M.J., 1980]. 

Действие электрохимического датчика СО-метра основано на реакции оки-

си углерода с электролитом одного электрода и кислорода выдыхаемого воздуха - 

с другим. Эта реакция вызывает электрический потенциал, пропорциональный 

уровню концентрации оксиси углерода. Полученные данные обрабатываются 

микропроцессором, после чего уровни СО и карбоксигемоглобина выводятся на 

экран. 

Из-за повышения в крови курильщика карбоксигемоглобина при оценке ок-

сигенации крови с помощью транскутанной двухволновой пульсоксиметрии воз-

никает диагностическая ошибка, т.к. HbCO, образующийся при вдыхании табач-

ного дыма, поглощает свет почти идентично оксигемоглобину, вследствие чего 

измеряемые значения оксигенации крови у курильщиков всегда завышены [ВОЗ, 

2009; Шурыгин И.А., 2000; Anaestesia Tutorial of the Week, 2009; Jorge A. Guzman, 

2012  и мн. др.].  

В последние годы для комплексной оценки оксигенации крови применяется 

так называемая «компьютерная пульсоксиметрия», позволяющая мониторировать 

SpO2 в покое, при проведении 6-минутного нагрузочного теста и при других есте-

ственных и моделированных ситуациях [Бузунов Р.В., Иванова И.Л., Кононов 
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Ю.Л. и др., 2013] с последующим спектральным анализом уровней сатурации 

крови кислородом.  

Без учета HbCO значения исходного, минимального, среднего и максималь-

ного насыщения гемоглобина артериализированной крови кислородом, а также  

спектральные (SpO2 в диапазонах 95-100%, 90-94% и др.) и другие характеристи-

ки SpO2 в указанных диагностических ситуациях существенно искажаются. 

Доказана прямая зависимость между интенсивностью и продолжительно-

стью воздействия табачного дыма и выраженностью изменений в лёгочной па-

ренхиме.  Так, Nagelmann A., Tonnov D., Laks T. (2011) продемонстрировали пря-

мую связь между показателем пачка/лет и степенью нарушения лёгочной венти-

ляции: у 50 активно курящих пациентов (ППЛ >10 пачек сигарет в год) без сим-

птоматики хронических бронхообструктивных заболеваний были выявлены об-

структивные изменения функции внешнего дыхания. 

Наиболее выраженное нарушение лёгочной вентиляции отмечено у куря-

щих лиц с ППЛ>20 [WilsonR.M., Meadow R.S., Jay B.E. et al., 1960]. У «злостных» 

курильщиков снижение ОФВ1 оказалось в 9 раз более выраженным по сравнению 

с некурящими лицами [Higgins I.T., Oldham P.D., 1962]. В исследованиях других 

авторов также выявлена связь между величиной ППЛ и распространенностью об-

структивных изменений функции внешнего дыхания [Khan A., Shabbir K., Ansari 

J.K., 2010]. 

 

1.4. Эндотипы и фенотипы БА. Астма с поражением малых дыхатель-

ных путей. Фиксированная обструкция дыхательных путей 

 

Известно, что бронхиальная астма – это гетерогенное заболевание с вариа-

бельным течением (GINA, 2018). Многообразие клинических «масок» БА опреде-

ляется длительностью заболевания, тригеррами, характером воспаления, тяже-

стью клинического течения астмы и трансформацией этих проявлений в ответ на 

лечение. Часто для описания такой гетерогенности используют термины «эндо-

тип» и «фенотип» [Ненашева Н.М., 2013; Wenzel S.E., 2006]. 
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Эндотип БА – это подгруппа данного заболевания, характеризующаяся уни-

кальным или отличительным (особенным) патогенетическим механизмом [Нена-

шева, Н.М., 2014]. Фенотип бронхиальной астмы – это группа устойчивых харак-

теристик больного, возникающая в результате взаимного влияния генетических и 

внешних факторов. Тот или иной эндотип астмы, включает, как правило, несколь-

ко фенотипов. 

Эндотипирование и фенотипирование бронхиальной астмы направлены на 

выделение групп пациентов с персонифицированным набором клинических и 

прогностических характеристик, определяемых молекулярно-генетическими осо-

бенностями возникновения и течения БА. В конечном счете, эндотипирование и 

фенотипирование помогают достичь максимального контроля над течением аст-

мы с помощью продуманной индивидуализации проводимого лечения [Saetta M. 

et al., 1991; Ненашева Н.М., 2013; Wenzel S.E., 2006; 2012].  

Существуют различные подходы к выделению эндотипов и фенотипов 

бронхиальной астмы. 

Профессор Wenzel S.E. на основании молекулярного эндотипирования, с 

последующим кластерным анализом предложила выделить 2 эндотипа БА -  Тh2-

эндотип и неТh2-эндотип. Это связано с тем, что основными клетками, регули-

рующими воспаление, являются Т-лимфоциты. В дальнейшем в рамках, указан-

ных эндотипов были выделены фенотипы [Wu W., Bang S., Bleecker E.R. еt al., 

2019]. 

Woodruft P.G. et al. (2009, 2011) изучили экспрессию генов  маркеров ИЛ-

13/ИЛ-4 при Тh2-воспалении эпителиальными клетками слизистой оболочки 

бронхов у «наивных» (нелеченых) больных легкой и среднетяжелой БА и здоро-

вых лиц [Чучалин, А. Г. Респираторная медицина: в 3 т., т.1, 2017]. Было установ-

лено, что лечение флутиказолом больных с высоким уровнем экспрессии генов 

Th2-воспаления приводит к существенному улучшению легочной вентиляции. В 

противоположность этому, у больных с низкой экспрессией генов Th2-воспаления 

улучшения легочной вентиляции под влиянием флутиказола не произошло. Таким 

образом, была доказана целесообразность выделения указанных эндотипов брон-
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хиальной астмы [Ненашева Н.М., 2019]. 

Тh2-эндотип объединяет такие фенотипы бронхиальной астмы, как аллерги-

ческая (атопическая) БА, астма физического усилия, аспириновая астма, поздняя 

эозинофильная БА. У больных с Th2-эндотипом под влиянием Th2-лимфоцитов 

происходит высвобождение специфических цитокинов, которые, усиливают вы-

работку IgЕ лимфоцитами и увеличивают эозинофилию дыхательных путей [Чу-

чалин, А.Г. Пульмонология, 2009; Барановская Т.В., Белевский А.С., Восканян 

А.Г., 2018; Ненашева Н.М., 2016;  Chung K.F., 2016]. 

НеТh2-эндотип астмы включает фенотипы: нейтрофильную астму, связан-

ную с курением (фенотип курильщика); по некоторым данным - нейтрофильную 

астму у некурящих людей; астму с поздним дебютом (преимущественно у жен-

щин); астму с ожирением и фенотип с негранулоцитарным (малогранулоцитар-

ным) воспалением. 

Поражение малых дыхательных путей (МДП) играет важную роль в патоге-

незе БА. К МДП относят терминальные и респираторные бронхиолы 8-23 порядка 

с внутренним диаметром ≤2 мм. Суммарное количество малых дыхательных пу-

тей составляет примерно 24000 и в норме их вклад в сопротивление дыхательных 

путей не превышает 10%. Однако, ещё в 1998 году Wagner et al., используя эндоб-

ронхиальную катетеризацию, провели сравнительные исследования здоровых 

добровольцев и больных лёгкой БА с нормальными показателями спирометрии, в 

которых у больных лёгкой БА было продемонстрировано повышение сопротив-

ления дыхательных путей по сравнению с контрольной группой. 

Важно, что многие частицы табачного дыма имеют размер <1 мкм, и поэто-

му легко проникают в малые дыхательные пути, диаметр которых ≤ 2 мм, повре-

ждая их. 

К методам диагностики поражения МДП и выявления воздушных ловушек 

относятся: импульсная осциллометрия, измерение вымывания азота из лёгких при 

однократном и многократном вдыхании кислорода, а также оценка соотношения 

остаточного объёма к общей ёмкости лёгких (ООЛ/ОЕЛ) и сопоставление ФЖЕЛ 

и ЖЕЛ [Hamid Q., Song Y., Kotsimbos T. et al.., 1997; Авдеев С.Р., Айсанов З.Р., 
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Архипов В.В. и др., 2013; Van den Berge M., Ten Hacken N.H., Cohen J. et al., 2011; 

Княжеская Н.П., Черняк А.В, 2011; Фассахов Р.С., 2017; Anderson W.J., Zajda E., 

Lipworth BJ., 2012; Perez T., Chanez P., Dusser D. et al., 2013; Hamid Q., Song Y., 

Kotsimbos T. et al., 1997; Княжеская Н.П., Черняк А.В., 2011; Моисеев С.В, 2012]. 

Для выявления воздушных ловушек и феномена закрытия малых дыхатель-

ных путей применяют компьютерную томографию высокого разрешения [Jain N., 

Covar R., Gleason M. et al., 2005; Mikos M., Grzanka P., Sladek K. et al., 2009]. Для 

количественной оценки региональной обструкции малых дыхательных путей це-

лесообразно применение магнитно-резонансной томографии после ингаляции ги-

перполяризованного гелия или ксенона [Samee S., Altes T., Powers P. et al., 2003].  

Ведущие эксперты Российской Федерации выделяют фенотипы, характери-

зующиеся поражением малых дыхательных путей (МДП): тяжелая БА с частыми, 

остро развивающимися обострениями; тяжелая бронхиальная астма, резистентная 

к ГКС; тяжелая БА с фиксированной обструкцией бронхиального дерева; «ноч-

ная» БА; БА у курящего человека (фенотип курильщика); длительно протекающая 

БА; бронхиальная астма у пожилых людей (2013). 

Фенотипы тяжёлой БА многообразны и включают: фенотип курильщика, 

БА с фиксированной бронхиальной обструкцией, нейтрофильную БА, фенотип с 

сочетанием БА и ХОБЛ. 

Во многих исследованиях у больных с симптомами поражения малых дыха-

тельных путей, особенно у больных тяжелой БА с фенотипом курильщика, отме-

чен важный вклад не только бронхиальной обструкции, но и воздушных ловушек 

в возникающие нарушения легочной вентиляции [Авдеев С.Н., Айсанов З.Р., Ар-

хипов В.В. и др., 2013; Ненашева Н.М., 2010, 2013].  

В ходе изучения клинических и функциональных особенностей тяжелой БА 

были получены убедительные доказательства негативного влияния табакокурения 

(наряду с длительностью астмы, пожилым возрастом больных и эозинофилией 

мокроты) на фозможность формирования малообратимой обструкции дыхатель-

ных путей при доминирующем участии процессов воспаления и ремоделирования 

малых дыхательных путей [Авдеев С.Н., Айсанов З.Р. и др., 2013; Lee J.H. et al., 
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2007]. 

Клинически манифестное воспаление, как правило, нейтрофильного харак-

тера, с поражением малых дыхательных путей и фиксированной обструкции 

бронхов с последующим ремоделированием дыхательных путей возникает не 

только у больных с фенотипом курильщика, но и при сочетании БА и ХОБЛ [Не-

нашева Н.М., 2013; Stanescu D. et al., 1998; Contoli M. et al., 2012; Авдеев С.Р., Ай-

санов З.Р., Архипов В.В. и др., 2013; LeeJ. H., Haselkorn T., Borish L. еt al., 2007].  

При проведении лабораторных исследований у больных с фенотипом ку-

рильщика, выявлен нейтрофильный характер воспаления дыхательных путей в 

сочетании со снижением содержания эозинофилов [Черняк Б.А., Иванов А.Ф., 

2011; Chalmers G.W., Macleod K.J., Thomson L. et al., 2001; Boulet L.P., Lemière C., 

Archambault F. et al., 2003; Thomson N.C., Chaudhuri R., Heaney L.G. et al., 2013]. 

Особенно выраженный нейтрофилез мокроты был отмечен у курящих больных 

БА с ППЛ >20 пачек сигарет в год [Chalmers G., MacLeod K., 2001]. 

Возможные пути развития и трансформации воспаления у больных БА с 

фенотипом курильщика многообразны и связаны, в том числе, с воздействием эк-

зогенного оксида азота на эозинофильные клетки с развитием их апоптоза. Нико-

тин оказывает непосредственное ингибирующее влияние на провоспалительные 

цитокины, табачный дым способствует увеличению активности провоспалитель-

ных факторов транскрипции [Черняк Б.А., Иванов А.Ф., 2011; Assreuy J., Cunha 

F., Liew F. еt al., 1993; Sopori M., Kozak, 1998; Zevin S., Benowitz N., 1999; Thom-

son N.C. et al., 2004]. Участие мононуклеаров в воспалении у курящих больных-

бронхиальной астмойприводит к росту макрофагов, а также популяций СD4 и 

СD8 Т-лимфоцитов (Черняк Б.А., Иванов А.Ф., 2011; Sjaheim J., Kongerud O., 

Drablo D. еt al., 2006). 

В исследованиях Fabbri L.M., Nicolini G. (2008) было установлено, что по-

вышенное периферическое сопротивление дыхательных путей возникает у 2/3 

больных БА независимо от тяжести и объёма терапии, что также доказывает 

вклад поражения МДП в патогенез бронхиальной астмы, в первую очередь у ку-

рящих больных БА. 



23  
 

Согласно Федеральным клиническим рекомендациям по диагностике и ле-

чению БА (2016) и GINA (2018) с учётом гетерогенности БА выделяют фенотипы: 

аллергическая БА; бронхиальная астма неаллергического характера с различными 

по своему клеточному составу типами воспаления; астма с поздним дебютом; 

бронхиальная астма с фиксированной обструкцией и БА у больных с ожирением.  

В приведённых выше классификациях отчётливо прослеживаются паралле-

ли с фенотипами, характерными для Th2 и неTh2 эндотипов. При этом во всех 

классификациях, в том или ином виде, выделяются фенотип курильщика и фено-

тип сочетания БА и ХОБЛ. 

У курящих больных бронхиальной астмой отмечается более выраженное 

снижение контроля над заболеванием в сочетании с более значительным наруше-

нием вентиляционной способности лёгких. Кроме того, у данной категории боль-

ных возрастают частота и выраженность обострений, для купирования которых 

необходимы более высокие дозы препаратов для неотложной помощи, у них чаще 

возникает сниженный ответ на глюкокортикостероиды  [Ненашева Н.М., 2013; 

Chalmers G.W., MacLeod K.J., Little S.A. et al., 2002; Dijkstra A., Vonk J.M., 

Jongepier H. et al., 2006; Lazarus S.C., Chinchilli V.M., Rollings N.J. et al., 2007; 

Tomlinson J.E., McMahon A.D., Chaudhuri R. et al., 2005; Sippel J.M., Pedula K.L., 

1999; SirouxV., Pin I., Oryszcyn M.P, 2000]. 

Механизмы сниженного ответа на глюкокортикостероиды у курильщиков с 

бронхиальной астмой требуют более детальной расшифровки. Негативное воз-

действие табачного дыма на эффективность применения глюкокортикостероидов 

до конца не изучено и может объясняться различными причинами [Черняк Б.И., 

Иванов А.Ф., 2011]. Многообразие механизмов резистентности к ГКС у больных 

БА с фенотипом курильщика связано с преимущественно нейтрофильным харак-

тером воспаления дыхательных путей, нарушением связи ГКС с рецепторами, 

снижениием экспрессии рецепторов (особенно α-изоформы) и усилением индук-

ции провоспалительных факторов [Thomson N.C. et al., 2004].  

Формированию стероидозависимости у курящих больных БА способствует 

угнетение пролиферации Т-лимфоцитов, возникающее под влиянием глюкокор-
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тикостероидов, что подтверждается существенным повышением Т-лимфоцитов 

при цитологическом исследовании бронхоальвеолярного лаважа, которое корре-

лирует с более высоким показателем пачка/лет [Черняк Б.И., Иванов А.Ф., 2011]. 

 

1.5. Сочетание БА и ХОБЛ 

 

Существует категория курящих пациентов с БА, имеющих высокий ППЛ, 

фиксированную обструкцию дыхательных путей, нейтрофильный или смешанный 

типы воспаления и низкую эффективность ГКС, а также категория больных 

ХОБЛ с хорошей обратимостью бронхиальной обструкции и эозинофильным вос-

палением дыхательных путях. У таких пациентов разграничить бронхиальную ас-

тму и ХОБЛ сложно [Дробик О.С., Битеева Д.В., 2013; Белевский А.С., 2015; Ви-

зель А.А., Визель И.Ю., Салахова И.Н., 2016; Фалетрова С.В., 2017]. 

По-видимому, у значительной части длительно и интенсивно курящих 

больных фенотип курильщика может трансформироваться в сочетание БА и 

ХОБЛ.  

Проблемам сочетания обсуждаемых бронхообструктивных заболеваний по-

священы многие публикации [Lee J.H., Haselkorn T., Borish L. et al., 2007; Белев-

ский А.С. 2014; Чикина С.Ю., 2016; Урясьев О.М., Фалетрова С.В., Коршунова 

Л.В., 2016; Собко Е.А., Чубарова С.В., Демко И.В. и др., 2017]. 

Распространенность данного сочетания в зависимости от пола и возраста 

пациентов варьирует от 12,1 до 55,2% среди пациентов с ХОБЛ и от 13,3 до 61,0% 

среди больных БА [Weatherall M. et al. , 2009 г., Louie S. et al., 2013 г.; Tho N.V, 

Park N.Y. et al.,2015; Wurst K.E., Kelly-Reif K. et al., 2016]. 

У пациентов старше 40 лет, с наличием в анамнезе профессиональных и бы-

товых вредностей, а также длительного табакокурения, к бронхиальной астме 

может присоединиться ХОБЛ [Овчаренко С.В., Лещенко И.В., 2016 г.] 

Существуют 2 противоположные точки зрения на возможность сочетания 

астмы и ХОБЛ. Согласно первой БА и ХОБЛ составляют одно целое, согласно 

второй БА и ХОБЛ являются самостоятельными заболеваниями [Федосеев А.С., 
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Трофимов В.И., Негруца К.В. и др., 2018]. 

Сочетание БА и ХОБЛ характеризуется персистирующим ограничением 

воздушного потока и рядом симптомов, характерных одновременно для бронхи-

альной астмы и для ХОБЛ [Совместный документ рабочих групп экспертов GINA 

и GOLD, 2015]. 

Верификация сочетания БА и ХОБЛ [синдром перекрёста БА-ХОБЛ – 

СПБАХ; фенотип БА-ХОБЛ; синоним asthma-COPD overlap (ACO)] основана на 

согласованных рекомендациях экспертов  GINA и GOLD, опубликованных в 2015 

г. Для выделения указанного сочетания следует выполнить несколько диагности-

ческих действий: 

1 этап: выявление у больного признаков хронической бронхообструктивной 

патологии лёгких. 

2 этап: синдромальная идентификация признаков БА или ХОБЛ с их коли-

чественным подсчётом (для идентификации рекомендованы 11 признаков БА и 11 

признаков ХОБЛ). В случае выявления ≥3 признаков БА или ХОБЛ делается вы-

вод в пользу соответствующего заболевания. При сходном количестве признаков 

одновременно и в пользу БА и в пользу ХОБЛ ставится диагноз, констатирующий 

сочетание БА и ХОБЛ (GINA, 2019; Белевский А.С., 2014). 

3 этап: оценка результатов спирометрии - (Белевский А.С., 2014; GINA, 

2019 ). 

После завершения дифференциальной диагностики проводится 4 этап -

лечение с учётом полученных результатов. 

 

1.6. Табакокурение и контроль БА 

 

Клиническая оценка бронхиальной астмы основывается на определении 

уровня контроля, анализе базисной терапии больного, оценке правильности  при-

менения ингаляционных средств (в том числе через спейсер и небулайзер), а так-

же анализе возможного влияния на течение БА и эффективность терапии сопутст-

вующих заболеваний [GINA, 2014 – 2018]. 
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«Контроль БА» определяется как степень выраженности симптомов заболе-

вания и степень их уменьшения (вплоть до исчезновения) на фоне лечения [GINA, 

2018, 2019; Taylor D.R., Bateman E.D., Boulet L.P. et al., 2008]. 

Контроль БА – это маркер «надзора» над клиническими проявлениями за-

болевания и над интенсивностью воспаления в бронхиальном дереве, а также - 

важнейший индикатор качества оказания медицинской помощи [GINA, 2018, Ар-

хипов В.В., Григорьева Е.В., Гавришина Е.В., 2011; Анаев Э.Х., 2019].   

Достижение полного контроля над бронхиальной астмой – главная цель те-

рапии данного заболевания, декларируемая международными и отечественными 

руководствами и рекомендациями. Контролируемое течение БА характеризуется 

низкой частотой обострения и оптимальным качеством жизни. В настоящее время 

определение контроля БА является основным ориентиром для клиницистов в 

процессе лечения пациентов, так как степень тяжести не всегда коррелирует с 

клиническим состоянием пациента и прогнозом [Нагаткин Д.А., Нагаткина О.В., 

Жестков А.В., 2014; Карнозова Т.Н., Белевский А.С., 2019; Ненашева Н.М., 2019]. 

Отмечено, что даже у пациентов с лёгкой интермитирующей формой БА 

может наблюдаться неконтролируемое течение и развитие тяжёлых обострений, 

вплоть до летального исхода [Dusser D., Montani D., Chanez P., 2007; Levy M., 

Andrews R., Levy М.L., 2014; Buckingham R., 2014]. 

Хотя эффективное лечение бронхиальной астмы позволяет во многих слу-

чаях оказывается эффективным, однако в клинической практике около 60 % боль-

ных могут иметь перстистирующие симптомы и неполный контроль БА [Ненаше-

ва Н.М., 2014; Levy M., Andrews R., Buckingham R., 2014]. 

По данным российского многоцентрового исследования НИКА, на долю не-

контролируемого течения БА приходится около 42 % случаев, а на долю частич-

ного контроля - 35%. У больных с тяжелым течением контроль над заболеванием 

оказался значительно ниже, чем у больных с легкой формой БА. [Архипов В.В, 

Григорьева Е.В., Гавришина Е.В., 2011]. 

В рамках реализации программы исследования пациентов г. Москвы «Об-

щероссийский регистр пациентов с тяжелой бронхиальной астмой» были пред-
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ставлены данные по уровню контроля БА, согласно которым неконтролируемое и 

частично контролируемое течение наблюдалось у большинства больных [Белев-

ский А.С, Вишнева Е.А, Княжеская Н.П. и др., 2017]. 

Начиная с 2006 года в рекомендациях GINA постулируются диагностиче-

ские признаки полностью контролируемой астмы: отсутствие дневные симпто-

мыне более 2 раз в неделю или их полное отсутствие; сохранение физической ак-

тивности; отсутствие ночных симптомов или пробуждений из-за астмы, примене-

ние медикаментов для неотложной помощи не более 2 раз в неделю  или отсутст-

вие потребности в их применении [GINA, 2018; Атмосфера/ред. А.Г. Чучалин, 

2012; Нагаткин Д.А., Нагаткина О.В., Жестков А.В., 2014]. 

Согласно новейшим международным и национальным рекомендациям экс-

пертов следует оценить риск возможных обострений бронхиальной астмы в даль-

нейшем, а также риск формирования малообратимого нарушения вентиляционной 

функции легких [GINA, 2018]. 

Для объективного представления о контроле над бронхиальной астмой, ре-

комендуются Asthma Control Test – ACT и Asthma Control Questionnaire (ACQ-5). 

Оба теста валидизированы для использования в Российской Федерации [Нагаткин 

Д.А., Нагаткина О.В., Жестков А.В., 2014; Анаев Э.Х., 2019]. 

Кроме того, в кандидатской диссертации А.Ю. Смирновой (2011) была ре-

комендована к применению шкала, предложенная Boulet et al. Данная шкала ос-

нована на анализеважнейших симптомов пациента с БА и данных лабораторно-

инструментальной и функциональной диагностики (таких как ОФВ1, изменчи-

вость ПСВ, эозинофилия мокроты). Данная шкала была с успехом использована в 

некоторых исследованиях учёных при изучении влияния табакокурения на кли-

ническое течение бронхиальной астмы у больных молодого возраста [Смирнова 

А.Ю., 2009, 2011 и др.]. 

На фоне тяжелого неконтролируемого течения БА у больных с неполной 

обратимостью бронхообструкции формируются «воздушные ловушки», выявляе-

мые с помощью КТВР [Sorkness R.L., Bleecker E.R., Busse W.W. et al., 2008]. Ак-

тивация холинергических механизмов при ТК способствует повышению холинер-
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гического тонуса в бронхиальном дереве, усугубляя бронхоконстрикцию и гипер-

инфляцию, что приводит к более частым обострениям и дополнительной потере 

контроля над симптомами. Нарушения парасимпатической иннервации имеют 

клиническое значение у пожилых пациентов, у курильщиков и при ночной БА 

[Wedzicha J., Decramer M., Seemungal T., 2012; Архипов В.В., 2014]. 

Больные БА с «фенотипом курильщика» статистически чаще обращаются за 

медицинской помощью и госпитализируются с связи с обострениями [Prescott E., 

Lange P., Vestbo J., 1997; Sippel J.M., Pedula K.L., 1999]. Данная когорта больных 

имеет более низкую приверженность к лечению, недостаточный ответ на ГКС или 

отсутствие эффекта от их применения, что существенно ухудшает контроль БА 

[Hylkema M.N. et al., 2007; Barnes P.J. et al., 2007; Ненашева Н.М., 2013, 2015]. 

В мокроте больных бронхиальной астмой с фенотипом курильщика выявле-

ноувеличение интерлейкина-8 одновременно с повышением уровня нейтрофилов, 

особенно на фоне интенсивного курения с высоким ППЛ и сниженным ОФВ1 

[Chalmers G., MacLeod K., Тomson L. et al., 2001]. У пациентов с тяжелой БА чаще 

преобладает смешанный тип воспаления (с присутствием эозинофилов и нейтро-

филов), который ассоциирован с более тяжелым неконтролируемым течением БА 

[Hastie A. Moore W.C., Meyers D.A. et al., 2010]. 

 

1.7. Табакокурение и обострения бронхиальной астмы. Принципы ле-

чения обострений БА. Риск обострений и риск формирования малообрати-

мой обструкции дыхательных путей у больных БА 

 

Обострение бронхиальной астмы приводит к манифестации и нарастанию 

интенсивности симптоматики данного заболевания, а для купирования обостре-

ния приходится существенно менять характер и объём лечения.  [Черняк Б.А., 

Иванов А.Ф., 2017; Федеральные клинические рекомендации по диагностике и 

лечению бронхиальной астмы, 2016; GINA, 2018 и др.].  

Обострения бронхиальной астмы чаще всего отмечаются у больных с труд-

ноконтролируемой БА [Федеральные клинические рекомендации по диагностике 
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и лечению бронхиальной астмы, 2016; Чучалин А.Г. Респираторная медицина, 

2017]. Перенесенное обострение увеличивает риск последующего [Custovic A., 

Johnston S.L., Gaga M., 2013]. 

Из общего объёма госпитализаций в экономически развитых странах на 

обострения бронхиальной астмы приходится около 12 %, при этомдо 30% боль-

ных необходимо лечить в пульмонологических отделениях, а примерно 4% паци-

ентов нуждаются в переводе в блоки интенсивной терапии и реанимации, а 5 % 

больных с обострением бронхиальной астмы приходится проводить искусствен-

ную вентиляцию лёгких (при этом летальность может достигать 7 % [Федераль-

ные клинические рекомендации по диагностике и лечению БА, 2016]. 

Факторы риска развития обострений БА представлены в рекомендациях 

GINA [2018] и Федеральных клинических рекомендациях по диагностике и лече-

нию БА [2016]. 

В годовом исследовании, включавшем 179 пациентов с тяжелой и средне-

тяжелой БА, с помощью многофакторного анализа была выявлена взаимосвязь 

частоты обострений с табакокурением, высоким (>45 ppb) уровнем NO в выды-

хаемом воздухе, а также с приёмом больших доз ингаляционных ингаляционных 

и системных ГКС [Бродская О.Н., 2016]. 

Курение у больных БА ассоциировано с увеличением частоты госпитализа-

ций в профильные отделения из-за тяжёлых обострений заболевания [Khokhawalla 

S.A., Rosenthal S.R. Pearlman D.N. et al., 2015; Lange P., Parner J., Vestbo J. et al., 

1998; Althuis M., Sexton M., Prybylski D., 1999; Apostol G., Jacobs D.R., Jr.Tsai A.W. 

et al., 2002; Siroux V. Pin I., Oryszczyn M.P. et al., 2000]. 

Тяжесть обострений бронхиальной астмы рекомендовано определять со-

гласно Федеральным клиническим рекомендациям по диагностике и лечению БА 

[2016]. 

В 2019 г. в Федеральных клинических рекомендациях по диагностике и ле-

чению БА в качестве синонимов умеренно тяжёлого обострения было предложено 

лёгкое или среднетяжёлое обострение. Лёгкое или среднетяжёлое обострение БА 

(по рекомендациям 2019 г.) соответствует умеренно тяжёлому обострению БА в 
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соответствии с рекомендациями 2016 г. 

При возникновении у больного острой дыхательной недостаточности воз-

никшая клиническая симптоматика эквивалентна астматическому статусу. Сино-

нимы астматического статуса с точки зрения степеней тяжести данного заболева-

ния: «жизнеугрожающая астма», а также «астма, близкая к фатальной» [Феде-

ральные клинические рекомендации по диагностике и лечению БА, 2016].  

Табакокурение способно привести к фатальной бронхиальной астме, для ко-

торой характерно возникновение более частых и более опасных для жизни обост-

рений [Ryan G., Musk A., Perera D. et al., 1991; Le Son S., Gershwin M., 1996; 

Mitchell I., Tough S., Semple L. еt al., 2002; Plaza  V., 2002]. 

Основные мероприятия по лечению обострений БА включают  обязательное 

применение системных глюкокортикостероидов, многократное назначение корот-

кодействующих бронхолитиков, респираторную поддержку и кислородотерапию. 

В ходе купирования обострений необходимо как можно быстрее улучшить брон-

хиальную проходимость для снижения риска фатальной гипоксемии и профилак-

тики дальнейших обострений [Федеральные клинические рекомендации по диаг-

ностике и лечению бронхиальной астмы, 2016]. 

Пациенты с умеренно тяжелыми обострениями могут лечиться в амбула-

торных условиях, однако при неполной эффективности амбулаторного лечения их 

госпитализируют. Пациентов с тяжелыми обострениями лечат только в стациона-

рах в специализированных отделениях, с возможностью перевода (при необходи-

мости проведения неинвазивной вентиляции легких и/или респираторной под-

держки или необходимости проведения ИВЛ) в отделение интенсивной терапии 

[Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению БА, 2016; 

GINA, 2018]. 

Медикаментозное лечение больных БА с «фенотипом курильщика» и соче-

танием БА и ХОБЛ затруднено. У курящих больных БА по сравнению с некуря-

щими снижены такие предикторы клинического ответа на глюкокортикостерои-

ды, как содержание эозинофилов в мокроте и уровни иммуноглобулина Е в крови 

[Telenga  E.D.,  Kerstjens  H.A.,  Ten  Hacken  N.H. et al., 2013; Thomson N.C., 
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Chaudhuri R., Heaney L.G. et al., 2013]. 

Курящие больные в меньшей степени «отвечают» на терапию ГКС 

[Chaudhuri R., Livingston E., McMahon A.D. et al., 2006; Zheng X., Guan W., Zheng 

J. et al., 2012]. Положительные результаты лечения у больных с «фенотипом ку-

рильщика» могут быть достигнуты только при увеличении суточной дозы ИГКС 

[Tomlinson  J.E.,  McMahon  A.D., Chaudhuri R. et al., 2005; Козырев А.Г, Титова 

О.Н., Суховская О.А., 2017]. 

Пациента можно выписать, если в результате проведённого лечения удалось 

достигнуть пиковой скорости выдоха (или ОФВ1), равной или превышающей 60% 

от индивидуальной нормы. При уровне ПСВ от 40 до 60% от должного значения, 

больного выписывают лишь в том случае, если имеется возможность для профес-

сионального наблюдения у терапевта и/или пульмонолога, а также если больной 

обучен  и способен самостоятельно применять назначенные ему медикаменты 

правильным образом [Федеральные клинические рекомендации по диагностике и 

лечению БА, 2016]. 

 

Заключение по обзору литературы 

 

Табакокурение у больных БА широко распространено. Малый размер час-

тиц табачного дыма приводит к закономерному поражению малых дыхательных 

путей и формированию фенотипа курильщика со смешанным или нейтрофильным 

характером воспаления ДП, который может трансформироваться в сочетание БА 

и ХОБЛ (фенотип БА-ХОБЛ), особенно у больных с фиксированной обструкцией 

дыхательных путей. Указанные фенотипы больных БА тесно взаимосвязаны. Под 

воздействием табачного дыма происходит ремоделирование дыхательных путей с 

развитием малообратимых/необратимых изменений бронхиальных стенок, актив-

ным формированием воздушных ловушек и прогрессированием бронхообструк-

тивной патологии. Поражение малых дыхательных путей приводит к формирова-

нию тяжелой БА с более частыми обострениями и частичной/полной рефрактер-

ностью к общепринятому лечению.  
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Согласованные рекомендации GINA и GOLD позволяют диагностировать 

сочетание БА и ХОБЛ, хотя, по-видимому, нуждаются в дальнейшей доработке. 

Наибольшее значение имеет направленность формирования сочетания БА и 

ХОБЛ: от астмы через фенотип курильщика к сочетанию БА-ХОБЛ. 

Применение у курильщиков с сочетанием обсуждаемых бронхообструктив-

ных заболеваний транскутанной двухволновой «спектральной» пульсоксиметрии 

без поправки на карбоксигемоглобин приводит к гиподиагностике скрытых на-

рушений насыщения гемоглобина кислородом и, соответственно, к недооценке 

степени тяжести обострения заболевания, а значит, к неверному алгоритму лече-

ния. 

Кроме того, актуальны исследования по сравнительной оценке эффективно-

сти стационарного лечения обострений у некурящих больных БА и курильщиков 

с сочетанием БА и ХОБЛ с оценкой риска возможных обострений бронхиальной 

астмы после завершения лечения. 
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ГЛАВА II 

ХАРАКТЕРИСТИКА ВЫБОРКИ.  

ДИЗАЙН И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

2.1. Общий дизайн диссертационного исследования 

 

2.1.1. Объём обследованных лиц, место проведения исследования 

 

Обследованы некурящие больные (n=36) бронхиальной астмой (контроль-

ная группа, КГ) и курильщики (n=41) с сочетанием БА и ХОБЛ (основная группа, 

ОГ). Возраст всех пациентов на момент исследования превышал 40 лет и составил 

в ОГ 52,2±2,64, а в КГ – 54,0±1,97 года (р>0,05). Для сравнительной оценки функ-

ции внешнего дыхания и состояния оксигенации крови обследовано 25 некуря-

щих лиц без бронхиальной астмы и/или ХОБЛ  и без других хронических заболе-

ваний дыхательной системы (группа сравнения, ГС) той же возрастной группы 

(48,1±2,14 лет). Таким образом, общий объём выборки составил 102 человека (Ри-

сунок 2.1). 

 

Рисунок 2.1 - Характеристика выборки 

Примечание. БА – бронхиальная астма; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь 

лёгких; ДС – дыхательная система 
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2.1.2. Направленность (траектория) формирования сочетания БА и ХОБЛ. 

Критерии включения и исключения. Тип исследования 

 

При планировании исследования была выбрана классическая направлен-

ность формирования двух бронхообструктивных заболеваний - от возникновения 

бронхиальной астмы в молодом возрасте к сочетанию БА и ХОБЛ в возрасте 

старше 40 лет в результате табакокурения. 

В контрольную группу включали некурящих пациентов, у которых астма 

(как и у курильщиков ОГ) дебютировала в возрасте до 30 лет и возраст которых 

(как и у курильщиков ОГ) на момент проведения исследования превышал 40 лет. 

Таким образом, главное различие между группами заключалось в наличии 

или отсутствии сочетания БА с хронической обструктивной болезнью лёгких, 

присоединение которой к бронхиальной астме произошло под воздействием ве-

дущего экзогенного фактора развития ХОБЛ - табакокурения. 

Критерии включения в основную группу: появление симптоматики бронхи-

альной астмы до 30-летнего возраста; сопоставимый с продолжительностью БА 

стаж табакокурения; возраст на момент обследования старше 40 лет; умеренно 

тяжёлое или тяжелое обострение бронхиальной астмы и среднетяжёлое или тяже-

лое обострение ХОБЛ, потребовавшие госпитализации; необходимый уровень 

комплаенса с медперсоналом; способность больного к правильному применению 

лекарственных средств. 

Критерии включения в контрольную группу: появление симптоматики 

бронхиальной астмы в возрасте до 30 лет; возраст на момент обследования стар-

ше 40 лет; умеренно тяжёлое или тяжелое обострение  бронхиальной астмы у не-

курящих пациентов с БА, потребовавшее госпитализации; необходимый уровень 

комплаенса с медперсоналом; способность больного к правильному применению 

лекарственных средств. 

Критерии исключения из основной и контрольной групп: клинически зна-

чимое снижение SpO2 (<92%) при поступлении в стационар; жизнеугрожающее 
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обострение астмы; другие хронические заболевания лёгких, острый инфаркт мио-

карда и нестабильная стенокардия в течение последних 3 месяцев, артериальная 

гипертония с неконтролируемым артериальным давлением, сахарный диабет c 

нецелевым уровнем сахара крови и/или HbAc1; пневмония, подтверждённая луче-

выми методами диагностики. 

Тип исследования: исследование проспективное, контролируемое, с разде-

лением больных на основную и контрольную группы согласно критериям вклю-

чения и исключения. 

При проведении диссертационного исследования были использованы кли-

нические площадки (пульмонологическое отделение ГУЗ «Центральная клиниче-

ская   медико-санитарная часть им. заслуженного врача России В.А. Егорова» и 

отделение функциональной диагностики ГУЗ «Ульяновская Областная клиниче-

ская больница» г. Ульяновска) кафедры пропедевтики внутренних болезней ме-

дицинского факультета им. Т.З. Биктимирова Института медицины, экологии и 

физической культуры УлГУ. 

 

 

2.1.3. Постановка диагноза 

 

Диагноз БА (включая тяжесть обострения) ставился в соответствии с Феде-

ральными клиническими рекомендациями по диагностике и лечению БА (пере-

смотры 2016 и 2019 гг.). Тяжесть обострения ХОБЛ определяли в соответствии с 

клиническими рекомендациями Российского респираторного общества по хрони-

ческой обструктивной болезни лёгких (пересмотры 2016 и 2018 гг.). 

Сочетание БА и ХОБЛ [синоним Аsthma-COPD overlap (ACO); фенотип БА-

ХОБЛ] диагностировали согласно согласованным рекомендациям рабочих групп 

экспертов GINA и GOLD (Diagnosis and initial treatment of Asthma, COPD and 

Аsthma — COPD overlap, 2017).  

В указанных рекомендациях экспертов GINA и GOLD приведены 11 ключе-

вых признаков БА и 11 ключевых признаков ХОБЛ. У каждого пациента по таб-
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лице индивидуально подсчитывали количество положительных признаков в поль-

зу БА и в пользу ХОБЛ. В случае выявления ≥3 признаков БА при меньшем коли-

честве признаков в пользу ХОБЛ ставили диагноз бронхиальной астмы и включа-

ли данного пациента в контрольную группу при соблюдении приведённых выше 

критериев включения-исключения. В случае выявления ≥3 признаков ХОБЛ при 

меньшем количестве признаков в пользу БА ставили диагноз ХОБЛ и исключали 

данного пациента из исследования. В случае выявления примерно одинакового 

количества признаков и БА и ХОБЛ (≥3 и в том и в другом случае) делали диаг-

ностическое заключение о наличии сочетания БА и ХОБЛ и включали данного 

пациента в основную группу при соблюдении приведённых выше критериев 

включения-исключения. 

 

2.1.4. Основные методы и этапы исследования 

 

Состояние лёгочной вентиляции и оксигенации крови, уровень карбоксиге-

моглобина с помощью СО-метрии выдыхаемого воздуха оценивали дважды – до 

начала стационарного лечения и после его завершения; статус табакокурения ана-

лизировали до начала стационарного лечения;  обратимость ограничений воздуш-

ного потока после небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ и физиче-

скую работоспособность больных, а также качество жизни - в процессе стацио-

нарного лечения больных после стабилизации их состояния; уровень достигнуто-

го контроля БА и риск возможных обострений данного заболевания – после за-

вершения стационарного лечения (Рисунок 2.2). 
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Рисунок 2.2 - Основные методы и этапы исследования 

2.2. Клинико-функциональная характеристика выборки больных 

 

Пол, возраст и индекс массы тела в основной и контрольной группах стати-

стически не различались (р > 0,05). Гендерный состав обеих групп характеризо-

вался преобладанием мужчин над женщинами.  

У всех больных основной и контрольной групп возникло обострение БА или 

БА и ХОБЛ, потребовавшее госпитализации. Тяжёлое обострение БА и ХОБЛ 

было выявлено у 39% курящих больных с сочетанием БА и ХОБЛ, а умеренно 

тяжёлое обострение БА в сочетании со среднетяжёлым обострением ХОБЛ – у 

61% пациентов. Тяжёлое обострение БА было выявлено у 31%, а умеренно тяжё-

лое обострение – у 69% некурящих больных БА (Рисунок 2.3). Обострение ХОБЛ 

I или II типа (по N.R. Anthonisen) с потребностью в антибиотиках было выявлено 

у 20% больных основной группы (Таблица 2.3). 

Статистически достоверного различия по тяжести обострения БА между 

группами не было (р=0,621). 
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В ПРОЦЕССЕ ЛЕЧЕНИЯ ПОСЛЕ СТАБИЛИЗАЦИИ СОСТОЯНИЯ 
БОЛЬНЫХ: ПРОБА НА ОБРАТИМОСТЬ БРОНХИАЛЬНОЙ ОБСТРУК-

ЦИИ + МОНИТОРИРОВАНИЕ ОКСИГЕНАЦИИ КРОВИ (с 30 по 45 мин 

после небулизации 2,0 мл фиксированной комбинации ипратропия бромида 

моногидрата/фенотерола гибдробромида), ОЦЕНКА ФИЗИЧЕСКОЙ РА-
БОТОСПОСОБНОСТИ + МОНИТОРИРОВАНИЕ ОКСИГЕНАЦИИ 

КРОВИ (во время теста 6-MWT) 

ПОСЛЕ СТАЦИОНАРНОГО ЛЕЧЕНИЯ: СО-МЕТРИЯ ВЫДЫХАЕ-

МОГО ВОЗДУХА, СПИРОМЕТРИЯ, ПУЛЬСОКСИМЕТРИЯ В СОСТОЯ-

НИИ ПОКОЯ 

ПУЛЬСОКСИМЕТРИЯ В СОСТОЯНИИ ПОКОЯ 

ПРИ ПОСТУПЛЕНИИ И ДО ЛЕЧЕНИЯ: ФИЗИКАЛЬНЫЙ ОСМОТР, 
СТАТУС ТАБАКОКУРЕНИЯ, СО-МЕТРИЯ ВЫДЫХАЕМОГО ВОЗДУ-
ХА, СПИРОМЕТРИЯ, ПУЛЬСОКСИМЕТРИЯ В СОСТОЯНИИ ПОКОЯ 

 

 

 

 

 

 



38  
 

 

Рисунок 2.3 - Степень тяжести обострения в выборке больных. 

Примечание. БА-ХОБЛ – основная группа больных; БА – контрольная группа больных;  

р=0,621при сравнении групп по критерию Фишера 

 

Основная и контрольная группа не различались (р>0,05) по соотношению 

аллергической, неаллергической и смешанной форм БА, а также по продолжи-

тельности бронхиальной астмы. 

Группы не различались по распространённости АГ, ожирения, хроническо-

го коронарного синдрома (стенокардии I-II ф.к.) и сахарного диабета II типа с 

достигнутым целевым уровнем гликированного гемоглобина.  

Лекарственная аллергия, крапивница и отёк Квинке встретились в обеих 

группах с одинаковой (р>0,05) частотой. Атопический дерматит чаще (р=0,021) 

наблюдался в КГ. 

Кашель с выделением слизистой или слизисто-гнойной мокротой наблю-

дался у достоверно большего числа пациентов основной группы. Кроме того, 

одышка в покое и при умеренной физической нагрузке суммарно отмечалась у 

большего числа курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ. 

Подробная клиническая характеристика основной, контрольной групп и 

группы сравнения приведена в Таблице 2.1. 
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Таблица 2.1 - Клиническая характеристика выборки 

 

Признак БА+ХОБЛ БА ГС 

Количество, n 41 36 25 

Возраст, лет 52,2±2,69 54,0±1,97 48,1±2,14 

Мужчины, % от числа пациентов 86 63 74 

Женщины, % от числа пациентов 14 37 26 

ИМТ, кг/м2 28,2±0,77 31,0±1,23 28,4±0,89 

Длительность заболевания, лет 27,9±1,45 27,8±0,73 - 

Продолжительность курения, лет 26,5±2,37 - - 

Смешанная БА, % от числа пациентов 58 61 - 

Аллергическая БА, % от числа пациен-

тов 
8 8 - 

Неаллергическая БА, % от числа паци-

ентов 
33 31 - 

Приступообразный кашель, % от числа 

пациентов 
28 32 - 

Эпизоды затруднённого дыхания, % от 

числа пациентов 
100 100  

Умеренно тяжелое обострение БА, % от 

числа пациентов 
60 70 - 

Тяжелое обострение БА, % от числа па-

циентов 
40 30 - 

Среднетяжёлое обострение ХОБЛ, % от 

числа пациентов 
60 - - 

Тяжёлое обострение ХОБЛ, % от числа 

пациентов 
40 - - 

Обострение ХОБЛ с потребностью в ан-

тибиотиках (обострение I или II типа), % 

от числа пациентов 

20 - - 

ХОБЛ:  GOLD II, % от числа пациентов 47 - - 

ХОБЛ:  GOLD III, % от числа пациентов 53 - - 

Кашель с выделением слизисто-гнойной 

мокроты, % от числа пациентов 
20 - - 

Кашель с выделением слизистой мокро-

ты, % от числа пациентов 
80* 15 - 

Одышка при повышенной физической 

нагрузке, % от числа пациентов 
52* 74 - 

Одышка при умеренной физической на-

грузке, % от числа пациентов 
40 26 - 

Одышка в покое, % от числа пациентов 8 -  

Внебольничная пневмония, % от числа 

пациентов 
- - - 

Эозинофилия крови и/или мокроты, % 

от числа пациентов 
11 18 - 

Табакокурение, % от числа пациентов 100 - - 

Аллергены, % от числа пациентов 66 69 - 
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Продолжение таблицы 2.1 

Вирусная инфекция, % от числа пациен-

тов 
15 13 - 

Проявления внелёгочной аллергии  

Крапивница, % от числа пациентов 7,3 7,5 - 

Отек Квинке, % от числа пациентов 1,8 2,2 - 

Атопический дерматит, % от числа па-

циентов 
23 56 * - 

Сопутствующие заболевания 

АГ, % от числа пациентов 67** 72** 22 

Ожирение, % от числа пациентов 27 33 - 

ИБС (постинфарктный кардиосклероз), 

% от числа пациентов 
9 6 - 

ИБС (хронический коронарный синдром 

-стенокардия II-III ф.к.), % от числа па-

циентов 

27 29 - 

Сахарный диабет II типа с целевым 

уровнем сахара крови и/или HbAc1, % 

от числа пациентов 

14 17 - 

Примечание. БА+ХОБЛ – основная группа; БА – контрольная группа; ГС – группа сравнения; 

ИМТ – индекс массы тела; АГ – артериальная гипертония; ИБС – ишемическая болезнь сердца. 

* -  р0,05 при сравнении показателей в основной и контрольной группах (критерий χ2 или кри-

терий Фишера); ** - р0,05 при сравнении показателей в основной или контрольной группах по 

сравнению с ГС. 

 

Таким образом, основная и контрольная группы перед началом стационар-

ного лечения были сопоставимы (р>0,05) по основным клиническим характери-

стикам и по сопутствующим заболеваниям и различались лишь по наличию или 

отсутствию ХОБЛ, а также фактора табакокурения. 

 

 

2.3. Объективное исследование, общеклинические методы исследова-

ния и рентгенография органов грудной клетки  

 

Объективное исследование пациентов в выборке проводилось по общепри-

нятым стандартам и включало методику общего осмотра, пальпацию, перкуссию 

и аускультацию органов дыхания, объективное исследование сердечно-

сосудистой системы и других систем, а также лучевые методы диагностики для 
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исключения внебольничной пневмонии, способной дополнительно утяжелить со-

стояние больных бронхиальной астмой и курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ.  

Всем пациентам основной и контрольной групп назначали общий анализ 

крови и мокроты, проводили рентгенографию органов грудной клетки и электро-

кардиографию. 

 

2.4. Оценка статуса табакокурения и СО-метрия выдыхаемого воздуха 

 

Клиническая оценка курильщиков включала СО-метрию выдыхаемого воз-

духа с определением уровня карбоксигемоглобина, оценку статуса табакокурения 

и табачной зависимости (Рекомендации ESPN по лечению табачной зависимости, 

2016). Определяли, в частности, индекс курящего человека (ИКЧ) и интегральный 

показатель пачка/лет (ППЛ). По уровню ППЛ пациентов основной группы делили 

на «безусловных» (ППЛ>10) и «злостных» (ППЛ>25) курильщиков. 

ИКЧ и ППЛ рассчитывали по формулам: 

3) ИКЧ = число сигарет, выкуриваемых в день (шт.) х число месяцев в 

году, когда человек активно курил (максимально -12); 

4)  ППЛ = общий стаж курения (лет) х число сигарет, выкуриваемых в 

день/20 (количество сигарет в 1 пачке). 

У курильщиков основной группы анализировали уровень карбоксигемогло-

бина (HbCO, %), который определяли с помощью Micro CO-monitor, («Micro 

Medical», Великобритания) по фракции СО в выдыхаемом воздухе (FECO, ppm). 

Данный прибор представляет информацию в FECO (ppm) и в HbCO (%). Содер-

жание карбоксигемоглобина в крови пациента рассчитывается при этом прибором 

автоматически по формуле Джарвиса и Стюарта: HbCO, % =
   

  
   

           

 

Повышенный уровень карбоксигемоглобина делили на три основных диапа-

зона: 1,12≤HbCO≤1,6%; 1,6%<HbCO≤3,2% и HbCO˃3,2%.  

Уровень карбоксигемоглобина определяли с помощью Micro CO-monitor, 

(«Micro Medical», Великобритания) по фракции СО в выдыхаемом воздухе 
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(FECO). Данный прибор представляет информацию в FECO (ppm) и в HbCO (%). 

Содержание карбоксигемоглобина в крови пациента рассчитывается при этом 

прибором автоматически по формуле Джарвиса и Стюарта: HbCO, % =
   

  
   

           

 

 

2.5. Оценка функции внешнего дыхания (вентиляционной способности 

лёгких) 

 

Оценка вентиляционной способности лёгких включала проведение спиро-

метрии и пикфлоуметрии. 

Спирометрию проводили согласно общепринятым стандартам (Методиче-

ские рекомендации по использованию метода спирометрии, 2016) на спирометре 

(«Spirodoc SpO2», Италия). Для оценки вентиляционной способности лёгких оп-

ределяли  общепринятые спирометрические показатели, в частности, жизненную 

ёмкость лёгких (ЖЕЛ), объем форсированного выдоха за первую секунду (ОФВ1), 

форсированную жизненную ёмкость лёгких (ФЖЕЛ), ОФВ1/ЖЕЛ, ОФВ1/ФЖЕЛ, 

пиковую объёмную скорость выдоха (ПОСвыд), среднюю объёмную скорость 

выдоха на уровне 25-75 ФЖЕЛ (СОС25-75) и другие. 

Исследование проводили в утреннее время, на голодный желудок, в поло-

жении сидя, с прямой спиной и слегка приподнятой головой. Физическая нагрузка 

и табакокурение перед проведением спирометрии исключались, как минимум, за 

30 и 60 мин. соответственно. 

В обязательном порядке проводили не мене 3 дыхательных манёвров, об-

ращая при этом внимание на то, чтобы допустимая разница между двумя макси-

мальными величинами ОФВ1 и ФЖЕЛ не превышала 150 мл. Если наибольшие 

величины ФЖЕЛ не превышали 1,0 л, допустимая разница между двумя наи-

большими величинами ФЖЕЛ не должна была превышать 100 мл. 

Пикфлоуметрию для оценки обратимости бронхиальной обструкции прово-

дили у пациентов после стабилизации их клинического состояния исходно и спус-

тя 45 минут после ингаляции 2,0 мл фиксированной комбинации ипратропия бро-



43  
 

мида моногидрата/фенотерола гибдробромида (с содержанием в 1 мл раствора - 

261 мкг ипратропия бромида моногидрата и 500 мкг фенотерола гидробромида) 

через небулайзер. 

Данная фиксированная комбинация ипратропия бромида моногидра-

та/фенотерола гибдробромида в небулизированной лекарственной форме в ука-

занной выше дозировке рекомендована для оценки обратимости бронхиальной 

обструкции в клинических рекомендациях по пульмонологии под редакцией А.Г. 

Чучалина (2011). Кроме того, выбор данной фиксированной комбинации ИБМ/ФГ 

был обусловлен ещё и тем, что активная небулизация ИБМ/ФГ признаётся одним 

из важнейших компонентов успешного купирования обострений у больных брон-

хиальной астмой и ХОБЛ. Данный вид бронхолитической терапии был применён 

в нашем исследовании для лечения больных основной и контрольной групп. 

Перед небулизацией фиксированной комбинации ИБМ/ФГ короткодейст-

вующие β2-агонисты отменяли за 4 часа до пробы. Курение не допускалось, как 

минимум, за 1 час до теста с фиксированной комбинацией ИБМ/ФГ и во время 

его проведения. Глюкокортикостероиды перед проведением пробы не отменяли. 

Продолжали применение длительно действующих β2-агонистов и М-

холинолитиков.  

Измерение ПОС проводилось трижды с фиксацией наилучшего результата. 

Перед небулизацией фиксированной комбинации ИБМ/ФГ и с 30 по 45 минуту 

после небулизации мониторировали оксигенацию крови с помощью транскутан-

ной двухволновой пульсоксиметрии на аппарате «Spirodoc SpO2» (Италия), про-

водя поправку полученных значений SpO2 на карбоксигемоглобин с помощью 

разработанной программы ЭВМ. 

 

2.6. Методы исследования оксигенации крови  

 

Оксигенцию крови (с поправкой на карбоксигемоглобин с помощью разра-

ботанной программы ЭВМ и без поправки) оценивали с помощью транскутанной 
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двухволновой спектральной пульсоксиметрии на аппарате «Spirodoc SpO2» (Ита-

лия): 

1. в покое исходно, в течение 15 минут до начала стационарного лечения 

и после его завершения;  

2. после стабилизации состояния больных исходно и с 30 по 45 минуту 

после проведения небулизации 2,0 мл фиксированной комбинации ИБМ/ФГ;  

3. после стабилизации состояния больных перед проведением и непо-

средственно во время теста с 6-минутной ходьбой. 

Для оценки уровня оксигенации крови проводили мониторирование с реги-

страцией показателей: 

SpO2min, SpO2max, SpO2mean – минимальное, максимальное и среднее зна-

чения оксигенации крови во время мониторирования; 

SpO2[95-100%]%, SpO2(‹95%)%, SpO2[90-95%)  – доля измеренных значений 

SpO2, относящихся к указанным спектрам оксигенации по отношению ко всем 

измеренным значениям. 

При этом синхронно анализировали параметры, характеризующие функ-

циональное состояние сердечно-сосудистой системы: 

ЧССmin; ЧССmax; ЧССmean - минимальное, максимальное и среднее зна-

чения ЧСС; 

Т40 (<40 ВРМ), %; Т120 (>120 ВРМ), % - продолжительность в % эпизодов, 

во время которых ЧСС соответствовала приведённым значениям, характерным 

для выраженной брадикардии или тахикардии. 

При проведении 6MWT результаты мониторирования оксигенации крови 

сопоставляли с регистрацией пройденной дистанции (в метрах), а также пройден-

ной дистанции по отношению к расчётной (в %). При этом оценивали исходное и 

конечное диспноэ  по общепринятой шкале Борга (в баллах), и исходную и конеч-

ную усталость  по визуально-аналоговой шкале (в баллах); контролировали ис-

ходное и конечное артериальное давление; регистрировали исходное и макси-

мальное значение ЧСС. 
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2.7. Сравнительная оценка фиксированной бронхиальной обструкции с 

ОФВ1<60% после завершения стационарного лечения 

 

К потенциально модифицируемым независимым факторам риска обостре-

ний БА относят симптомы неконтролируемого заболевания, чрезмерное примене-

ние короткодействующих β2-агонистов, неадекватную терапию ИГКС, 

ОФВ1<60%, контакт с табачным дымом и аллергенами, ожирение, риносинуситы, 

пищевую аллергию, эозинофилию крови или мокроты, беременность, интубацию 

или лечение в отделении интенсивной терапии по поводу астмы и наличие в 

анамнезе тяжелых обострений БА за последний год [Федеральные клинические 

рекомендации по диагностике и лечению БА, 2016; GINA, 2018]. 

При проведении исследования после стационарного лечения оценивали 

распространённость такого фактора риска обострений бронхиальной астмы, как  

фиксированная бронхиальная обструкция с ОФВ1<60%. 

 

2.8. Лечение больных основной и контрольной групп 

 

Лечение обострений у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ проводилось 

в соответствии с Федеральными клиническими рекомендациями по диагностике и 

лечению БА (2016) и с учётом клинических рекомендаций Российского респира-

торного общества по хронической обструктивной болезни лёгких (2016). Терапию 

обострений у некурящих больных бронхиальной астмой также проводили в соот-

ветствии с Федеральными клиническими рекомендациями по диагностике и лече-

нию БА (2016). 

Применялись бронхолитики с фиксированной комбинацией ипратропия 

бромида моногидрата/фенотерола гибдробромида в виде ингаляций через небу-

лайзер и системные глюкокортикостероиды в общепринятых дозировках. При не-

обходимости пациентам назначались противовирусные препараты, антибиотики и 

симптоматические средства. Кроме того, больные основной и контрольной групп 

во время стационарного лечения продолжали применение ингаляционных глюко-
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кортикостероидов или комбинации ИКГС с длительно действующими ß2-

агонистами в максимальных дозировках (ИГКС в пересчёте на беклометазона ди-

пропионат - 1600 мкг). 

Применение ингаляционных бронхолитиков 

Для купирования обострений всем больным основной и контрольной групп 

небулизировали фиксированную комбинацию ипратропия бромида моногидра-

та/фенотерола гибдробромида: 

 в течение первого часа каждые 20 минут (вплоть до достижения тера-

певтического эффекта) больным основной и контрольной  групп небулизировали 

по 1,0 мл фиксированной комбинации ИБМ/ФГ (разведённого 0,9% раствором 

NaCl до 3,0 мл конечного объёма); затем в течение суток продолжали небулиза-

цию по 1,0 - 2,0 мл фиксированной комбинации ИБМ/ФГ каждые 4-6 часов.  

 начиная со второго дня по 7 день включительно больным БА небулизи-

ровали фиксированную комбинацию ИБМ/ФГ по 1,0-2,0 мл трижды в день. При 

возникновении эпизодов затруднённого дыхания пациенты применяли фиксиро-

ванную комбинацию ИБМ/ФГ дополнительно (2 вдоха) с помощью дозированно-

го аэрозольного ингалятора (ДАИ), преимущественно со спейсером.  

 затем до конца стационарного лечения больным БА фиксированную 

комбинацию ИБМ/ФГ в виде аэрозоля назначали по 2 вдоха 3 раза в день с помо-

щью ДАИ преимущественно со спейсером. 

 

Применение системных глюкокортикостероидов 

У всех пациентов основной группы с умеренно тяжёлым обострением БА 

наблюдалось среднетяжёлое обострение ХОБЛ, а у всех пациентов данной группы 

с тяжёлым обострением БА имелись симптомы тяжёлого обострения ХОБЛ. 

В связи с этим, все больные контрольной и основной групп во время ста-

ционарного лечения получали перорально преднизолон в дозировке 50 мг/сутки 

при тяжелом обострении БА или при тяжёлом обострении БА и ХОБЛ. Всем ос-

тальным пациентам обеих групп применяли преднизолон per os в дозировке 40 

мг/сутки.  
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Некоторым больным с тяжелым обострением БА и ХОБЛ (в 8% случаев) в 

случае выраженной одышки назначали глюкокортикостероиды внутривенно в эк-

вивалентной пероральному приёму преднизолона суточной дозе. 

 

2.9. Статистическая обработка результатов исследования 

 

Обработка результатов, включавшая методы описательной и сравнительной 

статистики, а также корреляционный и регрессионный  анализы, проведена с по-

мощью пакета статистических программ Statistica 13.3. Данные представлены в 

виде М±m при правильном типе распределения или в виде медианы (Ме) с интер-

квартильным размахом – при неправильном типе распределения признаков. Для 

сравнения групп использовали t-тест или критерий Манна-Уитни (в зависимости 

от типа распределения), а также тест χ2 (при необходимости с поправкой Йетса) 

или критерий Фишера. Динамику показателей в группах оценивали с помощью t-

теста для связанных выборок или теста Вилкоксона. Проверку нормальности рас-

пределения показателей проводили с помощью критерия Шапиро-Уилка и про-

верки равенства дисперсий с помощью теста Левена. Различие показателей счита-

ли достоверным при вероятности α-ошибки < 0,05. 
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ГЛАВА III 

 

ОСНОВНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

 

3.1. Клиническая характеристика статуса табакокурения у больных с 

сочетанием БА и ХОБЛ 

 

Средний стаж табакокурения у больных с сочетанием БА и ХОБЛ составил 

26,5±2,37 лет; индекс курящего человека – 222,2±19,97; показатель пачка/лет - 

27,0±3,74, средний уровень карбоксигемоглобина – 2,2±0,19% (у некурящих 

больных БА – 0,6±0,08%, р=0,001). Таким образом, воздействие курения было 

длительным и интенсивным. Характеристики статуса табакокурения представле-

ны в Таблице 3.1. 

 

Таблица 3.1- Основные характеристики статуса табакокурения в ОГ 

 

Показатели Значение 

Тест Фагерстрема (зависимость от курения), баллы 5,0±0,37 

Поддержка при нервном напряжении с помощью курения, баллы 10,8±0,40 

Психологическая зависимость от табакокурения, баллы 9,4±0,51 

Привычка к табакокурению, баллы 6,2±0,44 

 

Тест Фагерстрема оказался средним по выраженности (5 баллов), а желание 

отказа от курения было высоким (>6 баллов). Данная особенность была связана с 

наличием у больных при поступлении в стационар выраженной клинической 

симптоматики со стороны органов дыхания. Основные мотивации к курению 

имели среднюю выраженность (7-11 баллов). 

У 81% курящих пациентов с сочетанием БА и ХОБЛ был выявлен повышен-

ный (≥1,12%) уровень HbCO, в то время как у пациентов КГ повышение уровня 

HbCO имелось только у 5,6% обследованных (р=0,001). Среди пациентов основ-

ной группы на долю лиц с карбоксигемоглобином в диапазоне 1,12≤HbCO≤1,6% 
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пришлось 48%, на долю курильщиков с карбоксигемоглобином в диапазоне 

1,6%<HbCO≤3,2% - 28%  и на долю лиц с карбоксигемоглобином в диапазоне 

HbCO˃3,2% – 24%. Доля «безусловных» курильщиков (ППЛ>10) при этом  соста-

вила - 24%, а доля «злостных» (ППЛ>25) - 48%. 

В Таблице 3.2. представлены клинические данные о негативном влиянии 

интегрального показателя пачка/лет на состояние лёгочной вентиляции (ФЖЕЛ, 

ОФВ1) при поступлении больных в стационар. Кроме того, более активное и дли-

тельное курение способствовало снижению среднего уровня оксигенации крови и 

смещению спектра насыщения гемоглобина кислородом в диапазон сниженных 

значений  от 90 до 95%.  

 

Таблица 3.2 - Влияние табакокурения на состояние лёгочной вентиляции и окси-

генацию крови перед стационарным лечением 

 

Пара показателей Корреляции Спирмена 

r р 

Пачка/лет & ФЖЕЛ -0,48 0,004 

Пачка/лет & ОФВ1 -0,45 0,007 

Пачка/лет & SpO2 [90-95%) 0,58 0,023 

Пачка/лет & SpO2 mean -0,41 0,027 

Примечание. ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость лёгких; ЖЕЛ - жизненная емкость 

лёгких; ОФВ1 – объём форсированного выдоха за 1 сек.; HbСО – карбоксигемоглобин; SpO2 

[90-95%) – спектр оксигенации крови в указанном диапазоне; SpO2 mean – среднее значение на-

сыщения гемоглобина кислородом 

 

Оценка взаимосвязей основных характеристик табакокурения, в частности, 

интегрального показателя пачка/лет с состоянием оксигенации крови после за-

вершения стационарного лечения показала, что отрицательное воздействие обсу-

ждаемой негативной привычки на важнейшие, в том числе спектральные, показа-

тели оксигенации сохранилось (Таблица 3.3). В частности, рост ППЛ снижал мак-

симальную оксигенацию крови и уменьшал долю нормального спектра оксигена-

ции артериализированной крови. 
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Таблица 3.3 - Влияние табакокурения на состояние лёгочной вентиляции и окси-

генацию крови после завершения стационарного лечения больных с фенотипом 

БА-ХОБЛ 

 

Пара показателей Корреляции Спирмена 

r р 

Пачка/лет & SpO2 (<95%) 0,63 0,027 

Пачка/лет & SpO2 [95-100%] -0,63 0,027 

Пачка/лет & SpO2 max -0,62 0,033 

Примечание. Показатели оксигенации крови приведены с коррекцией по HbCO. SpO2 (<95%), 

SpO2 [95-100%]  - спектры оксигенации крови в указанном диапазоне; SpO2max – максимальное 

значение насыщения гемоглобина кислородом во время 15-минутного мониторирования; ИКЧ – 

индекс курящего человека 

 

Кроме того, увеличение интегрального показателя пачка/лет было ассоции-

ровано с большей частотой тяжёлых обострений бронхиальной астмы за послед-

ний год перед госпитализацией (r=0,40; p=0,017). 

 

3.2. Сравнительная характеристика лёгочной вентиляции 

 

Лёгочная вентиляция в обеих группах до начала стационарного лечения была 

нарушена по обструктивному типу с умеренным или значительным снижением 

ЖЕЛ и ФЖЕЛ, а также ОФВ1/ЖЕЛ и ОФВ1/ФЖЕЛ. Известно, что при выражен-

ной обструкции закономерно снижается ЖЕЛ, а при возникновении воздушных 

ловушек, которые характерны для обострения бронхиальной астмы, уменьшается 

ФЖЕЛ. 

В группе сравнения все показатели лёгочной вентиляции были в норме и 

превышали (р<0,05) аналогичные показатели, как в основной, так и в контрольной 

группах. Так, уровень ОФВ1 в ГС составил 94,1±2,68%, ЖЕЛ – 95,5±2,59%, 

ФЖЕЛ – 88,8±2,98%. 

Увеличение интегрального показателя пачка/лет (ППЛ) у курильщиков с 
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сочетанием БА и ХОБЛ коррелировало с ухудшением (r=-0,44, p=0,008). 

Степень восстановления лёгочной вентиляции после стационарного лечения 

у некурящих больных БА оказалась существенно выше, чем у курильщиков с со-

четанием бронхиальной астмы и ХОБЛ. Так, в основной группе достоверно воз-

росли уровни лишь трёх показателей: ЖЕЛ, ФЖЕЛ и ОФВ1, а в контрольной 

группе возросли и нормализовались все основные параметры лёгочной вентиля-

ции. В связи с этим, после завершения стационарного лечения все основные пока-

затели лёгочной вентиляции (за исключением ЖЕЛ) в контрольной группе превы-

сили аналогичные показатели у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ.  

Таким образом, выявленные нарушения функции внешнего дыхания у ку-

рильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ оказались малообратимыми (Таблица 3.4). 

 

Таблица 3.4 - Сравнительная характеристика функции внешнего дыхания в ос-

новной и контрольной группах до и после завершения стационарного лечения 

 

Показатели, 

(M±m) 

БА+ХОБЛ БА 
Группа 

сравнения 

p 

до лече-

ния 

после ле-

чения 

до лече-

ния 

после ле-

чения 
1 2 

ЖЕЛ, % 69,9±2,71∆ 76,4±4,57* 70,6±2,27∆ 86,5±4,07*  95,5±2,59 0,839 0,104 

ФЖЕЛ,% 63,2±2,54∆ 68,8±2,83* 59,3±2,03∆ 84,5±3,93*  88,8±2,98 0,238 0,004 

ОФВ1, % 53,9±2,62∆ 58,8±3,12* 55,0±2,11∆ 83,9±4,52* 94,1±2,68 0,744 0,001 

ОФВ1/ЖЕЛ,% 64,0±2,95∆ 64,3±3,88 63,7±1,95∆ 78,1±3,01* 98,0±1,56 0,936 0,006 

ОФВ1/ФЖЕЛ 67,3±2,31∆ 68,2±2,09 68,7±1,75∆ 80,1±1,42* 99,7±1,91 0,669 0,001 

ПОС, % 46,6±3,9∆ 53,0±4,21 52,0±3,73∆ 80,8±4,75* 94,0±3,09 0,335 0,001 

СОС25-75,% 49,4±5,91∆ 50,2±11,6 49,9±4,49∆ 75,0±5,06* 96,5±1,43 0,789 0,001 

Примечание. БА+ХОБЛ – основная группа; БА – контрольная группа; ЖЕЛ - жизненная ем-

кость лёгких; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость лёгких; ОФВ1 – объём форсирован-

ного выдоха за 1 сек.; ПСВ – пиковая скорость выдоха; СОС25-75 – средняя объёмная скорость 

выдоха на уровне выдоха 25-75% ФЖЕЛ;  * - вероятность α-ошибки < 0,05 при оценке динами-

ки показателей в основной или контрольной группах после лечения; 
∆
 - вероятность α-ошибки < 

0,05 при сравнении показателей пациентов основной или контрольной групп (до начала лече-

ния) с показателями группы сравнения; р - вероятность α-ошибки < 0,05 при сравнении показа-

телей пациентов основной и контрольной групп до (1) и после (2) лечения. 

 

При поступлении в стационар уровень ОФВ1>60% был выявлен у 36% па-
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циентов основной и у 35% пациентов контрольной групп. После стационарного 

лечения больных ОГ целевое восстановление ОФВ1 до уровня более 60% про-

изошло лишь у 14% курящих больных с сочетанием БА и ХОБЛ, в то время как 

целевое восстановление ОФВ1 до указанного уровня было выявлено у 48 % неку-

рящих больных БА (р=0,043) – Рисунок 3.1. 

 

 

Рисунок 3.1 -Целевой уровень ОФВ1 до и после стационарного лечения 

у пациентов основной и контрольной групп. 

Примечание. * -  вероятность α-ошибки < 0,02 при сравнении уровней ОФВ1 

в основной и контрольной группах после лечения. 

 

Существенное различие динамики ОФВ1 в основной и контрольной группах 

объясняется малообратимыми вентиляционными нарушениями у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ. Согласно существующим рекомендациям по диагностике 

и лечению БА больных с нецелевым ОФВ1 (40 - 60%) после стационарного лече-

ния выписывали под амбулаторное врачебное наблюдение. 

 

3.3. Программа ЭВМ для выявления «скрытых» нарушений оксигена-

ции крови у курильщиков с помощью коррекции по уровню карбоксигемог-

лобина результатов транскутанной двухволновой пульсоксиметрии 

36% 

35% 

50(+14)%* 

83(+48)%* 

БА+ХОБЛ 

БА 

ОФВ1>60% после лечения 

ОФВ1>60% до лечения 
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В настоящее время наиболее распространённый способ неинвазивной оцен-

ки оксигенации крови – транскутанная двухволновая пульсоксиметрия. Принцип 

работы двухволнового пульсоксиметра основан на преимущественном поглоще-

нии деоксигенированным гемоглобином красного (чаще всего применяется длина 

волны 660 нм), а оксигемоглобином (HbO2) - инфракрасного (чаще всего приме-

няется длина волны 940 нм) спектров света, источником которых являются свето-

диоды датчика.  

К числу факторов, способных вызвать погрешности  при проведении транс-

кутанной двухволновой пульсоксиметрии, относится карбоксигемоглобин – 

HbCO[Руководство ВОЗ по пульсоксиметрии, 2009; Бузунов Р.В., Иванова И.Л., 

Кононов Ю.Л., 2013]. Табакокурение вызывает хроническую субклиническую 

форму «отравления» окисью углерода.   

Известно, что карбоксигемоглобин поглощает свет почти идентично окси-

гемоглобину, поэтому двухволновой трансмиссионый пульсоксиметр, выводя на 

монитор значение SpO2, фактически визуализирует сумму HbO2 и HbCO. Таким 

образом, без коррекции SpO2 на величину карбоксигемоглобина возникает клини-

чески значимая «переоценка» уровня оксигенации [ВОЗ, 2009; Шурыгин И.А., 

2000;Wilson I., 2009 и мн. др.]. 

Поэтому для устранения гиподиагностики нарушений оксигенации крови у 

курильщиков была разработана специальная программа ЭВМ.  

 

 

Алгоритм применения программы ЭВМ 

 

1. Определение усреднённого уровня карбоксигемоглобина и монитори-

рование оксигенации крови с помощью транскутанной двухволновой пульсокси-

метрии. 

Уровень карбоксигемоглобина (HbCO) определяли по окиси углерода в 

выдыхаемом воздухе до и после каждого мониторирования SpO2 и затем, для кор-



54  
 

рекции SpO2, в программе ЭВМ использовали усреднённое значение HbCO. 

2. Извлечение массива данных оксигенации крови и их загрузка в про-

грамму ЭВМ. 

Массив данных оксигенации крови извлекали из кривой SpO2, зафиксиро-

ванной «Spirodoc SpO2», и загружали в разработанную программу ЭВМ.  

3. Коррекция данных оксигенации крови на усреднённый уровень HbCO. 

Коррекцию данных оксигенации крови на усреднённый уровень карбокси-

гемоглобина осуществляли с помощью программы ЭВМ после введения в про-

грамму усредненного значения HbCO. 

Интерфейс программы ЭВМ представлен на Рисунке 3.3. 

 

 

Рисунок 3.3 - Интерфейс программы ЭВМ 

Фрагмент программы, предназначенной для коррекции результатов транс-

кутанной пульсоксиметрии по карбоксигемоглобину, представлен в Приложении 

Б. 

У некурящих пациентов с бронхиальной астмой уровень карбоксигемогло-

бина незначителен, поэтому поправка на HbCO не приводит к клинически значи-

мому изменению массива измеренных значений насыщения гемоглобина кисло-

родом. 
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Напротив, у курильщиков (в нашем случае – у курящих больных с сочета-

нием астмы и ХОБЛ) возникает клинически значимое повышение HbCO c соот-

ветствующим ухудшением основных спектров оксигенации. Массив данных ок-

сигенации артериализированной крови при этом закономерно смещается в сторо-

ну более низких спектров кислородной сатурации гемоглобина. 

 

3.4. Выявление «скрытых» нарушений оксигенации крови у куриль-

щиков с помощью коррекции по карбоксигемоглобину результатов двухвол-

новой транскутанной пульсоксиметрии (диагностическое значение програм-

мы ЭВМ) 

 

Для подтверждения возможностей программы ЭВМ по выявлению «скры-

тых» нарушений оксигенации крови представляем клинический пример куриль-

щика с сочетанием БА и ХОБЛ. 

Больной Ю. (основная группа), курильщик, 52лет. 

DS: Бронхиальная астма, смешанная форма, средней степени тяжести (перед обострени-

ем), умеренно тяжёлое обострение. Аллергический ринит.  ХОБЛ, GOLDII, среднетяжёлое обо-

стрение, эмфизема лёгких, диффузный пневмосклероз, ХДН I-II ст. 

Анамнез заболевания составляет 31 год, заболевание началось с приступов кашля и за-

труднённого дыхания, в том числе в ночное время. Периодически вышеуказанная симптома-

тика возникала после контакта с домашней пылью. Последние 3 года отмечает одышку при 

повышенной физической нагрузке.  В течение месяца эпизоды затруднённого дыхания стали 

беспокоить ежедневно, в том числе ночью.  В связи с отсутствием эффекта от амбулаторного 

лечения госпитализирован в отделение пульмонологии ГУЗ УОКБ с обострением сочетанной 

бронхолёгочной патологии. 

Активно курит 30 лет, ИК = 300, ППЛ – 37,5.Бронхиальная астма отмечалась у матери. 

Объективно: грудная клетка близка к эмфизематозной, отмечается перкуторный звук с 

коробочным отттенком, дыхание жёсткое, ослабленное, сухие рассеянные свистящие хрипы на 

выдохе. 

При верификации фенотипа БА-ХОБЛ были в одинаковом количестве обнаружены 

симптомы, характерные как для БА, так и для ХОБЛ. У данного пациента были выявлены 6 

характерных признаков БА: проявление симптомов варьирует в течение минут, часов и дней; 
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эпизоды затруднённого дыхания провоцируются контактом с аллергеном; состояние преиму-

щественно ухудшается ночью или ранним утром; ранее диагностирована БА; зафиксировано 

вариабельное ограничение воздушного потока при проведении пробы с фиксированной ком-

бинацией бронхолитиков; наследственность по БА отягощена по линии матери. Одновременно 

с этим имелись 6 характерных признаков ХОБЛ: интенсивное и продолжительное курение; со-

хранение симптомов не смотря на лечение; отмечается одышка при физической нагрузке; еже-

годное прогрессирование симптомов; эффект от короткодействующих бронходилататоров не-

полный; сохраняется нарушенная функции внешнего дыхания в межприступный период; по 

данным рентгенографии отмечаются признаки эмфиземы.  

1. Показатели спирометрии при поступлении в стационар: ЖЕЛ – 65%, ФЖЕЛ – 

58%, ОФВ1 – 64%, ОФВ1/ФЖЕЛ - 68 %, ПСВ – 63%, ЧДД – 20. 

2. Рентгенография органов грудной клетки: на обзорной рентгенограмме органов 

грудной клетки повышена прозрачность лёгочных полей, расширены межреберные промежут-

ки, легочные поля без инфильтративных изменений. Усиление лёгочного рисунка. Корни лёг-

ких деформированы, малоструктурны.  

3. Результаты транскутанной двухволновой пульсоксиметрии (15-минутное мони-

торирование) при поступлении при поступлении больного в стационар (без учёта и с учётом 

карбоксигемоглобина): 

Транскутанная 

двухволновая 

пульсоксиметрия 

(15-минутное мо-
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без учёта по 

HbCO 

0 95,0 98,0 96,9 0 0 0 100 96,9 0 - 

с учётом по HbCO 3,2 91,8 94,8 93,7 100 3,33 0 0 - 100 93,7 

Без поправки на карбоксигемоглобин у больного был выявлен нормальный средний уро-

вень SpO2с нормальными спектральными характеристиками. После поправки на карбоксиге-

моглобин диагностировано клинически значимое снижение оксигенации крови с нарушенными 

спектральными составляющими.  

Так, без поправки на HbCO, среднее значение SpO2 составило 96,9%, минимальное 

SpO2–95%, а максимальное SpO2 – 98%. Весь спектр (100%) измеренных значений SpO2 при-

шелся на максимальный диапазон SpO2 от 95 до 100%.  

После поправки на карбоксигемоглобин, проведенной с помощью программы ЭВМ, 

среднее значение SpO2снизилось до 93,7%, минимальное SpO2 – до 91,8%, а максимальное SpO2 
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– до 94,8%. Весь спектр (100%) измеренных значений оксигенации крови сместился в диапазон 

сниженных значений SpO2 – от 90 до 95%. 

Сравнительный анализ состояния оксигенации крови в контрольной и ос-

новной группах больных без поправки и с поправкой на карбоксигемоглобин по-

сле небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ, во время оценки физиче-

ской работоспособности больных и после завершения стационарного лечения, 

представленный в дальнейших разделах данной главы, дополнительно подтвер-

ждает целесообразность и диагностическую необходимость применения програм-

мы ЭВМ у курильщиков, в том числе с сочетанием БА и ХОБЛ. 

 

3.5. Клиническое значение нарушений (в том числе «скрытых») оксиге-

нации крови у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ 

 

Клинически значимым считается снижение насыщения гемоглобина кисло-

родом ниже 92%. У больных бронхиальной астмой данный уровень SpO2 позволя-

ет диагностировать жизнеугрожающее обострение заболевания, а у больных 

ХОБЛ является показанием к исследованию газового состава артериализирован-

ной крови и кислотно-основного состояния в связи с угрозой развития у них ост-

рой дыхательной недостаточности.  

Для исключения гиподиагностики жизнеугрожающего обострения бронхи-

альной астмы у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ проведена пульсоксимет-

рия без коррекции и с коррекцией SpO2 по HbCO, которую осуществляли с помо-

щью программы ЭВМ (Рисунок 3.4). Средний уровень HbCO составил 2,2±0,17%. 

Без коррекции SpO2 по карбоксигемоглобину жизнеугрожающее обостре-

ние БА в основной группе диагностировано не было, нормальные средние значе-

ния SpO2 (95%≤SpO2mean<100) были выявлены у 70%, а умеренные нарушения 

оксигенации крови (92%≤SpO2mean<95%) – у 30% курильщиков с сочетанием БА 

и ХОБЛ. 

Коррекция SpO2 по карбоксигемоглобину позволила у 41% больных основ-

ной группы выявить «скрытые» нарушения оксигенации крови. При этом у 16% 
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курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ было диагностировано жизнеугрожающее 

обострение БА (по снижению SpO2 ниже 92%). Распространённость нормальных 

средних значений оксигенации среди больных основной группы снизилась с 70 до 

29%, а распространённость умеренного снижения среднего значения SpO2 возрос-

ла с 30 до 55%.  

 

 

Рисунок 3.4 -Распространённость нормальных и сниженных средних значений SpO2 

у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ при проведении пульсоксиметрии 

без поправки и с поправкой на HbCO. 

Примечание. * - вероятность α-ошибки < 0,05 при сравнении соответствующих спектров 

оксигенации крови без проведения и с проведением поправки на карбоксигемоглобин с помо-

щью программы ЭВМ. 

 

После поправки результатов мониторирования оксигенации крови на кар-

боксигемоглобин кроме снижения среднего, минимального и максимального 

уровней SpO2 существенно изменились основные спектры оксигенации (Таблица 

3.5). 

Таким образом, коррекция данных пульсоксиметрии по карбоксигемогло-

бину с помощью программы ЭВМ улучшило диагностику клинически значимых 

нарушений оксигенации крови у курильщиков основной группы, что имело опре-

деляющее значение для выявления жизнеугрожающего обострения бронхиальной 

астмы с угрозой развития острой дыхательной недостаточности у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ. 

 

70% 

30% 

Без поправки на карбоксигемоглобин 

95%≤SpO2<100% 

92%≤SpO2<95% 

29%* 

55%* 

16%* 

С поправкой на карбоксигемоглобин 

95%≤SpO2<100% 

92%≤SpO2<95% 

SpO2<92% 
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Таблица 3.5 - Сравнительная характеристика оксигенации крови у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ в зависимости от коррекции SpO2 по карбоксигемоглоби-

ну 

 

Показатели,  

M±m или Me[квартили] 

БА+ХОБЛ 

без коррекции по HbCO  c коррекцией по HbCO 

HbCO, % - 2,2±0,17 

SpO2 min, % 93,2±0,79 90,9±0,65* 

SpO2 max, % 97,5±0,38 95,2±0,31* 

SpO2 mean, % 96,0±0,52 93,7±0,32* 

SpO2[95-100%], % 96[80-100] 2,0[0-12,6] * 

SpO2<95%, % 4[0-20] 98,0[87,4-100] * 

Примечание. Коррекция показателей оксигенации крови по HbCO проведена с помощью про-

граммы ЭВМ. БА+ХОБЛ – основная группа; HbCO – карбоксигемоглобин; SpO2 min, max, mean 

– минимальное, максимальное и среднее значения SpO2; SpO2 [95-100%], SpO2<95% - доля из-

меренных значений SpO2, относящихся к указанным спектрам оксигенации; * – вероятность α-

ошибки <0,05 при сравнении корригированных и некорригированных по карбоксигемоглобину 

показателей оксигенации крови. 

 

3.6. Клиническая оценка нарушений оксигенации крови в выборке 

больных (в состоянии покоя, после небулизации фиксированной комбинации 

ИБМ/ФГ и во время оценки физической работоспособности) 

 

При выполнении диссертационного исследования проводили комплексную 

оценку нарушений оксигенации крови: в состоянии покоя, после небулизации 

фиксированной комбинации ИБМ/ФГ и при проведении теста с 6-минутной ходь-

бой.  

Клиническую оценку нарушений оксигенации крови (в состоянии покоя) 

проводили в обеих группах исходно и после завершения стационарного лечения 

больных. 

У курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ до начала стационарного лечения 

средний уровень SpO2 (с коррекцией по HbCO) был снижен до 93,7±0,32%, а в КГ 

составил 95,3±0,27% (р=0,001). Нарушению оксигенации крови у курящих боль-

ных с сочетанием БА и ХОБЛ кроме ухудшения вентиляционной способности 
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лёгких способствовал повышенный уровень HbCO. У больных основной группы 

снижение среднего значения SpO2 сопровождалось негативным изменением соот-

ношения основных спектров оксигенации. Так, 98,9% измеренных значений SpO2 

пришелся на спектр сниженной оксигенации с уровнем SpO2<95%, в то время как 

в контрольной группе на указанный спектр оксигенации крови пришлось лишь 

30,8% измеренных значений (р=0,001). 

Без применения разработанной программы ЭВМ представленные наруше-

ния оксигенации крови с ухудшением соответствующих спектральных характери-

стик в ОГ выявить не удалось.  

Стационарное лечение привело к улучшению оксигенации крови лишь в 

контрольной группе. В частности, достоверно возросло среднее значение SpO2 в 

сочетании с положительной перестройкой основных спектров оксигенации. В 

противоположность контрольной группе у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ 

из-за малообратимого ухудшения вентиляционной способности лёгких и сохране-

ния повышенного уровня HbCO снижение минимального, максимального и сред-

него значений SpO2 с нарушением соотношения основных спектров оксигенации 

сохранилось (Таблица 3.6). 

 

Таблица 3.6 - Влияние стационарного лечения на состояние оксигенации крови в 

обследованной выборке по данным 15-минутной пульсоксиметрии 

 

Показатели,  

M±m или 

Me[квартили] 

БА+ХОБЛ БА Группа 

сравне-

ния до лечения после лечения до лечения 
после  

лечения 

HbСО, % 2,2±0,17
∆   ∆∆

 2,0±0,18
∆   ∆∆

 0,6±0,08 0,5±0,14 0,7±0,05 

SpO2 min, % 90,9±0,65
∆   ∆∆

 90,9±0,61
∆   ∆∆

 92,5±0,42
∆
 93,0±0,50

∆
 94,8±0,41 

SpO2 max, % 95,2±0,31
∆   ∆∆

 95,0±0,25
∆   ∆∆

 97,3±0,18 97,4±0,18 97,6±0,42 

SpO2 mean, % 93,7±0,32 
∆   ∆∆

 93,9±0,28
∆   ∆∆

 95,3±0,27
∆
 95,9±0,27*

∆
 97,7±0,17 

SpO2[95-100%], 
% 

2,0[0-12,6]
 ∆   ∆∆

 8,2[0-37,9]
 ∆   ∆∆

 69,2[22-96,5]
 ∆

 95,9[45-98,5]*
 ∆

 98[96-99] 

SpO2<95%, % 98,0[87,4-100]
 ∆  ∆∆

 91,8[62-100]
 ∆  ∆∆

 30,8[3,5-78]
 ∆

 4,1[1,6-55,3]* 2,0[1-2,5] 

ЧСС, mean 82,8±2,45 81,2±2,45 82,3±2,02 77,6±1,75 82,3±1,98 

Примечание. Коррекция показателей оксигенации крови по HbCO проведена с помощью про-

граммы ЭВМ. БА+ХОБЛ – основная группа; БА – контрольная группа; HbCO – карбоксигемог-
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лобин; SpO2 min, max, mean – минимальное, максимальное и среднее значения SpO2; SpO2 [95-

100%], SpO2<95% - доля измеренных значений SpO2, относящихся к указанным спектрам окси-

генации; ЧСС mean – средняя частота сердечных сокращений; *- вероятность α-ошибки <0,05 

при оценке динамики показателей в контрольной группе после лечения (t-тест для связанных 

выборок или тест Вилкоксона в зависимости от типа распределения признаков); 
∆ 

- вероятность 

α-ошибки <0,05 при сравнении показателей в контрольной или основной группах до и после 

лечения с показателями лиц из группы сравнения (t-тест или тест Манна-Уитни в зависимости 

от типа распределения признаков); 
∆∆ 

- вероятность α-ошибки <0,05 при сравнении показателей 

в контрольной и основной группах до и после лечения (t-тест или тест Манна-Уитни в зависи-

мости от типа распределения признаков). 

 

Таким образом, коррекция данных пульсоксиметрии по карбоксигемогло-

бину позволила расширить представления о неблагоприятных клинических по-

следствиях обострения бронхиальной астмы и ХОБЛ – после стационарного ле-

чения у курильщиков с сочетанием указанных заболеваний выявлено  малообра-

тимое снижение оксигенации крови. 

Для клинической оценки обратимости бронхиальной обструкции и её воз-

действия на оксигенацию крови после стабилизации состояния пациентов прове-

дена пикфлоуметрия исходно и через 45 минут после небулизации 2,0 мл фикси-

рованной комбинации ипратропия бромида моногидрата/фенотерола гибдробро-

мида - ИБМ/ФГ (с содержанием в 1 мл раствора - 261 мкг ипратропия бромида 

моногидрата и 500 мкг фенотерола гидробромида). Одновременно с этим с 30 по 

45 минуту после пробы с указанной фиксированной комбинации ИБМ/ФГ мони-

торировали насыщение гемоглобина кислородом и частоту сердечных сокраще-

ний. За 4 часа до небулизации отменяли все короткодействующие бронхолитики, 

продолжая применение глюкокортикостероидов, пролонгированных симпатоми-

метиков и холинолитиков. Курение не допускалось, как минимум, за 1 час до не-

булизации указанной фиксированной комбинации бронхолитиков и во время его 

проведения (Таблица 3.7).   

 

Таблица 3.7 - Оценка обратимости бронхиальной обструкции и её влияния на со-

стояние оксигенации крови у больных основной и контрольной групп после небу-

лизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ 
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Показатели, 

M±m или 

Me[квартили] 

БА + ХОБЛ БА Р 

до небулизации 

ИБМ/ФГ 

после небули-

зации ИБМ/ФГ 

до небулизации 

ИБМ/ФГ 

после небулизации 

ИБМ/ФГ 
1 2 

ПОС, % 38[31-48] 47[39-54]* 61[51-78] 71[61-81]* 0,01 0,01 

КБД-ПОС,  % 13[0-30] 13[4-20] 0,99 

HbСО, % 1,9[1,6-3,0] 0,5[0,3-0,6] 0,00 

SpO2 mean, % 93,2[92,6-93,7] 93,8[92,9-94,4] 94,5[93,7-95,8] 95,4[94,5-96,5]* 0,01 0,01 

ЧСС mean 79,7±2,61 82,7±2,85* 75,4±1,65 84,5±1,93* 0,16 0,62 

Примечание. Коррекция показателей оксигенации крови по HbCO проведена с помощью про-

граммы ЭВМ. БА+ХОБЛ – основная группа; БА – контрольная группа; ИБМ/ФГ – ипратропия 

бромид моногидрат/фенотерола гибробромид; ПОС – пиковая объёмная скорость выдоха ис-

ходно и после небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ; КБД-ПОС – коэффициент 

бронходилатации (по динамике ПОС) после небулизации фиксированной комбинации 

ИБМ/ФГ; HbCO – карбоксигемоглобин; SpO2mean – среднее значение SpO2; ЧСС mean – сред-

нее значение ЧСС; * - вероятность α-ошибки <0,05 при оценке динамики показателей в кон-

трольной и основной группах после небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ (t-тест 

для связанных выборок или тест Вилкоксона в зависимости от типа распределения признаков); 

р - вероятность α-ошибки при сравнении показателей в основной и контрольной группах до (1) 

и после (2) небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ (t-тест или тест Манна-Уитни в 

зависимости от типа распределения признаков). 

 

Исходно в основной группе бронхиальная обструкция оказалась более вы-

раженной – пиковая объёмная скорость выдоха (ПОС) составила 38%. В кон-

трольной группе уровень ПОС соответствовал 61% (р=0,001). Коэффициент брон-

ходилатации (КБД) после небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ в 

обеих группах оказался идентичным (13%, р=0,989). После пробы уровень ПОС в 

основной группе увеличился с 38 до 47%, а в контрольной – с 61 до 71%. Прове-

дение небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ не оказало негативного 

влияния на функционирование сердечно-сосудистой системы – средние значения 

ЧСС после пробы в обеих группах достоверно возросли, но остались в пределах 

нормы. 

Более выраженные нарушения бронхиальной проходимости и более высо-

кий уровень карбоксигемоглобина привели к дополнительному снижению насы-

щения гемоглобина кислородом у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по 

сравнению с некурящими больными бронхиальной астмой: средний уровень SpO2 

в основной группе до пробы с фиксированной комбинацией ипратропия бромида 

моногидрата/фенотерола гибдробромида составил 93,2 [92,6-93,7]%, а в кон-

трольной - 94,5 [93,7-95,8]% (р=0,001). 
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Уменьшение бронхиальной обструкции в контрольной группе после небу-

лизации фиксированной комбинации указанных бронхолитиков привело к улуч-

шению оксигенации крови – средний уровень SpO2 увеличился с  94,5 [93,7-95,8] 

до 95,4 [94,5-96,5]% (р=0,002). В основной группе улучшение бронхиальной про-

ходимости не привело к изменению насыщения гемоглобина кислородом – сред-

ний уровень SpO2 остался прежним, хотя и имел тенденцию к незначительному 

увеличению с 93,2 [92,6-93,7] до 93,8 [92,9-94,4]% (р=0,131). 

Проведение теста с 6-минутной ходьбой выявило большую степень сниже-

ния физической работоспособности у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по 

сравнению с некурящими больными бронхиальной астмой. Доля пройденной дис-

танции по отношению к расчётной у больных основной группы оказалась сниже-

на в большей степени, чем в контрольной группе. Уровни усталости и диспноэ в 

основной и контрольной группах до и после теста с 6-минутной ходьбой досто-

верно не различались (р>0,05).  

Ухудшению физической работоспособности курильщиков с сочетанием БА 

и ХОБЛ способствовало более низкое по сравнению с контрольной группой зна-

чение среднего уровня SpO2 как перед проведением, так и во время теста с 6-

минутной ходьбой из-за более выраженной негативной перестройки основных 

спектров оксигенации крови (Таблица 3.8).  

 

Таблица 3.8 – Физическая работоспособность и состояние оксигенации крови у 

больных основной и контрольной групп при проведении нагрузочного теста с 6-

минутной ходьбой 

 

Показатели, 

M±m или 

Me[квартили] 

БА+ХОБЛ БА р 

 
Исходно 6MWT Исходно 6MWT 1 2 

Дистанция, м 378±14,3 406±16,4 0,22 

Дистанция, % 64,2±2,56 78±2,91 0,01 

Диспноэ,  

шкала Борга 
2,5[2,5-3,0] 6,5[5-9,5]* 2,5[2,5-3,0] 6,0[5-7]* 0,98 0,59 

Усталость, баллы 2,7[2,5-3,0] 6,2[5,0-7,0]* 2,6[2,5-2,7] 6,0[5,0-7,0]* 0,56 0,87 
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Продолжение таблицы 3.8 

HbСО, % 2,4[1,2-3,2] 1,9[1,3-3,0] 0,5[0,3-0,6] 0,5[0,3-0,6] 0,01 0,01 

SpO2 mean, % 93,6±0,32 93,5±0,37 95,3±0,27 94,5±0,47* 0,01 0,03 

SpO2 [95-100%], 

% 
2[0-12,6] 1,1[0-38] 74[25-95] 69[22-97] 0,01 0,01 

SpO2<95%, % 98[87,4-100] 98,9[61,7-100] 26[5-75] 31[3,5-78] 0,01 0,01 

САД, mm Hg 120[120-130] 153[140-160]* 120[110-130] 150[135-160]* 0,15 0,64 

ДАД, mm Hg 80[78-82] 90[88-100] 70[68-80] 90[80-103]* 0,04 0,53 

ЧСС 79[73-84] 106[98-130]* 79[71-85] 116[104-134]* 0,88 0,33 

Примечание. Показатели оксигенации крови приведены с коррекцией по HbCO. БА+ХОБЛ – 

основная группа; БА – контрольная группа; Дистанция, % - отношение фактически пройденной 

дистанции к расчётной (должной) дистанции; HbCO – карбоксигемоглобин; SpO2mean – сред-

нее значения SpO2; SpO2 [95-100%], SpO2<95% - доля измеренных значений SpO2, относящихся 

к указанному спектру оксигенации по отношению ко всем измеренным значениям SpO2; САД, 

ДАД – систолическое и диастолическое артериальное давление; ЧСС -  частота сердечных со-

кращений; * - вероятность α-ошибки при оценке динамики показателей в контрольной или ос-

новной группах при проведении 6-MWT (t-тест для связанных выборок или тест Вилкоксона в 

зависимости от типа распределения признаков); р - вероятность α-ошибки при сравнении пока-

зателей в основной и контрольной группах исходно (1) и во время (2) 6-MWT (t-тест или тест 

Манна-Уитни в зависимости от типа распределения признаков). 

Указанные особенности оксигенации крови в ОГ при проведении теста с 

физической нагрузкой удалось выявить лишь в случае поправки результатов 

пульсоксиметрии на уровень карбоксигемоглобина. 

С помощью стандартной процедуры регрессионного анализа проанализиро-

вано возможное влияние возраста, индекса массы тела, продолжительности брон-

хиальной астмы, уровней ОФВ1 и карбоксигемоглобина на долю спектра с SpO2в 

диапазоне от 90 до 95% во время проведения 6-минутного нагрузочного теста. 

Обнаружена прямая взаимосвязь только между уровнем HbCO и SpO2[90-95%) c 

коэффициентом множественной регрессии R=0,73 (р˂0,038) - Таблица 3.9. 
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Таблица 3.9 - Предикторы сниженного спектра оксигенации крови во время 

6MWT(стандартная процедура регрессионного анализа) 

 

Показатели  p R R
2
 р 

Доля SpO2[90-95%) в структуре спектров оксигенации крови 0,73 0,51 0,038 

HbCO, % 0,73 0,005  

Продолжительность бронхиальной астмы 0,37 0,082 

Возраст 0,08 0,736 

ИМТ 0,14 0,524 

ОФВ1 -0,10 0,614 

Примечание. SpO2[90-95%) - доля измеренных значений SpO2, относящихся к указанному спек-

тру оксигенации по отношению ко всем измеренным значениям SpO2; HbCO  - карбоксигемог-

лобин; ИМТ – индекс массы тела; ОФВ1- объём форсированного выдоха за 1 сек.;  – коэффи-

циент корреляции;  R – коэффициент множественной регрессии; R
2
 – коэффициент детермина-

ции; p – вероятность α–ошибки коэффициентов корреляции и регрессии 

При проведении регрессионного анализа с пошаговым включением из ука-

занных выше выявлены 2 предиктора (с коэффициентом множественной регрес-

сии R=0,72 (р˂0,002), ассоциированные со сниженным спектром оксигенации 

крови в диапазоне от 90 до 95% - HbCO (β=0,76, р=0,001) и продолжительность 

бронхиальной астмы (β=0,39, р=0,048) – Таблица 3.10.  

Таблица 3.10 - Предикторы сниженного спектра оксигенации крови во время 6-

MWT(регрессионный анализ с пошаговым включением) 

 

Показатели  p R R
2
 р 

Доля SpO2[90-95%) в структуре спектров оксигенации крови 0,72 0,51 0,002 

HbCO, % 0,76 0,001  

Продолжительность БА 0,39 0,048 

Примечание. SpO2[90-95%) - % времени, в течение которого значения насыщения гемоглобина 

кислородом находились в данном спектре; HbCO  - карбоксигемоглобин; ИМТ – индекс массы 

тела; ОФВ1- объём форсированного выдоха за 1 сек.;  – коэффициент корреляции;  R – коэф-

фициент множественной регрессии; R
2
 – коэффициент детерминации; p –вероятность α–ошибки 

коэффициентов корреляции и регрессии 

 

Таким образом, более выраженные нарушения оксигенации крови, связан-

ные с повышенным уровнем карбоксигемоглобина и продолжительностью брон-

хиальной астмы, у курящих больных с сочетание БА и ХОБЛ приводят к больше-
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му снижению физической работоспособности по сравнению с некурящими боль-

ными БА. 

 

3.7. Распространённость фиксированной бронхиальной обструкции с 

ОФВ1<60% у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ и у некурящих боль-

ных БА  

 

После завершения стационарного лечения пациентов основной и контроль-

ной групп проведён сравнительный анализ распространённости такого фактора 

риска обострений БА, как фиксированная обструкция с уровнем ОФВ1<60%. В 

результате у обследованных нами курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ после 

завершения стационарного лечения распространённость фиксированной бронхи-

альной обструкции с уровнем ОФВ1<60% составила 50%. В контрольной группе 

некурящих пациентов с БА распространённость указанного фактора риска обост-

рений БА составила лишь 17% (р˂0,02).  

Эти данные расширяют доказательства меньшей эффективности стационар-

ного лечения обострения у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по сравнению 

с некурящими больными БА. 

 

3.8. Стационарное лечение 

  

Лечение обострений бронхиальной астмы у курильщиков с сочетанием БА и 

ХОБЛ и некурящих больных БА проводилось в соответствии с Федеральными 

клиническими рекомендациями по диагностике и лечению БА (2016). Применя-

лись ингаляционные бронхолитики (ß2-агонисты или препарат с фиксированной 

комбинацией ß2-агониста и ипратропия бромида) и системные глюкокортикосте-

роиды в общепринятых дозировках. При необходимости пациентам назначались 

противовирусные препараты, антибиотики и симптоматические средства. Кроме 

того, больные основной и контрольной групп во время лечения продолжали при-
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менение ингаляционных глюкокортикостероидов или комбинации ИКГС с дли-

тельно действующими ß2-агонистами в максимальных дозировках. 

Подробно схема лечения больных основной и контрольной групп представ-

лена при описании дизайна исследования в разделе 2.10 главы II. 

Для купирования обострения у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по-

требовалось более длительное (р<0,05) стационарное лечение по сравнению с не-

курящими больными БА (13,9±0,73 дня в ОГ против 11,4±0,28 - в КГ), а также 

большие курсовые дозы небулизированного применения фиксированной комби-

нации ИБМ/ФГ и системных глюкокортикостероидов (Рисунок 3.5).  

Так, курсовая доза фиксированной комбинации ипратропия бромида моно-

гидрата/ фенотерола гибдробромида у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ со-

ставила 45,2±2,78 мл (с содержанием в 1 мл раствора для небулизации – 261 мкг 

ипратропия бромида моногидрата и 500 мкг фенотерола гидробромида), а у неку-

рящих пациентов с БА - 32,3±2,21 мл (р<0,05). Курсовая доза преднизолона у ку-

рильщиков с фенотипом БА-ХОБЛ оказалась более высокой (р<0,05) по сравне-

нию с КГ, составив 610,1±9,09 мг. У некурящих пациентов с БА курсовая доза 

преднизолона составила 490,8±7,91мг. 

 

 

 

 

11,4±0,28 

13,9±0,73* 

Продолжительность лечения, дней 

БА БА+ХОБЛ 
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Продолжение рисунка 3.5 

 

Рисунок 3.5 - Продолжительность стационарного лечения и курсовые дозы 

преднизолона и фиксированной комбинации ипратропия бромида моногидрата/фенотерола 

гидробромида в растворе для небулизации. 

В 1 мл раствора с фиксированной комбинацией ИБМ/ФГ – 

261 мкг ипратропия бромида моногидрата и 500 мкг фенотерола гидробромида 

Примечание. * - вероятность α-ошибки < 0,05 по тесту Манна-Уитни 

 

Таким образом, купирование обострений бронхообструктивных заболева-

ний у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ достигалось за счёт более длитель-

ного стационарного лечения и за счёт более высоких курсовых доз фиксирован-

ной комбинации ИБМ/ФГ и преднизолона. Тем не менее, эффективность стацио-

нарного лечения в основной группе оказалась ниже, чем эффективность лечения 

больных контрольной группы. В частности, перед выпиской из стационара в ОГ, 

кроме малообратимого ухудшения лёгочной вентиляции, отмечалось малообра-

тимое снижение оксигенации крови, а также более высокая распространённость 

такого фактора риска обострений БА, как ОФВ1<60%. 

С помощью регрессионного анализа с пошаговым включением проанализи-

ровано возможное влияние интенсивности и продолжительности табакокурения 

(использован интегральный показатель пачка/лет), возраста, уровня ОФВ1 и сред-

него значения SpO2 с поправкой на HbCO при поступлении в стационар на про-

должительность стационарного лечения. В результате был выявлен один значи-

мый фактор увеличения сроков госпитализации - снижение среднего уровня окси-

490,8±7,91 

610,1±9,09* 

Курсовая доза преднизолона, мг 

32,3±2,21 

45,2±2,78* 

Курсовая доза фиксированной комбинации ИБМ/ФГ, мл 
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генации крови - Таблица 3.12. 

 

Таблица 3.12 - Предиктор увеличения продолжительности стационарного лечения 

(регрессионный анализ с пошаговым включением факторов: ППЛ, возраста, ОФВ1 

и SpO2 mean перед началом лечения) 

 

Показатели  P R R
2
 р 

Продолжительность стационарного лечения 0,43 0,18 0,029 

Средний уровень SpO2 -0,43 0,028  

Примечание.  – коэффициент корреляции;  R – коэффициент множественной регрессии; R
2
 – 

коэффициент детерминации; p –вероятность α–ошибки коэффициентов корреляции и регрес-

сии. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

Табакокурение играет важную роль в формировании тяжёлой бронхиальной 

астмы (БА) с частыми, клинически значимыми обострениями. Постепенно у части 

больных БА возникший фенотип курильщика трансформируется в сочетание 

бронхиальной астмы и ХОБЛ. 

Табакокурение, являясь важнейшим экзогенным фактором развития ХОБЛ, 

меняет характер и потенцирует воспаление у больных БА, приводя к ремоделиро-

ванию малых дыхательных путей с формированием фиксированной, малообрати-

мой  бронхиальной обструкции. Развитие ХОБЛ на фоне табакокурения у боль-

ных БА оказывает многофакторное негативное влияние на оксигенацию крови и 

способно утяжелить возникающие обострения бронхиальной астмы. 

Для комплексной оценки оксигенации крови широко применяется пульсок-

симетрия, позволяющая мониторировать SpO2 в покое, при проведении 6-

минутного нагрузочного теста и при других естественных и моделированных си-

туациях с проведением спектрального анализа уровней сатурации гемоглобина 

кислородом.  

Однако при оценке состояния оксигенации крови у курильщиков с помо-

щью транскутанной двухволновой пульсоксиметрии возникает диагностическая 

неточность, т.к. карбоксигемоглобин, образующийся при избыточном поступле-

нии окиси углерода с табачным дымом, поглощает свет почти идентично оксиге-

моглобину, вследствие чего измеряемые значения оксигенации крови у куриль-

щиков завышены (ВОЗ, 2009; Anaestesia Tutorial of the Week, 2009). Диагностиче-

ская и клиническая необходимость программной коррекции результатов монито-

рирования SpO2 в такой ситуации очевидна. 

В связи с этим была определена цель исследования - улучшить диагности-

ку и оценить клиническое значение нарушений оксигенации крови у курильщиков 

с сочетанием бронхиальной астмы и ХОБЛ. 
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Задачи исследования 

 

1. С целью выявления «скрытых» нарушений оксигенации крови разработать про-

грамму ЭВМ для коррекции по карбоксигемоглобину результатов мониторирова-

ния SpO2 у курильщиков при проведении транскутанной двухволновой пульсок-

симетрии. 

2. Оценить клиническое значение нарушений оксигенации крови у курильщиков с 

сочетанием бронхиальной астмы и ХОБЛ. 

3. У курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ и некурящих пациентов с бронхиаль-

ной астмой  провести сравнительный анализ эффективности стационарного лече-

ния. 

Обследованы некурящие больные (n=36) бронхиальной астмой (контроль-

ная группа, КГ) и курильщики (n=41) с сочетанием БА и ХОБЛ (основная группа, 

ОГ). Возраст всех пациентов на момент исследования превышал 40 лет и составил 

в ОГ 52,2±2,64, а в КГ – 54,0±1,97 года (р>0,05). Для сравнительной оценки функ-

ции внешнего дыхания и состояния оксигенации крови обследовано 25 некуря-

щих лиц без бронхиальной астмы, ХОБЛ и других хронических заболеваний ды-

хательной системы (группа сравнения, ГС) того же возраста (48,1±2,14 лет). Об-

щий объём выборки составил 102 человека. 

Пациенты основной и контрольной групп были сопоставимы по возрасту, 

полу, индексу массы тела, продолжительности бронхиальной астмы и по соотно-

шению аллергической, неаллергической и смешанной БА (р>0,05). Группы были 

сходны (р>0,05) по распространённости артериальной гипертонии, ожирения, 

хронического коронарного синдрома (стенокардии I-II ф.к.) и сахарного диабета. 

В обеих группах преобладали мужчины. 

Частота выявления триггерных факторов БА, сопутствующих заболеваний, 

внелёгочной аллергии, крапивницы и отёка Квинке в основной и контрольной 

группах статистически не различалась (р>0,05). Атопический дерматит чаще 

(р=0,020) наблюдался в контрольной группе. 

У всех больных основной и контрольной групп возникло обострение БА или 
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БА и ХОБЛ, потребовавшее госпитализации. Тяжёлое обострение БА и ХОБЛ 

было выявлено у 39% курящих больных с сочетанием БА и ХОБЛ, а умеренно 

тяжёлое обострение БА в сочетании со среднетяжёлым обострением ХОБЛ – у 

61% пациентов. Тяжёлое обострение БА было выявлено у 31%, а умеренно тяжё-

лое обострение – у 69% некурящих больных БА. Статистически достоверного 

различия по степени тяжести обострения БА между группами не было (р=0,621).  

При планировании исследования была выбрана классическая направлен-

ность формирования двух бронхообструктивных заболеваний - от возникновения 

бронхиальной астмы в молодом возрасте к сочетанию бронхиальной астмы и 

ХОБЛ в возрасте старше 40 лет, возникшему под воздействием табакокурения. 

При включении курильщиков в состав основной группы соблюдали ещё один 

важный критерий – продолжительность БА и стаж курения должны были быть 

сопоставимы.  

Тип исследования: проспективное, контролируемое, с разделением больных 

на основную или контрольную группы согласно критериям включения и исклю-

чения. 

Критерии включения в основную группу: появление симптоматики бронхи-

альной астмы до 30-летнего возраста; сопоставимый с продолжительностью БА 

стаж табакокурения; возраст на момент обследования старше 40 лет; умеренно 

тяжёлое или тяжелое обострение бронхиальной астмы и среднетяжёлое или тяже-

лое обострение ХОБЛ, потребовавшие госпитализации; необходимый уровень 

комплаенса с медперсоналом; способность больного к правильному применению 

лекарственных средств. 

Критерии включения в основную группу: появление симптоматики бронхи-

альной астмы до 30-летнего возраста; сопоставимый с продолжительностью БА 

стаж табакокурения; возраст на момент обследования старше 40 лет; умеренно 

тяжёлое или тяжелое обострение бронхиальной астмы и среднетяжёлое или тяже-

лое обострение ХОБЛ, потребовавшие госпитализации; необходимый уровень 

комплаенса с медперсоналом; способность больного к правильному применению 

лекарственных средств. 
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Критерии включения в контрольную группу: появление симптоматики 

бронхиальной астмы в возрасте до 30 лет; возраст на момент обследования стар-

ше 40 лет; умеренно тяжёлое или тяжелое обострение  бронхиальной астмы у не-

курящих пациентов с БА, потребовавшее госпитализации; необходимый уровень 

комплаенса с медперсоналом; способность больного к правильному применению 

лекарственных средств. 

Критерии исключения из основной и контрольной групп: клинически зна-

чимое снижение SpO2 (<92%) при поступлении в стационар; жизнеугрожающее 

обострение астмы; другие хронические заболевания лёгких, острый инфаркт мио-

карда и нестабильная стенокардия в течение последних 3 месяцев, артериальная 

гипертония с неконтролируемым артериальным давлением, сахарный диабет c 

нецелевым уровнем сахара крови и/или HbAc1; пневмония, подтверждённая луче-

выми методами диагностики. 

Диагноз БА (включая тяжесть обострения) ставился в соответствии с Феде-

ральными клиническими рекомендациями по диагностике и лечению БА (соглас-

но пересмотрам 2016 и 2019 гг.). Тяжесть обострения ХОБЛ определяли в соот-

ветствии с клиническими рекомендациями Российского респираторного общества 

(согласно пересмотрам 2016 и 2018 гг.). 

Сочетание БА и ХОБЛ [синонимы asthma-COPD overlap (ACO); фенотип 

БА-ХОБЛ;] диагностировали согласно согласованным рекомендациям рабочих 

групп экспертов GINA и GOLD (Diagnosis and initial treatment of Asthma, COPD 

and asthma — COPD overlap, 2017). 

Уровень карбоксигемоглобина определяли с помощью Micro CO-monitor, 

(«Micro Medical», Великобритания) по фракции СО в выдыхаемом воздухе 

(FECO, ppm). 

Данный прибор представляет информацию в FECO (ppm) и в HbCO (%). 

Содержание карбоксигемоглобина в крови пациента рассчитывается прибором 

автоматически по формуле Джарвиса и Стюарта: HbCO, % =
   

  
   

           

 

Повышенный уровень карбоксигемоглобина делили на три основных диапа-
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зона: 1,12≤HbCO≤1,6%; 1,6%<HbCO≤3,2% и HbCO˃3,2%.  

Статус табакокурения исследовали согласно общепринятым методикам, ру-

ководствуясь рекомендациями по лечению табачной зависимости (Сахарова Г.М., 

Чучалин А.Г., 2001; Рекомендации ESPN по лечению табачной зависимости, 

2016). Определяли, в частности, индекс курящего человека (ИКЧ) и интегральный 

показатель пачка/лет (ППЛ). По уровню ППЛ пациентов основной группы делили 

на «безусловных» (ППЛ>10) и «злостных» (ППЛ>25) курильщиков. 

Оценку вентиляционной способности лёгких проводили на спирометре 

«Spirodoc SpO2» (Италия) согласно методическим рекомендациям по использова-

нию метода спирометрии (2016). Для оценки обратимости бронхиальной обструк-

ции после стабилизации клинического состояния больных проводили пикфло-

уметрию исходно и через 45 минут после небулизации 2,0 мл фиксированной 

комбинации ИБМ/ФГ. 

Оксигенцию крови оценивали с помощью транскутанной двухволновой 

пульсоксиметрии на аппарате «Spirodoc SpO2» (Италия) в покое исходно, в тече-

ние 15 минут - до начала стационарного лечения и после его завершения; после 

стабилизации состояния больных исходно и с 30 по 45 минуту после небулизации 

2,0 мл фиксированной комбинации ИБМ/ФГ, а также исходно и во время нагру-

зочного теста с 6-минутной ходьбой. 

Оценка оксигенации крови в состоянии покоя, до и после небулизации фик-

сированной комбинации ИБМ/ФГ, перед проведением и во время теста с 6-

минутной ходьбой проводилась как без учёта, так и с учётом карбоксигемоглоби-

на. Для коррекции результатов мониторирования оксигенации крови по HbCO 

применяли разработанную программу ЭВМ. 

Лечение обострений у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ проводилось 

в соответствии с Федеральными клиническими рекомендациями по диагностике и 

лечению БА (2016, 2019) и с учётом клинических рекомендаций Российского рес-

пираторного общества (2016, 2019). Лечение обострений БА у некурящих боль-

ных также проводили в соответствии с Федеральными клиническими рекоменда-

циями по диагностике и лечению БА (2016, 2019). 
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Применялись комбинированные ингаляционные бронхолитики с фиксиро-

ванной комбинацией ß2-агониста и ипратропия бромида преимущественно в не-

булизированной форме и системные глюкокортикостероиды в общепринятых до-

зировках. При необходимости пациентам назначались противовирусные препара-

ты, антибиотики и симптоматические средства. Кроме того, больные основной и 

контрольной групп во время стационарного лечения продолжали применение ин-

галяционных глюкокортикостероидов или комбинации ИКГС с длительно дейст-

вующими ß2-агонистами в максимальных дозировках. 

Некоторым больным с тяжелым обострением БА (в 8% случаев) в случае 

выраженной одышки назначали глюкокортикостероиды внутривенно в эквива-

лентной пероральному приёму преднизолона суточной дозе. 

Средний стаж табакокурения у больных с сочетанием БА и ХОБЛ составил 

26,5±2,37 лет; индекс курящего человека – 222,2±19,97; показатель пачка/лет - 

27,0±3,74, средний уровень карбоксигемоглобина – 2,2±0,19% (у некурящих 

больных БА – 0,6±0,08%, р=0,001). 

У 81% курящих пациентов с сочетанием БА и ХОБЛ был выявлен повышен-

ный (≥1,12%) уровень HbCO, в то время как у пациентов КГ повышение уровня 

HbCO имелось только у 5,6% обследованных (р=0,001). Среди пациентов основ-

ной группы на долю лиц с карбоксигемоглобином в диапазоне 1,12≤HbCO≤1,6% 

пришлось 48%, на долю курильщиков с карбоксигемоглобином в диапазоне 

1,6%<HbCO≤3,2% - 28%  и на долю лиц с карбоксигемоглобином в диапазоне 

HbCO˃3,2% – 24%. Доля «безусловных» курильщиков (ППЛ>10) при этом  соста-

вила - 24%, а доля «злостных» (ППЛ>25) - 48%. 

Лёгочная вентиляция в обеих группах до начала стационарного лечения была 

нарушена по обструктивному типу с умеренным или значительным снижением 

ЖЕЛ и ФЖЕЛ, а также ОФВ1/ЖЕЛ и ОФВ1/ФЖЕЛ. 

В основной и контрольной группах уровень ОФВ1 составил 53,9±2,62 и 

55,0±2,11 соответственно (р=0,744). Достоверного различия между основной и 

контрольной группами по основным характеристикам функции внешнего дыха-

ния не было. В группе сравнения все показатели лёгочной вентиляции были в 
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норме и превышали (р<0,05) аналогичные показатели, как в основной, так и в кон-

трольной группах. Увеличение интегрального показателя пачка/лет (ППЛ) у ку-

рильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ коррелировало с ухудшением ОФВ1 (r=-0,44, 

p=0,008). 

Степень восстановления лёгочной вентиляции после стационарного лечения 

у некурящих больных БА оказалась существенно выше, чем у курильщиков с со-

четанием бронхиальной астмы и ХОБЛ. Так, в основной группе возросли (р<0,05) 

уровни лишь трёх показателей: ЖЕЛ (с 69,9±2,71 до 76,4±4,57), ФЖЕЛ (с 

63,2±2,54 до 68,8±2,83) и ОФВ1 (с 55,0±2,11 до 58,8±3,12), а в контрольной группе 

возросли (р<0,05) и нормализовались все основные параметры лёгочной вентиля-

ции, в частности, ЖЕЛ с 70,6±2,27 до 86,5±4,07, ФЖЕЛ с 59,3±2,03 до 84,5±3,93 и 

ОФВ1 с 55,0±2,11 до 83,9±4,52.  

При поступлении в стационар уровень ОФВ1>60% был выявлен у 36% па-

циентов основной и у 35% пациентов контрольной групп. После стационарного 

лечения больных ОГ целевое восстановление ОФВ1 до уровня более 60% про-

изошло лишь у 14% курящих больных с сочетанием БА и ХОБЛ, в то время как 

целевое восстановление ОФВ1 до указанного уровня было выявлено у 48 % неку-

рящих больных БА (р=0,043). 

Существенное различие динамики ОФВ1 в основной и контрольной группах 

объясняется малообратимыми вентиляционными нарушениями у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ.  

Таким образом, выявленные нарушения функции внешнего дыхания у ку-

рильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ оказались малообратимыми.  

Так как при проведении транскутанной двухволновой пульсоксиметрии у 

курильщиков возникает «переоценка» уровня оксигенации крови, для устранения 

гиподиагностики нарушений оксигенации крови у курильщиков была разработана 

программа ЭВМ, предназначенная для коррекции результатов мониторирования 

оксигенации крови по карбоксигемоглобину (Свидетельство о государственной 

регистрации программы ЭВМ №2020618117 от 17.07.2020).  

Клинически значимым считается снижение насыщения гемоглобина кисло-
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родом ниже 92%. У больных бронхиальной астмой данный уровень SpO2 позволя-

ет диагностировать жизнеугрожающее обострение заболевания, а у больных 

ХОБЛ является показанием к исследованию газового состава артериализирован-

ной крови и кислотно-основного состояния в связи с угрозой развития у них ост-

рой дыхательной недостаточности.  

Для исключения гиподиагностики жизнеугрожающего обострения бронхи-

альной астмы у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ проведена пульсоксимет-

рия без коррекции и с коррекцией SpO2 по HbCO, которую осуществляли с помо-

щью программы ЭВМ. Средний уровень HbCO в основной группе составил 

2,2±0,17%. 

Без коррекции SpO2 по карбоксигемоглобину жизнеугрожающее обострение 

БА в основной группе диагностировано не было, нормальные средние значения 

SpO2 (95%≤SpO2mean<100) были выявлены у 70%, а умеренные нарушения окси-

генации крови (92%≤SpO2mean<95%) – у 30% курильщиков с сочетанием БА и 

ХОБЛ. 

Коррекция SpO2 по карбоксигемоглобину позволила у 41% больных основ-

ной группы выявить «скрытые» нарушения оксигенации крови. При этом у 16% 

курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ было диагностировано жизнеугрожающее 

обострение БА (по снижению SpO2 ниже 92%). Распространённость нормальных 

средних значений оксигенации среди больных основной группы снизилась с 70 до 

29%, а распространённость умеренного снижения среднего значения SpO2 возрос-

ла с 30 до 55%.  

Таким образом, коррекция данных пульсоксиметрии по карбоксигемогло-

бину с помощью программы ЭВМ улучшило диагностику клинически значимых 

нарушений оксигенации крови у курильщиков основной группы, что имело опре-

деляющее значение для выявления жизнеугрожающего обострения бронхиальной 

астмы с угрозой развития острой дыхательной недостаточности у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ. Пациенты после выявления у них жизнеугрожающего 

обострения (по уровню SpO2<92%) из дальнейшего исследования были исключе-

ны. 
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У курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ до начала стационарного лечения 

средний уровень SpO2 (с коррекцией по HbCO) был снижен до 93,7±0,32%, а в КГ 

составил 95,3±0,27% (р=0,001). Нарушению оксигенации крови у курящих боль-

ных с сочетанием БА и ХОБЛ кроме ухудшения вентиляционной способности 

лёгких способствовал повышенный уровень HbCO. У больных основной группы 

снижение среднего значения SpO2 сопровождалось негативным изменением соот-

ношения основных спектров оксигенации. Так, 98,0% измеренных значений SpO2 

пришелся на спектр сниженной оксигенации с уровнем SpO2<95%, в то время как 

в контрольной группе на указанный спектр оксигенации крови пришлось лишь 

30,8% измеренных значений (р=0,001). 

Стационарное лечение привело к улучшению оксигенации крови лишь в 

контрольной группе. В частности, достоверно возросло среднее значение SpO2 (с 

95,3±0,27 до 95,3±0,27) в сочетании с положительной перестройкой основных 

спектров оксигенации. Доля SpO2<95% у больных контрольной группы достовер-

но уменьшилась (р<0,05), составив исходно 30,8[3,5-77,8]%, а после стационарно-

го лечения - 4,1[1,6-55,3]%.  

В противоположность контрольной группе у курильщиков с сочетанием БА 

и ХОБЛ из-за малообратимого ухудшения вентиляционной способности лёгких и 

сохранения повышенного уровня HbCO снижение минимального, максимального 

и среднего значений SpO2 с нарушением соотношения основных спектров оксиге-

нации сохранилось. В частности, среднее значение SpO2до лечения составило 

93,7±0,32, а после лечения - 93,9±0,28 (р>0,05). Доля SpO2<95% у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ не изменилась (р>0,05), составив исходно 98,0[87,4-

100]%, а после стационарного лечения - 91,8[62-100]%. 

Таким образом, с помощью коррекции данных пульсоксиметрии по карбок-

сигемоглобину были расширены представления о неблагоприятных клинических 

последствиях обострения бронхиальной астмы и ХОБЛ – после стационарного 

лечения у курильщиков с сочетанием указанных заболеваний выявлено  малооб-

ратимое снижение оксигенации крови. 

Для клинической оценки обратимости бронхиальной обструкции и её воз-
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действия на оксигенацию крови после стабилизации состояния больных проведе-

на пикфлоуметрия исходно и через 45 минут после небулизации 2,0 мл фиксиро-

ванной комбинации ипратропия бромида моногидрата/фенотерола гибдробромида 

-  ИБМ/ФГ (с содержанием в 1 мл раствора для небулизации – 261 мкг ипратропия 

бромида моногидрата и 500 мкг фенотерола гидробромида). Одновременно с этим 

с 30 по 45 минуту после пробы с фиксированной комбинации ИБМ/ФГ монитори-

ровали насыщение гемоглобина кислородом и частоту сердечных сокращений. За 

4 часа до небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ отменяли все корот-

кодействующие бронхолитики, продолжая применение глюкокортикостероидов, 

пролонгированных симпатомиметиков и холинолитиков. 

Исходно в основной группе бронхиальная обструкция оказалась более вы-

раженной – пиковая объёмная скорость выдоха составила 38%. В контрольной 

группе уровень ПОС соответствовал 61% (р=0,001). Коэффициент бронходилата-

ции (КБД) после небулизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ в обеих 

группах оказался идентичным (13%, р=0,989). После пробы с фиксированной 

комбинации ИБМ/ФГ уровень ПОС в основной группе увеличился с 38 до 47%, а 

в контрольной – с 61 до 71%. Проведение небулизации ИБМ/ФГ не оказало нега-

тивного влияния на функционирование сердечно-сосудистой системы – средние 

значения ЧСС после пробы в обеих группах достоверно возросли, но остались в 

пределах нормы. 

Более выраженные нарушения бронхиальной проходимости и более высо-

кий уровень карбоксигемоглобина привели к дополнительному снижению насы-

щения гемоглобина кислородом у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по 

сравнению с некурящими больными бронхиальной астмой: уровень SpO2 в основ-

ной группе до пробы с фиксированной комбинацией ИБМ/ФГ составил 93,2[92,6-

93,7]%, а в контрольной - 94,5[93,7-95,8]% (р=0,001). 

Уменьшение бронхиальной обструкции в контрольной группе после небу-

лизации фиксированной комбинации ИБМ/ФГ привело к улучшению оксигенации 

крови – уровень SpO2 увеличился с  94,5[93,7-95,8] до 95,4[94,5-96,5]% (р=0,002). 

В основной группе достоверное улучшение бронхиальной проходимости не при-
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вело к изменению насыщения гемоглобина кислородом - уровень SpO2 остался 

прежним, хотя и имел тенденцию к незначительному увеличению с 93,2[92,6-93,7] 

до 93,8[92,9-94,4]% (р=0,131). 

Проведение теста с 6-минутной ходьбой выявило большую степень сниже-

ния физической работоспособности у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по 

сравнению с некурящими больными бронхиальной астмой. Доля пройденной дис-

танции по отношению к расчётной у больных основной группы оказалась сниже-

на в большей степени, чем в контрольной группе, составив 64,2±2,56 и 78±2,91 

соответственно (р=0,01). Уровни диспноэ в основной и контрольной группах до и 

после теста с 6-минутной ходьбой достоверно не различались, составив до прове-

дения теста - 0,5[0,5-1,0] в обеих группах, а после теста - 4,5[3-7,5] и 4,0[3-5] со-

отвественно (р>0,05).  

Ухудшению физической работоспособности курильщиков с сочетанием БА 

и ХОБЛ способствовало более низкое по сравнению с контрольной группой зна-

чение среднего уровня SpO2 как перед проведением (93,6±0,32 в ОГ и 95,3±0,27 в 

КГ, р=0,00), так и во время теста с 6-минутной ходьбой (93,5±0,37 в ОГ и 

94,5±0,47 в КГ, р=0,03) из-за более выраженной негативной перестройки основ-

ных спектров оксигенации крови.  

Указанные особенности оксигенации крови в ОГ при проведении теста с 

физической нагрузкой удалось выявить лишь в случае поправки результатов 

пульсоксиметрии на уровень карбоксигемоглобина. 

После завершения стационарного лечения пациентов основной и контроль-

ной групп проведён сравнительный анализ распространённости такого фактора 

риска обострений БА, как фиксированная обструкция с уровнем ОФВ1<60%. В 

результате у обследованных нами курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ после 

завершения стационарного лечения распространённость фиксированной бронхи-

альной обструкции с уровнем ОФВ1<60% составила 50%. В контрольной группе 

некурящих пациентов с БА распространённость указанного фактора риска обост-

рений БА составила лишь 17% (р˂0,02).  

Для купирования обострения у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ по-
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требовалось более длительное (р<0,05) стационарное лечение по сравнению с не-

курящими больными БА (13,9±0,73 дня в ОГ против 11,4±0,28 - в КГ), а также 

большие курсовые дозы фиксированной комбинации ИБМ/ФГ (для небулизации) 

и системных глюкокортикостероидов. 

Так, курсовая доза фиксированной комбинации ИБМ/ФГ у курильщиков с 

сочетанием БА и ХОБЛ составила 45,2±2,78 мл, а у некурящих больных БА - 

32,3±2,21 мл (р<0,05). Курсовая доза преднизолона у курильщиков с сочетанием 

БА и ХОБЛ оказалась более высокой (р<0,05) по сравнению с КГ, составив 

610,1±9,09 мг. У некурящих больных БА курсовая доза преднизолона составила 

490,8±7,91мг. 

Таким образом, купирование обострений бронхообструктивных заболева-

ний у курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ достигалось за счёт более длитель-

ного стационарного лечения и за счёт более высоких курсовых доз комбиниро-

ванных бронхолитиков и преднизолона. Тем не менее, эффективность стационар-

ного лечения в основной группе оказалась ниже, чем эффективность лечения па-

циентов с контрольной группы. В частности, перед выпиской из стационара в ос-

новной группе, кроме малообратимого ухудшения лёгочной вентиляции, отмеча-

лось малообратимое снижение оксигенации крови, а также был выявлена большая 

распространённость такого фактора риска возможных обострений БА, как фикси-

рованная обструкция с ОФВ1<60%. 

С помощью регрессионного анализа с пошаговым включением проанализи-

ровано возможное влияние интенсивности и продолжительности табакокурения 

(использован интегральный показатель пачка/лет), возраста, уровня ОФВ1 и сред-

него значения SpO2 с поправкой на HbCO при поступлении в стационар на про-

должительность стационарного лечения. В результате был выявлен один значи-

мый фактор увеличения сроков госпитализации - снижение среднего уровня окси-

генации крови (коэффициент множественной регрессии R=0,43, p=0,029). 
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Выводы 

 

1. Коррекция по карбоксигемоглобину результатов транскутанного мониториро-

вания SpO2 с помощью разработанной программы ЭВМ позволила выявить 

«скрытые» нарушения оксигенации крови у 43% курильщиков с сочетанием 

БА и ХОБЛ. При этом у 16% пациентов с основной группы было диагностиро-

вано жизнеугрожающее обострение БА (по уровню SpO2<92%). 

2. Выявление «скрытых» нарушений оксигенации крови у курильщиков с сочета-

нием БА и ХОБЛ дало возможность после стационарного лечения обнаружить 

малообратимое снижение оксигенации крови – среднее значение SpO2 до ста-

ционарного лечения составило 93,7±0,32 %, а после его завершения – 

93,9±0,28% (р>0,05).  Кроме того, выявлена связь между средним значением 

SpO2 и продолжительностью госпитализации пациентов основной группы (ко-

эффициент множественной регрессии R=-0,43; p=0,027). 

3. Для купирования обострения больные основной группы нуждались в более 

продолжительном стационарном лечении (13,9±0,73 дней) по сравнению с па-

циентами контрольной группы (11,4±0,28 дня, р=0,028). Курсовая доза предни-

золона в ОГ составила 610,1±9,09 мг (в КГ - 490,8±7,91 мг), а фиксированной 

комбинации ИБМ/ФГ – 45,2±2,78 мл раствора для небулизации (в КГ - 

32,3±2,21 мл) - р<0,05. Лечение курильщиков с сочетанием БА и ХОБЛ оказа-

лось менее эффективным: кроме малообратимого снижения оксигенации кро-

ви, после завершения лечения у них была выявлена более высокая распростра-

нённость такого фактора риска обострений БА, как фиксированная бронхиаль-

ная обструкция с ОФВ1<60% (50% в основной группе против 17% - в кон-

трольной). 

Практические рекомендации 

 

Для выявления скрытых нарушений оксигенации крови у курильщиков сле-

дует проводить коррекцию по карбоксигемоглобину результатов транскутанного 
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мониторирования SpO2 с помощью разработанной программы ЭВМ. Дополни-

тельное диагностическое оборудование при этом не требуется.  
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ПРИЛОЖЕНИЯ 

Приложение А 

(справочное) 

Таблица А. - Прогнозируемые цифры табакокурения в РФ среди лиц старше 15 

лет на период с 2010 по 2025 гг. 

Годы Мужчины, % Женщины, % 

2000 67,2 (53,5-84,8) 21,8 (16,6-27,5) 

2005 64,0 (53,5-84,8) 22,1 (17,6-26,7)  

2010 61,2 (51,3-73,9) 22,4 (17,5-27,1) 

2012 60,3 (48,2-71,4) 22,5 (18,0-27,8) 

2015 59,0 (46,6-72,5) 22,8 (17,6-29,3) 

2020 56,8 (41,4-75,7) 23,4 (16,5-32,6) 

2025 54,6 (35,7-76,5) 24,0 (14,4-35,1) 

Примечание. Данные ВОЗ (http://www.euro.who.int/ru/home, 2016) 
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Приложение Б 

(справочное) 

Фрагмент программы ЭВМ (фрагмент листинга) для коррекции результатов 

мониторирования оксигенации крови по карбоксигемоглобину: 

<!DOCTYPE html> 

<html> 

<head> 

 <meta charset="utf-8" /> 

 <title>SPO2</title> 

 <link href="style.css" rel="stylesheet"> 

</head> 

<script language="javascript" type="text/javascript"> 

 

function format(str,p) { 

 //a='common +str1{1111111111111} +str2{222222222222222} '; 

 var rl = new RegExp( "\\+"+p+"{(.*?)}", "ig"); 

 str=str.replace(rl,'$1').replace(/\+.*}/g,''); 

// alert(rl); 

 return str; 

} 

/* 

 

var str='% значений оксигенации крови при десатурации на 2 и более % по сравнению с 

_SpO2_rest{SpO2 mean} _SpO2_6MWT{SpO2 base}'; 

var p='_SpO2_rest'; 

var rl = new RegExp( p+"{(.*?)}", "ig"); 

str=str.replace(rl,'$1').replace(/_.*}/g,''); 

str=format(str,p); 

 

alert(str); 

 

*/ 
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function isNumeric(n) { 

 return !isNaN(parseFloat(n)) && isFinite(n); 

} 

function to_procent(sum, count) { 

 if(count==0) return 0; 

 return Math.round(sum/count *100 *100)/100; 

} 

function to_divide(sum, count) { 

 if(count==0) return ''; 

 return Math.round(sum/count*100)/100; 

} 

 

//вставить массив array2 в array1 приставив к ключу pr  

function merge_array(array1,array2, pr) { 

 for(item in array2) { 

  item_pr=item+pr; 

  array1[item_pr] = array2[item]; 

 } 

 return array1; 

} 

 

function to_rus_float(float) { 

// var re = /(?=\B(?:\d{3})+(?!\d))/g; 

// var j = i.toString().replace( re, ' ' ).replace('.', ','); 

 return float.toString().replace('.', ','); 

} 

 

function get_page(page='page'){ 

 var page_obj=document.getElementsByName(page); 

 var page; 

 for (var i = 0, length = page_obj.length; i < length; i++){ 

   if (page_obj[i].checked) page=page_obj[i].value; 

 } 

// alert(page); 

 return page; 
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} 

 

function params_clean(){ 

 var td; 

 for (var i in params){ 

  td=document.getElementById(i+'_e'); 

  if(!td) continue; 

  td.value=0;  params[i][1]=0; 

 } 

}  

 

function get_params(params, error=''){ 

 var td, e=''; 

 for (var i in params){ 

//  alert("Ключ = " + i + "; Значение = " + params[i][0]); 

  td=document.getElementById(i+'_e'); 

  if(!td) continue; 

  if(isNumeric(td.value)) params[i][1]=parseFloat(td.value); else e+='ошибка: 

"'+params[i][0]+'" не число\n'; 

 } 

 error+=e; 

 if(e=='') return 1; else return 0; 

}  

 

function show_result(result) { 

 var page=get_page('page'); 

// alert(page); 

 

////// параметры 

 for (var i in params){ 

//  alert("Ключ = " + i + "; Значение = " + params[i][0]); 

  var td=document.getElementById(i); 

  if(!td) continue; 

 

  td.title=params[i][3]; 
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  if(!~params[i][2].indexOf("+"+page)) 

   td.innerHTML=''; 

  else 

   td.innerHTML='\ 

     <label class="res_calc_label">'+params[i][0]+'</label><br/>\ 

     <input id="'+i+'_e" size="6" onchange="calculate(data);"  val-

ue="'+params[i][1]+'"/>'; 

 } 

 

 //Вывод в input 

 for (var i in result){ 

//  alert("Ключ = " + i + "; Значение = " + result[i][0]); 

  var td=document.getElementById(i); 

  if(!td) continue; 

   

  td.title=format(result[i][3],page); 

  if (!~result[i][2].indexOf('+'+page)) 

   td.innerHTML=''; 

  else 

   td.innerHTML='\ 

     <label class="res_calc_label">'+result[i][0]+'</label><br/>\ 

     <input size="6" readonly value="'+result[i][1]+'"/>'; 

 } 

 

 //Вывод в таблицу резельтатов table 

 var result_table2='<tr>'; 

 

 for (var i in result){ 

  if (!~result[i][2].indexOf("+"+page)) continue; 

  result_table2+='<th class="res_calc2" >'+result[i][0]+'</th>'; 

 } 

 result_table2+='</tr>'; 

 result_table2+='<tr>'; 

 for (var i in result){ 

  if (!~result[i][2].indexOf("+"+page)) continue; 



110  
 

  result_table2+=' <td class="res_calc2" >'+to_rus_float(result[i][1])+'</td>'; 

 } 

 result_table2+='</tr>'; 

 

 var tbl=document.getElementById("result_table2"); 

 tbl.innerHTML=result_table2; 

 

 

 // alert('dsgsdf'); 

 var edit_=document.getElementById('result'); 

 edit_.value=result['count'][1]; 

 var edit_=document.getElementById('error'); 

 edit_.value=result['comment'][1]; 

 var rem=document.getElementById("remark"); 

 if (page=='SpO2_6MWT') rem.innerHTML='Серым фоном выделены показатели получен-

ные во время ходьбы'; else rem.innerHTML=''; 

} 

 

//возвращает количество прочитанных строк 

function get_data(data, shift_=0, error=''){ 

 var ObjData=document.getElementById('data'); 

 ObjData.value=ObjData.value.trim(); 

 var item_ = ObjData.value.split('\n'); 

 

 var i=0; 

 for (i; i < item_.length; i++){  

  if(item_[i].trim()=='') {data[i]=-1; error+="пустая строка "+i+"\n"; continue;} 

 

  col_=item_[i].split('\t'); 

  if(!isNumeric(col_[2])) {data[i]=-1; error+="ошибка: данных \"не число\" строка 

"+i+" стлб. 3\n"; continue;}       

  data[i]=parseFloat(col_[2])+shift_; 

 } 

 

 return(i); 
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} 

 

//посчитать количество ошибочных измерений 

function get_error(data, from, to){ 

 var err=0; 

 for (var i=from; i < to; i++){  

  if(data[i]==-1) err++; 

 } 

 return(err); 

}  

 

//посчитать среднее 

function get_mean(data, from, to){ 

 if(from == to) return data[from]; 

 

 var sum=0; 

 var count=0; 

 for (var i=from; i < to; i++){  

  if(data[i]==-1) continue; 

  sum+=data[i]; 

  count++;   

 } 

 return(sum/count); 

}  

 

function get_result(data, base, from, to, result, error=''){ 

 if(from > data.length) {error+="В функции get_result параметр from ,больше длинны мас-

сива data \n"; return 0;} 

 if(to > data.length)   {error+="В функции get_result параметр to больше длинны массива 

data \n"; to=data.length;} 

 

 var min_=10000000000000000; 

 var max_=-1; 

 var disper=0; 
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 var sum=0, count=0; 

 var ED89=0, ED89count=0; 

 

 var T95=0, T95Count=0; 

 var T92=0, T92Count=0; 

 var T90=0, T90Count=0; 

 var T89=0, T89Count=0; 

 var T88=0, T88Count=0; 

 

 var T95_100=0, T95_100Count=0; 

 var T90_95 =0, T90_95Count =0; 

 var T85_90 =0, T85_90Count =0; 

 var T80_85 =0, T80_85Count =0; 

 var T75_80 =0, T75_80Count =0; 

 var T70_75 =0, T70_75Count =0; 

 var T70  =0,   T70Count  =0; 

 

 var T3=0, T3Count=0; 

 var T4=0, T4Count=0; 

 var T5=0, T5Count=0; 

 

 var SpO2; 

 for (var i=from; i < to; i++){  

  if(data[i]==-1) continue; 

  SpO2=data[i]; 

  sum+=SpO2; 

  disper+=SpO2*SpO2; 

  count++;  

 

  if(SpO2>max_) max_=SpO2; 

  if(SpO2<min_) min_=SpO2; 

 

  if(SpO2<=89) ED89count++; else ED89count=0; 

  if(ED89count==5) ED89++; //Число эпизодов десатурации c SpO2<=89% продол-

жительностью 5 * 2 сек  
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  if(SpO2<95){T95+=SpO2; T95Count++;} 

  if(SpO2<92){T92+=SpO2; T92Count++;} 

  if(SpO2<90){T90+=SpO2; T90Count++;} 

  if(SpO2<89){T89+=SpO2; T89Count++;} 

  if(SpO2<88){T88+=SpO2; T88Count++;} 

 

  if(SpO2>=95&&SpO2<=100){T95_100+=SpO2; T95_100Count++;} 

  if(SpO2>=90&&SpO2<95){T90_95+=SpO2; T90_95Count++;} 

  if(SpO2>=85&&SpO2<90){T85_90+=SpO2; T85_90Count++;} 

  if(SpO2>=80&&SpO2<85){T80_85+=SpO2; T80_85Count++;} 

  if(SpO2>=75&&SpO2<80){T75_80+=SpO2; T75_80Count++;} 

  if(SpO2>=70&&SpO2<75){T70_75+=SpO2; T70_75Count++;} 

  if(SpO2<70){T70+=SpO2; T70Count++;} 

 

  if(base-SpO2>=3){T3+=SpO2; T3Count++;} 

  if(base-SpO2>=4){T4+=SpO2; T4Count++;} 

  if(base-SpO2>=5){T5+=SpO2; T5Count++;} 

 } 

 

 result['Sp0_min'][1]= (min_==10000000000000000)?'': min_; 

 result['Sp0_max'][1]= (max_==-1)?'':max_; 

 result['Sp0_mean'][1]=  to_divide(sum,count); 

 result['disper'][1]=  to_divide(disper-sum*sum/count,count); 

 result['ED89'][1]=  ED89; 

 result['T95'][1]=  to_procent(T95Count,count); 

 result['T92'][1]=  to_procent(T92Count,count); 

 result['T90'][1]=  to_procent(T90Count,count); 

 result['T89'][1]=  to_procent(T89Count,count); 

 result['T88'][1]=  to_procent(T88Count,count); 

 result['T95_100'][1]=  to_procent(T95_100Count,count); 

 result['T90_95'][1]=  to_procent(T90_95Count,count); 

 result['T85_90'][1]=  to_procent(T85_90Count,count); 

 result['T80_85'][1]=  to_procent(T80_85Count,count); 

 result['T75_80'][1]=  to_procent(T75_80Count,count); 
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 result['T70_75'][1]=  to_procent(T70_75Count,count); 

 result['T70'][1]=  to_procent(T70Count,count); 

 result['T95_100mean'][1]=  to_divide(T95_100,T95_100Count); 

 result['T90_95mean'][1]=  to_divide(T90_95,T90_95Count); 

 result['T85_90mean'][1]=  to_divide(T85_90,T85_90Count); 

 result['T80_85mean'][1]=  to_divide(T80_85,T80_85Count); 

 result['T75_80mean'][1]=  to_divide(T75_80,T75_80Count); 

 result['T70_75mean'][1]=  to_divide(T70_75,T70_75Count); 

 result['T70mean'][1]=  to_divide(T70,T70Count); 

 result['T3'][1]=  to_procent(T3Count,count); 

 result['T4'][1]=  to_procent(T4Count,count); 

 result['T5'][1]=  to_procent(T5Count,count); 

 result['M3'][1]=  to_divide(T3,T3Count); 

 result['M4'][1]=  to_divide(T4,T4Count); 

 result['M5'][1]=  to_divide(T5,T5Count); 

 result['count'][1]= count; 

 

 return 1; 

}  

///////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////// 

 

function calculate(data) { 

 //получим параметры вычислений 

 if(!get_params(params, error)) {alert(error); return 0;} 

 

 var page=get_page('page'); 

 var error=''; 

 var data = []; 

 var shift_=-params['HbCO'][1]; 

 var base=0; 

 var tmp=0; 

 

 

 //получим данные для обработки 

 if(!get_data(data, shift_, error)) {alert(error); return 0;}  
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 var start_=params['Tbase'][1]/params['Tstep'][1]+1; // переводим время в кол. измерений  

 var end_=  start_ + params['Twalk'][1]/params['Tstep'][1];   //переводим время в кол. изме-

рений 

 if(end_==start_) end_=data.length; 

 if(end_<start_) {end_=data.length; error+="ошибка: параметр Twalk меньше Tbase";  } 

 if(end_>data.length) {end_=data.length; error+="ошибка: параметр Twalk слишком боль-

шой";  } 

//alert(start_); 

 if(page=='SpO2_6MWT'){ 

  base=get_mean(data, 1, start_);   

//  result['Sp0w_base'][1]= base? Math.round(base*100)/100:''; 

 

//  tmp = get_mean(data, end_, data.length); 

//  result['Sp0pw_base'][1]=tmp? Math.round(tmp*100)/100:''; 

 

  get_error(data, 1, start_); 

  get_error(data, start_, end_); 

  get_error(data, end_, data.length); 

  get_result(data, base, start_, end_, result, error); 

  get_result(data, base, 1, start_, result_bw, error); 

  get_result(data, base, end_, data.length, result_pw, error); 

 } 

 if(page=='SpO2_rest'){ 

//  base=get_mean(data, 1, 90, error); 

  base=get_mean(data, 1, data.length-1); 

  result['Sp0_base'][1]=base? Math.round(base*100)/100:''; 

     get_error(data, 1, data.length); 

  get_result(data, base, 1, data.length, result, error);   

 } 

 result['comment'][1]=  error; 

 

 var res_buf= {'null':       ['', 0, '', ''] }; 

 merge_array(res_buf,result_bw,'_bw'); 

 merge_array(res_buf,result,''); //присоединяем к result result_bw 
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 merge_array(res_buf,result_pw,'_pw'); 

 show_result(res_buf); 

} 

 

///array   {'ключ':        ['название, %'       ,значение, страница], 

var params= { 

    'HbCO':        ['HbCO, %'               , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Уровень карбоксигемоглобина'], 

    'Tbase':       ['Time bw, c'            , 0, '+SpO2_6MWT', 'Время покоя'], 

    'Twalk':       ['Time walk, c'          , 0, '+SpO2_6MWT', 'Время ходьбы'], 

    'Tstep':       ['Tstep, c'              , 2, ''          , 'интервал измерений (каждые 

2 сек)']  /*интервал измерений 2 сек */ 

 }; 

 

///array   {'ключ':        ['название, %'       ,значение, страница, комментарий], 

var result={ 

    'Sp0_base':    ['SpO2 base, %'          , 0, '+SpO2_rest'          , 'Среднее 

значение SpO2 в первые три минуты'],  

 

    'Sp0_min':     ['SpO2 min, %'           , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Минимальное значение SPO2'], 

    'Sp0_max':     ['SpO2 max, %'           , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Максимальное значение SPO2'],  

    'Sp0_mean':    ['SpO2 mean, %'          , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Среднее значение SPO2'],  

    'ED89':        ['ED89'                  , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Число 

эпизодов десатурации со снижением SpO2<=89% продолжительностью 10 и более сек.'], 

    'T95':         ['SpO2 (&lt;95%), %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% 

значений SpO2 с указанным уровнем оксигенации крови'], 

    'T92':         ['SpO2 (&lt;92%), %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% 

значений SpO2 с указанным уровнем оксигенации крови'], 

    'T90':         ['SpO2 (&lt;90%), %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% 

значений SpO2 с указанным уровнем оксигенации крови'], 

    'T89':         ['SpO2 (&lt;89%), %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% 

значений SpO2 с указанным уровнем оксигенации крови'], 
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    'T88':         ['SpO2 (&lt;88%), %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% 

значений SpO2 с указанным уровнем оксигенации крови'], 

    'T95_100':     ['SpO2 [95-100%], %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'% значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T95_100mean': ['SpO2 [95-100%] mean, %', 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T90_95':      ['SpO2 [90-95%), %'      , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'% значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T90_95mean':  ['SpO2 [90-95%) mean, %' , 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T85_90':      ['SpO2 [85-90%), %'      , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'% значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T85_90mean':  ['SpO2 [85-90%) mean, %' , 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T80_85':      ['SpO2 [80-85%), %'      , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'% значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T80_85mean':  ['SpO2 [80-85%) mean, %' , 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T75_80':      ['SpO2 [75-80%), %'      , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'% значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T75_80mean':  ['SpO2 [75-80%) mean, %' , 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70_75':      ['SpO2 [70-75%), %'      , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'% значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70_75mean':  ['SpO2 [70-75%) mean, %' , 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70':         ['SpO2 (&lt;70%), %'     , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% 

значений SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70mean':     ['SpO2 (&lt;70%) mean, %', 0, 

'+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 'Среднее значение SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T3':          ['T3, %'                 , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% значе-

ний оксигенации крови при десатурации на 3 и более % по сравнению с +SpO2_rest{SpO2 

mean} +SpO2_6MWT{SpO2bw mean}'], 

    'M3':          ['T3(mean), %'           , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Среднее значение SpO2 при десатурации на 3 и более % по сравнению с +SpO2_rest{SpO2 
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mean} +SpO2_6MWT{SpO2bw mean}'], 

    'T4':          ['T4, %'                 , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% значе-

ний оксигенации крови при десатурации на 4 и более % по сравнению с +SpO2_rest{SpO2 

mean} +SpO2_6MWT{SpO2bw mean}'], 

    'M4':          ['T4(mean), %'           , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Среднее значение SpO2 при десатурации на 4 и более % по сравнению с +SpO2_rest{SpO2 

mean} +SpO2_6MWT{SpO2bw mean}'], 

    'T5':          ['T5, %'                 , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', '% значе-

ний оксигенации крови при десатурации на 5 и более % по сравнению с +SpO2_rest{SpO2 

mean} +SpO2_6MWT{SpO2bw mean}'], 

    'M5':          ['T5(mean), %'           , 0, '+SpO2_rest+SpO2_6MWT', 

'Среднее значение SpO2 при десатурации на 5 и более % по сравнению с +SpO2_rest{SpO2 

mean} +SpO2_6MWT{SpO2bw mean}'], 

    'count':       ['число строк'           , 0, ''                    , ''], 

    'comment':     ['комментарии'           , 0, ''                    , ''] 

 }; 

 

var result_bw={ 

    'Sp0_min':     ['SpO2 min, %'           , 0, '', 'Минимальное значение 

SPO2'], 

    'Sp0_max':     ['SpO2 max, %'           , 0, '', 'Максимальное значение 

SPO2'],  

    'Sp0_mean':    ['SpO2bw mean, %'        , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее 

значение SpO2 во время покоя'],  

    'ED89':        ['ED89'                  , 0, '', 'Число эпизодов десатурации ни-

же SpO2=89%'], 

    'T95':         ['SpO2 (&lt;95%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T92':         ['SpO2 (&lt;92%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T90':         ['SpO2 (&lt;90%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T89':         ['SpO2 (&lt;89%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T88':         ['SpO2 (&lt;88%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-
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ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T95_100':     ['SpO2 [95-100%], %'     , 0, '', '% значений SpO2 в ука-

занном диапазоне'], 

    'T90_95':      ['SpO2 [90-95%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T85_90':      ['SpO2 [85-90%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T80_85':      ['SpO2 [80-85%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T75_80':      ['SpO2 [75-80%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T70_75':      ['SpO2 [70-75%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T70':         ['SpO2 (&lt;70%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T95_100mean': ['SpO2 [95-100%] mean, %', 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T90_95mean':  ['SpO2 [90-95%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T85_90mean':  ['SpO2 [85-90%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T80_85mean':  ['SpO2 [80-85%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T75_80mean':  ['SpO2 [75-80%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70_75mean':  ['SpO2 [70-75%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70mean':     ['SpO2 (&lt;70%) mean, %', 0, '', 'Среднее значение SpO2 

в указанном диапазоне'], 

    'T3':          ['T3bw, %'               , 0, '+SpO2_6MWT', '% значений окси-

генации крови во время покоя при десатурации на 3 и более % по сравнению с SpO2bw mean'], 

    'M3':          ['T3bw(mean), %'         , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее значе-

ние SpO2 во время покоя при десатурации на 3 и более % по сравнению с SpO2bw mean'], 

    'T4':          ['T4bw, %'               , 0, '+SpO2_6MWT', '% значений окси-

генации крови во время покоя при десатурации на 4 и более % по сравнению с SpO2bw mean'], 
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    'M4':          ['T4bw(mean), %'         , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее значе-

ние SpO2 во время покоя при десатурации на 4 и более % по сравнению с SpO2bw mean'], 

    'T5':          ['T5bw, %'               , 0, '+SpO2_6MWT', '% значений окси-

генации крови во время покоя при десатурации на 5 и более % по сравнению с SpO2bw mean'], 

    'M5':          ['T5bw(mean), %'         , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее значе-

ние SpO2 во время покоя при десатурации на 5 и более % по сравнению с SpO2bw mean'], 

    'count':       ['число строк'           , 0, ''                    , ''] 

 }; 

var result_pw={ 

    'Sp0_min':     ['SpO2 min, %'           , 0, '', 'Минимальное значение 

SPO2'], 

    'Sp0_max':     ['SpO2 max, %'           , 0, '', 'Максимальное значение 

SPO2'],  

    'Sp0_mean':    ['SpO2pw mean, %'        , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее 

значение SpO2 в периоде восстановления'],  

    'ED89':        ['ED89'                  , 0, '', 'Число эпизодов десатурации ни-

же SpO2=89%'], 

    'T95':         ['SpO2 (&lt;95%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T92':         ['SpO2 (&lt;92%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T90':         ['SpO2 (&lt;90%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T89':         ['SpO2 (&lt;89%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T88':         ['SpO2 (&lt;88%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 с указан-

ным уровнем оксигенации крови'], 

    'T95_100':     ['SpO2 [95-100%], %'     , 0, '', '% значений SpO2 в ука-

занном диапазоне'], 

    'T90_95':      ['SpO2 [90-95%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T85_90':      ['SpO2 [85-90%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T80_85':      ['SpO2 [80-85%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 
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    'T75_80':      ['SpO2 [75-80%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T70_75':      ['SpO2 [70-75%), %'      , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T70':         ['SpO2 (&lt;70%), %'     , 0, '', '% значений SpO2 в указан-

ном диапазоне'], 

    'T95_100mean': ['SpO2 [95-100%] mean, %', 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T90_95mean':  ['SpO2 [90-95%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T85_90mean':  ['SpO2 [85-90%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T80_85mean':  ['SpO2 [80-85%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T75_80mean':  ['SpO2 [75-80%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70_75mean':  ['SpO2 [70-75%) mean, %' , 0, '', 'Среднее значение 

SpO2 в указанном диапазоне'], 

    'T70mean':     ['SpO2 (&lt;70%) mean, %', 0, '', 'Среднее значение SpO2 

в указанном диапазоне'], 

    'T3':          ['T3pw, %'               , 0, '+SpO2_6MWT', '% значений окси-

генации крови в периоде восстановления при десатурации на 3 и более % по сравнению с 

SpO2bw mean'], 

    'M3':          ['T3pw(mean), %'         , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее значе-

ние SpO2 в периоде восстановления при десатурации на 3 и более % по сравнению с SpO2bw 

mean'], 

    'T4':          ['T4pw, %'               , 0, '+SpO2_6MWT', '% значений окси-

генации крови в периоде восстановления при десатурации на 4 и более % по сравнению с 

SpO2bw mean'], 

    'M4':          ['T4pw(mean), %'         , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее значе-

ние SpO2 в периоде восстановления при десатурации на 4 и более % по сравнению с SpO2bw 

mean'], 

    'T5':          ['T5pw, %'               , 0, '+SpO2_6MWT', '% значений окси-

генации крови в периоде восстановления при десатурации на 5 и более % по сравнению с 

SpO2bw mean'], 
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    'M5':          ['T5pw(mean), %'         , 0, '+SpO2_6MWT', 'Среднее значе-

ние SpO2 в периоде восстановления при десатурации на 5 и более % по сравнению с SpO2bw 

mean'], 

    'count':       ['число строк'           , 0, ''                    , ''] 

 }; 

// onload="show_result(result);" 

</script> 

 

<body onload="show_result(result);"> 

 

<div class="wrapper" id="wrapper"> 

 

 <header class="header"> 

 

 </header><!-- .header--> 

 

 <div class="middle"> 

 

  <div class="container" id="container"> 

<table name="res_calc" border="0" class="res_calc"> 

<tr> 

    <td id="HbCO" class="res_calc"></td> 

    <td id="Tbase" class="res_calc"></td> 

    <td id="Twalk" class="res_calc"></td> 

 

    <td id="Sp0_mean_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="Sp0_base" class="res_calc"></td> 

    <td id="Sp0_mean_pw" class="res_calc" ></td> 

 

    <td id="e1" class="res_calc"></td> 

    <td class="res_calc"></td> 

    <td id="e2" class="res_calc"></td> 

</tr> 

 

<tr> 
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    <td id="Sp0_min" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="Sp0_max" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="ED89" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="Sp0_mean" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="disper" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="e3" class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

</tr> 

<tr> 

    <td id="T95" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T92" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T90" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td id="T89" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T88" class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

</tr> 

<tr> 

    <td id="T95_100" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T90_95" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T85_90" class="res_calc_gray"> </td> 

 

    <td id="T80_85" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T75_80" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T70_75" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td id="T70" class="res_calc_gray"></td> 
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    <td class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

</tr> 

<tr> 

    <td id="T95_100mean" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T90_95mean" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T85_90mean" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td id="T80_85mean" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T75_80mean" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="T70_75mean" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td id="T70mean" class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

    <td class="res_calc_gray"></td> 

</tr> 

<tr> 

    <td id="T3_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="M3_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="S0" class="res_calc"></td> 

 

    <td id="T4_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="M4_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="S1" class="res_calc"></td> 

 

    <td id="T5_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="M5_bw" class="res_calc"></td> 

    <td id="S2" class="res_calc"></td> 

</tr> 

<tr> 

    <td id="T3" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="M3" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="S3" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td id="T4" class="res_calc_gray"></td> 
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    <td id="M4" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="S4" class="res_calc_gray"></td> 

 

    <td id="T5" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="M5" class="res_calc_gray"></td> 

    <td id="S5" class="res_calc_gray"></td> 

</tr> 

<tr> 

    <td id="T3_pw" class="res_calc"></td> 

    <td id="M3_pw" class="res_calc"></td> 

    <td id="S6" class="res_calc"></td> 

 

    <td id="T4_pw" class="res_calc"></td>… 

 


