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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы исследования. Внебольничная пневмония (ВП) от-

носится к числу наиболее распространенных инфекционных заболеваний, при-

носящих значительный ущерб современному обществу [30,115]. Это обуслов-

лено высокими показателями летальности, сложностями в своевременной диаг-

ностике, экономическими затратами, связанными с оказанием медицинской 

помощи больным [11,168]. Большое влияние на характер течения ВП и ее исхо-

ды оказывает наличие сопутствующей патологии [115,188]. Частым коморбид-

ным состоянием у больных ВП является хроническая обструктивная болезнь 

легких (ХОБЛ) [157, 158]. Сочетание ВП и ХОБЛ характеризуется склонностью 

к затяжному течению, развитием различных осложнений и высоким риском ле-

тальности [24, 155, 224]. В свою очередь, перенесенная пневмония является 

предиктором повторных обострений ХОБЛ и его неблагоприятного прогноза 

[79,213]. Все вышеизложенное указывает на необходимость дальнейшего со-

вершенствования диагностических методов у больных при коморбидном тече-

нии ВП с ХОБЛ.  

В патогенезе воспалительного процесса у больных с заболеваниями лег-

ких принимают участие различные механизмы. Одной из ведущих причин раз-

вития функциональных и морфологических изменений при заболеваниях лег-

ких, является нарушение продукции активных форм кислорода (АФК) фагоци-

тирующими клетками [112]. Избыточная генерация АФК, при несостоятельно-

сти антиоксидантной системы, оказывает повреждающее действие на окру-

жающие ткани [60, 146]. В то же время недостаточное образование метаболитов 

кислорода, обладающих бактерицидным действием, приводит к формированию 

вялотекущего воспаления [13, 113]. Важная роль в развитии и прогрессирова-

нии болезней органов дыхания отводится оксиду азота [101]. Оксид азота (NO) 

выполняет функцию неспецифической защиты в реакциях фагоцитоза, но при 

высоких концентрациях его метаболиты способствуют развитию ряда патоло-
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гических состояний [45]. Уровень NO меняется в различных биологических 

субстратах и объективно отражает активность воспаления [36, 75]. 

Особенности течения ВП у больных ХОБЛ во многом связаны с состоя-

нием клеточного и гуморального звеньев иммунитета, продукцией цитокинов, 

активностью фагоцитов [88, 122]. Дефекты в состоянии иммунной системы у 

больных ХОБЛ способствуют персистенции воспалительного процесса в лег-

ких, являются частой причиной обострений заболевания, снижают эффектив-

ность проводимой терапии [81,162].  

В настоящее время в литературе не представлены данные о комплексном 

исследовании клинических проявлений во взаимосвязи с показателями СРО и 

иммунного статуса у больных ВП с ХОБЛ. 

Исходя из вышеизложенного, является актуальным изучение клиниче-

ских особенностей и патогенетических механизмов воспаления у больных ВП с 

ХОБЛ, установление показателей, позволяющих оценить характер течения за-

болевания и осуществлять его прогноз. 

Цель исследования: Установить особенности и прогностическую значи-

мость клинико-лабораторных показателей при внебольничной пневмонии у 

больных с хронической обструктивной болезнью легких. 

Задачи исследования: 

1. Выявить особенности клинической картины внебольничной пневмонии у 

больных ХОБЛ в сравнении с больными внебольничной пневмонией и обост-

рением ХОБЛ.  

2. Изучить продукцию активных форм кислорода и состояние общего анти-

оксидантного статуса в крови у больных с сочетанием внебольничной пневмо-

нии и ХОБЛ в сравнении с больными внебольничной пневмониией и обостре-

нием ХОБЛ.  

3. Изучить содержание метаболитов оксида азота в крови у больных с соче-

танием внебольничной пневмонии и ХОБЛ в сравнении с больными внеболь-

ничной пневмонией и обострением ХОБЛ.  
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4. Оценить состояние иммунного статуса у больных с сочетанием внеболь-

ничной пневмонии и ХОБЛ в сравнении с больными внебольничной пневмони-

ей и обострением ХОБЛ. 

5. Установить взаимосвязи клинических данных с показателями процессов 

свободнорадикального окисления и иммунного статуса у больных с сочетанием 

внебольничной пневмонии и ХОБЛ.  

6. Установить прогностическую значимость клинических и лабораторных 

показателей у больных с сочетанием внебольничной пневмонии и ХОБЛ. 

Методология и методы исследования. В исследование приняли участие 

134 пациента, находившиеся на стационарном лечении в пульмонологическом 

отделении ГБУЗ РБ ГКБ№21г. Уфы в период с 2014 - 2016гг. Из них женщин – 

16 (11,9%), мужчин – 118 (88,1%). Включенные в исследование больные были 

разделены на три группы: основную и две группы сравнения. Основную группу 

составили 54 пациента с сочетанием ВП и ХОБЛ, в 1 группу сравнения вошли 

40 больных с ВП, во 2 группу сравнения – 40 больных с обострением ХОБЛ, 

имевшие 2 и более признаков обострения заболевания по N. R. Anthonisen et al. 

[137]. Критериями включения больных в исследование были: возраст ≥ 40 лет, 

наличие подписанного информированного согласия. 

Критериями исключения больных из исследования были: исходная гос-

питализация в отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ); наличие 

в анамнезе других заболеваний легких, сопутствующих хронических заболева-

ний в стадии обострения, острых форм сердечно-сосудистых заболеваний, ин-

фекционных заболеваний, туберкулеза, гепатита В и С, ВИЧ, заболеваний кро-

ви, онкологических заболеваний, отказ больного от участия в исследовании. 

В контрольную группу были включены 30 практически здоровых лиц в 

возрасте от 25 до 65лет (средний возраст составил 45,3±10,4 лет).  

Для решения поставленной цели и задач исследования больным в дина-

мике  в первые дни поступления в стационар и перед их выпиской проводили 

общеклинические, инструментальные, рентгенологические, иммунологические 

методы исследования, регистрировали спонтанную и индуцированную пироге-
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налом люминолзависимую хемилюминесценцию цельной крови, оценивали со-

стояние общего антиоксидантного статуса крови, определяли содержание ак-

тивных метаболитов оксида азота в крови.  

С помощью программы республиканской медицинской информационно-

аналитической системы (РМИАС) Промед мониторировались данные о повтор-

ных госпитализациях больных в стационар по поводу обострений ХОБЛ и слу-

чаев летальности от всех причин.  

Исследование одобрено локальным этическим комитетом Федерального 

государственного бюджетного образовательного учреждения высшего образо-

вания «Башкирский государственный медицинский университет» Министерст-

ва здравоохранения Российской Федерации. 

Степень достоверности, апробация результатов, личное участие ав-

тора. Для реализации поставленных задач и цели обследования были использо-

ваны современные высокоинформативные методы диагностики. Изложенные в 

диссертации результаты, научные положения, выводы и практические рекомен-

дации основаны на анализе проведенных клинических и экспериментальных 

исследований. Количество обследованных больных, объем исследований и ме-

тоды статистической обработки позволили достигнуть достоверных результа-

тов.  

Достоверность научных результатов и обоснованность выводов подтвер-

ждается достаточным объемом клинических исследований, использованием со-

временных методов, адекватных поставленным целям и задачам, актами про-

верки первичной документации и внедрения результатов работы в учебный 

процесс, клиническую практику; статистической обработкой полученных дан-

ных и публикацией материалов диссертации в статьях, докладах на научных 

конференциях. 

Основные положения диссертационной работы представлены на 23-, 24-, 

25-, 26-, 27-, 28-м Национальном конгрессе по болезням органов дыхания (Ка-

зань, 2013; Москва, 2014; Москва, 2015; Москва, 2016; Москва, 2017; Москва, 
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2018); на XI Всероссийской научно-практической конференции и VII Между-

народном конгрессе IMEOF по озонотерапии (Нижний Новгород, 2018). 

Представленные в работе данные получены лично автором или при его 

непосредственном участии во всех этапах исследований: анализ литературы, 

обработка и интерпретация клинико-лабораторных, инструментальных данных, 

статистическая обработка полученных результатов, подготовка основных пуб-

ликаций по диссертационной работе. 

Положения, выносимые на защиту: 

1. У больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП и обострени-

ем ХОБЛ, выше интенсивность клинических симптомов заболевания, воспали-

тельный процесс носит пролонгированный характер, чаще повторные госпита-

лизации и высокий риск летальности в течение 12 месяцев после стационарного 

лечения.  

2. ВП на фоне ХОБЛ сопровождается нарушением продукции АФК и 

снижением АОС крови. После стационарного лечения, эти изменения у боль-

ных ВП с ХОБЛ носят более выраженный характер, чем у больных с  ВП и обо-

стрением ХОБЛ.  

3. У больных ВП с ХОБЛ повышается содержание метаболитов окси-

да азота в сыворотке крови. Интенсивность нитрозивного стресса у больных ВП 

с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП и с обострением ХОБЛ, остается на вы-

соком уровне и после проведенного стационарного лечения. 

4. ВП у больных с ХОБЛ характеризуется нарушениями клеточного и 

гуморального звеньев иммунитета, продукции цитокинов, активности фагоци-

тоза. Расстройства  иммунного ответа у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с 

больными ВП и с обострением ХОБЛ, носят более стойкий характер. 

5. У больных ВП с ХОБЛ имеются корреляционные взаимосвязи кли-

нических показателей с маркерами СРО и иммунным статусом, что отражает 

особенности течения воспалительного процесса. 
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6. Клинические и лабораторные показатели больных ВП с ХОБЛ ука-

зывают на риск неблагоприятного прогноза в течение 12 месяцев после стацио-

нарного лечения.  

Научная новизна. Впервые у больных ВП с ХОБЛ в динамике заболева-

ния проведена комплексная оценка клинических симптомов, показателей СРО и 

иммунного статуса в сравнении с данными больных ВП и обострением ХОБЛ. 

Показано, что течение заболевания у больных ВП с ХОБЛ характеризуется вы-

сокой интенсивностью клинической симптоматики, пролонгированным течени-

ем воспалительного процесса, неблагоприятным прогнозом. 

У больных ВП с ХОБЛ установлены особенности продукции АФК и со-

стояния общего АОС крови. Показано, что в сравнении с больными ВП и обо-

стрением ХОБЛ, у больных ВП с ХОБЛ в динамике сохраняются выраженные 

нарушения генерации АФК и низкие значения АОС крови.  

В результате исследования у больных ВП с ХОБЛ выявлены нарушения 

метаболизма оксида азота в сыворотке крови, что свидетельствует о развитии 

нитрозивного стресса. Установлено, что ее интенсивность у больных ВП с 

ХОБЛ после стационарного лечения сохраняется на более высоком уровне, чем 

у больных ВП и обострением ХОБЛ.  

Обнаружено, что у больных ВП с ХОБЛ состояние клеточного и гумо-

рального иммунитета, продукция провоспалительных цитокинов, активность 

фагоцитов имеют отличия с данными больных ВП и обострением ХОБЛ. Рас-

стройства иммунной системы у больных ВП с ХОБЛ носят более выраженный 

характер.  

Впервые у больных ВП с ХОБЛ представлена характеристика корреляци-

онных взаимосвязей  клинических показателей с маркерами процессов СРО и 

иммунным статусом. Получены данные, отражающие особенности течения бо-

лезни.  

У больных ВП с ХОБЛ установлена диагностическая значимость клини-

ческих проявлений, показателей СРО и иммунной системы в оценке риска не-

благоприятного прогноза.   
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Теоретическая и практическая значимость работы 

1. У больных ВП с ХОБЛ комплексная сравнительная оценка клини-

ческой картины заболевания, исследование состояния СРО и иммунного стату-

са позволяют установить глубину возникающих расстройств гомеостаза и осо-

бенности течения воспалительного процесса.  

2. Проведенные исследования выявили значимые клинико-

лабораторные показатели, которые могут быть использованы для осуществле-

ния контроля над динамикой заболевания  и эффективностью проводимого ле-

чения. 

3. В результате исследования были установлены факторы, опреде-

ляющие неблагоприятный прогноз у больных ХОБЛ перенесших ВП, что мо-

жет быть использовано в клинической практике для выбора тактики ведения 

пациентов.  

Внедрение в практику результатов исследования  

Результаты, полученные в ходе исследований, внедрены в клиническую 

работу пульмонологического отделения ГБУЗ РБ ГКБ №21(450071 ул. Лесной 

проезд 3, тел. 8(347)232-32-88), в практику научной и учебной деятельности 

кафедры пропедевтики внутренних болезней ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава 

России и в практическую работу центральной научно-исследовательской лабо-

ратории ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России. 

 Публикации. По теме диссертации опубликовано 23 печатных работ, из 

них - 5 статей в журналах, рекомендованных ВАК, 5 статей в журналах  мест-

ного издания, 12 тезисов на конгрессах по болезням органов дыхания, 1 статья   

в межрегиональном  сборнике научных трудов.  

Объем и структура диссертации  таблицы. Диссертационная работа из-

ложена на 142 страницах машинописного текста, иллюстрирована 28 таблица-

ми и 15 рисунками. Она состоит из введения, обзора литературы, материалов и 

методов исследований, результатов собственных исследований, заключения, 

выводов, практических рекомендаций. Список литературы включает в себя 

ссылки на 129 отечественных и 106 зарубежных авторов. 
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                                       Глава 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

1.1. Клинические и эпидемиологические особенности внебольничной 

пневмонии при ее сочетании с хронической обструктивной болезнью лег-

ких 

 

Внебольничная пневмония (ВП) представляет собой актуальную пробле-

му в современной клинической медицине [30, 63, 144]. Это обусловлено высо-

кими показателями заболеваемости и летальности, сложностями в своевремен-

ной диагностике, большими экономическими затратами связанными с лечением 

больных [43, 122]. Многочисленные клинические рекомендации, направленные 

на совершенствование подходов к ведению пациентов с ВП не всегда позволя-

ют улучшить прогноз при данном заболевании [16, 32, 154].  

Внебольничная пневмония – это “острое заболевание, возникшее вне ста-

ционара или позднее 4 недель после выписки из него, или диагностированное в 

первые 48 ч от момента госпитализации, или возникшее у больного, не нахо-

дившегося в домах сестринского ухода/отделениях длительного медицинского 

наблюдения ≥14 сут, сопровождающееся симптомами инфекции нижних отде-

лов дыхательных путей (кашель, лихорадка, выделение мокроты, боль в груд-

ной клетке, одышка) и рентгенологическими изменениями в виде “свежих” оча-

гово-инфильтративных изменений в легких [16].  

или Согласно данным Всемирной Организации Здравоохранения ВП является 

одной из ведущих причин госпитализации, а так же летальности среди лиц, по-

мещенных в стационар [24, 65, 179, 220]. При этом заболеваемость населения 

ВП подвержена сезонным колебаниям и имеет тенденцию к росту в период 

эпидемии гриппа и острых респираторных инфекций [11, 162, 165].  

или доили доход иВажное значение в развитии и характере чем еще течения ВП придается или чем еще наличию 

факторов или доход риска [16, 24, 144, 204]. К этим чем еще факторам относятся: или доход возраст [24, 86, 
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122], пол [198], как заказ курение, или доход прием чем лекарственных или доход препаратов, наличие 

как заказ коморбидной патологии  [24, 80, 156, 185, 202].  

К числу наиболее частых сопутствующих заболеваний у больных ВП ну-

ждающихся в госпитализации является – хроническая обструктивная болезнь 

легких (ХОБЛ) [24, 134, 156, 199, 225].  

ХОБЛ – распространенное заболевание, характеризующееся персисти-

рующими симптомами и ограничением воздушного потока, связанными с ано-

малиями дыхательных путей и или альвеол, причиной которых обычно являет-

ся значительное воздействие раздражающих частиц или газов [7, 18, 110]. 

В настоящее время, ХОБЛ является одной из ведущих причин инвалиди-

зациии и смертности населения [8, 92, 159, 199, 235]. 

Литературные данные свидетельствуют о том, что заболеваемость ВП у 

больных с обострением ХОБЛ встречается чаще, чем у пациентов в общей по-

пуляции [24, 92, 159, 167, 178]. Так, например, в течение 3-летнего периода на-

блюдения за больными с ХОБЛ было выявлено 88 эпизодов ВП у 75 человек, из 

них у 64 пациентов имел место 1 эпизод ВП, у 9 пациентов – 2 и у 2 пациентов 

– 3 случая пневмонии [24, 80]. Аналогичные результаты были получены за 4-

летний период наблюдения за 2630 больными ХОБЛ. У них ВП была выявлена 

в 15,3% случаев [225]. Высокая частота сочетания ВП с ХОБЛ подтверждается 

и при патологоанатомических исследованиях. ВП была обнаружена в 46,5-

70,9% случаев у умерших больных с ХОБЛ [68, 86]. 

Риск развития ВП у больных ХОБЛ увеличивается у лиц пожилого воз-

раста [24, 86, 201], при низком индексе массы тела [156], курении [212, 213]. 

В исследовании, охватившем 40 414 больных ХОБЛ, было выявлено, что 

ВП у них встречалась с частотой 22,4 случаев на 1000 человек-лет, которая су-

щественно возрастала у лиц старше 65 лет [24, 225].  

Так, Jordi Rello et al. [167] провели мультицентровое проспективное ис-

следование больных в возрасте старше 65 лет, госпитализированных в отделе-

ние интенсивной терапии с диагнозом ВП. У этих больных одним из наиболее 

частых сопутствующих заболеваний оказался ХОБЛ.  
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К предикторам развития ВП у больных с ХОБЛ относятся тяжесть тече-

ния заболевания, предшествующие госпитализации по поводу обострений 

ХОБЛ, хроническая дыхательная недостаточность, требующая проведения дли-

тельной кислородотерапии (ДКТ) на дому [24, 79, 169, 225].  Установлена тес-

ная взаимосвязь связь между развитием ВП у больных ХОБЛ и низкими значе-

ниями ОФВ1, частотой предшествующих госпитализаций [24, 31, 179]. ВП ос-

ложняет течение ХОБЛ при наличи в анамнезе больных рака легкого [156], 

бронхоэктазов [156, 170], дисфагии [157], деменции [24].    

В настоящее время активно обсуждается роль ингаляционных глюкокор-

тикостероидов (ИГКС) в развитии ВП у больных ХОБЛ. Данные различных ав-

торов свидетельствуют о том, что использование ИГКС повышает вероятность 

развития ВП у больных ХОБЛ [24, 34, 180, 181, 182, 188, 224], а исходы заболе-

вания зависят от дозы применяемого препарата [181, 182, 211]. По другим дан-

ным, использование ИГКС отдельно или в комбинации с β2-агонистом пролон-

гированного действия увеличивает риск развития ВП у пациентов с ХОБЛ, но 

не влияет на общую смертность [147, 156, 179]. Имеются и результаты рандо-

мизированных исследований, которые не показали, что применение высоких 

доз ИГКС отражается на риске развития ВП у больных ХОБЛ и на ее исходе 

[151, 177].  

Важная роль в развитии ВП принадлежит этиологическому возбудителю 

[42, 163, 214, 233]. При этом этиология ВП у больных ХОБЛ имеет свои осо-

бенности [80]. По сравнению с больными с обострением ХОБЛ, у них заболе-

вание чаще ассоциируется с Str.pneumoniae, атипичными возбудителями, реже 

– с грамотрицательными энтеробактериями [79, 124, 188]. По данным С.Н. Ав-

деева и соавт. [2] у больных ВП с ХОБЛ в 21,7% случаев возбудителем являлся 

Str.pneumoniae. В исследованиях Н.М.Бисеновой [12] выявляемость 

Str.pneumoniae у больных ВП с ХОБЛ была значительно чаще. В мокроте этих 

больных данный возбудитель высевался в 42,8% случаев.  
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Значимость Str. pneumoniae, как этиологического фактора, подтверждает-

ся тем, что предшествующая пневмококковая вакцинация является защитным 

фактором от ВП у больных ХОБЛ 152, 188, 224].  

Существенная роль в этиологии ВП у больных ХОБЛ отводится 

Н.influenzae. Данный возбудитель у больных ВП с ХОБЛ, согласно литератур-

ным данным, выявляется чаще, чем у больных ВП  [94, 140, 161, 184, 227].  

В других работах, проведенных А.А. Астафьевым [5], показана этиологи-

ческая роль грамположительной микрофлоры (Streptococcus spp. и Enterococcus 

spp.), а также вирусно-бактериальных ассоциаций при ВП у больных ХОБЛ.  

У больных ВП при ее сочетании с ХОБЛ, по сравнению с больными 

ХОБЛ, высокая вероятность выделения и Pseudomonas aeruginosae [79, 188]. 

При этом ассоциации возбудителей Pseudomonas aeruginosae и Staphylococcus 

aureus встречаются при наиболее агрессивном течении ВП с ХОБЛ [49, 188]. В 

развитии ВП у больных ХОБЛ участвует широкий спектр возбудителей: 

Str.pneumoniae, K.pneumoniae, S.aureus и P.aeruginosae [79, 179]. 

В 38% случаев в мокроте больных ВП с ХОБЛ высевался Candida 

albicans, что является следствием бесконтрольного приема антибиотиков по 

поводу обострений ХОБЛ [49].  

Диагноз ВП у этих больных определяется как появление «новых» ин-

фильтративных изменений на рентгенограмме грудной клетки, наличием сим-

птомов инфекционного заболевания нижних дыхательных путей, выделения 

мокроты [2, 24, 31, 211]. 

Признаки пневмонии могут маскироваться основными клинико-

лабораторными критериями обострения ХОБЛ [124]: лихорадкой, кашлем, 

одышкой, лейкоцитозом в крови, продукцией гнойной мокроты, болями в груд-

ной клетке [2, 126, 188].  

Нередко течение ВП при ее сочетании с ХОБЛ характеризуется стерто-

стью клинической картины, редкой регистрацией лейкоцитоза в общем анализе 

крови, затяжным течением, длительным сохранением рентгенологических из-

менений [154, 188, 211].  
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В типичных случаях у больных ВП с ХОБЛ отмечаются более выражен-

ные клинические симптомы и лабораторные данные, полисегментарное пора-

жение легочной ткани, развитие дыхательной недостаточности, более длитель-

ное пребывание в стационаре, чем у больных с ХОБЛ [2, 31, 98, 157, 188]. 

Так, например, Г.Е. Баймаканова и соавт. [80] установили, что тяжесть 

состояния у больных ВП с ХОБЛ по критериям N.R. Anthonisen et al. [138] была 

выше, по сравнению с больными ХОБЛ. У этих больных более значимо повы-

шалась температура тела, чаще возникали озноб и кровохарканье, было выше 

содержание СРП в крови [80]. У больных ВП при ее сочетании с ХОБЛ, по 

сравнению с больными ВП, выше показатетели индекса тяжести пневмонии PSI 

(Pneumoniae Severe Index) и CURB-65 [161].  

Внебольничная пневмония у больных ХОБЛ зачастую характеризуется 

неблагоприятным прогнозом [18, 24, 31, 147, 150]. При сравнительном анализе 

в группе больных ВП с ХОБЛ тяжесть течения пневмонии, сроки госпитализа-

ции и летальность была достоверно выше по сравнению с больными ВП без 

клинически значимых коморбидных состояний [178, 194, 202]. В свою очередь, 

согласно литературным данным, перенесенная пневмония повышает риск смер-

ти от ХОБЛ в 4 раза [147, 178, 188]. Поэтому в настоящее время уделяется 

большое внимание установлению факторов риска, влияющих на прогноз забо-

левания.  

Наличие ХОБЛ у больных с ВП является независимым предиктором ле-

тальности [150, 178, 206]. M.I. Restrepo et al. [229] показали, что у пациентов 

ХОБЛ при присоединении ВП отмечается более высокая 30- и 90-дневная ле-

тальность, чем у больных ВП без ХОБЛ (ОШ 1,32 и 1,34 соответственно). В 

связи с этим было предложено включить ХОБЛ в список факторов, вляющих на 

летальность больных ВП [211, 212].     

Данные о неблагоприятном прогнозе у пациентов ВП при ее сочетании с 

ХОБЛ были представлены и в других исследованиях [24, 178, 188, 224].  

Неблагоприятными прогностическими факторами у больных ХОБЛ при 

присоединении ВП являются пожилой возраст, мультилобарное поражение лег-
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ких, низкие значения ОФВ1 [24, 188], декомпенсация сопутствующей патоло-

гии, развитие острой дыхательной недостаточности (ОДН) [2, 38, 153, 154, 156, 

179, 225].  

Так, по данным С.Н. Авдеева и соавт. [2] в 15% случаев ВП являлась при-

чиной развития ОДН у больных с ХОБЛ. Другие авторы приводят еще более 

высокие показатели распространенности ОДН у больных ВП при ее сочетании 

с ХОБЛ –  она достигала 23-36% случаев [24, 188]. При этом у больных ВП с 

ХОБЛ прогрессирование гиперкапнии и гипоксемии ассоциировались с небла-

гоприятными результатами лечения и с летальным исходом [6, 24, 31, 154, 214].  

В настоящее время для оценки состояния больных и характера течения 

ВП и ХОБЛ широко используются клинические маркеры воспаления.  

ли доходВысокочувствительным или доход маркером чем еще неспецифического или доход воспаления являет-

ся сывороточный С-реактивный протеин (СРП), но на уровень как заказ которого или доход повышается 

через 12-48 часов от чем еще начала воспаления [14, 122]. Концентрация СРП или дохочем еще тесно 

или доход как заказ связиана как заказ с или доход уровнем или доход провоспалительных цитокинов. Показано, что или доход выработка 

СРП или доход регулируется или доходИЛ-6, ИЛ-1 или доход и TNF-α [14, 33]. СРП взаимодействует с ядер-

ными антигенами апоптических и некротизированных клеток, активирует 

функцию нейтрофилов и синтез иммуноглобулинов, взаимодействует с Т-

лимфоцитами, фагоцитами и тромбоцитами, регулирует функции этих клеток в 

условиях воспаления [21, 14]. В литературных источниках показана большая 

диагностическая значимость содержания С-реактивного протеина и, в меньшей 

степени – TNF-α и IL-6 у пациентов с ВП и ХОБЛ [2, 21, 32, 222]. 

Содержание СРП крови является диагностическим и прогностическим 

маркером при оценке состояния больных с ВП [231]. Было установлено, что со-

держание СРП коррелирует с показателями клинических шкал: PSI, NHAP 

(Nursing Home Associated Pneumoniae), шкалы Missouri; и значимо ассоцииру-

ется с повышенной смертностью больных [139]. По данным исследования 

Y.A.Que et al. [189] у больных с ВП содержание СРП в крови повышается с раз-

витием септического шока, а низкий его уровень был значимо связан с увели-

чением смертности. Повышенный уровень СРП у пожилых лиц с ВП ассоции-
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ровался с 30-дневной смертностью, а его снижение было признаком эффектив-

ности проводимой антибактериальной терапии [214, 218].  

Исследования больных с ХОБЛ показало увеличение у них содержания 

сывороточного СРП [21], провоспалительных цитокинов [203], суммарного NO 

[226], фибриногена [203]. При этом уровень СРП в крови больных имел прямую 

взаимосвязь с тяжестью ХОБЛ и толерантностью к физической нагрузке [220]. 

Примечательно, что при крайне тяжелой и тяжелой степени ХОБЛ уровень 

СРП не влиял на летальность больных, напротив, при умеренной и легкой сте-

пени ХОБЛ содержание СРП указывало на риск неблагоприятного прогноза 

[125]. 

Высокие концентрации СРП и других биомаркеров воспаления наблюда-

ются при развитии ВП у больных ХОБЛ [6, 26, 221].  

По данным  П.А. Зубаировой [34] СРП является чувствительным и спе-

цифичным маркером для диагностики бактериальной инфекции и пневмонии у 

больных ХОБЛ. Автором установлено, что у больных ХОБЛ с нозокомиальной 

пневмонией снижение содержания сывороточного СРП в течение 48 часов оп-

ределяет летальность в 15% случаев, а тогда как высокий уровень СРП в тече-

ние 48 часов ассоциировался с летальностью в 61% случаев.  

Установлено, что у больных ВП с ХОБЛ независимыми предикторами 30-

дневной летальности являются высокий уровень СРП в крови, частота обостре-

ний ХОБЛ и индекс коморбидности Charlson [2, 80, 189]. 

Кроме того, независимыми факторами риска летальности у пациентов ВП 

с ХОБЛ являются госпитализация в ОРИТ, высокий уровень D-димеров в кро-

ви, сопутствующая ишемическая болезнь сердца, значения прогностической  

шкалы CURB-65 ≥ 3 баллов [224]. 

Исследование, проведенное П.А Зубаировой, с использованием ROC-

анализа показали диагностическую ценность значений шкалы APACHE II, со-

держания СРП и IL-6 в крови в прогнозировании летальности у больных с соче-

танием ХОБЛ и нозокомиальной пневмонии [34]. 
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Определенные сложности возникают при лечении ВП у больных ХОБЛ в 

связи с тяжестью состояния, частым развитием антибиотикорезистентности [24, 

94, 188]. Это лечение требует больших затрат по сравнению с пневмонией у па-

циентов без коморбидного состояния [178, 188]. Ее эффективность у больных 

ВП с ХОБЛ зависит от выбора антибактериальной терапии с учетом наиболее 

вероятных возбудителей [3, 4, 49, 193, 223], а так же коррекции сопутствующих 

заболеваний [2, 168, 212]. 

           Таким образом, у больных ВП с ХОБЛ является актуальным изучение па-

тогенетических механизмов воспалительного процесса, установление  факто-

ров, влияющих на характер течения заболевания и его прогноз. 

 

1.2. Процессы свободнорадикального окисления при болезнях органов ды-

хания 

 

1.2.1. Активные формы кислорода в патогенезе заболеваний легких 

 

Процессы свободнорадикального окисления (СРО) занимают одно из ве-

дущих мест в метаболизме клеток [95, 187]. Они необходимы для чем еще нормальной 

жизнедеятельности организма, а их чем еще нарушения являются или доход патогенетическим ме-

ханизмом или доход в развитии заболеваний органов дыхания [13, 15, 41, 101, 197].  

СРО или доход представляет как заказ собой как заказ самоускоряющийкак заказ ся или доход процесс, в котором 

чем еивыделяют чем еще три фазы: зарождение цепей, или доход развитие цепных или доход реакций или доход и обрыв це-

пей окисления. На как заказ стадии зарождения цепей или доход происходит образование 

как заказ свободного или доход радикала (R*). На как заказ следующей как заказ стадии или доход происходит быстрое 

или доход взаимодейкак заказ ствие R* как заказ с О2, выступающим или доход в как заказ качестве акцептора электронов в силу 

чем еще незаполненности молекулярных орбиталейили доход , или доход вследствие чего или доход образуется 

или доход пероксирадикал RO2*, как заказ среднее или доход время жизни как заказ которого или доход в биологических как заказ средах 

как заказ составляет около 7 как заказ секунд. В как заказ свою очередь RО2* атакует чем еще ненасыщенные липи-

ды, или доход возникновение или доход в или доход результате этой или доход реакции чем еще наряду как заказ с органической  или доход перекисью 

чем еще нового или доход радикала R* как заказ способствует или доход продолжению окислительной цепи [15, 197].  
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R* + О2 → RО2* RO2* + RH → ROOH + R*  

Накапливающиеся или доход в или доход результате окисления органические или доход перекиси ROOH 

могут или доход включаться или доход в или доход процесс образования или доход радикалов, чем еще так как заказ как или доход в или доход присутствии ме-

таллов или доход переменной или доход валентности (или доход преимущественно Fe2+) чем еще наблюдается образо-

вание или доход реакционного алкоксильного или доход радикала: 

ROOH + Fe
2+

 → RO*+ ОН" + Fe
3+

  

Часть или доход радикалов или доход рекомбинирует как заказ с образованием чем еще неактивных или доход продуктов: 

R* + R* → RR RO2* + R* → ROOR 

В биологических средах образование свободных радикалов чаще или доход всего 

или доход происходит или доход в или доход реакциях одноэлектронного или доход восстановления как заказ кислорода или доход и одно-

электронного окисления органических молекул, или доход в или доход первую очередь –

чем ещненасыщенных жирных как заказ кислот, или доход входящих или доход в как заказ состав липидов. Первый или доход из этих 

или доход процессов или доход протекает или доход в митохондриях или доход и микросомах как заказ клеток или доход растительного или доход и жи-

вотного или доход происхождения, фагоцитах [48, 120]. Он заключается или доход в или доход присоединении 

как заказ к как заказ кислороду или доход последовательно от одного как заказ до четырех электронов или доход в окислитель-

ных или доход реакциях, как заказ катализируемых ферментами как заказ класса оксигеназ. В или доход результате об-

разуются как заказ супероксидный анион-или доход радикал, анион-или доход радикал гидроксила, 

как заказ синглетная форма как заказ кислорода, или доход перекись или доход водорода или доход и гипохлорит. Эти как заказ соединения 

получили название --- -- активные формы как заказ кислорода (АФК) [152]. 

Изучение продукции АФК в живых организмах является сложной задачей 

в связи с нестабильностью АФК, их время жизни составляет доли секунды [101, 

210].  

Одним из перспективных методов исследования состояния процессов 

СРО – является регистрация хемилюминесценции (ХЛ) в биологических средах 

[63]. Использование метода регистрации ХЛ крови у больных ВП с ХОБЛ по-

зволяет изучить механизмы развития и особенности течения воспалительного 

процесса в легких, обосновать патогенетическую терапию и контролировать ее 

эффективность [63, 113, 114]. Преимуществом данного метода является высо-

кая чувствительность, выявление наиболее реакционно-способных радикалов, 
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отсутствие необходимости в специальной подготовке исследуемого биологиче-

ского материала [63, 112].  

Во временной характеристике свечения выделяют латентный период, 

крутизну нарастания и время достижения максимума свечения, величину мак-

симальной светимости и светосумму хемилюминесценции. Характеристикой 

фагоцитарной активности клеток является величина пика ХЛ. Опсонизирующая 

способность крови определяется временем достижения максимума ХЛ и ее ам-

плитудой, светосумма свечения за время измерения является интегральным по-

казателем интенсивности генерации АФК, а крутизна нарастания свечения от-

ражает скорость активации кислородзависимого метаболизма фагоцитов [63, 

114].  

При добавлении в биологические среды полисахаридных частиц, бакте-

рий, иммуноглобулинов, латексов происходит усиление интенсивности ХЛ фа-

гоцитирующих клеток [63, 123]. Интенсивность спонтанной ХЛ отражает ин-

тенсивность продукции АФК, а индуцированной – резервные возможности фа-

гоцитирующих клеток. Интенсивность ХЛ соизмеримо с потреблением клетка-

ми кислорода и степенью завершенности фагоцитоза [63, 112]. Изменения ин-

тенсивности свечения ХЛ позволяет получить информацию о состоянии неспе-

цифических и специфических механизмах защиты, изучить особенности мета-

болизма клеток при патологических состояниях [112, 113]. 

В настоящее время имеется большое количество клинических и экспери-

ментальных исследований по изучению процессов СРО при заболеваниях орга-

нов дыхания. 

Установлено, что нарушения или доход процессов СРО или доход под или доход влиянием факторов 

или доход внешней или доход и или доход внутренней как заказ среды, или доход при чем еще несостоятельности защитных антиоксидант-

ных механизмов, как заказ способствуют или доход развитию или доход и или доход прогрессированию заболеваний ор-

ганов дыхания [19, 39, 232]. или доход Активация СРО или доход в легочной чем еще ткани как заказ происходит при 

как заказдействии чем еще табачного как заказ дыма, многих химических или доход примесей или доход и или доход поллютантов, за-

грязняющих атмосферу [19, 100], медиаторов воспаления: катехоламинов, бра-

дикинина, серотонина и других биологически активных веществ [63]. При вос-



21 
 

палительной реакции происходит высвобождение каталитически активного 

двухвалентного железа, инициирующего СРО [48, 114, 120]. Инициатором пе-

рекисного окисления липидов (ПОЛ) является гипоксия, которая приводит к 

накоплению в тканях доноров электронов, снижению активности ферментатив-

ных антиоксидантов (АО), накоплению прооксидантов [39, 103, 200]. 

Наконец, в процессе фагоцитоза наблюдается «респираторный взрыв», 

сопровождающийся повышенной продукцией АФК фагоцитирующими клетка-

ми [9, 39, 40, 52]. Суть «респираторного взрыва» заключается в активации фер-

ментного комплекса плазматической мембраны – НАДФ*Н-оксидазы фагоци-

тов, что сопровождается быстрым и многократным повышением содержания O2 

и Н2О2 в клетках с одновременным увеличением потребления ими кислорода и 

высвобождением АФК в биологические среды [51, 89, 200].  

Способностью стимулировать продукцию АФК фагоцитами обладают 

различные микроорганизмы, в том числе – Str.pneumonae и Н.influenzae [142].  

При заинтенсивном и неконтролируемом или доход выделении АФК способны участ-

вовать в патогенезе заболеваний легких, или дохили доход повреждая как заказ клеточные мембраны и 

но на усиливая или доход их или доход проницаемость, или доход потенциируя или доход воспаление бронхов, или доход инициируя 

или доход развитие гиперкоагуляции [47, 62, 69]. Прямой токсичностью АФК обусловле-

ны деструкция легочной ткани, повреждение фибробластов, снижение активно-

сти сурфактанта [63, 101, 204].  

Высокая или доход реакционная как заказ способность АФК как заказ делает или доход их чрезвычайно 

чем еще токсичными как заказ для биологических как заказ систем, что или доход в но на условиях как заказ снижения антиокисли-

тельной активности может или доход привести как заказ к значительным как заказ структурно-

функциональным или доход повреждениям [39] и явиться или доход пусковым механизмом или доход развития 

или доход и чем еще неблагоприятного чем еще течения ХОБЛ [66, 69].  

АФК могут но на участвовать или доход в или доход патогенезе ХОБЛ, как заказ как чем еще непосредственно 

или доход повреждая или доход различные как заказ клеточные как заказ структуры легочной чем еще ткани, чем еще так или доход и через 

как заказ стимуляцию или доход продукции TNF-α, или доход высвобождение и доход проилвоспалительных цитокинов 

или доход и или доход интерлейкинов, но на угнетение как заказ клеточного звена или доход иммунной как заказ системы [39, 66]. АФК 

могут чем еще нарушать как заказ сократительную как заказ способность как заказ диафрагмы или доход и адгезивные 
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как заказ свойства как заказ субэндотелиального матрикса, но на участвовать или доход в или доход избыточном фиброобра-

зовании легочной чем еще ткани, формировании гранулем,   дисплазии легких, стимули-

ровать образование тромбоксана, повышать проницаемость эпителия, ухудшать 

функцию ресничек [63, 103, 205, 208]. Кроме того, АФК способствуют расщеп-

лению коллагена, что вызывает ремоделирование легочных сосудов как зас 

или доход развитием легочной гипертензии [57, 173, 206, 208]. 

Процессам СРО принадлежит ведущая роль в развитии острого воспале-

ния в легких. По данным различных авторов при ВП продукция АФК нейтро-

филами повышается [67, 69, 148, 174]. АФК оказывают непосредственное влия-

ние на реактивность иммунной системы [39, 63, 84, 114, 146], стимулируют 

продукцию провоспалительных и противовоспалительных цитокинов [146]. 

Так, были установлены взаимосвязи между интенсивностью ХЛ крови больных 

ВП с нарушениями в Т-клеточном и гуморальном звене иммунитета, содержа-

нием в крови TNF-α [63]. 

В то же время АФК выполняют важные физиологические функции в ре-

гуляции гомеостаза. Их образование является защитным механизмом неспеци-

фического иммунитета на уровне фагоцитоза [9, 39], что определяет характер и 

длительность воспалительного процесса [88, 119]. АФК разрушают бактерии, 

злокачественные клетки, стимулируют апоптоз клеток [52]. Они активируют 

или доход ряд мембранных белков или доход и или доход иммуноглобулинов, а чем еще также ферментов, 

или доход регулирующих или доход  как заказ синтез макроэргических как заказ соединений или доход вак заказ клетке [63, 104]. Метабо-

литы как заказ кислорода но на участвуют или доход в или доход реакциях как заказ клеточного или доход и гуморального или доход иммунитета, 

или доход играют или доход важную или доход роль или доход в или доход реализации микробицидного, цитотоксического или доход и 

или доход иммунорегуляторного как заказ действия фагоцитов [63, 114].  

Ослабление «респираторного взрыва» сопровождается снижением актив-

ности фагоцитоза и внутриклеточной гибели патогенов [113, 118]. Пониженное 

образование АФК фагоцитирующими клетками приводит к снижению рези-

стентности организма к бактериальным, грибковым инфекциям и развитию 

сепсиса [44, 51, 123]. Недостаточная продукция АФК способствует развитию 

рецидивирующих бактериальных и грибковых поражений органов дыхания, 
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абсцессов легких [63, 208], длительной персистенции воспалительного процес-

са и хроническому течению воспаления [113, 114, 119, 207]. Установлено, что 

некоторые микроорганизмы вырабатывают ферментативные антиоксиданты 

(АО), ингибирующие внутриклеточную защиту [52, 143, 204, 207]. К дефициту 

фагоцитоза и снижению генерации АФК приводит нарушение ферментативной 

активности миелопероксидазы (МПО) [10, 93, 114]. Активность МПО снижает-

ся в период поглощения патогенов гранулоцитами [52, 114], при воздействии 

оксида азота и реактивных кислород- и хлорсодержащих метаболитов [93, 105, 

114, 196]. Ослабление «дыхательного взрыва» в нейтрофилах происходит с воз-

растом, что приводит к нарушениям фагоцитоза, снижению апоптоза клеток, 

длительной персистенции бактерий [39, 51, 122]. 

Таким образом, как повышенная, так и пониженная продукция АФК мо-

гут иметь патогенетическое значение в формировании воспалительного процес-

са при заболеваниях легких [10, 20, 57, 63]. 

Подтверждением тому являются результаты исследований А.А.Савченко 

[118], в которых были установлены особенности продукции АФК нейтрофила-

ми крови больных пневмонией в зависимости от степени тяжести заболевания. 

Уровень генерации АФК у больных с тяжелой степенью пневмонии оказался 

ниже, чем у больных со средней степенью тяжести заболевания. Это позволило 

автору сделать вывод о том, что низкий уровень интенсивности ХЛ крови яв-

ляются дополнительным маркером тяжелого течения ВП. В других работах по 

изучению процессов СРО у больных с ВП и ХОБЛ было показано, что интен-

сивность генерации АФК в цельной крови находится в прямой взаимосвязи с 

клиническими и лабораторными показателями воспалительного процесса. Вы-

сокая активность воспаления у больных сопровождалась усилением люминол-

зависимой ХЛ крови и напротив, снижение показателей ХЛ было характерным 

для длительного, вялотекущего процесса [63, 66, 113, 114]. 

Таким образом, нарушение образования АФК и воспаление – взаимосвя-

занные процессы, играющие ключевую роль в развитии, прогрессировании и 

неблагоприятном течении заболеваний легких.  
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1.2.2. Антиоксидантная система в патогенезе заболеваний легких 

 

Неконтролируемое усиление процессов свободнорадикального окисления 

возникает при нарушении соотношения прооксидантных и антиоксидантных 

систем организма [36, 71, 101, 117, 232]. Поэтому устранение нарушений рав-

новесия в состоянии процессов СРО является важной составляющей при респи-

раторных заболеваниях [1, 63, 66, 113, 114, 119].   

К срыву защитной антиоксидантной системы (АОС) могут привести по-

ниженное поступление в организм экзогенных антиоксидантов  и микроэлемен-

тов, возрастное снижение АОС, курение, повышенное поступление в организм 

прооксидантов, физические факторы, вирусные и бактериальные инфекции, 

врожденные энзимопатии [1, 10, 38, 85, 101]. В свою очередь, дефицитные по 

содержанию антиоксидантов состояния приводят к нарушению барьерной 

функции легких, повышают риск развития инфекционных поражений легких и 

новообразований, сопровождаются деструкцией соединительнотканого остова 

легких и избыточным фиброобразованием [29, 164].  

Легкие обладают большим запасом АО ферментов для противодействия 

свободным радикалам [19, 187]. Установлено, что АО ферменты образуются в 

дыхательных путях человека. Они обеспечивают защиту эпителия трахеи, 

бронхов, легких от оксидативного повреждения [103]. К основным ферментам 

относятся: супероксиддисмутаза (СОД), каталаза, глутатион-пероксидазы, глу-

татион-S-трансферазы, глутамилцистеин-синтетазы, глутаредоксины, перокси-

редоксины [71, 83, 103].  

СОД является одним из основных ферментов антиоксидантной защиты, 

переводящим супероксидные радикалы * - O2
-
 в перекись водорода, которая 

уже менее активна и разлагается при участии других ферментов [71, 130, 163].  

Каталазы – гемсодержащие ферменты, участвуют в реакции разложения 

Н2О2  на воду и молекулярный кислород [71]. 

Одним из основных природных неферментативных антиоксидантов явля-

ется витамин Е (α-токоферол). Он участвует в формировании адаптационной 
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системы организма, влияет на клеточную пролиферацию, систему гемостаза и 

микроциркуляцию, иммунную систему, метаболизм гормонов и белков, нук-

леиновых кислот, обладает антиаллергическим и антиканцеронным действием, 

способствует защите легочного сурфактанта от окислительного повреждения 

[22]. Данные свойства α-токоферола явились основанием для его назначения 

больным с респираторными заболеваниями [22, 60]. 

Антиоксидантом немедленного действия – «ловушкой радикалов» явля-

ется витамин С (аскорбиновая кислота) [35, 233]. Аскорбиновая кислота участ-

вует в синтезе коллагена, гиалуроновой кислоты, стероидных гормонов, норад-

реналина, активации металлоферментов, образовании активных метаболитов 

витамина D [35, 36, 201].  

У больных ВП установлена зависимость изменений процессов СРО и ак-

тивности АОС от стадии и степени тяжести болезни, наличия сопутствующих 

заболеваний, а также от полноты выздоровления [36, 103, 209]. У больных ВП 

средней степени тяжести повышение активности СРО носит контролируемый 

характер вследствие компенсаторного повышения уровня ферментативной и 

неферментативной АО защиты. При тяжелом или осложненном течении ВП 

уровень АО защиты у больных снижался [118]. У пациентов с ВП тяжелой сте-

пени выявлено значительное снижение содержания в крови СОД и, напротив, 

повышение продукции АФК, уровня провоспалительных цитокинов TNF-α, IL-6. 

У больных ХОБЛ исходно уровень АОС снижен. Сохраняющийся после 

проведения терапии у больных высокий уровень гидроперекисей в полиморф-

ноядерных лейкоцитах крови свидетельствовал о не завершенности воспали-

тельного процесса [39]. У этих больных выявлены обратные взаимосвязи между 

показателями оксидативного стресса и АОС крови, а так же их зависимость от 

степени выраженности обструктивных нарушений [83]. Следует особо отме-

тить, что АОС крови у этих больных снижался параллельно тяжести процесса [39]. 

Кроме того, у больных ХОБЛ была выявлена зависимость между соотно-

шением продукции АФК и активностью АОС от давности заболевания и воз-

раста [101, 103], курения [83, 84], наличия сопутствующей патологии, выра-
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женности гемодинамических расстройств [36]. Выраженный дисбаланс между 

генерацией АФК и активностью АОС наблюдается у больных с частыми обост-

рениями ХОБЛ, при развитии тяжелой дыхательной недостаточности и дест-

руктивных изменениях в легких [83, 84, 101, 103, 107]. Согласно результатам 

исследования Y.Zeng et al. [232], окислительный стресс подавляет экспрессию 

глюкокортикоидных рецепторов, которые необходимы для связывания корти-

костероидов и их перемещения в гены-мишени. Следовательно, в прооксидант-

ной среде кортикостероиды мало эффективны, что может объяснить низкую 

лечебную эффективность ИГКС при ХОБЛ.  

Поскольку окислительный/антиокислительный дисбаланс участвует в па-

тогенезе заболеваний легких, то введение антиоксидантов для коррекции этих 

нарушений может повысить терапевтический эффект [101, 103, 129]. Введение 

антиоксидантов приводит к детоксикации свободных радикалов и способствует 

ослаблению воспалительных реакций в легких [106, 129, 232]. К примеру, у па-

циентов ВП тяжелой степени использование витамина С снижало продукцию 

АФК, содержание TNF-α и IL-6, оказывало заметный клинический эффект 

[233]. Ряд авторов отмечают, что использование у больных с заболеваниями 

легких с высокими показателями ХЛ крови в комплексе лечения препаратов с 

антиоксидантной активностью способствует снижению интенсивности генера-

ции АФК в крови, повышению активности антирадикальных ферментов, улуч-

шению клинического течения заболевания [40, 106, 113].  

Следовательно, состояние антиоксидантной системы имеет патогенетиче-

ское значение при заболеваниях легких и во многом определяет их прогноз.  

 

 

 

 

1.2.3. Метаболизм оксида азота в патогенезе заболеваний легких 
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В реакциях СРО кроме АФК активное участие принимает оксид азота 

(NO) [111]. Молекулы NO, как и большинство АФК, имеют неспаренный элек-

трон на внешней орбите и являются свободными радикалами. Оксид азота и его 

активные метаболиты совместно с АФК играют ведущую роль в патологиче-

ских процессах [17, 28, 37]. 

Оксид азота дочем еще  недавнего или доход времени рассматривали как чем еще токсичный газ или доход в ат-

мосфере [102]. Проведенные или доход исследования в области или доход ВВВпатофизиологии, 

чем еще нейрологии, биохимии, фармакологии, или доход иммунологии но на или доход показали, что NO радикал, 

как заказ синтезируемый или доходили доход в организме, или доход обладает широким как заказ спектром биорегуляторного 

как заказ действия [69, 75, 82, 128, 160].  

как закNO синтезируется или доход практически или доход во или доход всех как заказ клетках организма, в том числе и 

клетками или доход дыхательных путей [45, 76]. Оксид азота или доход вырабатывается фермента-

тивным или доход путем или доход из L-аргинина. Образование монооксида азота NO происходит в 

результате окисления атомом кислорода L-аргинина в присутствии специфиче-

ского фермента NO-синтазы. 

2L-аргинин + 3НАДФН + 4O2 + 3H
+
 → 2L-цитруллин + 2NO + 3НАДФ

+
 + 4H2O 

[76, 102, 116]. 

Фермент NO-как заказ синтаза или доход представляет как заказ собой цитохром Р-450 или доход подобный ге-

мопротеинк. В чем еще настоящее или доход время в зависимости от локализации и эффекта  

или доход выделяют 3 или доход изотипа фермента NO-синтаз (NOS): эндотелиальная (eNOS), ней-

рональная (nNOS) и индуцибельная (iNOS) [78, 163]. 

Нейрональная как заказ конститутивная NO-синтаза (сNOS) или доход присутствует или доход в 

чем еще нейронах мозга. Регуляция этого фермента осуществляется или доход при но на участии или доход ионов 

Са
2+

. Под влиянием сNOS образуются малые количества NO [45, 55]. Актива-

ция сNOS наблюдается при гипоксических состояниях организма, при вазокон-

стрикции сосудов [45, 90].  

Эндотелиальная (eNOS) – синтаза присутствует в эндотелиальных клет-

ках и ее активность зависит от ионов Са
2+

 [45]. Установлено, что высокие кон-

центрации NO возникают при  активации индуцибельной формы NO-синтазы 

(iNOS) [105, 127]. Данный изотип синтаз iNOS содержатся в макрофагах, ней-
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трофилах, кератиноцитах, фибробластах, хондроцитах, остеокластах его уро-

вень повышается после индукции этих клеток бактериальными эндотоксинами 

и медиаторами воспаления.  

В свою очередь, именно iNOS является источником гиперпродукции мо-

лекул NO, обладающих деструктивным потенциалом и ответственных за про-

грессирование воспалительного ответа при многих заболеваниях [17, 45].  

Разнообразие эффектов оксида азота обусловлено взаимодействием его 

активных метаболитов с различными молекулярными мишенями и носит дозо-

зависимый характер [25, 45, 128, 141]. 

В настоящее время установлено участие NO в регуляции базального то-

нуса и проницаемости сосудов, реактивности бронхов, антимикробной защите, 

секреции бронхиальной слизи [74, 101]. Оксид азота вызывает релаксацию кро-

веносных сосудов [141] и гладкомышечной ткани [25, 206], обладает нейромо-

дулирующей и противоопухолевой активностью, регулирует синтез и секрецию 

гормонов, активность тромбоцитов, взаимодействие лейкоцитов со стенками 

сосудов, антимикробное действие [69, 116, 128, 163]. 

Активные метаболиты NO увеличивают продукцию муцина и эпители-

альной слизи, ускоряют движение ресничек реснитчатого эпителия, способст-

вуют механической элиминации инфекционных агентов. Малые физиологиче-

ские концентрации NO оказывают цито- и нейропротективное, анти-

апоптотическое действие. При цилиарной дискинезии, муковисцидозе, дефици-

те α1-антитрипсина, легочной артериальной гипертензии наблюдается сниже-

ние содержания NO в выдыхаемом воздухе [101, 111].  

Синтез NO снижается в крови у лиц  пожилого возраста, что позволило 

считать дефицит NO одним из физиологических механизмов старения. Причи-

ной этих нарушений могут быть возрастные изменения в эндотелиоцитах, сни-

жение экспрессии генов, накопление кальция, оксидативный стресс, перестрой-

кой липидного слоя мембран [90, 186].  

При низких концентрациях NO повышает активность антиоксидантных 

ферментов и экспрессию кодирующих их генов [90, 102]. Антиоксидантный 
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эффект NO позволил предположить, что его взаимодействие с супероксид-

анионом может быть одним из биологических путей детоксикации АФК [17, 

163].  

Высокие концентрации NO, оказывают бактерицидное, антибактериаль-

ное, противовирусное, противогрибковое действие, но могут и активировать 

инфекционно-воспалительный процесс [69, 75, 128]. В основе антимикробного 

действия NO лежит способность реактивных промежуточных продуктов оксида 

азота вызывать нитрозилирование и дезаминирование белков, окислительное 

повреждение и нарушение системы репарации ДНК [25, 69]. Показано, что NO, 

вступая в реакцию с железо- и тиолсодержащими фрагментами ферментов ми-

тохондриального дыхания, проявляет прямое бактерицидное действие, ингиби-

рует вирусные протеиназы и факторы транскрипции и репликации, усиливает 

противовирусное действие γ-интерферона [97, 229]. Опосредованное влияние 

на инфекционные агенты связано с ингибированием фермента АОС – каталазы, 

которое приводит к накоплению перекиси водорода и гидроксильного радика-

ла, образованию пероксинитрита [90, 171]. Данное образование является более 

токсичным, чем оксид азота, для большинства бактериальных, вирусных и 

грибковых инфекционных агентов [111, 128]. Показано, что NO и пероксинит-

рит оказывают выраженное бактерицидное действие на St.aureus, Mycoplasma 

pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis [75, 133, 190].  

Но высокие концентрации NO оказывают повреждающее действие на 

белки липидов клеточных мембран, увеличивают агрегацию тромбоцитов [90, 

130, 186], а также подавляют действие каталазы, что приводит к снижению за-

щитной АОС организма [130, 163].  

Установлено, что окислительный стресс, развивающийся при остром вос-

палении, сопровождается увеличением продукции NO. В условиях гиперпро-

дукции метаболиты NO могут как ингибировать, так и вызывать апоптоз клеток 

продуцентов NO [105, 111]. Кроме того NO ингибирует пролиферацию лимфо-

цитов, индуцированную Т- и В-клетками, благодаря чему высокий уровень их 

генерации макрофагами при некоторых инфекциях может явиться причиной 
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иммуносупрессии [116, 117]. Следует особо отметить, что содержание NO в сы-

воротке крови повышается у здоровых курящих лиц. Этот результат свидетель-

ствует о том, что курение приводит к системному окислительному стрессу [19, 

172].  

Таким образом, механизмы действия NO можно разделить на 3 типа: ре-

гуляторное влияние, защитное действие и повреждающее действие. 

В доступной литературе практически не представлены данные об измене-

нии уровня нитритов и нитратов и суммарного оксида азота у больных ВП при 

ее сочетании с ХОБЛ.  

Результаты исследований по содержанию оксида азота у больных ХОБЛ 

носят весьма противоречивый характер. Согласно одним данным уровень ста-

бильных метаболитов оксида азота в крови больных ХОБЛ повышается [111, 

158].  

Тем не менее, наблюдаемое в ряде случаев одновременное нарастающее 

увеличение содержания стабильных метаболитов NO на системном и топиче-

ском уровне у пациентов с обострением ХОБЛ различной степени тяжести, мо-

жет свидетельствовать о патогенетической роли нитрозивного стресса в про-

грессировании хронического воспаления [111, 127, 163]. Не исключено, что 

снижение уровня NO у больных ХОБЛ, представленное в исследованиях, явля-

ется следствием повышенной генерации свободных радикалов, способных по-

вреждать клетки, синтезирующих оксид азота [97]. 

Противоречивый характер носят и данные о зависимости показателей ме-

таболизма оксида азота от состояния функции легких больных. 

В проведенных исследованиях у больных БА и ХОБЛ выявлено снижение 

количества нитритов крови при тяжелом нарушении бронхиальной проходимо-

сти (ОФВ1<50%), по сравнению с пациентами с показателями функции легких 

50%<ОФВ1<70% [37, 82, 111]. Выявленную связь авторы объяснили тем, что с 

развитием выраженной гипоксемии у пациентов с тяжелой степенью наруше-

ния бронхиальной проходимости происходят нарушения функциональной ак-

тивности сосудистого эндотелия, с истощением способности к синтезу оксида 
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азота. Напротив, в работе С. К. Соодаевой и др. [37] у пациентов с ХОБЛ и при 

сочетании ХОБЛ и хронической ишемией головного мозга выявили не только 

повышение уровня стабильных метаболитов NO, но обнаружили отрицатель-

ную взаимосвязь между содержанием  NO2
-
 в крови и значениями ОФВ1 у па-

циентов с ХОБЛ. Полученные данные позволили авторам сделать вывод о том, 

что при ХОБЛ, даже в стадии ремиссии, наблюдаются изменения метаболизма 

NO, характерные для нитрозивного стресса.  

Таким образом, NO обладает многофункциональными свойствами, кото-

рые могут влиять на патогенез, течение и исход заболеваний легких. Поэтому, 

исследование оксида азота и его метаболитов могут быть целесообразными для 

оценки состояния воспалительного процесса у больных ВП при ее сочетании с 

ХОБЛ. 

 

1.3. Роль иммунной системы в формировании воспалительного процесса 

при заболеваниях легких 

 

Одной из ведущих причин развития воспалительного процесса в легких, 

затяжного течения ВП и ХОБЛ является нарушения иммунологической реак-

тивности организма [34, 91, 135]. Дефекты в состоянии иммунной системы спо-

собствуют персистенции воспалительного процесса в легких, часто приводят к 

обострениям ХОБЛ [162] и развитию пневмонии [34, 63, 79, 81, 189, 191, 205]. 

Факторы естественной резистентности дыхательных путей (механизм мукоци-

лиарного клиренса, иммуноглобулины класса А, сурфактант, функциональная 

активность альвеолярных макрофагов и Т-клеток, система комплемента) обес-

печивают стерильность бронхолегочной ткани и её резистентность к инфици-

рованию [205]. 

Патогенетические особенности развития ВП при сочетании с ХОБЛ могут 

быть обусловлены нарушениями в клеточном звене местной защиты легких. 

Высказываются предположения, что у этих больных реакция альвеолярных 

макрофагов на бактериальную инфекцию значительно снижена в отличие от 
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инфекционного обострения ХОБЛ и ассоциируется с другим фенотипом акти-

вации альвеолярных макрофагов легочной ткани [24, 79, 114]. Кроме того, у 

больных ХОБЛ уже имеются патоморфологические изменения слизистой обо-

лочки бронхов, способствующие колонизации органов дыхания микроорганиз-

мами, которые способствуют развитию пневмонии со своеобразным этиологи-

ческим спектром и исходами заболевания [7, 34, 91]. 

В настоящее время установлено, что изменения как в Т-клеточном, так и 

в гуморальном звене иммунной системы взаимосвязаны с этиологическим воз-

будителем ВП [7, 34, 63, 91, 94]. Воспалительный процесс в легочной ткани, 

вызванный Str.pneumoniae, сопровождается увеличением количества CD3
+
-

 
, 

CD4
+
-лимфоцитов, снижением CD8

+
-

 
клеток, увеличением содержания IgА, 

IgМ, IgG в крови [54, 63, 205].  

Имеются сведения о влиянии возбудителя и на уровень цитокинов [94, 

219]. При энтеробактериальной, микоплазменной инфекции, участии 

Pseudomonas aeruginosae и Legionella pneumophila наблюдалось  повышение 

уровня ИЛ-6 и TNF- α в крови [94].  

У больных пожилого возраста с ВП, по сравнению с пациентами молодо-

го возраста активация иммунной системы слабо выражена [54, 94, 194]. У паци-

ентов ВП пожилого возраста установлены отрицательные корреляционные 

взаимосвязи между содержанием TNF-α в крови и количеством лимфоцитов и 

Т-хелперов [94].  

Характер изменений иммунного статуса больных ВП определяют степень 

тяжести заболевания [53, 121]. Нарушения клеточного и гуморального меха-

низмов иммунитета, дисбаланс цитокинового звена характеризуют особенности 

течения данного заболевания. Так, у пациентов с легким и среднетяжелым те-

чением заболевания отмечено увеличение числа CD3
+
-, CD8

+
- клеток и нату-

ральных киллерных клеток [79]. Напротив, тяжелое течение ВП сопровождает-

ся снижением числа зрелых CD3
+
-, CD4

+
-лимфоцитов, индекса CD4/CD8, В-

лимфоцитов и повышением числа натуральных киллерных клеток [53, 121].  
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При ХОБЛ формируется иммунная недостаточность с нарушением гумо-

рального, клеточного и неспецифического звеньев иммунитета, что в свою оче-

редь ведет к хронизации воспалительного процесса с формированием необра-

тимых изменений в бронхо-легочной системе, с развитием длительных и вяло-

текущих обострений, ухудшением прогноза и качества жизни [135, 203]. У 

больных ХОБЛ при большом стаже заболевания отмечаются более выраженные 

нарушения клеточного и гуморального звеньев иммунитета [70, 114]. У них 

степень выраженности иммунологических нарушений может зависить от вида 

сенсибилизации Так, у больных с обострением ХОБЛ в 58,95% случаев выяв-

ляются высокие концентрации специфических IgE к бактериальным и/или 

грибковым антигенам [64]. 

Обострение заболевания у больных ХОБЛ сопровождается снижением 

количества CD3
+
-, CD4

+
- , CD8

+
-лимфоцитов, уровня ИЛ-4, ИНФ-γ и развитием 

дисиммуноглобулинемии [113]. 

В исследовании Е.В. Макаровой [54] было установлено, что особенно-

стью фенотипа с частыми обострениями ХОБЛ, по сравнению с больными ред-

кими обострениями ХОБЛ, являлось уменьшение содержания CD8
+
-

лимфоцитов, рецептора интерлейкина-2. Данные иммунные нарушения ассо-

циировались с продолжительностью ХОБЛ, стажем курения, с выраженностью 

симптомов и уровнем ОФВ1, увеличением частоты обострений. Напротив, дру-

гими исследователями было показано, что увеличение содержания CD8
+
-

лимфоцитов у больных ХОБЛ является предиктором обострения заболевания, 

положительно коррелирует со снижением ОФВ1 и  с развитием эмфиземы [54, 

176].   

У больных ВП с ХОБЛ, так же определялись изменения иммунокомпе-

тентных клеток в виде изменения фенотипа Т-клеток с преобладанием CD8
+
 

клеток и увеличением их функциональной активности [26]. 

Для воспалительных процессов, обусловленных бактериальными возбу-

дителями, характерны изменения в фагоцитарном и гуморальном звене иммун-

ной системы [216, 217]. При этом, для лиц с нормально функционирующей им-
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мунной системой ответ на острое воспаление будет в виде повышения показа-

телей, характеризующих поглотительную и переваривающую способность фа-

гоцитов и повышения содержания IgА, IgМ, IgG [65, 217]. При хроническом те-

чении воспалительного процесса изменения в иммунном статусе могут быть 

слабо выраженными и сопровождаться снижением функций макрофагально-

моноцитарного звена и антителообразования [43, 96, 216]. 

В ряде исследований было показано, что течение ВП и ХОБЛ сопровож-

дается нарушением процессов фагоцитоза [43, 65, 96, 125]. Для этих больных 

является характерным значительное снижение поглотительной активности ней-

трофилов крови. При этом использование в комплексе лечения у больных ВП и 

ХОБЛ препаратов с иммуномодулирующими свойствами приводило к  норма-

лизации показателей фагоцитоза и повышало результаты лечения  [63, 114]. 

Воспалительная реакция у больных с заболеваниями органов дыхания 

возникает в результате активации макрофагов, продукции провоспалительных 

цитокинов (TNF-α, IL-6) [43, 137, 144]. Повышенное содержание провоспали-

тельных (IL-1,TNF-α, IL-6) цитокинов приводит к развитию системной воспа-

лительной реакции в ответ на повреждающее действие агентов [65, 108]. Каж-

дый из этих цитокинов, воздействуя на гипоталамус, индуцирует лихорадку и 

продукцию СРП [43].  

TNF-α активирует макрофаги, стимулирует пролиферацию Т- и В-

лимфоцитов и его гиперпродукция может стать причиной осложнений воспали-

тельных процессов и развития септического шока [43, 94]. Кроме того, TNF-α 

способствует избыточному образованию оксида азота [114], что ведет к усиле-

нию окислительного стресса [13, 63]. 

IL-6 можно рассматривать как провоспалительный и противовоспали-

тельный цитокин. IL-6 повышает уровни белков острой фазы воспаления, сти-

мулирует выработку иммуноглобулинов всех классов, сочетает в себе провос-

палительные свойства IL-1 и TNF-α, но может и подавлять их секрецию, тем 

самым способствует регуляции воспалительного процесса [43]. 
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Цитокины имеют не только клиническое, но и прогностическое значение. 

К примеру, по данным одних авторов, высокое содержание IL-6 в сыворотке  

крови у больных ВП является диагностическим маркером развития инфекцион-

ных осложнений [43, 99, 175], признаком неблагоприятного течения заболева-

ния [72, 94]. Напротив, в другом исследовании, проведенном с участием 201 

пациента с ВП, содержание ИЛ-6, ИЛ-8 и ИЛ-10 в процессе лечения быстро 

снижалось и не было связано с клиническим исходом [219]. Примечательно, 

что в этом исследовании было показано, что уровень цитокинов в крови у 

больных был значительно выше у пациентов с пневмококковой пневмонией. 

Содержание TNF-α в крови больных так же зависело от характера возбудителя 

воспалительного процесса. Его уровень значительно повышался у больных при 

наличии грамотрицательной микрофлоры [94, 99].  

Высокие концентрации TNF-α, ИЛ-6 в сыворотке крови определялись и у 

пациентов с ВП на фоне ХОБЛ [191, 205]. У этих  больных и после выписки из 

стационара определялась гиперцитокинемия. Вероятно, что гиперпродукция 

цитокинов может способствовать длительному сохранению инфильтрата в ле-

гочной ткани и формированию фиброзных изменений при ВП у пациентов с 

ХОБЛ [5]. 

В другом исследовании при развитии ВП у больных ХОБЛ было выявле-

но снижение провоспалительных цитокинов в разгар заболевания и повышение 

содержания противовоспалительных цитокинов при стихании воспаления [94]. 

У больных ВП снижение уровня провоспалительных цитокинов TNFα, IL-2, IL-

8 и повышение уровня рецептора sTNFα-RI (p55) ассоциировалось с высоким 

риском тяжелого течения и развитием осложнений, а у больных ХОБЛ - с фор-

мированием фиброза легочной ткани [94].  

Определенное влияние на содержание пцитокинов в крови больных ока-

зывает возраст пациентов. Так, например, установлено, что содержание TNF-α 

в крови больных снижалось с их возрастом, тогда как увеличение уровня TNF-α 

и ИЛ-8 у пожилых лиц в динамике заболевания являлось признаком длительно-

го разрешения инфильтрации легочной ткани [94, 99].  
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Таким образом, представленные данные свидетельствуют о том, что ВП у 

больных ХОБЛ развивается на фоне вторичной иммунной недостаточности [70, 

114, 135, 203]. Это проявляется снижением активности Т-клеточного звена им-

мунитета, дисиммуноглобулинемией, угнетением фагоцитарной активности 

клеток, нарушением продукции цитокинов. Указанные нарушения в иммунном 

статусе у больных ХОБЛ создают благоприятные условия для развития ВП.  
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Глава 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Научная работа выполнена на кафедре пропедевтики внутренних болез-

ней Федерального государственного бюджетного образовательного учреждения 

высшего образования «Башкирский государственный медицинский универси-

тет» Министерства здравоохранения Российской Федерации, в пульмонологи-

ческом отделении Государственного бюджетного учреждения здравоохранения 

Республики Башкортостан ГБУЗ РБ ГКБ№21 г. Уфы и в центральной научно-

исследовательской лаборатории ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России. 

 

2.1. Дизайн исследования 

 

Исследование носило открытый, контролируемый, проспективный харак-

тер. В исследовании участвовали 134 пациентов находившихся на стационар-

ном лечении в пульмонологическом отделении ГБУЗ РБ ГКБ№21г. Уфы в пе-

риод с 2014 по 2016гг. Из них женщин – 16 (11,9%), мужчин – 118 (88,1%). 

Включенные в исследование больные были разделены на три группы: основ-

ную и две группы сравнения. Основную группу составили 54 пациента с соче-

танием ВП и ХОБЛ, в 1 группу сравнения вошли 40 больных с ВП, во 2 группу 

сравнения – 40 больных с обострением ХОБЛ, имевшие 2 и более признаков 

обострения заболевания по N. R. Anthonisen et al. [138] (усиление одышки, уве-

личение продукции мокроты, увеличение гнойности мокроты). 

Диагноз ВП выставлялся согласно стандартам диагностики и лечения 

больных внебольничной пневмонией [16]. Диагноз ХОБЛ устанавливался в со-

ответствии с рекомендациями Всемирной Организации Здравоохранения «Гло-

бальная стратегия: диагностика, лечение и профилактика хронической обструк-

тивной болезни легких» [170].  

Критериями включения больных в исследование были: 

‒ больные ВП с ХОБЛ, ВП и обострением ХОБЛ, госпитализированные в 

пульмонологическое отделение; 
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‒ возраст больных ≥ 40 лет;  

‒ наличие подписанного больным информированного согласия. 

Критериями исключения больных из исследования были следующие:  

‒ сходная госпитализация больных в отделение реанимации и интенсивной те-

рапии (ОРИТ);  

‒ другие заболевания легких (бронхиальная астма, бронхоэктазы, облитери-

рующий бронхиолит, пневмоторакс);  

‒ сопутствующие хронические заболевания в стадии обострения; 

‒ острые формы сердечно - сосудистых заболеваний (инфаркт миокарда, не-

стабильная стенокардия); 

‒ нфекционные  заболевания, туберкулез, гепатиты В и С, ВИЧ; 

‒ заболевания крови, онкологические заболевания; 

‒ отказ больного от участия в исследовании. 

Контрольную группу составили 30 практически здоровых лиц в возрасте 

от 25 до 65лет (средний возраст 45,3±10,4 лет). В эту группу были включены 

лица, соответствующие критериям здоровья, разработаным Н.Н. Канаевым 

(1973) [63]. Критериями их включения были следующими:  

‒ отсутствие в анамнезе хронических заболеваний бронхов, легких, сердечно- 

сосудистой системы; 

‒ отсутствие острых бронхо-легочных заболеваний в течение последних двух 

лет, ОРВИ не менее чем за три месяца до исследования; 

‒ отсутствие одышки при выполнении физических нагрузок в быту и на произ-

водстве;  

‒ отсутствие заболеваний органов и систем в фазе суб- и декомпенсации, 

включая ожирение II степени; 

‒ отсутствие изменений при рентгенологическом исследовании грудной клет-

ки; 

‒ показатели функции внешнего дыхания в пределах нормы. 
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Здоровые лица были включены в исследование с их информированного 

согласия в соответствии со статьей 31 кодекса РФ «Об охране здоровья граж-

дан». 

Первичной контрольной точкой исследования был день выписки пациен-

та из стационара. Вторичной контрольной точкой – 365 день после выписки 

больного из стационара. В течение этого времени с помощью программы рес-

публиканской медицинской информационно-аналитической системы (РМИАС) 

Промед мониторировались данные о повторных госпитализациях больных в 

стационар по поводу обострений ХОБЛ и случаев летальности от всех причин.  

При госпитализации и в динамике заболевания пациентам проводились 

клинические, лабораторные, инструментальные и рентгенологические методы 

исследования. У больных проводили забор крови для иммунологических иссле-

дований, регистрации люминолзависимой ХЛ, определения общего антиокси-

дантного статуса и содержания метаболитов оксида азота. 

В период нахождения в стационаре больные получали стандартную тера-

пию согласно клиническим рекомендациям по лечению ВП и ХОБЛ [16, 168]. 

После выписки из стационара больные наблюдались амбулаторно без вмеша-

тельств со стороны исследователя.  

 

2.2. Клинические методы исследования 

           

Клинические методы обследования пациентов соответствовали медико-

экономическим стандартам Российской Федерации и Республики Башкорто-

стан. Проводился сбор жалоб и анамнеза, объективное обследование, оценива-

ли демографические показатели, индекс курящего человека, сопутствующие за-

болевания. Всем больным в динамике выполнялись: общий клинический анализ 

крови с лейкограммой, общий анализ мочи, биохимическое исследование крови 

с определением содержания СРП, бактериологическое исследование мокроты, 

рентгенографию органов грудной клетки, спирометрию, регистрацию электро-
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кардиограммы. По показаниям больным проводились эхокардиография, фиб-

робронхоскопия, компьютерная томография легких.  

Из анамнеза курильщиков проводился подсчет индекса курения – «пач-

ки/лет» (pask/years, PY). Этот показатель рассчитывался по формуле: число вы-

куриваемых сигарет в день, умноженное на количество лет и деленое на 20. 

PY=N⃰ n/20 

где: PY (pask/years) – пачки/лет, N – количество сигарет выкуриваемых в 

день, n – стаж курения, лет, 20 –  число сигарет в одной пачке. 

Для оценки питательного статуса больных проводился расчет индекса 

массы тела (ИМТ, BMI) по формуле: I=m/h
2 
 

 где:  I – индекс массы тела в кг/м
2 

,  m – масса тела в килограммах, h – 

рост в метрах. 

У всех больных рассчитывали индекс коморбидности Charlson [130]. Он 

представляет собой балльную систему оценки возраста и наличия сопутствую-

щих заболеваний. При его расчете суммируются баллы, соответствующие со-

путствующим заболеваниям, а также добавляется один балл на каждую декаду 

жизни при превышении пациентом сорокалетнего возраста (т.е. 50 лет - 1 балл, 

60 лет - 2 балла, и т.д.). Сумма баллов определяет процент 10-летней выживае-

мости данного пациента (таблица 1).  

Таблица 1 – Индекс коморбидности Charlson 

Сумма баллов 10-летняя выживаемость,% 

0 99 

1 96 

2 90 

3 77 

4 53 

5 21 

 

У больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ проводили расчет кумуля-

тивного индекса (КИ) с использованием шкалы выраженности основных сим-
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птомов (одышка, кашель, хрипы, количество отделяемой мокроты, ночное 

удушье) [46]. Выраженность симптомов оценивали в баллах:  

1. Одышка: 0 баллов – отсутствие симптома; 1 балл – минимальное 

проявление, не ограничивающее активность; 2 балла – выраженное проявление, 

ограничивающая активность; 3 балла – резкое ограничение активности. 

2. Кашель: 0 баллов - отсутствие симптома; 1 балл – только утром, 2 

балла – редкие эпизоды (2-3) в течение дня; 3 балла – частые (более 3 раз) в те-

чение дня. 

3. Хрипы: 0 баллов - отсутствие симптома; 1 балл – единичные, исче-

зающие при покашливании; 2 балла – единичные, постоянные; 3 балла – мно-

жественные, постоянные. 

4. Количество отделяемой мокроты: 0 баллов – отсутствие; 1 балл – 

скудное количество, непостоянный симптом; 2 балла – скудное количество, по-

стоянно; 3 балла – умеренное количество (до 50 мл) в течение дня; 4 балла – 

больше 50 мл в течение дня. 

5. Ночное удушье: 0 баллов – отсутствие симптома; 1 балл – иногда, 2 

балла – 1 раз в неделю; 3 балла – ежедневно. 

Дополнительно, для оценки выраженности одышки у больных использо-

вали модифицированный вопросник Британского медицинского исследователь-

ского совета mMRС (Modified British Medical Reserch Council (mMRС) question-

naire) [230].    

Для определения риска неблагоприятного исхода, выбора места лечения 

пациентов при ВП с ХОБЛ и ВП использовали шкалу CRB-65 [145]. Согласно 

данной шкале проводили анализ 4 признаков: C - нарушение сознания, обу-

словленное пневмонией, R - тахипноэ с ЧДД≥30/мин, B - снижение систоличе-

ского артериального давления<90мм рт.ст. или диастолического ≤60 мм рт.ст., 

65 - возраст больного ≥65 лет. 

Наличие каждого признака оценивается в один балл. Общая сумма баллов 

составляет от 0 до 4, при этом риск развития летального исхода возрастает по 

мере увеличения суммы баллов: 0 баллов I группа (летальность 1,2%) – амбула-
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торное лечение; 1-2 балла II группа (летальность 8,15%) – наблюдение и оценка 

в стационаре; 3-4 балла III группа (летальность 31%) – неотложная госпитали-

зация. 

Для количественной оценки тяжести состояния больных ВП с ХОБЛ и 

ВП использовали клинические критерии, предложенные Г.И. Марчуком, Э.П. 

Барбенцовой [56] (таблица 2). 

Таблица 2 – Оценка данных клинических, функциональных и рентгенологиче-

ских исследований при ВП с ХОБЛ и ВП. 

Признак 
Оценка, баллы 

0 1 2 3 

Озноб нет познабливание сильный потрясающий 

Температура 

тела 
до 36,9°С 37,0-38,0°С 38,1-39,0°С Выше 39,0°С 

Пульс в 1 мин до 69 70-80 81-90 более 90 

Потливость нет умеренная выраженная профузная 

Слабость нет умеренная выраженная адинамия 

Артериальное 

давление 
норма 

умеренно сни-

жено или повы-

шенное 

несколько сни-

жено или по-

вышенное 

коллапс, криз 

Катаральные 

симптомы 
нет умеренные выраженные 

геморрагические, 

гнойные 

Кашель нет сухой 
влажный со сли-

зистой мокротой 

влажный со слизи-

стой «ржавой» или 

кровавой мокротой 

Характер мок-

роты 
нет слизистая гнойная 

гнилостная,  

геморрагическая 

Плевральные 

боли 
нет умеренные выраженные «раздирающие» 

Одышка нет 
частое дыхание 

(16-20) 

частое дыхание 

(21-28) 

частое дыхание  

(29 и более) 

Голосовое 

дрожание 
не изменено ослаблено усилено не проводится 

Перкуторный 

звук 
ясный 

умеренное при-

тупление 

значительное 

притупление 
тупость 

Дыхание везикулярное 
ослабленное, 

жесткое 
бронхиальное 

амфорическое, отсут-

ствует 

Хрипы нет сухие влажные 
крепитация, шум 

трения плевры 

Рентгенологи-

ческие 

изменения 

инфильтра-

ций нет 

мелкоочаговая 

инфильтрация 

инфильтрация 

одного сегмента 

инфильтрация двух и 

более сегментов 
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Клинический индекс тяжести больных рассчитывали по формуле:  

Пк = 0,06 (Оз+Т+Пу+По+С+Кт) + 0,16 (Хм+К+Пл+Од+Г+П+Д+Х)+ 0,24 

(Р+Ад), где: 

Пк – показатель клинический; Оз – озноб; Т – температура тела; Пу – 

пульс; По – потливость; С – слабость; Ад – артериальное давление; Кт – ката-

ральные симптомы; К – кашель; Хм – характер мокроты; Од – одышка; Г – го-

лосовое дрожание; П – перкуторный звук; Д – дыхание; Х – хрипы; Р – рентге-

нологический изменения; Пл – плевральная боль, боль в трахее. 

Клинический индекс здоровых лиц согласно этой формуле составил Пк= 

0,03±0,001 балла. 

Исследование функции внешнего дыхания проводилось с помощью при-

бора «Диамант КМ-АР-01» г. Санкт-Петербург. Оценивались форсированная 

жизненная емкость легких (ФЖЕЛ), объем форсированного выдоха за первую 

секунду (ОФВ1) в % от должной величины для данного возраста, пола, роста и 

индекс Тиффно - отношение показателей ОФВ1/ФЖЕЛ. По степени ограниче-

ния ОФВ1 устанавливалась степень тяжести ХОБЛ (таблица 3).  

Таблица 3 – Классификация степени тяжести ограничения скорости воздушного 

потока при ХОБЛ (основанная на постбронходилатационном ОФВ1) 

У пациентов с ОФВ1/ФЖЕЛ <0,70 

GOLD1 Легкая ОФВ1≥ 80% от должного 

GOLD2 Средней тяжести 50% ≤ ОФВ1< 80% от должного 

GOLD3 Тяжелая 30% ≤ ОФВ1 < 50%  от должного 

GOLD4 Крайне тяжелая ОФВ1< 30% от должного 

 

Больным ежедневно проводилась пульсоксиметрия (SpO2) с помощью на-

палечного пульсоксиметра MD300C21C (Singapore).  

Для этиологической верификации возбудителя пневмонии использовали 

световую микроскопию и бактериологическое исследование мокроты путем ее 

посева на питательные среды (кровяной агар, желчно-солевой агар, среда Эндо) 

[59]. Полученный материал инкубировали в течение суток при температуре 
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37
0
С, затем индентифицировали возбудителей, определяли их чувствительность 

к антибиотикам. Исследование проводилось в бактериологической лаборатории 

ГБУЗ РБ ГКБ№21 г.Уфы. 

Для определения наличия возбудителей атипичной инфекции (Chlamydia 

pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae) использовали иммуноферментный анализ 

(ИФА) с применением тест-системы ЗАО «Вектор-Бест» (Новосибирск, Рос-

сия). В крови больных определяли антитела (IgA, IgM, IgG) к антигенам ати-

пичных возбудителей спектрофотометрически при длине волны 450 нм. 

Определение концентрации СРП в сыворотке крови проводили латекс-

ным иммунотурбидиметрическим методом (анализатор «Cobas 6000») с исполь-

зованием набора реагентов «С-реактивный белок-Ново (латекс)» (Россия). Дей-

ствие набора основано на формировании иммунного комплекса С-реактивного 

протеина со специфическими антителами к С-реактивному протеину человека, 

в результате чего образуется преципитат, рассеивающий свет. Интенсивность 

рассеивания света пропорциональна концентрации СРП в образце и определя-

ется фотометрически при длине волны 540 нм. 

 

2.3. Методы исследования активных форм кислорода и общего антиокси-

дантного статуса крови 

 

Для изучения продукции АФК были использованы хемилюминесцентные 

(ХЛ) методы исследования цельной крови пациентов. Регистрацию ХЛ крови 

исследуемых групп больных проводили на аппарате «Хемилюминомер-003» с 

компьютерным обеспечением. Утром натощак у обследуемых производили за-

бор крови из локтевой вены в количестве 3 мл в пластмассовую пробирку с ге-

парином из расчета 50 ед. на 1 мл. Затем, к 2,0 мл физиологического раствора, 

содержащего 10
-5  
М люминола, добавляли 0,1 мл цельной крови и помещали в 

камеру термостата с постоянно поддерживаемой температурой 37
0
С и в течение 

10 минут проводили регистрацию спонтанной люминолзависимой хемилюми-

несценции (СПХЛ). Для оценки индуцированной 
 
люминолзависимой хемилю-
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минесценции (ИНХЛ) в качестве стимулятора фагоцитоза в кровь добавляли 

раствор пирогенала в концентрации 1 мг/мл [123]. В иммунологической план-

шете смешивали 0,1 мл крови с 0,01 мл раствора пирогенала и инкубировали в 

течение 2 минут. После этого в содержимое планшеты добавляли 2 мл физио-

логического раствора с люминолом и помещали в прибор. Запись свечения 

проводили в течение 10 минут. Оценивали светосумму свечения (СС) – пло-

щадь под кривой ХЛ, которая представляет собой интегральный показатель ин-

тенсивности свечения за время регистрации. Полученные результаты измеряли 

в относительных единицах (отн.ед.), сопоставляли с эталоном свечения СФХМ-

1 ГОСТ 9411-81 с суммарным световым потоком – 5,1×10
5
 квант/сек. 

Пирогенал представляет собой липополисахарид, выделеный из микроб-

ных клеток Salmonella typhi. Он является высокоактивным неспецифическим 

иммуномодулятором широкого спектра действия. Пирогенал активирует мак-

рофаги, усиливает фагоцитоз, стимулирует продукцию интерлейкина-1, вызы-

вающего пролиферацию целого ряда клеток организма (фибробластов, эндоте-

лиальных клеток, кроветворных клеток др.), интерлейкина-2 , необходимого 

для поддержания роста лимфоцитов (в первую очередь Т-клеток), фактора нек-

роза опухоли (ФНО), индукцию эндогенного интерферона (ИФ), продукцию ак-

тивных форм кислорода. 

Определение общего АОС сыворотки крови больных проводилось с ис-

пользованием набора TAS RANDOX (TOTAL  ANTIOXIDANT STATUS) 

(RANDOX laboratory Ltd., Великобритания) [132]. В исследуемую сыворотку 

крови добавляют хромоген (ABTS
®
 (2,2 - Азино-ди-[3-ethylbenzthiazoline суль-

фонат]), что продуцирует образование радикала ABTS
®⃰+
. При этом, происходит 

относительно стабильное сине-зеленое окрашивание среды, которое измерялось 

спектрофометрически при длине волны 600 нм на приборе SP ULTRA (Санкт-

Петербург). Антиоксиданты в крови обусловливают подавление этой цветной 

реакции до такой степени, которая пропорциональна их концентрации. Полу-

ченные результаты отражают уровень активности общего антиоксидатного ста-

туса крови. Единица измерения общего АОС крови – ммоль/л. 
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2.4. Определение метаболитов оксида азота в сыворотке крови 

 

Состояние метаболизма оксида азота у больных оценивали по содержа-

нию стабильных метаболитов оксида азота: нитрат- и нитрит-анионов (NO2
-
 и 

NO3
-
), а так же их суммарной концентрации (ƩNO2

-
/NO3

-
) в сыворотке крови. 

Образцы хранились при температуре ≤ - 20°С, исключались повторные 

заморозки-разморозки образцов. 

Определение концентраций NO в сыворотке крови проводилось с исполь-

зованием набора Parametr
TM

 Total Nitric Oxide and Nitrate/Nitrite (USA& Canada 

R&D Systems, Inc.) [195]. Определение концентрации нитритов осуществлялось 

спектрофотометрически с помощью реакции Грисса. Нитраты, содержащиеся в 

образцах, предварительно восстанавливались до нитритов нитрат – редуктазой. 

Цветная реакция оценивалась спектрофотометрически при длине волны 540 нм. 

Единица измерения содержания метаболитов оксида азота в крови - мкмоль/л. 

 

2.5. Иммунологические методы исследования 

 

Иммунологические методы исследования проводились в клинико-

диагностической лаборатории ГБУЗ РБ ГКБ№21 г. Уфы, в иммунологической 

лаборатории РКБ им. Г.Г. Куватова г. Уфы и в сети лабораторий «МедиаЛаб» 

г.Уфы. 

Иммунологическое исследование включало фенотипирование основных 

популяций и субпопуляций лимфоцитов крови: Т-клеток (CD3
+
), В-клеток 

(CD19
+
), Т-хелперов (CD4

+
), Т-цитотоксических лимфоцитов (CD8

+
), естест-

венных киллерных клеток (CD16
+
, CD56

+
) методом проточной цитофлуоримет-

рии на приборе Cytomics FC-500 (США) с использованием моноклональных ан-

тител («Beckman Coulter», США) [77]. 

Количественное определение иммуноглобулинов (Ig) классов A, M, G в 

сыворотке крови больных изучали методом радиальной иммунодиффузии в ге-

ле [192].  
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Содержание циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) определяли 

методом преципитации с 3,75% раствором полиэтиленгликоля (ПЭГ) [59]. 

С помощью метода твердофазного иммуноферментного анализа с приме-

нением тест-системы ЗАО «Вектор-Бест» (Новосибирск, Россия) определяли 

содержание ИЛ-6, TNF-α в сыворотке крови больных.  

Изучали фагоцитарную активность нейтрофилов крови по их способности 

поглощать частицы латекса с определением фагоцитарного индекса (ФИ) и фа-

гоцитарного числа (ФЧ) [58]. Лейкоциты, выделенные из периферической кро-

ви, смешивали с суспензией частиц латекса и инкубировали при 37
0
С в течение 

30 минут. Далее готовили мазки, фиксировали и окрашивали их по Романов-

скому-Гимзе. Расчитывали фагоцитарный индекс (ФИ) - процент нейтрофилов, 

поглотивших частицы латекса и фагоцитарное число (ФЧ) - среднее число час-

тиц латекса, поглощенных в расчете на один нейтрофил. 

 

2.6. Методы статистического анализа 

 

Статистическая обработка результатов проводилась в операционной сре-

де Windows XP с использованием статистической программы «Statistica 6.0». 

Характер распределения количественных признаков оценивался по критерию 

Колмогорова-Смирнова. Если показатель имел нормальное распределение, то 

применялись методы параметрической статистики (критерий Стьюдента, коэф-

фициент линейной корреляции Пирсона). Достоверность различий количест-

венных показателей оценивалась по критерию Манна-Уитни, а относительных 

показателей по χ2-критерию Пирсона. Количественные данные представлены в 

виде M±m, где М - выборочное среднее, m-стандартная ошибка среднего. Раз-

личия считали статистически значимыми при р<0,05. Для определения факто-

ров риска был проведен расчет отношения относительных рисков (ОР). Для оп-

ределения диагностической ценности клинических и лабораторных показателей 

использован ROC-анализ. Для оценки выживаемости пациентов в исследуемых 

группах использовался метод Каплана-Майера.  
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Глава 3. РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

3.1. Сравнительная клиническая характеристика больных внебольничной 

пневмонией при ее сочетании с ХОБЛ и пациентов с внебольничной пнев-

монией 

 

Больные в исследуемых группах ВП с ХОБЛ и ВП были сопоставимы по 

возрасту и полу (таблица 4). Средний возраст больных ВП с ХОБЛ составил 

63,5±1,7 лет, а больных ВП – 61,3±1,2 лет.  

Таблица 4 – Характеристика больных ВП с ХОБЛ и больных ВП 

Параметры Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ВП (n=40) 

Средний возраст, лет 63,5±1,7 61,3±1,2 

Пол (м/ж) 48/6 32/8 

Госпитализация, n (%): 

экстренная 

плановая 

От начала заболевания: 

в первые 3 суток 

>3 суток 

 

54 (100) 

- 

 

14 (25,9) 

40 (74,1) 

 

34 (85) 

6 (15) 

 

31 (77,5) 

9 (22,5) 

Коморбидные состояния, n (%): 

сердечно-сосудистые заболевания 

цереброваскулярные заболевания 

сахарный диабет 

прочие заболевания 

 

44 (81,5) 

12 (22,2) 

10 (18,5) 

6 (11,1) 

 

21 (52,5) 

8 (20) 

2 (5) 

9 (22,5) 

Индекс коморбидности Charlson (баллы) 5,5±0,3 2,3±0,2
1 

CRB – 65, баллы 2,1±0,3 1,4±0,2
1 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП

 

В экстренном порядке были госпитализированы 100% больных ВП с 

ХОБЛ и 85% больных ВП. В плановом порядке поступили в пульмонологиче-

ское отделение 15% больных ВП. В первые трое суток от начала заболевания 

были госпитализированы 14 (25,9%) пациентов ВП с ХОБЛ, остальные 40 

(74,1%) больных обратились за медицинской помощью в более поздние сроки. 

Больные с ВП, по сравнению с больными ВП с ХОБЛ, в большинстве случаев 
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обратились за медицинской помощью раньше. В течение первых 3 суток от на-

чала заболевания были госпитализированы 77,5% этих больных.  

При анализе клинической картины у больных ВП с ХОБЛ и ВП были вы-

явлены различные сопутствующие заболевания (ИБС, гипертоническая бо-

лезнь, цереброваскулярные заболевания, сахарный диабет и др.). В структуре 

сопутствующей патологии у больных ВП с ХОБЛ и ВП преобладали сердечно-

сосудистые заболеваниями (соответственно 81,5% случаев и 52,5% случаев). В 

целом, у больных ВП коморбидная патология встречалась реже. В связи с этим 

индекс коморбидности Charlson у больных ВП с ХОБЛ оказался выше, чем у 

больных ВП и составил 5,5±0,3 балла vs 2,3±0,2 балла соответственно (р<0,05). 

При оценке прогноза заболевания и выбора места лечения у больных ВП, 

согласно шкале CRB-65, средняя сумма баллов составила 1,4±0,2 балла. Данный 

показатель был достоверно выше в группе больных ВП с ХОБЛ и составил 2,1±0,3 

баллов (р< 0,05). 

При поступлении в стационар у большинства больных ВП с ХОБЛ и ВП 

отмечалось повышение температуры тела (таблица 5).  

Таблица 5 – Клинические симптомы у больных ВП с ХОБЛ и больных ВП при 

госпитализации 

Клинические симптомы Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ВП (n=40) 

Температура тела: 

  лихорадка свыше 38°С, n (%) 

  лихорадка до 38°С, n (%) 

  в пределах нормы, n (%) 

 

16 (29,6) 

28 (51,8) 

10 (18,5) 

 

30 (75) 

8 (20) 

2 (5) 

Кашель: 

  с выделением мокроты, n (%) 

  сухой, n (%) 

 

43 (79,6) 

11 (20,3) 

 

29 (72,5) 

11 (27,5) 

Мокрота: 

 слизистая, n (%) 

 гнойная, n (%) 

 ржавого характера, n (%) 

 

18 (33,3) 

26 (48,1) 

10 (18,5) 

 

22 (75,8) 

5 (17,2) 

2 (6,9) 

Одышка: 

  в покое, n (%) 

  при физической нагрузке, n (%) 

 

34 (62,9) 

20 (37,0) 

 

3 (7,5) 

11 (27,5) 

Плевральные боли, n (%) 30 (55,5) 14 (35) 

Частота дыхания, в минуту 24,01±1,1 19,2±0,2
1 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП 
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У больных ВП с ХОБЛ в 29,6% случаев отмечалась гипертермия свыше 

38°С, в 51,8% случаев температура тела у них поднималась до 38°С. У больных 

ВП лихорадка свыше 38°С регистрировалась чаще – в 75% случаев. 

При госпитализации все больные предъявляли жалобы на кашель. У 

больных ВП с ХОБЛ в 48,1% случаев отмечался кашель с гнойной мокротой, в 

33,3% случаев со слизистой мокротой и в 18,5% случаев с мокротой ржавого 

характера. Для сравнения, у большинства больных с ВП кашель сопровождался 

выделением слизистой мокроты – 75,8% случаев. Только у 17,2% больных ВП 

мокрота была гнойного характера и у 6,9% больных – ржавой.  

Больные ВП с ХОБЛ чаще предъявляли жалобы на одышку в покое 

(62,9% случаев) и плевральные боли (55,5% случаев). У больных ВП одышка в 

покое и плевральные боли отмечались реже соотвественно в 7,5% случаев и 

35% случаев. При объективном обследовании у больных ВП с ХОБЛ частота 

дыхания (ЧД) составила 24,01±1,1 в мин., а у больных ВП 19,2±0,2 в мин 

(р<0,05).   

Воспалительный процесс у больных сопровождался изменениями некото-

рых гематологических и биохимических показателей (таблица 6). 

Таблица 6 – Гематологические и биохимические показатели у больных ВП с 

ХОБЛ и больных ВП при госпитализации 

Параметры 
Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ 

(n=54) 

Больные ВП 

(n=40) 

Гемоглобин, г/л 128,9±11,5 143,8±18,7
1 

121,7±24,8
2 

Эритроциты, 10
12
/л 4,8±0,2 5,55±0,1

1 
4,04±0,3

2 

Лейкоциты в крови, 

10
9
/л 

6,8±0,3 9,8±0,3
1 

13,6±0,5
1,2

 

СОЭ, мм/ч 6,1±0,02 22,0±1,3
1 

27,6±2,9
1,2 

Креатинин, мкмоль/л 70,5±2,1 111,9±4,7
1 

74,8±3,5
2 

Мочевина, ммоль/л 3,3±0,2 7,88±0,4
1 

3,9±0,3
 

СРП, мг/л 4,08±0,1 34,1±3,3
1 

72,4±6,1
1,2 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия по сравнению со здоровыми; 

2
– р<0,05 различия между 

группами больных ВП с ХОБЛ и ВП 

 

Так, у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению со здоровыми лицами и боль-

ными ВП, были выше содержание эритроцитов и уровень гемоглобина в крови 
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(р<0,05). Кроме того, у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, 

было повышено содержание креатинина и мочевины в крови (соответственно в 

1,5 и 2 раза). 

У больных ВП с ХОБЛ и ВП отмечался лейкоцитоз в периферической 

крови, ускоренное СОЭ. Уровень лейкоцитов в крови и СОЭ у больных ВП бы-

ли выше, чем у больных ВП с ХОБЛ (соответственно 13,6±0,5×10
9
/л и 27,6±2,9 

мм/ч vs 9,8±0,3×10
9
/л и 22,0±1,3 мм/ч; р<0,05).   

У больных ВП с ХОБЛ и ВП были выявлены изменения в содержании 

сывороточного СРП. При этом, содержание СРП у больных ВП оказалось вы-

ше, чем у больных ВП с ХОБЛ более чем в 2 раза (72,4±6,1мг/л vs 34,1±3,3 

мг/л; р<0,05).  

При культуральном исследовании мокроты у больных ВП с ХОБЛ в 

25,9% случаев высевался Str. pneumoniae. У больных ВП Str. Pneumoniae выяв-

лялся реже – в 15,5% случаев. 

У больных ВП с ХОБЛ и ВП методом ИФА был проведен этиологический 

поиск атипичных возбудителей пневмонии. В крови у 40,3% больных ВП с 

ХОБЛ были выявлены антитела к атипичной бактериальной инфекции. Из них 

в 19,1% случаев антитела к Chlamydia pneumoniаe и в 21,2% случаев – к Myco-

plasma pneumoniae. В группе больных ВП антитела к атипичной инфекции бы-

ли обнаружены реже – у 20% больных: в 8,3% случаев к Chlamydia pneumoniae 

и в 11,7% случаев – к Mycoplasma pneumoniae. 

Исследование функции легких больных ВП с ХОБЛ показало снижение 

показателей спирометрии (таблица 7). У этих больных ФЖЕЛ в среднем соста-

вила 43,4±3,3%, ОФВ1 – 26,2±2,3% от должных величин. У больных ВП эти по-

казатели были выше и составили соответственно ФЖЕЛ 92,6±2,1% и ОФВ1 

87,6±3,2% от должных величин. Таким образом, нарушения функции легких у 

больных ВП с ХОБЛ были более выраженными, чем у больных с ВП. Это отрази-

лось на показателях оксигенации крови. Значения SpO2  крови  у пациентов ВП с 

ХОБЛ оказались ниже, чем у больных ВП (88,2±2,2% vs 94,8±0,2%; р<0,05). 
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Таблица 7 – Данные инструментальных и рентгенологических методов иссле-

дования у больных ВП с ХОБЛ и больных ВП при госпитализации 

Виды исследования 
Больные ВП с ХОБЛ  

(n=54) 

Больные ВП  

(n=40) 

Спирография: 

  ФЖЕЛ, % долж. 

  ОФВ1 ,% долж. 

  ОФВ1/ФЖЕЛ% 

 

43,4±3,3
 

26,2±2,3 

42,44±1,2
 

 

92,6±2,1
1 

87,6±3,2
1 

78,08±1,1
1 

Пульсоксиметрия: 

  SрO2, % 

 

88,2±2,2 

 

94,8±0,2
1
 

Электрокардиография: 

  Синусовая тахикардия, n (%): 

  Перегрузка правых отделов сердца, n (%): 

Нарушения: 

   метаболических процессов, n (%): 

   проводимости, n (%): 

   ритма, n (%): 

 

24 (44,4) 

13 (24,0) 

 

29 (53,7) 

18 (33,3) 

10 (18,5) 

 

15 (37,5) 

- 

 

18 (45) 

7 (17,5) 

3 (7,5) 

Рентгенография легких: 

Объем инфильтрации легочной ткани, n (%): 

   долевой 

   один сегмент 

   более одного сегмента 

Локализация процесса, n (%): 

    двустороннее  

    правое легкое 

    левое легкое 

 

 

32 (59,2) 

14 (25,9) 

8 (14,8) 

 

7 (12,9) 

32 (59,2) 

15 (27,7) 

 

 

9 (22,5) 

12 (30) 

16 (40) 

 

3 (7,5) 

29 (72,5) 

11 (27,5)
 

Примечание: 
1
 – р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП 

При электрокардиографическом исследовании у больных ВП с ХОБЛ бы-

ли зарегистрированы следующие изменения: в 44,4% случаев синусовая тахи-

кардия, в 53,7% случаев нарушения метаболических процессов в миокарде, в 

18,5% – нарушения ритма, в 24% – перегрузка правых отделов сердца и в 33,3% 

случаев нарушения проводимости. Для сравнения, у больных ВП не было заре-

гистрировано случаев перегрузки правых отделов сердца, а нарушения ритма и 

проводимости выявлялись в 2 раза реже: соответственно в 7,5% и 17,5% случаев.  

При проведении рентгенологического исследования легких у 59,2% боль-

ных ВП с ХОБЛ выявился долевой характер инфильтрации легочной ткани, у 

25,9% – объем инфильтрации составил один сегмент, у 14,8% – более одного 

сегмента. Воспалительный процесс у больных чаще локализовался в правом 
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легком – 59,2% случаев, двустороннее поражение отмечалось в 12,9 % случаев. 

В группе больных с ВП долевой характер инфильтрации легочной ткани выяв-

лялся реже – в 22,5% случаев. По локализации воспалительного процесса отли-

чий между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП не было выявлено.     

Течение заболевания у ряда больных ВП с ХОБЛ сопровождалось развити-

ем осложнений: кровохарканье отмечалось в 18,5% случаев, экссудативный плев-

рит в 7,4%, абсцедирование в 3,7% случаев (рисунок 1). 

 

Рисунок 1 – Частота встречаемости осложнений в группе больных внебольнич-

ными пневмониями с ХОБЛ (%) при госпитализации 

У больных ВП экссудативный плеврит отмечался в 12,5%, кровохарканье 

в 7,5%, гнойно-деструктивные процессы в легких в 2,5% случаев (рисунок 2).  

 

Рисунок 2 – Частота встречаемости осложнений в группе больных с ВП (%) при 

госпитализации 
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При оценке выраженности симптомов заболевания оказалось, что клини-

ческий индекс тяжести состояния (Пк) у больных ВП с ХОБЛ был значимо вы-

ше, чем у больных ВП и составил 3,8±0,02 балла vs 2,3±0,05 балла (р<0,05).  

В процессе лечения у больных ВП с ХОБЛ и ВП были выявлены сле-

дующие особенности в динамике клинических, инструментальных и лабора-

торных показателей. Так, первичная неэффективность антибактериальной тера-

пии, потребовшая изменения в антибиотикотерапии с расширением ее спектра 

через ≥72 часа в группе больных ВП с ХОБЛ составила 62,9% случаев. Данный 

показатель в группе больных с ВП оказался значительно ниже и составил 22,5% 

случаев. 

В результате проведенного лечения выраженность респираторных сим-

птомов у больных ВП с ХОБЛ и ВП уменьшилась. Однако, в группе больных 

ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, чаще отмечались жалобы на одыш-

ку, кашель с выделением мокроты, сохранялись аускультативные изменения в 

легких (рисунок 3). С остаточными рентгенологическими изменениями в лег-

ких были выписаны из стационара 15,6% больных с ВП. У больных ВП с 

ХОБЛ, такие изменения выявлялись значительно чаще и составили 36,7% слу-

чаев. 

 

Рисунок 3 – Сравнительная характеристика клинических симптомов у больных 

ВП с ХОБЛ и ВП после проведенного лечения 
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На фоне лечения у больных ВП с ХОБЛ отмечался рост показателей 

функции легких (таблица 8).  

Таблица 8 – Динамика инструментальных показателей у больных ВП с ХОБЛ и 

больных ВП 

Параметры 
Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ВП (n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

ФЖЕЛ,%долж. 

ОФВ1,% долж. 

ОФВ1/ ФЖЕЛ 

43,4±3,3 

26,2±2,3 

42,4±1,2 

49,7±2,2
2 

30,5±1,8
2 

48,3±1,3
2 

92,6±2,1
1 

87,6±3,2
1 

78,08±1,1
1
 

97,08±3,3
3 

90,1±2,1
3 

80,5±2,2
3 

SрO2, % 88,2±2,2 93,1±1,2
2 

94,8±0,2
1 

97,7±0,8
2,3

 

Примечание: 
1
 –р<0,05 различия до лечения между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП; 

2
 – 

р<0,05 различия после лечения в группах больных ВП с ХОБЛ и ВП; 
3
 – р<0,05 различия 

после лечения между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП. 

 

Значения ФЖЕЛ и ОФВ1 у них повысились соответственно с 43,4±3,3% и 

26,2 ± 2,3% до 49,7±2,2% и 30,5±1,8% (р<0,05). У больных с ВП показатели 

спирометрии оказались выше, по сравнению с больными ВП с ХОБЛ и соста-

вили: ФЖЕЛ 97,08±3,3%, а ОФВ1 90,1±2,1% соответственно (р<0,05). Таким 

образом, показатели функции легких и после лечения у больных ВП с ХОБЛ 

оставались ниже, чем у больных ВП.   

У больных обеих групп отмечалось улучшение оксигенации крови. В 

группе больных ВП с ХОБЛ SрO2 повысилась с 88,2%±2,2 до 93,1%±1,2 

(р<0,05), а у больных с ВП соответственно с 94,8%±0,2 до 97,7%±0,8 (р<0,05). 

У пациентов с ВП показатели SрO2 артериальной крови и после лечения были 

выше, чем у больных ВП с ХОБЛ. Отличия по этому параметру между группа-

ми больных были достоверными (р<0,05) (таблица 8). 

В динамике наблюдения у пациентов ВП с ХОБЛ содержание лейкоцитов 

в крови оставалось высоким (9,8±0,3×10
9
/л vs 9,6±0,5×10

9
/л; р>0,05). Уровень 

сывороточного СРП у них понизился в 2,6 раза с 34,1±3,3 мг/л до 13,1±1,3 мг/л 

(р<0,05) (рисунки 4, 5).  

У больных ВП уровень лейкоцитов в крови снизился с 13,6±0,5×10
9
/л до 

8,5±0,41×10
9
/л (р<0,05), а содержание сывороточного СРП с 72,4±6,1 мг/л до 

8,1±0,63 мг/л (р<0,05). При этом, у больных ВП с ХОБЛ уровень лейкоцитов в 
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крови и сывороточного СРП после лечения оказались достоверно выше, чем у 

больных с ВП (р<0,05) (рисунки 4, 5). 

 

Рисунок 4 – Динамика содержания лейкоцитов в крови у больных ВП с ХОБЛ и ВП 

 

Рисунок 5 – Динамика содержания СРП в крови у больных ВП с ХОБЛ и ВП 

 

В результате лечения у больных в обеих группах снизился клинический 

индекс тяжести состояния Пк. Однако, у больных ВП с ХОБЛ этот показатель 

был выше, чем у больных ВП (2,60±0,21 усл.ед. vs 0,96±0,01усл.ед.; р<0,05).  

Сроки стационарного лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с 

больными ВП, были длительнее и составили 19,2±0,7дней vs 15,6±0,6 дней 

(р<0,05).  
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Таким образом, при госпитализации у больных ВП с ХОБЛ, по сравне- 

нию с больными ВП, были выше показатель прогностической шкалы CRB - 65 

и клинический индекс тяжести Пк, оказались выраженнее нарушения функции 

легких, чаще выявлялся долевой характер поражения легочной ткани. Кроме 

того, у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, чаще в мокроте вы-

являлся Str.pneumonia, а в крови определялись антитела к атипичным возбуди-

телям пневмонии. Сроки пребывания в стационаре у больных ВП с ХОБЛ были 

дольше, чем у больных ВП. После стационарного лечения у больных ВП с 

ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, сохранялись более выраженными клини-

ческие симптомы, было высоким содержание лейкоцитов и СРП в крови. 

3.2. Сравнительная клиническая характеристика больных внебольничной 

пневмонией при ее сочетании с ХОБЛ и пациентов с обострением ХОБЛ 

 

Сравниваемые группы больных были сопоставимы по возрасту, полу, 

длительности ХОБЛ в анамнезе, продолжительности курения, питательному 

статусу (таблица 9).  

В экстренном порядке были госпитализированы 30% больных, а в 

плановом порядке 70% больных с обострением ХОБЛ. Экстренность 

госпитализации у больных ВП с ХОБЛ была выше, чем у больных с 

обострением ХОБЛ. 

Частота предшествующих в течение года обострений ХОБЛ, повлекших 

госпитализации в стационар в группе больных ВП с ХОБЛ не имела 

достоверных отличий c больными ХОБЛ и составила 0,59±0,01случаев против 

0,65±0,03 случаев на одного больного (р>0,05). 

Среди больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ преобладали пациенты 

с III и IV стадиями ХОБЛ (GOLD 2016). При этом в группе больных ВП с 

ХОБЛ в основном были пациенты с IV стадией ХОБЛ: 44,4% случаев против 

35% в группе больных обострением ХОБЛ.  
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Таблица 9 – Характеристика больных ВП с ХОБЛ и больных с обострением 

ХОБЛ 

Параметры 
Больные ВП с 

ХОБЛ (n=54) 

Больные ХОБЛ  

(n=40) 

Средний возраст, лет 63,5±1,7 65,8±1,3 

Пол (м/ж) 48/6 38/2 

Средняя продолжительность ХОБЛ, лет 5,8±0,8 6,4 ±0,1 

Курящие/некурящие 44/10 32/8 

Стаж курения, пачка/лет 44,05±2,1 42,9±1,7 

Индекс массы тела, кг/м 
2
 26,5±1,05 23,1±0,7 

Госпитализация, n (%): 

   экстренная 

   плановая 

 

54 (100) 

- 

 

12 (30) 

28 (70) 

Частота предшествующих обострений за 12 

месяцев: 

0,59 0,65 

Стадии СОLD , n (%): 

   I стадия 

   II стадия 

   III стадия 

   IV стадия 

 

- 

10 (18,5) 

20 (37,0) 

24 (44,4) 

 

- 

4 (10) 

22 (55) 

14 (35) 

Фенотипы ХОБЛ, n (%): 

  бронхитический 

  эмфизематозный 

  смешанный 

 

39 (72,2) 

10 (18,5) 

5 (9,2) 

 

23 (57,5) 

10 (25) 

7 (17,5) 

Предшествующая терапия ХОБЛ, n (%): 

Бронхолитики короткого действия 

Селективные М – холинолитики длительного 

действия 

Ингаляционный ГКС+β2 агонист длительного 

действия 

 

 

34 (62,9) 

10 (18,5) 

 

10 (18,5) 

 

 

6 (15) 

20 (50) 

 

14 (35) 

Коморбидные состояния, n (%):  

  cердечно - сосудистые заболевания 

  цереброваскулярные заболевания 

  сахарный диабет 

  прочие заболевания 

 

44 (81,5) 

12 (22,2) 

10 (18,5) 

6 (11,1) 

 

32 (80) 

9 (22,5) 

6 (15) 

5 (12,5) 

Индекс коморбидности Charlson, баллы 5,5±0,3 4,8±0,2
1
 

Примечание: 
1 
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 

Клинические проявления ХОБЛ у больных в обеих сравниваемых 

группах в большинстве случаев соответствовали бронхитическому фенотипу.  

При сборе анамнеза было установлено, что у больных с обострением 

ХОБЛ отмечалась большая приверженность к базисной терапии. Для 
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сравнения, в группе ВП с ХОБЛ, большинство больных применяли только 

бронхолитики короткого действия – в 62,9% случаев. В группе больных ХОБЛ, 

большая часть пациентов использовали М-холинолитики длительного действия 

– в 50% случаев. В 35% случаев эти пациенты принимали ингаляционные 

ГКС+β2 агонисты длительного действия. В группе ВП с ХОБЛ с одинаковой 

частотой встречались больные, применявшие ингаляционные ГКС+β2 агонисты 

и М-холинолитики длительного действия (по 18,5% случаев). 

У больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ были выявлены различные 

коморбидные состояния. Среди сопутствующей патологии у больных наиболее 

часто встречались сердечно-сосудистые и цереброваскулярные заболевания. 

Тем не менее, индекс коморбидности Charlson у больных ВП с ХОБЛ был вы-

ше, чем у больных с обострением ХОБЛ (5,5±0,3 балла vs 4,8±0,2 балла; 

р<0,05).  

При госпитализации у больных с обострением ХОБЛ реже, чем у боль-

ных ВП с ХОБЛ отмечалась гипертермия (таблица 10).  

Таблица 10 – Клинические симптомы у больных ВП с ХОБЛ и больных с обо-

стрением ХОБЛ при госпитализации 

Клинические симптомы 
Больные ВП с ХОБЛ  

(n=54) 

Больные ХОБЛ 

(n=40) 

Температура тела: 

  лихорадка свыше 38°С , n (%) 

  лихорадка до 38°С , n (%) 

  в пределах нормы,  n (%) 

 

16 (29,6) 

28 (51,8) 

10 (18,5) 

 

6 (15) 

4 (10) 

30 (75) 

Одышка: 

  в покое, n (%) 

  при физической нагрузке, n (%) 

 

34 (62,9) 

20 (37,0) 

 

12 (30) 

28 (70) 

Кашель: 

  с выделением мокроты, n (%) 

  сухой, n (%) 

 

43 (79,6) 

7 (12,9) 

 

29 (72,5) 

11 (27,5) 

Мокрота: 

  слизистая, n (%) 

  гнойная, n (%) 

  ржавого характера, n (%) 

 

18 (33,3) 

26 (48,1) 

10 (18,5) 

 

22 (55) 

5 (12,5) 

2 (5) 

Плевральные боли, n (%) 30 (55,5) 14 (35,0) 

ЧД, в минуту 24,01±1,1 21,3±1,2
1
 

mMRС, баллы 3,8±0,3 2,09±0,3
1
 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 
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Лишь у 15% больных обострение ХОБЛ сопровождалось лихорадкой 

свыше 38°С, тогда как у 75% больных температура тела была в пределах нор-

мы. 

У всех больных ХОБЛ, включенных в исследование были жалобы на 

одышку и кашель. Одышку в покое ощущали 30% этих больных, а у 70% она 

появлялась при ходьбе. У 55% больных ХОБЛ был кашель со слизистой мокро-

той, у 12,5% с гнойной мокротой и у 5% с мокротой ржавого характера. Боли в 

грудной клетке, связанные с дыханием, отмечали 27,5% больных с обострением 

ХОБЛ. Для сравнения, в группе ВП с ХОБЛ больные чаще предъявляли жалобы 

на одышку в покое, боли в грудной клетке и гнойный характер выделяемой 

мокроты. При объективном осмотре частота дыхания (ЧД) у больных ВП с 

ХОБЛ была выше, чем у больных с обострением ХОБЛ (24,01±1,1 в мин. vs 

21,3±1,2 в мин.; р<0,05). Выраженность одышки по шкале mMRС у больных 

ВП с ХОБЛ оказалась так же выше, чем у больных с обострением ХОБЛ 

(3,8±0,3 балла vs 2,09±0,3 балла; р<0,05). В дополнение к этому, комплексная 

оценка выраженности респираторных симптомов в баллах: кашля, одышки, ко-

личества выделяемой мокроты, хрипов в легких, ночных симптомов показала, 

что кумулятивный индекс (КИ) тоже был выше у больных ВП с ХОБЛ. Данный 

показатель у них составил 2,55±0,05 балла, тогда как у больных ХОБЛ – 

2,03±0,08 балла (р<0,05) (таблица 11).    

Таблица 11 – Выраженность респираторных симптомов у больных ВП с ХОБЛ 

и обострением ХОБЛ при госпитализации 

Показатель 
Больные ВП с ХОБЛ 

(n=54) 

Больные ХОБЛ 

(n=40) 

Одышка, баллы 2,92±0,02 2,45±0,01
1 

Кашель, баллы 3,0±0,01 2,79±0,05 

Хрипы в легких, баллы 3,0±0,02 2,61±0,03
1 

Выделение мокроты, баллы  3,84±0,03 2,31±0,01
1 

Ночные симптомы, баллы 0 0 

Кумулятивный индекс (КИ), баллы 2,55±0,05 2,03±0,08
1 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 
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При госпитализации у больных ВП с ХОБЛ и с обострением ХОБЛ в ге-

мограмме было повышено содержание эритроцитов и гемоглобина (р<0,05) 

(таблица 12).   

Таблица 12 – Гематологические и биохимические показатели у больных ВП с 

ХОБЛ и обострением ХОБЛ при госпитализации 

Параметры 
Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ 

(n=54) 

Больные ХОБЛ  

(n=40) 

Гемоглобин, г/л 128,9±11,5 143,8±18,7
1 

151±24,9
1 

Эритроциты, 10
12
/л 4,8±0,2 5,55±0,1

1 
5,20±0,6

1 

Лейкоциты в крови, 10
9
/л 6,8±0,3 9,8±0,3

1 
9,1±0,2

1 

СОЭ, мм/ч 6,1±0,02 22,0±1,3
1 

7,2±1,1
1,2 

Креатинин, мкмоль/л 70,5±2,1 111,9±4,7
1 

94,2±6,4
 

Мочевина, ммоль/л 3,3±0,2 7,88±0,4
1 

5,07±0,9
 

СРП, мг/л 4,08±0,1 34,1±3,3
1 

23,4±0,4
1,2

 

Примечание: СОЭ – скорость оседания эритроцитов;
 1
– р<0,05 различия по сравнению со 

здоровыми; 
2
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 

 

В периферической крови у больных ВП с ХОБЛ и у больных ХОБЛ 

отмечался умеренный лейкоцитоз. Достоверных отличий в содержании 

форменных элементов в крови между больными выделенных групп не было 

выявлено. Но у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ХОБЛ, были 

выше показатели СОЭ (р<0,05).  

Уровень креатинина и мочевины в крови у больных с обострением ХОБЛ 

не отличался от показателей здоровых лиц, тогда как у больных ВП с ХОБЛ 

содержание продуктов азотистого обмена был повышен. 

У больных были выявлены значительные изменения в содержании 

сывороточного СРП. Его уровень у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ 

повышался в среднем в 5,7-8,3 раза, по сравнению с контрольными значениями 

(соответственно 34,1±3,3 мг/л и 23,4±0,4 мг/л vs 4,08±0,1; р<0,05). При этом 

содержание СРП в крови у больных ВП с ХОБЛ оказалось выше, чем у 

больных с обострением ХОБЛ (р<0,05).  

При культуральном исследовании мокроты у больных с обострением 

ХОБЛ только в 5% случаев был выявлен Str. pneumoniae. В мокроте больных 

ВП с ХОБЛ данный возбудитель выявлялся чаще: в 25,9% случаев. 
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Исследование функции легких больных показало наличие более выра-

женных нарушений у больных ВП с ХОБЛ (таблица 13). У них значения ФЖЕЛ 

и ОФВ1 были ниже, чем у больных с обострением ХОБЛ и составили 43,4±3,3% 

и 26,2±2,3% против 56,8±2,1% и 36,5±1,3% соответственно (р<0,05). 

Таблица 13 – Данные инструментальных методов исследования у больных ВП с 

ХОБЛ и обострением ХОБЛ при госпитализации 

Виды исследования Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ХОБЛ(n=40) 

Спирография: 

  ФЖЕЛ, % долж. 

  ОФВ1 ,% долж. 

  ОФВ1/ ФЖЕЛ 

 

43,4±3,3 

26,2±2,3 

42,4±1,2 

 

56,8±2,1
1 

36,5±1,3
1 

47,9±2,2
1 

Пульсоксиметрия:  

SрO2 , % 

 

88,2±2,2 

 

91,1±2,7
 

Электрокардиография: 

   Синусовая тахикардия, n (%) 

   Перегрузка правых отделов 

   сердца, n (%) 

Нарушения, n (%): 

   метаболических процессов 

   проводимости  

   ритма 

 

24 (44,4) 

 

13 (24,0) 

 

29 (53,7) 

18 (33,3) 

10 (18,5) 

 

16 (40,0) 

 

6 (15,0) 

 

20 (50,0) 

10 (25,0) 

5 (12,5) 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ

 

 

Развитие дыхательной недостаточности у больных, включенных в иссле-

дование, сопровождалось снижением оксигенации артериальной крови. Показа-

тели SpO2 у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ, по сравнению со здо-

ровыми лицами, были снижены (соответственно 88,2%±2,2 и 91,1%±2,7 vs 

97,6±1,4%; р<0,05). По этому параметру достоверных отличий между больными 

этих групп не было выявлено (р>0,05).    

При электрокардиографическом исследовании у больных ВП с ХОБЛ, по 

сравнению с больными ХОБЛ, чаще регистрировались перегрузка правых отде-

лов сердца, нарушения проводимости и ритма.    

ЭХО-КГ была проведена у 31 пациента ВП с ХОБЛ (57% случаев) и у 33 

пациентов с обострением ХОБЛ (82,5% случаев). При этом у больных ВП с 
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ХОБЛ средние значения СДЛА оказались выше, чем у больных ХОБЛ (39,1± 

0,7 мм. рт. ст. vs 34,4 ± 0,5 мм. рт. ст.; р<0,05). 

В таблице 14 представлены данные о динамике клинических и инстру-

ментальных показателей у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ. 

Таблица 14 – Динамика клинических и инструментальных показателей  

у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ 

Параметры  
Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ХОБЛ (n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

КИ, баллы 2,55±0,05 1,57±0,07
2 

2,03±0,08
1
 1,26±0,05

2,3 

mMRC, баллы 3,8±0,3 2,3±0,1
2 

2,09±0,3
1 

1,8±0,1
2,3 

ФЖЕЛ,% долж. 

ОФВ1 ,% долж. 

ОФВ1/ ФЖЕЛ 

43,4±3,3 

26,2±2,3 

42,4±1,2 

49,7±2,2
2 

30,5±1,8
2 

48,4±1,4 

56,8±2,1
1 

36,5±1,3
1 

47,9±2,2
1
 

59,1±2,1
3 

39,1±1,2
3 

50,1±2,5
3 

SрO2 , % 88,2±2,2 94,2±2,4
2 

91,1±2,7
1
 93,1±2,5

 

Примечание: 
1
– р<0,05 различия до лечения между группами больных ВП с ХОБЛ и 

ХОБЛ; 
2
– р<0,05 различия после лечения в группах больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ; 

3
– 

р<0,05 различия после лечения между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 

 

В процессе лечения у больных с обострением ХОБЛ и ВП с ХОБЛ 

уменьшилась выраженность респираторных симптомов. Величина КИ у боль-

ных ВП с ХОБЛ снизилась с 2,55±0,05 баллов до 1,57±0,07 баллов (р<0,05), а у 

больных ХОБЛ с 2,03±0,08 баллов до 1,26±0,05 баллов (р<0,05). Данный пока-

затель у больных ХОБЛ после лечения оказался ниже, чем у больных ВП с 

ХОБЛ (p<0,05).  

Интенсивность одышки по шкале mMRС у больных ХОБЛ снизилась с 

2,09±0,3 баллов до 1,8±0,1 баллов (p<0,05), а у больных ВП с ХОБЛ с 3,8±0,3 

баллов до 2,3±0,1 баллов (p<0,05). Выраженность одышки по этой шкале после 

лечения у больных ВП с ХОБЛ оказалась так же выше, чем у больных ХОБЛ 

(p<0,05).  

У больных ХОБЛ динамика ФЖЕЛ и ОФВ1 была статистически не зна-

чимой. До лечения они составили соответственно 56,8±2,1% и 36,5±1,3%, а по-

сле лечения соответственно 59,1±2,1% и 39,1±1,2% (р>0,05). У больных ВП с 

ХОБЛ отмечался прирост функциональных показателей. У них значения ФЖЕЛ 

и ОФВ1 повысились с 43,4±3,3% и 26,2±2,3% до 49,7±2,2% и 30,5±1,8% соот-
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ветственно (р<0,05). Тем не менее, между группами больных ВП с ХОБЛ и 

ХОБЛ после лечения сохранялись достоверные различия показателей функции 

легких. Нарушения ФЖЕЛ и ОФВ1 были более выраженными у больных ВП с 

ХОБЛ (р<0,05).  

В динамике у больных ХОБЛ и ВП с ХОБЛ повысились показатели окси-

генации артериальной крови. Отличия по этому параметру между группами 

больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ после лечения не были достоверными (соответст-

венно 94,2%±2,4  vs 93,1%±2,5; р>0,05).  

На фоне лечения у больных с обострением ХОБЛ содержание лейкоцитов 

в периферической крови не изменилось и оставалось высоким (9,1±0,3×10
9
/л vs 

9,4±0,2×10
9
/л; р>0,05). Достоверных отличий в содержании лейкоцитов в крови 

между группами больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ не было выявлено 

(9,6±0,5×10
9
/л vs 9,4±0,2×10

9
/л; р>0,05) (рисунок 6).  

 

Рисунок 6 – Динамика содержания лейкоцитов в крови у больных с  

обострением ХОБЛ и ВП с ХОБЛ. 

В результате лечения уровень сывороточного СРП у больных ХОБЛ сни-

зился в 2,8 раза (с 23,4±0,4 мг/л до 8,2±0,9 мг/л; р<0,05) (рисунок 7). У больных 

ВП с ХОБЛ после лечения содержание СРП в крови тоже снизилось, но оказа-

лось в 2,6 раза выше, чем у больных с обострением ХОБЛ (34,1±3,3 мг/л vs 

13,1±1,3 мг/л; р<0,05).  
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Рисунок 7 – Динамика содержания СРП в крови больных с обострением ХОБЛ 

и ВП с ХОБЛ. 

Длительность стационарного лечения у больных с обострением ХОБЛ, по 

сравнению с больными ВП с ХОБЛ была меньше и составила 15,2±0,6дня vs 

19,2±0,7 дня (р<0,05). 

Таким образом, у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными с обо-

стрением ХОБЛ, при госпитализации были выше индекс коморбидности, куму-

лятивный индекс (КИ) респираторных симптомов, выраженность одышки по 

шкале mMRС, уровень сывороточного СРП в крови, ниже показатели функции 

легких и сатурация артериальной крови. При культуральном исследовании 

мокроты у них чаще высевался Str. pneumoniaе. У больных ВП с ХОБЛ были 

длительнее и сроки стационарного лечения. 

После лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ХОБЛ, 

сохранялись более выражеными клинические симптомы заболевания, повыше-

ным содержание маркера воспаления – сывороточного СРП.  
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3.3.Процессы свободнорадикального окисления в группах обследованных 

 

3.3.1. Генерация активных форм кислорода и общий антиоксидантный 

статус крови у здоровых лиц 

 

Дополнительную информацию о функциональном состоянии организма и 

общих закономерностях развития патологических процессов, в том числе и 

воспалительного характера, представляет регистрация ХЛ биологических суб-

стратов. ХЛ методы исследования были использованы в комплексе обследова-

ния больных. С целью выработки нормальных показателей ХЛ цельной крови 

были обследованы 30 практически здоровых лиц, составивших контрольную 

группу. Типичные примеры записи спонтанной (СПХЛ) и индуцированной пи-

рогеналом люминолзависимой хемилюминесценции (ИНХЛ) цельной крови 

здоровых доноров приведены на рисунке 8. 

 

Рисунок 8 – Пример записи спонтанной (1) и индуцированной (2) пирогеналом 

люминолзависимой хемилюминесценции цельной крови здорового человека. 

Примечание: СС – светосумма хемилюминесценции крови 

 

Спонтанная ХЛ представляет информацию об интенсивности генерации 

АФК в крови, а индуцированная – о резервных возможностях фагоцитирующих 
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клеток. Светосумма (СС) ХЛ за время измерения является интегральным пока-

зателем интенсивности генерации АФК в крови.  

У здоровых лиц показатели светосуммы (CC) спонтанной (СП) и индуци-

рованной (ИН) хемилюминесценции крови составили 6,39±0,47 отн.ед. и 

117,9±6,31 отн.ед. соответственно. 

В живых системах равновесие в состоянии процессов свободнорадикально-

го окисления осуществляется защитной антиоксидантной системой (АОС). Инте-

гральным показателем ее активности является состояние общего антиоксидантно-

го статуса крови. У здоровых доноров этот показатель составил 1,21±0,04 

ммоль/л. В дальнейших наших исследованиях, мы использовали результаты, по-

лученные у здоровых доноров в качестве нормативов для сравнения с показателя-

ми ХЛ и АОС крови больных. 

 

3.3.2. Генерация активных форм кислорода и общий антиоксидантный 

статус крови у больных внебольничной пневмонией при ее сочетании с 

ХОБЛ и пациентов с внебольничной пневмонией 

 

Исследование ХЛ и АОС крови больных ВП с ХОБЛ и ВП, включенных в 

исследование, выявило следующее (таблица 15).  

Таблица 15 – Динамика показателей ХЛ и общего АОС крови у больных ВП с 

ХОБЛ и ВП 

Показатели 
Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ  

(n=54) 

Больные ВП  

(n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

ХЛ крови 

(отн. ед):  

СС СПХЛ 

СС ИНХЛ 

 

 

6,39±0,47 

117,9±6,31 

 

 

4,91±0,31
1 

81,1±7,02
1 

 

 

4,89±0,23
1 

135,11±9,21
1,3 

 

 

4,82±0,34
1 

77,4±4,15
1 

 

 

5,98±0,33
3,4 

97,01±5,52
1,3,4 

АОС крови 

(ммоль/л) 
1,21±0,04 0,98±0,03

1 
0,83±0,03

1,3
 1,82±0,07

1,2 
1,95 ±0,05

 1,4 

Примечание: 
1
 – р<0,05 различия по сравнению со здоровыми; 

2
 – р<0,05 различия до лече-

ния между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП; 
3
 – р<0,05 различия после лечения в группах 

больных ВП с ХОБЛ и ВП; 
4
 – р<0,05 различия после лечения между группами больных ВП с 

ХОБЛ и ВП 
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При госпитализации у больных ВП с ХОБЛ и ВП, по сравнению со здо-

ровыми лицами, показатели ХЛ крови  были низкими (р<0,05). У больных ВП с 

ХОБЛ величины СС СПХЛ и СС ИНХЛ составили 4,91±0,31 отн.ед. и 81,1±7,02 

отн. ед. соответственно. У больных ВП значения СС СПХЛ и СС ИНХЛ соста-

вили соответственно 4,82±0,34 отн.ед. и 77,4±4,15 отн. ед. Полученные данные 

свидетельствовали о пониженной продукции АФК фагоцитирующими клетка-

ми крови и снижении их микробицидного потенциала. Достоверных отличий в 

величине CC СПХЛ и СС ИНХЛ между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП до 

лечения не было установлено (р>0,05). 

Исследование общего антиоксидантного статуса (АОС) сыворотки крови 

показало, что в группе больных ВП с ХОБЛ, по сравнению со здоровыми лица-

ми, его значения оказались ниже в среднем 1,2 раза (р<0,05). 

Напротив, у больных ВП показатели АОС сыворотки крови при госпита-

лизации были повышены, их средние значения составили 1,82±0,07 ммоль/л 

против 1,21±0,04 ммоль/л у здоровых лиц (р<0,05).  

В динамике лечения у пациентов ВП показатель СПХЛ крови повысился 

с 4,82±0,34 отн. ед. до 5,98±0,33 отн. ед. (р<0,05) и достиг контрольных значе-

ний (таблица 15). Интенсивность СС ИНХЛ у них также возросла с 77,4±4,15 

отн. ед до 97,01±5,52
 
отн. ед. (р<0,05). Значения общего АОС крови у этих 

больных сохранялись на высоком уровне (1,82±0,07 ммоль/л vs 1,95±0,05 

ммоль/л; р>0,05).  

В процессе лечения у больных ВП с ХОБЛ значения СС СПХЛ остава-

лись без динамики низкими (4,91±0,31 отн. ед vs 4,89±0,23 отн. ед; р>0,05). При 

этом, интенсивность СС ИНХЛ у них возросла в среднем в 1,6 раза (с 81,1±7,02 

отн. ед до 135,11±9,21отн. ед.; р<0,05) и оказалась выше, чем у больных ВП и у 

здоровых доноров.  

Примечательно, что в этой группе больных произошло дальнейшее сни-

жение общего АОС крови. После лечения показатели общего АОС крови у них 

оказались ниже, чем у больных ВП и здоровых лиц соответственно в 2,4 и 1,4 

раза (0,83±0,03 ммоль/л vs 1,95±0,05 ммоль/л и 1,21±0,04 ммоль/л; р<0,05).  
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3.3.3. Генерация активных форм кислорода и общий антиоксидантный 

статус крови у больных внебольничной пневмонией при ее сочетании с 

ХОБЛ и пациентов с обострением ХОБЛ 

 

При сравнительном анализе продукции АФК и общего АОС сыворотки 

крови у больных ВП с ХОБЛ и больных с обострением ХОБЛ были выявлены 

следующие особенности (таблица 16). 

Таблица16 – Динамика показателей ХЛ  и общего АОС крови у больных ВП с 

ХОБЛ и обострением ХОБЛ 

Показатели 

 

Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ  

(n=54) 

Больные ХОБЛ  

(n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

ХЛ крови 

(отн.ед):  

СС СПХЛ 

СС ИНХЛ 

 

 

6,39±0,47 

117,9±6,31 

 

 

4,91±0,31
1 

81,1±7,02
1 

 

 

4,89±0,23
1 

135,11±9,21
1,3 

 

 

4,32±0,31
1,2 

60,41±5,33
1,2 

 

 

4,96±0,32
1,3 

57,61±5,84
1,4 

АОС крови 

(ммоль/л) 

1,21±0,04 0,98±0,03
1 

0,83±0,03
1,3 

0,95±0,04
1 

1,03±0,06
1,4 

Примечание: 
1
 – р<0,05 по сравнению со здоровыми; 

2
 – р<0,05 различия до лечения между 

группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ; 
3
 – р<0,05 различия после лечения в группах боль-

ных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ;  
4
 – р<0,05 различия после лечения между группами больных ВП с 

ХОБЛ и ХОБЛ 

 

В обеих группах больных показатели спонтанной и индуцированной ХЛ 

крови оказались ниже, чем у здоровых  в среднем в 1,3-1,9 раза, что свидетель-

ствовало о депрессии микробицидной активности фагоцитирующих клеток. 

При этом у больных с обострением ХОБЛ, по сравнению с больными ВП с 

ХОБЛ, выявленные изменения носили более выраженный характер. У них СС 

СПХЛ и СС ИНХЛ составили 4,32±0,31 отн. ед. и 60,41±5,33 отн. ед соответст-

венно, против 4,91±0,31 отн .ед. и 81,1±7,02 отн. ед. соответственно у больных 

ВП с ХОБЛ (р<0,05). 

У больных в обеих выделенных группах были сниженными и показатели 

общего АОС сыворотки крови. К примеру, у больных с обострением ХОБЛ 

общий АОС сыворотки крови был ниже, чем у здоровых в 1,3 раза (р<0,05). 
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Достоверных отличий в показателях общего АОС сыворотки крови между 

группами больных ХОБЛ и ВП с ХОБЛ не было выявлено (0,95±0,04 ммоль/л 

vs 0,98±0,03 ммоль/л; р>0,05). 

На фоне лечения у больных с обострением ХОБЛ интенсивность СС 

СПХЛ повысилась с 4,32±0,31 отн. ед до 4,96±0,32 отн. ед. (р<0,05), но, как и у 

больных ВП с ХОБЛ, она оставалась ниже, чем у здоровых. Заметной динамики 

в значениях СС ИНХЛ крови у больных с обострением ХОБЛ не было отмече-

но. У них, как и прежде, была низкой интенсивность СС ИНХЛ (60,41±5,33
 
отн. 

ед. vs 57,61±5,84
 
отн. ед.; р>0,05). Достоверных отличий в значениях СС СПХЛ 

крови между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ после лечения не было 

выявлено. Но интенсивность СС ИНХЛ у больных ХОБЛ оказалась ниже, по 

сравнению с больными ВП с ХОБЛ, более чем в 2,5 раза (57,61±5,84 отн. ед. vs 

135,11±9,21 отн. ед. соответственно; р<0,05). 

В динамике наблюдения у больных с обострением ХОБЛ не произошли 

существенные изменения и в состоянии общего АОС крови. У них этот показа-

тель оставался по-прежнему ниже, чем у здоровых лиц (1,03±0,06 ммоль/л vs 

1,21±0,04 ммоль/л; р<0,05). Тем не менее у больных ХОБЛ после лечения, по 

сравнению с больными ВП с ХОБЛ, АОС крови оказался достоверно выше 

(1,03±0,06 ммоль/л vs 0,83±0,03 ммоль/л; р<0,05). 

Таким образом, у больных ВП с ХОБЛ, ВП и с обострением ХОБЛ сни-

жена продукция АФК в крови. При этом общий АОС крови у больных ВП по-

вышен, тогда как у больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ он был сниженным. 

После лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП и 

обострением ХОБЛ отмечались более выраженные нарушения продукции АФК, 

произошло дальнейшее снижение общего АОС сыворотки крови.  
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3.3.4. Метаболизм оксида азота у больных внебольничной пневмонией при 

ее сочетании с ХОБЛ и пациентов с внебольничной пневмонией 

Исследование содержания стабильных метаболитов оксида азота: нитрит-

анионов (NO2
-
), нитрат-анионов (NO3

-
) и их суммарной концентрации (NO2

-

∑NO3
-
) в сыворотке крови исследуемых групп больных ВП с ХОБЛ и ВП пока-

зало следующее (таблица 17). 

Таблица 17 – Динамика содержания метаболитов NO и их суммарной 

концентрации в крови  у больных ВП с ХОБЛ и ВП (мкмоль/л) 

Показа-

тели 

Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ВП (n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

NO2
-
 1,29±0,21 3,21±0,18

1
 2,35±0,21

1,3
 2,81±0,12

1,2
 1,20±0,12

3,4
 

NO3
-
 4,87±0,82 12,61±1,34

1
 7,50±0,32

1,3
 9,81±0,71

1,2
 5,71±0,21

3,4
 

ƩNO2
-

/NO3
–
 

6,16±0,69 15,82±1,81
1
 9,85±0,33

1,3
 12,62±1,41

1,2
 6,91±0,30

3,4
 

Примечание: 
1
 – р<0,05 различия со здоровыми;

 2
– р<0,05 различия до лечения между груп-

пами больных ВП+ХОБЛ и ВП;  
3
– р<0,05 различия после лечения в группах больных ВП с 

ХОБЛ и ВП; 
4
– р<0,05 различия после лечения между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП 

 

У здоровых лиц содержание активных метаболитов NO в крови составило 

NO2
- 
1,29±0,21 мкмоль/л, NO3

- 
4,87±0,82 мкмоль/л, их суммарная концентрация 

– 6,16±0,69 мкмоль/л. 

У больных ВП при ее сочетании с ХОБЛ были выявлены выраженные 

изменения показателей метаболизма оксида азота. В крови у этих больных по 

сравнению со здоровыми лицами уровень NO2
-
 был выше в 2,5 раза , NO3

-
 в 2,6 

раза, а ƩNO
2-

/ NO3
-
  в 2,6 раза (р<0,05).  

У больных ВП содержание метаболитов оксида азота и их суммарная 

концентрация в крови  превышали контрольные значения более чем в 2 раза 

(таблица 17). Полученные данные являлись свидетельством развития 

нитрозивного стресса в выделенных группах больных ВП с ХОБЛ и ВП.  

При этом у больных ВП с ХОБЛ содержание активных метаболитов NO в 

крови было выше, чем у больных ВП. У них, по сравнению с больными ВП, 
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уровень NO2
-
 в крови составил 3,21±0,18 мкмоль/л vs 2,81±0,12 мкмоль/л 

(р<0,05); уровень  NO3
- 
12,61±1,34

 
мкмоль/л vs  9,81±0,71 мкмоль/л (р<0,05);  

ƩNO2
-
/ NO3

-
 15,82±1,81 мкмоль/л vs 12,62±1,41 мкмоль/л (р<0,05). 

В процессе лечения у больных ВП с ХОБЛ содержание NO2
-
 в крови сни-

зилось с 3,21±0,18 мкмоль/л
 
до 2,35±0,21 мкмоль/л (р<0,05), значения NO3

-
 сни-

зились с 12,61±1,34 мкмоль/л до 7,50±0,32 мкмоль/л (р<0,05), суммарная кон-

центрация метаболитов NO с 15,82±1,81 мкмоль/л до 9,85±0,33 мкмоль/л; 

(р<0,05). Следует отметить, что несмотря на проводимое лечение значения этих 

показателей в сыворотке крови у пациентов ВП с ХОБЛ превышали контроль-

ные данные в среднем в 1,5-1,8 раза (р<0,05). 

Для сравнения, на фоне лечения у больных ВП уровень стабильных 

метаболитов оксида азота и их суммарная концентрация в сыворотке крови 

снизились в 1,7-2,2 раза и достигли нормальных значений (таблица 17). Так, по 

сравнению с исходными данными, в крови этих больных содержание NO2
-
 

составило 1,20±0,12 мкмоль/л vs 2,81±0,12
 
мкмоль/л (р<0,05), NO3

-
 5,71±0,21 

мкмоль/л vs 9,81±0,71 мкмоль/л (р<0,05), ƩNO2
-
/NO3

-
 6,91±0,30 мкмоль/л vs 

12,62±1,41 мкмоль/л (р<0,05).  

 

3.3.5. Метаболизм оксида азота у больных внебольничной пневмонией 

при ее сочетании с ХОБЛ и пациентов с обострением ХОБЛ 

 

При сравнительном анализе динамики содержания активных метаболитов 

оксида азота и их суммарной концентрации в сыворотке крови больных ВП с 

ХОБЛ и обострением ХОБЛ были выявлены следующие особенности (таблица 

18). У больных ХОБЛ обострение заболевания сопровождалось повышением 

содержания активных метаболитов оксида азота и их суммарной концентрации 

в крови. В сыворотке крови у больных ХОБЛ, по сравнению со здоровыми ли-

цами, содержание NO2
-
 было выше в 2,2 раза , NO3

-
 в 1,9 раза,  ƩNO2

-
/NO3

-
  в 2 

раза (р<0,05).  
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Таблица 18 – Динамика содержания метаболитов NO и их суммарной 

концентрации в крови у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ (мкмоль/л) 

Показа

тели 

Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ХОБЛ (n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

NO2
-
 1,29±0,21 3,21±0,18

1
 2,35±0,21

1,3
 2,83±0,20

1
 1,63±0,04

1,3,4
 

NO3
-
 4,87±0,82 12,61±1,34

1
 7,50±0,32

1,3
 9,53±0,61

1,2
 7,35±0,13

1,3
 

ƩNO2
-

/NO3
–
 

6,16±0,69 15,82±1,81
1
 9,85±0,33

1,3
 12,36±0,86

1,2
 8,98±0,21

1,3 

Примечание: 
1
 – р<0,05 различия со здоровыми;

 2
– р<0,05 различия до лечения между 

группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ;  
3
– р<0,05 различия после лечения в группах 

больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ; 
4
– р<0,05 различия после лечения между группами больных 

ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 

 

По сравнению с больными ХОБЛ, у больных ВП с ХОБЛ нарушения ме-

таболизма оксида азота в сыворотке крови  были более выраженными. Так, у 

них содержание в крови NO3
-
 и ƩNO2

-
/NO3

–
 оказалось выше, чем у больных с 

обострением ХОБЛ в среднем в 1,3 раза (р<0,05).  

В процессе лечения у больных с обострением ХОБЛ, произошло досто-

верное снижение содержания активных метаболитов оксида азота и их суммар-

ной концентрации в сыворотке крови (таблица 18). У этих больных уровень 

NO2
-
 снизился с 2,83±0,20 мкмоль/л до 1,63±0,04 мкмоль/л; (р<0,05), NO3

-
 с 

9,53±0,61 мкмоль/л до 7,35±0,13 мкмоль/л; (р<0,05), ƩNO2
-
/NO3

– 
с 12,36±0,86 

мкмоль/л до 8,98±0,21 мкмоль/л; (р<0,05).  

Однако эти показатели у больных ХОБЛ, как и у больных ВП с ХОБЛ, 

оставались выше контрольных значений. Тем не менее, при сравнении показа-

телей метаболизма NO в сыворотке крови у больных группы ВП с ХОБЛ и обо-

стрением ХОБЛ после проведенного лечения обращало на себя внимание отли-

чия в содержании NO2
-
. Уровень NO2

-
 в сыворотке крови больных ВП с ХОБЛ 

оказался выше, чем у больных с обострением ХОБЛ (2,35±0,21 мкмоль/л vs 

1,63±0,04 мкмоль/л; р<0,05). 
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Таким образом, у больных ВП с ХОБЛ, ВП и с обострением ХОБЛ тече-

ние заболевания сопровождается развитием нитрозивного стресса, выражаю-

щимся повышением уровня стабильных метаболитов NO и их суммарной кон-

центрации в сыворотке крови. У больных ВП с ХОБЛ интенсивность нитрозив-

ного стресса в крови была выше, по сравнению с больными ВП и с обострением 

ХОБЛ.  

После лечения в группе больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными 

ВП и обострением ХОБЛ, сохранялись выраженные нарушения метаболизма 

NO в крови.  

 

3.4. Состояние системного иммунитета в группах обследованных больных 

 

3.4.1. Показатели системного иммунитета у больных внебольничной пнев-

монией при ее сочетании с ХОБЛ и пациентов  

с внебольничной пневмонией 

Результаты иммунологических исследований у больных ВП с ХОБЛ и ВП 

показали наличие различного характера нарушений во всех звеньях иммунной 

системы (таблица 19).  

У больных ВП с ХОБЛ и ВП при госпитализации, по сравнению со здо-

ровыми лицами, было повышено содержание лейкоцитов в крови. При этом у 

больных ВП с ХОБЛ было снижено как относительное, так и абсолютное со-

держание лимфоцитов, CD3
+
-, CD4

+
-, CD8

+
-лимфоцитов и NK-клеток 

(CD16
+
CD56

+
) (р<0,05). Напротив, относительное и абсолютное содержание В-

лимфоцитов (CD19
+
) у больных ВП с ХОБЛ по сравнению со здоровыми было 

повышено (соответственно 14,5±0,92% и 0,26±0,009 10
9
/л vs 7,6±0,31% и 

0,15±0,007 10
9
/л; р<0,05).  

У пациентов ВП течение заболевания также сопровождалось снижением 

относительного количества лимфоцитов, относительного и абсолютного коли-

чества зрелых Т-лимфоцитов (CD3
+
), Т-цитотоксических лимфоцитов (CD8

+
) и 
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NK-клеток (CD16
+
CD56

+
), повышением относительного и абсолютного содер-

жания В-лимфоцитов (CD19
+
) (р<0,05). 

Таблица19 – Динамика иммунологических показателей у больных ВП с ХОБЛ и 

ВП 

Показатели 
Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ВП (n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

Лейкоциты, 

10
9
/л 

6,2±0,27 9,6±0,41
1 

9,84±0,54
1 

9,83±0,33
1 

7,95±0,44
1,3,4 

Лимфоциты, % 

абс., 10
9
/л 

31,7±1,23 

1,97±0,07 

18,6±0,21
1 

1,76±0,02
1 

19,5 ±0,44
1 

1,88±0,04
3 

19,2±0,57
1
 

1,87±0,04 

25,4±1,04
1,3,4

 

2,03±0,06
3 

CD3
+
, %  

абс., 10
9
/л 

75,10,81 

1,480,05 

55,6±1,13
1
 

0,96±0,04
1 

66,8±1,65
1,3

 

1,36±0,08
1,3 

68,4±1,20
1,2

 

1,27±0,02
1,2 

72,5±1,23
3,4

 

1,44±0,03
3,4 

CD4
+
, %  

абс., 10
9
/л 

49,4±0,91 

0,97±0,04 

34,5±0,91
1
 

0,62±0,03
1 

43,3±1,19
1,3

 

0,83±0,06
1,3 

48,5±1,05
2
 

0,92±0,01
2 

50,1±1,32
4 

1,03±0,02
4 

CD8
+
, %,  

абс., 10
9
/л 

25,7±0,52 

0,51±0,02 

21,0±0,66
1
 

0,37±0,01
1 

23,4±0,85
1,3

 

0,44±0,03
1,3 

19,7±0,80
1 

0,37±0,01
1 

21,6±0,72
1,3 

0,44±0,03
1,3 

CD16
+
CD56

+
, 

%, абс., 10
9
/л 

13,7±0,34 

0,27±0,009 

11,3±0,53
1
 

0,21±0,008
1 

9,44±0,55
1
 

0,19±0,01
1 

10,3±0,42
1 

0,18±0,001
1 

11,2±0,41
1,3,4

 

0,22±0,004
1,3,4 

CD19
+
, % 

абс., 10
9
/л 

7,6±0,31 

0,15±0,007 

14,5±0,92
1
 

0,26±0,009
1 

11,9±0,73
1,3

 

0,23±0,01
1,3

 

13,5±0,32
1
 

0,25±0,015
 

8,58±0,34
1,3,4

 

0,16±0,002
1,3,4 

IgА, г/л 2,150,09 1,67±0,09
1 

2,1±0,11
3 

1,980,05
1,2 

2,120,06
3 

IgМ, г/л 1,480,07 1,98±0,05
1 

1,85±0,06
1,3 

1,73±0,08
1,2 

1,51±0,04
3,4 

IgG, г/л 13,20,38 12,2±0,23
1 

10,5±0,15
1,3

 11,33±0,27
1 

12,17±0,24
1,3,4 

ЦИК, усл.ед. 29,57±2,15 83,3±5,76
1 

64,5±4,06
1,3 

81,4±3,01
1 

70,1±3,05
1,3 

ИЛ 6, пкг/мл 1,65±0,14 10,54±0,63
1 

14,4±0,99
1,3 

15,43±1,55
1,2 

4,57±0,56
1,3,4 

TNF-α, пкг/мл 1,43±0,19 4,83±0,31
1 

4,61±0,42
1 

4,22±0,34
1 

2,01±0,22 
1,3,4 

ФИ % 63,6±3,44 54,2±3,44
1 

52,3±3,21
1 

54,6±2,37
1 

60,1±2,61
3,4 

ФЧ 5,34±0,15 4,81±0,18
1 

4,64±0,16
1 

4,75±0,12
1 

5,2±0,13
3,4 

Примечание: 
1
 – различия со здоровыми (р<0,05); 

2
 – различия между группами больных ВП с 

ХОБЛ и ВП до лечения (р<0,05); 
3
 – различия в  группах больных ВП с ХОБЛ и ВП после лече-

ния (р<0,05); 
4
 – различия между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП после лечения (р<0,05) 

 

В отличие от больных ВП с ХОБЛ, у больных с ВП относительное и аб-

солютное количества Т-хелперов не отличалось от нормальных значений 

(48,5±1,05% и 0,92±0,01×10
9
/л vs 49,4±0,91% и 0,97±0,04×10

9
/л; р>0,05). При 

этом относительное и абсолютное содержание CD8
+
-лимфоцитов, В-
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лимфоцитов (CD19
+
) и NK-клеток у больных ВП не имело достоверных отли-

чий с больными ВП с ХОБЛ (р>0,05).   

Для больных ВП с ХОБЛ и ВП были характерными нарушения и в гумо-

ральном звене иммунитета. В сыворотке крови у них было достоверно снижено 

содержание IgА и IgG, напротив увеличен уровень IgM (р<0,05). При этом у 

больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, содержание IgM в сыво-

ротке крови было выше (1,98±0,05 г/л vs 1,73±0,08
 
г/л; р<0,05), а IgА напротив, 

ниже (1,67±0,09
 
г/л vs 1,980,05 г/л р<0,05).  

У больных в обеих группах оказалось повышенным уровень ЦИК в сред-

нем в 2,7-2,8 раза. Достоверных отличий по уровню ЦИК между группами 

больных ВП с ХОБЛ и ВП не было выявлено (р>0,05).  

При исследовании иммунорегуляторных субстанций у больных ВП с 

ХОБЛ и ВП, по сравнению со здоровыми лицами, было выявлено повышение в 

сыворотке крови уровня провоспалительных цитокинов: ИЛ-6 и TNF-α, 

(р<0,05). Примечательно, что у больных с ВП уровень ИЛ-6 оказался выше, чем 

у больных ВП с ХОБЛ в среднем в 1,5 раза (р<0,05). Достоверных отличий в 

содержании TNF-α между группами больных ВП с ХОБЛ и ВП не было выяв-

лено (р>0,05).  

Течение заболевания у больных ВП с ХОБЛ и ВП сопровождалось нару-

шением процессов фагоцитоза. По сравнению со здоровыми лицами, у больных 

ВП с ХОБЛ и ВП отмечалось снижение количества фагоцитирующих клеток 

(ФИ) и их поглотительной способности (ФЧ) (р<0,05). Статистически досто-

верных отличий в значениях ФЧ и ФИ между выделенными группами больных 

не было выявлено (р>0,05).   

Таким образом, для больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, 

были более выраженными нарушения в состоянии Т-хелперной клеточной ак-

тивности,  продукции IgА и IgМ. У больных ВП, по сравнению с больными ВП 

с ХОБЛ, был выше уровень ИЛ-6. 

В процессе лечения у больных  произошли определенные изменения в со-

стоянии иммунного статуса (таблица 19).  
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У больных ВП с ХОБЛ относительное содержание лимфоцитов остава-

лось без динамики низким (18,6±0,21% vs 19,5±0,44%; р>0,05). По сравнению с 

исходными данными, у этих больных повысилось относительное и абсолютное 

количество CD3
+ 

-клеток (55,6±1,13% 
 
и 0,96±0,04×10

9
/л vs 66,8±1,65 % и 

1,36±0,08×10
9
/л; р<0,05), CD4

+ 
-клеток

  
(34,5±0,91

 
% и 0,62±0,03 vs 43,3±1,19 % 

и 0,83±0,06×10
9
/л; р<0,05), CD8

+
-клеток (21,0±0,66 % и 0,37±0,01×10

9
/л vs 

23,4±0,85
 
% и 0,44±0,03×10

9
/л; р<0,05). Однако количество этих клеток остава-

лось достоверно ниже контрольных значений (р<0,05). На фоне лечения у 

больных ВП с ХОБЛ отмечалась тенденция к снижению относительного и аб-

солютного количества CD16
+
CD56

+
 и CD19

+
- лимфоцитов (р<0,05). При этом у 

этих больных уровень В-лимфоцитов оказался выше, а NK-клеток соответст-

венно значимо ниже, чем у здоровых лиц (р<0,05). 

Несколько иная картина наблюдалась у больных с ВП (таблица 19). В ре-

зультате проведенного лечения у них повысилось относительное и абсолютное 

содержание лимфоцитов (соответственно с 19,2±0,57%
 
и 1,87±0,04×10

9
/л до 

25,4±1,04%
 
и 2,03±0,06×10

9
/л), CD3

+
-лимфоцитов

 
(соответственно с 68,4±1,20% 

и 1,27±0,02×10
9
/л до 72,5±1,23% и 1,44±0,03×10

9
/л), CD8

+
-лимфоцитов

 
(соот-

ветственно с 19,7±0,80% и 0,37±0,01×10
9
/л до 21,6±0,72% и 0,44±0,03×10

9
/л)

 
и 

NK-клеток (соответственно с 10,3±0,42% и
 
0,18±0,001×10

9
/л до 11,2±0,41% и 

0,22±0,004×10
9
/л) (р<0,05).  

При этом у больных ВП абсолютное содержание лимфоцитов, относи-

тельное и абсолютное содержание CD3
+
 и CD4

+ 
-клеток достигли контрольных 

значений, наблюдалась тенденция к нормализации уровня В-лимфоцитов. Так 

например, содержание CD19
+
 -клеток у этих больных снизилось более чем в 1,5 

раза (р<0,05).  

При сравнении показателей клеточного иммунитета обращало на себя 

внимание, что у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, после 

проведенного лечения было достоверно ниже относительное и  абсолютное со-

держание CD3
+
-лимфоцитов (66,8±1,65% и 1,36±0,08×10

9
/л vs 72,5±1,23% и 

1,44±0,03×10
9
/л; р<0,05) и CD4

+
-лимфоцитов (43,3±1,19% и 0,83±0,06×10

9
/л vs 
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50,1±1,32% и 1,03±0,02×10
9
/л; р<0,05), NK-клеток (9,44±0,55% и 

0,19±0,01×10
9
/л vs 11,2±0,41% и 0,22±0,004×10

9
/л; р<0,05) и выше уровень В-

лимфоцитов (11,9±0,73% и 0,23±0,01×10
9
/л vs 8,58 ±0,34% и 0,16±0,002×10

9
/л ; 

р<0,05). 

Определенные изменения произошли у исследуемых больных в состоя-

нии гуморального иммунитета. У больных ВП с ХОБЛ и ВП в сыворотке крови 

повысилось и достигло нормальных значений  содержание IgА, наблюдалась 

тенденция к снижению IgM. При этом у больных ВП с ХОБЛ уровень IgM в 

крови оказался выше, чем у больных ВП (1,85±0,06 г/л vs 1,51±0,04 г/л ; 

р<0,05). На фоне лечения содержание IgG в сыворотке крови у больных ВП по-

высилось (с 11,33±0,27 г/л
 
до12,17±0,24 г/л; р<0,05), тогда как у больных ВП с 

ХОБЛ произошло дальнейшее снижение его уровня (с 12,2±0,23 г/л до 

10,5±0,15 г/л; р<0,05).  

В динамике наблюдения у больных в обеих группах понизилось содержа-

ние ЦИК в крови. Тем не менее, уровень ЦИК в крови у больных оставался вы-

соким, по сравнению со здоровыми лицами в среднем в 2,2-2,4 раза (р<0,05). По 

этому показателю достоверных отличий между больными с ВП и ВП с ХОБЛ 

не было выявлено  

К завершению курса лечения у больных с ВП наблюдалось снижение 

провоспалительных цитокинов в крови. У них уровень ИЛ-6 снизился с 

15,43±1,55
 
пкг/мл до 4,57±0,56 пкг/мл (р<0,05), а TNF-α с 4,22±0,34 пкг/мл

 
до 

2,01±0,22 пкг/мл
 
(р<0,05). Напротив, у больных ВП с ХОБЛ содержание в сы-

воротке крови ИЛ-6 даже повысилось с 10,54±0,63 пкг/мл 
 
до 14,4±0,99 пкг/мл 

(р<0,05), а уровень TNF-α оставался без динамики высоким.  

В итоге, после лечения у больных ВП с ХОБЛ содержание провоспали-

тельных цитокинов TNF-α и ИЛ-6 в крови оказалось выше, чем у больных с  ВП 

в среднем в 2,3 и 3,08 раза соответственно (р<0,05). 
 

Фагоцитарная активность нейтрофилов крови у больных с ВП повысилась 

и достигла контрольных значений.
 
Напротив, у больных ВП с ХОБЛ, по срав-
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нению с больными ВП, значения ФИ и ФЧ оставались низкими (52,3±3,21% и 

4,64±0,16 vs 60,1±2,61% и 5,2±0,13; p<0,05). 

Таким образом, течение заболевания у больных ВП с ХОБЛ и ВП сопро-

вождается нарушениями клеточного, гуморального иммунитета, продукции 

провоспалительных цитокинов (ИЛ-6 и TNF-α) в крови и фагоцитарной актив-

ности нейтрофилов. У пациентов ВП с ХОБЛ, по сравнению с пациентами ВП, 

ниже Т-хелперная клеточная активность, содержание IgА, выше уровень IgM в 

крови. 

После лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП ос-

тавались низкими Т-хелперная активность, количество NK-клеток и уровень 

IgG, показатели фагоцитоза,  высокими содержание CD19
+
 - клеток, IgM и про-

воспалительных цитокинов в крови. 

 

3.4.2. Показатели системного иммунитета у больных внебольничной пнев-

монией при ее сочетании с ХОБЛ и пациентов с обострением ХОБЛ 

 

При сравнительном анализе иммунного статуса больных ВП с ХОБЛ и 

обострением ХОБЛ были выявлены следующие особенности (таблица 20). У 

больных ХОБЛ обострение заболевания сопровождалось снижением относи-

тельного и абсолютного количества лимфоцитов, зрелых Т-лимфоцитов, Т-

хелперов и NK-клеток (р<0,05). Уровень цитотоксических Т-лимфоцитов 

(CD8
+
) у этих больных не отличался от нормальных значений (p>0,05). В то же 

время относительное и абсолютное количество В-лимфоцитов у больных ХОБЛ 

оказалось выше, чем у здоровых лиц (11,3±0,55% и 0,22±0,015×10
9
/л vs 

7,6±0,31% и 0,15±0,007×10
9
/л ; р<0,05). 

При госпитализации у больных ВП с ХОБЛ, как и у больных с обостре-

нием ХОБЛ, содержание лимфоцитов в крови так же было снижено. Однако у 

них, по сравнению с больными ХОБЛ, оказались ниже относительное и абсо-

лютное количество CD3
+
-, CD4

+
-, CD8

+
-лимфоцитов (р<0,05). По относитель-

ному и абсолютному содержанию NK-клеток у больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 
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достоверных отличий не было выявлено (р>0,05). Напротив, относительное и 

абсолютное содержание CD19
+
-лимфоцитов у больных ВП с ХОБЛ оказалось 

выше, чем у больных с обострением ХОБЛ (р<0,05). 

Таблица 20 – Динамика иммунологических показателей у больных ВП с ХОБЛ 

и обострением ХОБЛ 

Показатели 
Здоровые 

(n=30) 

Больные ВП с ХОБЛ (n=54) Больные ХОБЛ (n=40) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

Лейкоциты, 

10
9
/л 

6,2±0,27 9,6±0,41
1 

9,84±0,54
1 

9,45±0,53
1 

8,52±0,44
1 

Лимфоциты,  

% абс., 10
9
/л 

31,7±1,23 

1,97±0,07 

18,6±0,21
1 

1,76±0,05
1 

19,5 ±0,44
1 

1,88±0,04
3 

19,4±0,44
1
 

1,80±0,04
1 

22,4±0,63
1,3,4

 

1,93±0,03
 

CD3
+
, %  

абс., 10
9
/л 

75,10,81 

1,480,05 

55,6±1,13
1
 

0,96±0,04
1 

66,8±1,65
1,3

 

1,36±0,08
1,3 

65,7±1,14
1,2

 

1,23±0,04
1,2 

66,4±1,28
1
 

1,25±0,06
1 

CD4
+
, %  

абс., 10
9
/л 

49,4±0,91 

0,97±0,04 

34,5±0,91
1
 

0,62±0,03
1 

43,3±1,19
1,3

 

0,83±0,06
1,3 

40,3±1,05
1,2 

0,74±0,05
1,2 

42,1±1,16
1 

0,80±0,02
1 

CD8
+
, %,  

абс., 10
9
/л 

25,8±0,52 

0,51±0,02 

21,0±0,66
1
 

0,37±0,01
1 

23,4±0,85
1,3

 

0,44±0,03
1,3 

26,1±0,84
2 

0,47±0,05
2 

23,3±1,08
 

0,45±0,03
 

CD16
+
CD56

+
,% 

абс., 10
9
/л 

13,7±0,34 

0,27±0,009 

11,3±0,53
1
 

0,21±0,008
1 

9,44±0,55
1
 

0,19±0,01
1 

10,54±0,47
1 

0,18±0,02
 

12,4±0,52
1,3,4

 

0,23±0,04
3,4 

CD19
+
, % 

абс., 10
9
/л 

7,6±0,31 

0,15±0,007 

14,5±0,92
1
 

0,26±0,009
1 

11,9±0,73
1,3

 

0,23±0,01
1,3

 

11,3±0,55
1,2

 

0,22±0,015
1,2 

9,88±0,35
1,3,4

 

0,18±0,02
1,3,4

 

IgА, г/л 2,150,09 1,67±0,09
1 

2,1±0,11
3 

1,690,11
1 

2,090,13
3 

IgМ, г/л 1,480,07 1,98±0,05
1 

1,85±0,06
1,3 

1,78±0,06
1,2 

1,63±0,04
1,3,4 

IgG, г/л 13,20,38 12,2±0,23
1 

10,5±0,15
1,3

 11,7±0,21
1 

11,2±0,18
1,4 

ЦИК, усл.ед. 29,57±2,15 82,7±5,76
1 

64,5±4,06
1,3 

92,3±4,73
1 

56,3±4,56
1,3 

ИЛ 6, пкг/мл 1,65±0,14 10,54±0,63
1 

14,4±0,99
1,3 

7,34±0,44
1,2 

9,5±1,21
1,3,4 

TNF- α, пкг/мл 1,43±0,19 4,83±0,31
1 

4,61±0,42
1 

3,37±0,42
1,2 

3,33±0,28
1,4 

ФИ % 63,6±3,44 54,2±3,44
1 

52,3±3,21
1 

51,2±2,33
1 

53,9±2,61
1 

ФЧ 5,34±0,15 4,71±0,18
1 

4,64±0,16
1 

4,79±0,11
1 

4,93±0,14
1 

Примечание: 
1
 – отличия со здоровыми (р<0,05); 

2
 – отличия между группами больных ВП с 

ХОБЛ и ХОБЛ до лечения (р<0,05); 
3
 – отличия в  группах больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ по-

сле лечения (р<0,05); 
4
 - отличия между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ после лече-

ния (р<0,05) 

 

У больных с обострением ХОБЛ и ВП с ХОБЛ были выявлены наруше-

ния в гуморальном звене иммунной системы. В сыворотке крови больных обе-

их групп было установлено снижение уровня IgА и IgG (р<0,05), увеличение 
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IgM (р<0,05). При этом в группе больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больны-

ми ХОБЛ, содержание IgM в сыворотке крови было выше (1,98±0,05 г/л vs 

1,78±0,06 г/л; р<0,05). Содержание IgА и IgG в сыворотке крови у этих групп 

больных достоверно не отличались (р>0,05).  

У больных в обеих  группах было повышение уровня ЦИК крови в сред-

нем в 2,8-3,1 раза, по сравнению с контрольными значениями. Достоверных от-

личий по уровню ЦИК между группами больных ВП с ХОБЛ и обострением 

ХОБЛ  не было выявлено (р>0,05). 

При исследовании цитокинового статуса у больных обеих групп, было 

установлено повышение в сыворотке крови уровня провоспалительных цито-

кинов: ИЛ-6 и TNF-α, по сравнению со здоровыми лицами (р<0,05). У больных 

ВП с ХОБЛ содержание этих иммунорегуляторных субстанций оказалось вы-

ше, чем у больных с обострением ХОБЛ (р<0,05).  

Течение заболевания у исследуемых пациентов сопровождалось наруше-

нием фагоцитарной активности нейтрофилов крови, что проявлялось снижени-

ем ФИ и ФЧ, по сравнению со здоровыми лицами (р<0,05). Статистически дос-

товерных отличий в значениях ФЧ и ФИ между выделенными группами боль-

ных не было выявлено (р>0,05).   

В результате проведенного лечения у больных ХОБЛ повысилось относи-

тельное содержание лимфоцитов в крови (19,4±0,44
 
% vs 22,4±0,63 %; р<0,05) 

(таблица 20). Несмотря на это относительное и абсолютное количество CD3
+
 и 

CD4
+
-лимфоцитов у них оставалось низким (р<0,05).  

В динамике лечения у больных ХОБЛ отмечалась тенденция к снижению 

уровня CD19
+
-клеток (11,3±0,55% и 0,22±0,015×10

9
/л vs 9,88±0,33% и 

0,18±0,02×10
9
/л; р<0,05). Однако содержание этих клеток в крови больных 

ХОБЛ было достоверно выше, чем у здоровых лиц (р<0,05). На фоне лечения 

абсолютное и относительное количество NK-клеток у больных ХОБЛ повыси-

лось и достигло нормальных значений (р<0,05).  

Для сравнения у больных ВП с ХОБЛ после проведенной терапии остава-

лось низким не только относительное содержание лимфоцитов, относительное 
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и абсолютное количество CD3
+
 и CD4

+
-клеток, но и содержание CD8

+
-

лимфоцитов. Кроме того, у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными 

ХОБЛ и здоровыми лицами, оказались выше уровень В-лимфоцитов и ниже ко-

личество NK-клеток (р<0,05).    
 

На фоне лечения у больных ХОБЛ повысился в крови и достиг нормаль-

ных значений уровень IgА, наблюдалась тенденция к снижению IgM (р<0,05). 

Содержание IgG в крови у больных ХОБЛ оставалось без динамики низким  

(р>0,05). Для сравнения у больных ВП с ХОБЛ уровень Ig M в крови после ле-

чения  оказался выше, а IgG ниже, чем у больных ХОБЛ (р<0,05).  

В динамике наблюдения у исследуемых больных в обеих группах про-

изошло снижение ЦИК в среднем в 1,3-1,6 раза (р<0,05). Однако, уровень ЦИК 

в крови больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ сохранялся выше контрольных значений 

(р<0,05). По этому параметру достоверных отличий между двумя группами ис-

следуемых больных не было выявлено. 

Несмотря на проводимую терапию у больных ХОБЛ как и в группе боль-

ных ВП с ХОБЛ повысилось содержание ИЛ-6 в сыворотке крови (р<0,05). 

Уровень TNF-α в крови в обеих сравниваемых группах больных оставался без 

динамики высоким.  

Тем не менее после лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с боль-

ными с обострением ХОБЛ, содержание провоспалительных цитокинов ИЛ-6 и 

TNF-α в крови оказались  выше  в среднем в 1,5 – 1,3 раза (р<0,05). 

Фагоцитарная активность нейтрофилов крови у больных ХОБЛ остава-

лась без динамики низкой (p>0,05). Статистической разницы в значениях ФИ и 

ФЧ нейтрофилов крови между группами больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ не было 

выявлено (53,9±2,61% и 4,93±0,14 vs 52,3±3,21% и 4,64±0,16; p>0,05).           

Таким образом, при госпитализации у больных ВП с ХОБЛ, по сравне-

нию с больными обострением ХОБЛ, были более выраженными нарушения 

клеточного иммунитета, продукции IgМ и провоспалительных цитокинов: ИЛ-6 

и TNF-α.   
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После проведенного лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с 

больными с обострением ХОБЛ, оказались ниже количество в крови лимфоци-

тов, NK-клеток и уровень IgG, выше – содержание CD19
+
-клеток, IgM и про-

воспалительных цитокинов.  

 

3.5. Взаимосвязи клинических и лабораторных показателей у больных 

внебольничной пневмонией при ее сочетании с ХОБЛ 

 

Нами был проведен корреляционный анализ клинических и лабораторных 

параметров больных ВП при ее сочетании с ХОБЛ.  

Установлена положительная корреляционная связь между  шкалой про-

гноза заболевания CRB-65 и клиническим индексом тяжести состояния боль-

ных ПК (r = 0,40; р<0,05),  с содержанием лейкоцитов в крови (r = 0,44; р<0,05). 

У этих больных выявлена отрицательная взаимосвязь между индексом 

коморбидности и уровнем АОС крови (r1 = - 0,45; р<0,05).  

Клинический индекс тяжести состояния больных ПК имел отрицательные 

взаимосвязи с интенсивностью СС СПХЛ и СС ИНХЛ (r1 = - 0,57; r2 = - 0,47; 

р<0,05), положительные взаимосвязи с содержанием NO3
–  
и суммарного оксида 

азота в крови (r1= 0,48; r2= 0,43; р< 0,05). 

Выраженность одышки по шкале MRС у больных ВП с ХОБЛ имела от-

рицательную взаимосвязь со значениями СС СПХЛ (r = - 0,41; р<0,05) и напро-

тив, положительную с содержанием NO3
–  
в крови ( r = 0,38; р< 0,05).  

Анализ корреляционных взаимоотношений содержания маркера воспале-

ния СРП в крови у больных ВП с ХОБЛ выявил наличие положительной взаи-

мосвязи с оценочной прогностической шкалой CRB-65 (r = 0,62; р<0,05), ин-

дексом коморбидности (r = 0,48; р<0,05) (рисунок 9), уровнем NO2
-
 и ƩNO2

-

/NO3
-
  в крови (r1 = 0,53; r2 = 0,56; р<0,05) и отрицательные взаимосвязи с уров-

нем АОС крови (r = - 0,53; р<0,05), с относительным и абсолютным количест-

вом CD3
+
-лимфоцитов ( r1 = - 0,45; r2 = - 0,46; р<0,05). 
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Рисунок 9 – Корреляции между содержанием сывороточного СРП и индексом 

коморбидности Charlson у больных ВП с ХОБЛ. 

 

Выявлена положительная связь между содержанием лейкоцитов в гемо-

грамме больных и уровнем провоспалительных цитокинов: ИЛ-6 и TNF-α в 

крови (r1 = 0,42; r2= 0,47; р<0,05) и напротив, отрицательная – со значениями  

АОС крови ( r = - 0,47; р<0,05). 

Параметры функции легких ФЖЕЛ и ОФВ1 у этих больных имели поло-

жительную корреляционную взаимосвязь со значениями АОС крови (r1 = 0,39; 

r2 = 0,48; р<0,05) и отрицательную с содержанием ИЛ-6
 
( r1 = - 0,44; r2 = - 0,46; 

р<0,05). Кроме того, установлены отрицательные взаимосвязи значений ФЖЕЛ 

с содержанием ƩNO2
-
/NO3

-
 (r = - 0,44; р<0,05), а так же между ОФВ1  и уровнем  

NO3
– 
в крови (r = - 0,67; р<0,05). 

При сопоставлении показателей метаболизма оксида азота, данных ХЛ и 

уровня АОС крови у этих больных были выявлены следующие особенности. 

Установлена отрицательная взаимосвязь между интенсивностью ИНХЛ и зна-

чениями АОС крови (r = - 0,50; р<0,05 ) (рисунок 10).  
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Рисунок 10 – Корреляции между светосуммой ИНХЛ и уровнем АОС крови у 

больных ВП с ХОБЛ. 

 

При сравнении показателей СРО и иммунного статуса больных ВП с 

ХОБЛ были выявлены следующие связи.  

Установлена положительная связь между СС СПХЛ и абсолютным коли-

чеством CD3
+
-лимфоцитов (r = 0,51; р<0,05), относительным содержанием 

CD16
+
CD56

+
-клеток (r = 0,46; р<0,05).  

Интенсивность ИНХЛ этих больных имела положительную взаимосвязь с 

абсолютным количеством CD3
+
-клеток (r = 0,53; р<0,05).  

Были установлены отрицательные взаимосвязи между значениями обще-

го АОС с содержанием ƩNO2
-
/NO3

-
 (r1 = - 0,56; р<0,05) и ИЛ-6 в крови (r = - 

0,44; р<0,05).           

Напротив, содержание в крови больных NO2
- 
имело положительную 

взаимосвязь с уровнем TNF-α  (r = 0,45; р<0,05) и отрицательную со значения-

ми фагоцитарного числа нейтрофилов (r = - 0,46; р<0,05).  

У больных ВП с ХОБЛ были установлены положительные взаимосвязи 

между содержанием в крови ƩNO2
-
/NO3

-
 и провоспалительных цитокинов: ИЛ-6 

и TNF-α  (r1 =  0,45; r2 = 0,57; р<0,05) и напротив, отрицательные связи между 
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уровнем ƩNO2
-
/NO3

-
 и относительным количеством Т-хелперов (r = - 0,56; 

р<0,05), а так же фагоцитарным индексом нейтрофилов (r = -0,44; р<0,05).  

Таким образом, у больных ВП с ХОБЛ установлены взаимосвязи между 

клиническими данными и маркерами СРО, показателями иммунного статуса. 

Установленные корреляционные взаимосвязи явились отражением особенно-

стей течения воспалительного процесса у больных ВП с ХОБЛ. 

 

3.5.1. Исходы заболевания и прогностическое значение клинико-

лабораторных показателей у больных внебольничной пневмонией при ее 

сочетании  с ХОБЛ 

 

Вторичной контрольной точкой данного исследования явился 365 день от 

момента выписки больных из стационара. Был проведен ретроспективный ана-

лиз о частоте повторных госпитализаций по поводу обострений ХОБЛ, леталь-

ности от всех причин за указанный период времени во всех группах больных, 

включенных в исследование. Данная информация о больных была получена из 

программы республиканской медицинской информационно-аналитической сис-

темы (РМИАС) Промед.  

Следует отметить, что в группе больных перенесших ВП в течение 12 ме-

сяцев после выписки из стационара не было зафиксировано случаев повторных 

госпитализаций и летальности от всех причин.  

Совершенно другие данные были получены при анализе этих показателей 

у больных ХОБЛ перенесших ВП и обострение заболевания. 

Частота повторных госпитализаций, по поводу обострений ХОБЛ в тече-

ние 12 месяцев после выписки из стационара оказалась выше в группе больных 

перенесших ВП. У них, этот показатель составил 0,81±0,01случаев на одного 

человека в год, тогда как у больных после обострения ХОБЛ он составил 

0,61±0,02 случаев (p<0,05) (рисунок 11).   
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Рисунок 11 – Частота повторных госпитализаций в течение 12 месяцев после 

выписки из стационара у больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ. 

Было установлено, что в течение 12 месяцев, прошедших после стацио-

нарного лечения летальность от всех причин в группе больных ВП с ХОБЛ со-

ставила 29,6% (умерло 16 человек). Этот показатель в группе больных с обост-

рением ХОБЛ был почти вдвое меньше и составил 15% (умерло 6 человек).  

В структуре летальности у больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ  превалировали 

заболевания сердечной - сосудистой системы и обострения ХОБЛ с развитием 

острой дыхательной недостаточности (таблица 21). В группе больных ВП с 

ХОБЛ дополнительно причинами летальности явились рак легкого (3,7% слу-

чаев), острые нарушения мозгового кровообращения (12,5% случаев).  

Таблица 21 – Структура 12-месячной летальности у больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 

Причины ВП с ХОБЛ (n=16) ХОБЛ (n=6) 

Летальность (n%) 29,6 15 

Сердечно - сосудистые заболевания (n %) 62,5 66,6 

Хроническая обструктивная болезнь легких (n %) 21,3 33,3 

Острое нарушение мозгового кровообращения (n %) 12,5 - 

Рак легкого (n %) 3,7 - 

Для оценки выживаемости больных в группах ВП с ХОБЛ и с обострени-

ем ХОБЛ был использован метод Каплана-Майера.  
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Согласно этому методу оценивали смертность от всех причин по кривым 

выживаемости со сроком наблюдения один год в каждой исследуемой группе 

больных. Анализ кривых выживаемости Каплана-Майера показал статистиче-

ски значимые различия в исследуемых группах больных (рисунок 12). Так, ку-

мулятивная доля выживших в течение 12 месяцев после стационарного лечения 

среди больных ХОБЛ перенесших ВП оказалась ниже, чем среди больных с 

обострением заболевания (Log-Rank = 2,14, р<0,05). 

 

 

Рисунок 12 – Кривая функции выживания Каплана-Майера у больных ВП с 

ХОБЛ  и с ХОБЛ (срок наблюдения 12 месяцев). 

 

У больных была выявлена взаимосвязь между частотой повторных госпи-

тализаций в стационар по поводу обострения ХОБЛ в течение 12 месяцев и не-

благоприятным прогнозом. У больных ВП с ХОБЛ сила корреляционной связи 

между этими показателями была выше, чем у больных ХОБЛ (r1 =0,51 vs r2 = 

0,41; р<0,05). Выявленные корреляционные взаимосвязи подтверждают небла-

гоприятное влияние повторных госпитализаций по поводу обострений ХОБЛ 

на его дальнейший прогноз. 
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Кроме того, у больных были проанализированы клинические параметры, 

маркеры процессов СРО, показатели иммунного статуса с целью выявления их 

влияния на прогноз в течение последующих 12 месяцев после выписки пациен-

тов из стационара.   

Для определения предикторов влияющих на прогноз у больных ВП с 

ХОБЛ и у больных с обострением ХОБЛ был проведен расчет отношения отно-

сительных рисков (ОР). 

При расчете ОР у больных ХОБЛ перенесших ВП предикторами леталь-

ности в течение 12 месяцев явилась величина индекса коморбидности Charlson 

(ОР 6,25; 95% ДИ 1,02-38,0; р=0,03).  

У больных ХОБЛ не было выявлено клинических данных, влияющих на 

летальность в течение 12 месяцев наблюдения после стационарного лечения.  

Анализ влияния показателей СРО на летальность больных показал сле-

дующее. У больных ВП с ХОБЛ факторами риска, влияющими на 12-месячную 

летальность были низкие после проведенного стационарного лечения значения 

светосуммы СПХЛ (ОР 2,1; 95% ДИ 1,3-3,4; р=0,02) и общего АОС крови (ОР 

3,9; 95% ДИ 1,7-9,07; р=0,001) ( таблица 22). 

Таблица 22 – Уровень влияния переменных СРО на риск 12-месячной  

летальности у больных ВП с ХОБЛ 

Предикторная переменная Отношение рисков 95% ДИ р 

ХЛ крови (отн.ед): СС СПХЛ 2,1 1,3-3,4 0,02 

АОС крови (ммоль\л) 3,9 1,7-9,07 0,001 

У больных с обострением ХОБЛ показателем СРО, влияющим на 12 ме-

сячную летальность была только низкая при  выписке интенсивность СПХЛ 

крови (ОР 5,9; 95% ДИ 1,3-27,8; р=0,01) (таблица 23). 

Таблица 23 – Уровень влияния переменных ХЛ крови на риск 12-месячной  

летальности у больных с обострением ХОБЛ 

Предикторная переменная Отношение рисков 95% ДИ р 

ХЛ крови (отн.ед): СС СПХЛ 5,9 1,3-27,8 0,01 
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Таким образом, у больных ХОБЛ перенесших ВП одновременное сниже-

ние показателей ХЛ и общего АОС крови увеличивает риск летальности от всех 

причин в течение 12 месяцев после выписки из стационара.  

Проведенный анализ показателей иммунной системы по их влиянию на 

12-месячную летальность у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ показал 

следующее (таблица 24). 

Таблица 24 – Уровень влияния иммунологических показателей на 12-месячную 

летальность у больных ВП с ХОБЛ и ХОБЛ 

Предикторная переменная Отношение рисков 95% ДИ р 

ВП с ХОБЛ:  

CD3
+
  абс, 10

9
/л 

 

5,7 

 

2,4 - 14,01 

 

0,02 

CD4
+
 абс., 10

9
/л 5,8 3,1 - 10,08 0,01 

CD8
+
 абс., 10

9
/л 5,8 2,6 – 12,7 0,02 

ХОБЛ:  

CD4
+
  абс, 10

9
/л: 

 

1,7 

 

1,4 – 2,05 

 

0,04 

CD16
+
CD56

+
абс., 10

9
/л 3,2 1,14 – 9,03 0,02 

 

У больных ХОБЛ, перенесших ВП, факторами риска неблагоприятного 

прогноза явились сниженное абсолютное количество зрелых Т-лимфоцитов 

(CD3
+
) (ОР 5,7; 95% ДИ 2,4-14,01; р=0,02), абсолютное количество Т-хелперов 

(CD4
+
) (ОР 5,8; 95% ДИ 3,1-10,8; р=0,01) и абсолютное количество CD8

+
 - лим-

фоцитов (ОР 5,8; 95% ДИ 2,6-12,7; р=0,02). 

У больных, перенесших обострение ХОБЛ, таковыми факторами явились: 

сниженное абсолютное количество Т-хелперов (CD4
+
) (ОР 1,7; 95% ДИ 1,4-

2,05; р=0,04) и абсолютное количество NK-клеток (CD16
+
CD56

+
) (ОР 3,2; 95% 

ДИ 1,14-9,03; р=0,02). 

Таким образом, в обеих группах больных, нарушения Т-хелперной функ-

ции клеток ассоциировались с риском неблагоприятного прогноза в течение 12 

месяцев после проведенного стационарного лечения. 

Для определения диагностической ценности клинических данных, пока-

зателей СРО и иммунного статуса влияющих на прогноз больных был проведен  

ROC-анализ.     
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Данный анализ показал, что у больных ВП с ХОБЛ содержание сыворо-

точного СРП при выписке из стационара имеет высокую диагностическую зна-

чимость в прогнозировании летальности в последующие 12 месяцев (рисунок 13).  

 

Рисунок 13 – ROC-кривая определения диагностической ценности уровня 

сывороточного СРП в прогнозировании 12-месячной летальности у больных 

ВП с ХОБЛ. 

Площадь под кривой ROC для СРП сыворотки крови у этих больных со-

ставила 0,717, что соответствует хорошему качеству построенной модели 

(р<0,05; ДИ 0,555-0,879). Пороговый уровень СРП крови ≥20,50 мг/л имел чув-

ствительность 87%, а специфичность 73% в прогнозировании летальности в те-

чение 12 месяцев после стационарного лечения (таблица 25). 

Таблица 25 – Диагностическая ценность уровня сывороточного СРП  

в прогнозировании 12-месячной летальности у больных ВП с ХОБЛ 

Показатель 
Площадь под 

кривой ROC 
р 

95% 

ДИ 

Пороговая 

величина 

Чувстви-

тельность 

Специ-

фичность 

 

СРП, мг/л 0,717 0,012 
0,555-

0,879 
20,50 0,875 0,737 

 

У больных, перенесших обострение ХОБЛ, ROC-анализ так же показал 

высокую диагностическую значимость определения содержания сывороточного 
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СРП для прогнозирования 12-месячной летальности. У этих больных площадь 

под кривой ROC для СРП сыворотки крови составила 0,741 (р<0,05; ДИ 0,631-

0,851) (рисунок 14). В прогнозировании 12-месячной летальности чувствитель-

ность определения СРП крови составила 90%, а специфичность 65%. 

 

Рисунок 14 – ROC-кривая определения диагностической ценности уровня сы-

вороточного СРП в прогнозировании 12-месячной летальности у больных с 

обострением ХОБЛ. 

В 90% случаев у больных, перенесших обострение ХОБЛ, пороговое зна-

чение сывороточного СРП при выписке определяющий неблагоприятный про-

гноз составило ≥17,50 мг/л (таблица 26).  

Таблица 26 – Диагностическая ценность уровня сывороточного СРП в прогно-

зировании 12-месячной летальности у больных с обострением ХОБЛ 

Показатель 
Площадь под 

кривой ROC 
р 

95% 

ДИ 

Пороговая 

величина 

Чувствитель-

ность 

Специ-

фичность 

 

СРП, мг/л 0,741 0,001 
0,631-

0,851 
17,50 0,900 0,647 

 

Кроме того, анализ ROC-кривых показал высокую диагностическую зна-

чимость определения общего АОС крови больных ВП с ХОБЛ в прогнозирова-

нии 12-месячной летальности. Показатель площади под кривой ROC для обще-
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го АОС крови составил 0,786, что соответствует хорошему качеству построен-

ной модели (р<0,05; ДИ 0,653-0,919) (рисунок 15).  

 

Рисунок 15 – ROC-кривая определения диагностической ценности уровня об-

щего АОС крови в прогнозировании 12-месячной летальности у больных с обо-

стрением ХОБЛ. 

При этом чувствительность определения АОС крови у больных ВП с 

ХОБЛ составила 87%, а специфичность 63%. В 87% случаев у больных ВП с 

ХОБЛ пороговый уровень АОС крови при выписке определяющий неблагопри-

ятный прогноз составил ≤ 0,70 ммоль/л (таблица 27).  

Таблица 27 – Диагностическая ценность уровня общего АОС крови в 

прогнозировании 12-месячной летальности у больных ВП с ХОБЛ 

Показатель 
Площадь под 

кривой ROC 
р 

95% 

ДИ 

Пороговая 

величина 

Чувствитель-

ность 

Специфич-

ность 

 

АОС, 

ммоль/л 
0,786 0,001 

0,653-

0,919 
0,705 0,875 0,632 

У больных с обострением ХОБЛ ROC-анализ не выявил значимости по-

казателей АОС в прогнозировании 12-месячной летальности.  

Проведенный ROC-анализ иммунологических показателей больных вы-

явил прогностическую значимость некоторых из них. Так было установлено, 
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что у больных ВП с ХОБЛ при выписке низкое содержание в крови абсолютно-

го количества CD3
+
-лимфоцитов (≤0,91×10

9
/л), CD4

+
-лимфоцитов 

(≤0,70×10
9
/л), CD8

+
-лимфоцитов (≤0,36×10

9
/л), CD16

+
CD56

+
-лимфоцитов 

(≤0,18×10
9
/л) и IgG (≤10,20 г/л) имели диагностическое значение в прогнозиро-

вании 12 месячной летальности (таблица 28).  

Таблица 28 – Диагностическая ценность иммунологических показателей в про-

гнозировании 12-месячной летальности у больных ВП с ХОБЛ 

Показатель 
Площадь под 

кривой ROC 
р 95% ДИ 

Пороговая 

величина 

Чувствитель-

ность 

Специфич-

ность 

CD3
+
абс. 10

9
/л 0,711 0,015 

0,548-

0,843 
0,91 0,875 0,973 

CD4
+
абс. 10

9
/л 0,783 0,001 

0,602-

0,964 
0,70 0,875 0,974 

CD8
+
абс. 10

9
/л 0,829 0,001 

0,698-

0,960 
0,36 0,875 0,733 

CD16
+
CD56

+
абс. 

10
9
/л 

0,711 0,01 
0,559-

0,862 
0,18 0,875 0,733 

IgG, г/л 0,750 0,04 
0,616-

0,861 
10,20 0,875 0,526 

 

У больных же перенесших обострение ХОБЛ ROC – анализ не выявил 

значимости показателей иммунной системы в прогнозировании летальности от 

всех причин в течение 12 месяцев после проведенного стационарного лечения.  

Таким образом, анализ с использованием метода Каплана - Майера пока-

зал, что функция выживания в исследуемых группах больных статистически 

значимо отличалась. В группе больных ВП с ХОБЛ 12 - месячная летальность 

от всех причин была достоверно выше, чем у больных с обострением ХОБЛ.  

Предикторами неблагоприятного прогноза у больных ХОБЛ перенесших 

ВП  были индекс коморбидности Charlson, низкие показатели ХЛ и общего 

АОС крови,  низкая активность клеток с Т-хелперной функцией. Кроме того, 

проведенный ROC – анализ показал диагностическую значимость уровня сыво-

роточного СРП, величины АОС крови, показателей клеточного и гуморального 

звена иммунитета в прогнозировании 12 - месячной летальности у больных 

ХОБЛ перенесших ВП.  



96 
 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

Внебольничная пневмония является актуальной проблемой современного 

общества, привлекающей внимание специалистов различных областей медици-

ны [43, 73, 198]. Это заболевание занимает ведущее место среди причин смерти 

взрослого населения от инфекционных болезней и требует больших экономиче-

ских затрат, связанных с лечением больных [11, 30, 221]. Значимое влияние на 

течение ВП и его исходы оказывает наличие сопуствующей патологии [42, 74, 

109, 122]. Одним из частых коморбидных состояний у больных с пневмонией 

является ХОБЛ [24, 80]. В настоящее время есть все основания рассматривать 

ХОБЛ как фактор риска развития пневмонии, способный оказывать влияние на 

ее исход [34, 79, 149, 150]. 

ВП у больных ХОБЛ характеризуется стертостью клинической картины 

заболевания, длительным сохранением рентгенологических изменений, склон-

ностью к затяжному течению и продолжительными сроками лечения, развити-

ем различных осложнений и неблагоприятным исходом заболевания [2, 6, 24, 

126, 155].  

В связи с этим представляется актуальным изучение патогенетических 

механизмов воспалительного процесса у больных с сочетанием ВП и ХОБЛ. В 

настоящее время важная роль в развитии морфологических и функциональных 

изменений при заболеваниях легких отводится процессам СРО: продукции ак-

тивных форм кислорода фагоцитирующими клетками, метаболизму оксида азо-

та и состоянию защитной антиоксидантной системы [45, 50, 60, 61, 63]. 

Кроме того, существенное влияние на формирование воспаления и харак-

тер его течения при болезнях органов дыхания оказывают иммунологические 

нарушения [4, 6, 34, 40, 74]. 

Поэтому изучение продукции АФК и метаболизма оксида азота, состоя-

ния антиоксидантного статуса и иммунной системы у больных ВП с ХОБЛ, со-

поставление этих показателей с клиническими данными позволяют расширить 
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представление об особенностях течения воспалительного процесса и устано-

вить их прогностическое значение [63, 101, 206, 210]. 

В соответствии с поставленными целью и задачами в данной работе нами 

было проведено обследование 134 больных госпитализированных в пульмоно-

логическое отделение ГБУЗ РБ ГКБ №21г. Уфа. Из этого числа у 54 больных 

было сочетание ВП с ХОБЛ, у 40 больных – ВП и у 40 пациентов – обострение 

ХОБЛ.  

Клинические наблюдения носили характер открытого, контролируемого, 

проспективного исследования. 

В исследуемых группах больных в динамике при госпитализации и перед 

выпиской из стационара проводились клинико-лабораторные исследования. 

Через 12 месяцев после выписки больных из стационара были проанализирова-

ны данные об их повторных госпитализациях и случаях летальности от всех 

причин. Эти сведения были получены из программы республиканской меди-

цинской информационно-аналитической системы (РМИАС) Промед.  

Больные в исследуемых группах не отличались по возрасту, полу. Боль-

шинство пациентов ВП с ХОБЛ и ВП были госпитализированы в экстренном 

порядке. При этом у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, были 

выше индекс коморбидности, показатели прогностической шкалы CRB-65, 

клинический индекс тяжести состояния – ПК.  

При культуральном исследовании мокроты у 25,9 % больных ВП с ХОБЛ 

был выделен Str. рneumoniaе, а у 40,3 % в крови были выявлены антитела к 

атипичным возбудителям. У больных ВП Str. Pneumoniae и антитела к атипич-

ным возбудителям выявлялись реже: в 15,5% и 20% случаев соответственно. 

Кроме того у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, были ниже 

показатели оксигенации крови и функции легких, чаще выявлялся долевой ха-

рактер инфильтрации легочной ткани. В процессе лечения у 62,9% больных ВП 

с ХОБЛ отмечалась первичная неэффективность антибактериальной терапии, 

потребовшая изменения в антибиотикотерапии с расширением ее спектра. В 

группе больных с ВП она встречалась реже и составила 22,5% случаев. 
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После проведенного лечения у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с 

больными ВП, чаще сохранялись жалобы на одышку, кашель с выделением 

мокроты, аускультативные изменения в легких, остаточные рентгенологические 

изменения. Кроме того, показатели функции легких и SрO2 артериальной крови 

у больных ВП с ХОБЛ оставались ниже, чем у больных ВП. В динамике на-

блюдения у больных ВП с ХОБЛ и ВП произошло снижение уровня лейкоци-

тов в крови и содержание сывороточного СРП. Однако у больных ВП с ХОБЛ 

уровень сывороточного СРП и лейкоцитов в крови оказался достоверно выше, 

чем у больных с ВП и у здоровых лиц, что свидетельствовало о незавершенно-

сти воспалительного процесса. Клинический индекс тяжести состояния  ПК по-

сле проведенного лечения, а также сроки госпитализации у больных ВП с 

ХОБЛ оказались выше, чем у больных ВП. В последующем после выписки из 

стационара у больных ВП с ХОБЛ отмечались повторные госпитализации по 

поводу обострений ХОБЛ, летальность от всех причин в течение года составила 

29,6%. В группе пациентов ВП повторных госпитализаций и летальности от 

всех причин в течение 12 месяцев после выписки из стационара не было. 

При сопоставлении клинических данных больных ВП с ХОБЛ и обостре-

нием ХОБЛ были выявлены следующие особенности. При госпитализации в 

группе больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными с обострением ХОБЛ, 

чаще отмечались жалобы на одышку в покое, боли в грудной клетке и гнойный 

характер выделяемой мокроты, высокая лихорадка. Кумулятивный индекс (КИ) 

выраженности респираторных симптомов у больных ВП с ХОБЛ оказался вы-

ше, чем у больных с обострением ХОБЛ (2,55±0,05 vs 2,03±0,08; р<0,05). При 

оценке степени выраженности одышки по шкале mMRС ее значения оказались 

так же выше у больных при сочетании ВП с ХОБЛ. У больных ВП с ХОБЛ, по 

сравнению с больными, имевшими обострение ХОБЛ, были ниже показатели 

функции легких, оксигенация артериальной крови и выше значения СДЛА по 

данным ЭХО-КГ. 

При госпитализации у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ повы-

шалось содержание в крови лейкоцитов и СРП. Отличия между этими больны-
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ми были выявлены только в содержании сывороточного СРП. Его уровень у 

больных ВП с ХОБЛ оказался выше, чем у больных ХОБЛ в среднем 1,4 раза 

(34,1±3,3 мг/л vs 23,4±0,4 мг/л; р<0,05). 

После курса лечения у больных ВП с ХОБЛ клиническая симптоматика 

оставалась более выраженной. У этих больных, по сравнению с больными 

ХОБЛ, были выше величина КИ, интенсивность одышки по шкале mMRC, ни-

же показатели ФЖЕЛ и ОФВ1. Следует отметить, что между этими группами 

больных в динамике сохранялись отличия и в содержании сывороточного СРП. 

У больных ВП с ХОБЛ уровень СРП в крови оказался выше, чем у больных 

ХОБЛ в 1,5 раза (13,1±1,3 мг/л vs 8,2±0,9 мг/л ; р<0,05).  

При ретроспективном анализе данных больных через 12 месяцев после 

выписки их из стационара было установлено, что частота повторных госпита-

лизаций по поводу обострений ХОБЛ за этот период была выше у лиц, перебо-

левших пневмонией. Частота повторных госпитализаций в год на одного чело-

века составила в группе ВП с ХОБЛ 0,81 случаев, а в группе ХОБЛ – 

0,61случаев (р<0,05). Кроме того, летальность от всех причин в течение 12 ме-

сяцев после выписки из стационара была также выше у пациентов ВП с ХОБЛ, 

по сравнению с пациентами с обострением ХОБЛ. Число летальных исходов от 

всех причин за этот период у больных ВП с ХОБЛ составило 29,6 % случаев, а 

у больных ХОБЛ 15% случаев. 

Таким образом, у больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП и 

ХОБЛ, течение заболевания характеризовалось большей выраженностью кли-

нических симптомов, сохраняющимися и после проведенного стационарного 

лечения, частыми повторными госпитализациями  и неблагоприятным прогно-

зом.  

Для установления особенностей воспалительного процесса у больных ВП 

с ХОБЛ помимо клинических данных нами были изучены показатели, отра-

жающие состояние процессов СРО: продукция АФК и уровень общего АОС  

крови, содержание метаболитов оксида азота в сыворотке крови. 
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Продукцию АФК в крови у больных изучали методом регистрации спон-

танной и индуцированной пирогеналом люминолзависимой хемилюминесцен-

ции цельной крови.  

При госпитализации у пациентов ВП с ХОБЛ, ВП и с обострением ХОБЛ, 

по сравнению со здоровыми лицами, значения светосуммы СПХЛ и ИНХЛ 

крови были сниженными. Это свидетельствовало о пониженной продукции 

АФК фагоцитирующими клетками крови и подавлении их микробицидного по-

тенциала.  

Исследование общего АОС крови выявило существенные отличия значе-

ний этого показателя у больных в зависимости от нозологии заболевания. Ока-

залось, что у больных ВП с ХОБЛ и с обострением ХОБЛ, по сравнению со 

здоровыми лицами, значения АОС крови были сниженными (р<0,05). Напро-

тив, у больных ВП показатели АОС крови были повышены в среднем в 1,5 раза 

(р<0,05). Следовательно, наличие хронического воспалительного процесса у 

больных, имевших в анамнезе ХОБЛ, оказывало негативное влияние на состоя-

ние АОС крови. 

В процессе лечения у больных ВП с ХОБЛ  и с обострением ХОБЛ ин-

тенсивность СПХЛ оставалась низкой, тогда как у больных ВП она возросла и 

достигла контрольных значений. Существенные отличия были выявлены в ди-

намике показателей ИНХЛ и АОС крови больных в зависимости от характера 

заболевания. У больных с обострением ХОБЛ значения светосуммы ИНХЛ ос-

тавались низкими, у больных ВП  имели тенденцию к нормализации, а у боль-

ных ВП с ХОБЛ возросли в среднем в 1,6 раза и оказались выше, чем у больных 

ВП и у здоровых лиц (р<0,05). Напротив, уровень общего АОС крови больных 

ВП с ХОБЛ еще более понизился, тогда как у больных с обострением ХОБЛ ос-

тавался низким без заметной динамики, а у больных ВП сохранялся высоким.  

Анализируя полученные результаты, следует отметить, что интенсив-

ность продукции АФК и состояние АОС зависят от различных факторов. Сни-

жение кислородзависимого метаболизма клеток происходит по мере старения 

организма [51, 63, 119], при длительном воздействии различных раздражителей 
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[103, 232], влиянии эндотоксинов, микроорганизмов [51, 52, 89], продуктов 

распада тканей, белков острой фазы воспаления [10, 13, 63, 101, 194], приеме 

лекарственных препаратов [10, 38, 40, 47, 129, 228].  

Анализируя структуру больных, включенных в исследование, можно от-

метить, что в основном это были пациенты старших возрастных групп. Больные 

ВП с ХОБЛ и с обострением ХОБЛ имели длительный стаж курения и анамнез 

хронического воспалительного процесса в легких, принимали различные лекар-

ственные препараты в качестве базисной терапии и по поводу сопутствующей 

патологии.  

Имеющиеся наблюдения свидетельствуют о том, что повышение актив-

ности АОС  является компенсаторной реакцией, направленной на защиту орга-

нов дыхания от окислительного повреждения [29, 103]. На наш взгляд этот факт 

имел место у больных ВП. В то же время дефицитные по содержанию антиок-

сидантов состояния характерны для хронических бронхолегочных заболеваний 

и способствуют их рецидивирующему течению [29, 201, 233]. Очевидно, что у 

больных ВП с ХОБЛ, на фоне истощения АОС даже при пониженной продук-

ции метаболиты кислорода принимают активное участие в воспалительном 

процессе. Высокую интенсивность индуцированной ХЛ крови у этих больных 

после лечения можно рассматривать как праймирование клеток к осуществле-

нию реакций, способствующих неблагоприятному течению заболевания. Под-

тверждением тому может быть сохраняющиеся при ВП на фоне ХОБЛ более 

выраженные, чем при ВП и обострении ХОБЛ, клинические симптомы и высо-

кий уровень маркера воспаления сывороточного СРП. 

В настоящее время в патогенезе заболеваний органов дыхания активно 

обсуждается роль нитрозивного стресса, выражающегося в нарушении метабо-

лизма оксида азота (NO). В результате проведенного исследования было выяв-

лено, что течение заболевания у больных ВП с ХОБЛ, ВП, с обострением 

ХОБЛ сопровождалось статистически значимым повышением уровня активных 

метаболитов оксида азота в крови. При этом у больных ВП с ХОБЛ содержание 

NO3
-
 и ƩNO2

-
/NO3

–
  в крови было выше, чем у больных с обострением ХОБЛ в 
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среднем в 1,3 раза (р<0,05). А по сравнению с больными ВП, у больных ВП с 

ХОБЛ уровень NO2
-
, NO3

-
 и ƩNO2

-
/NO3

-
 в крови оказался выше в среднем в 1,14-

1,3 раза (р<0,05).  

Дальнейшая динамика показателей метаболизма оксида азота в крови за-

висела от характера заболевания. У больных ВП с ХОБЛ  в крови уровень NO2
-
 

снизился в 1,4 раза (р<0,05), NO3
-
 в 1,7 раза (р<0,05), ƩNO2

-
/NO3

–
 в 1,6 раза 

(р<0,05).Однако содержание активных метаболитов оксида азота и их суммар-

ная концентрация в крови превышали контрольные значения (р<0,05). У боль-

ных с обострением ХОБЛ уровень NO2
-
 снизился в 1,7 раза (р<0,05), NO3

-
 в 1,3 

раза (р<0,05), ƩNO2
-
/NO3

-
 в 1,4 раза (р<0,05), но также оказались выше, чем у 

здоровых лиц (р<0,05). Следует отметить, что уровень NO2
-
 в сыворотке крови 

у больных ВП с ХОБЛ после лечения оказался  выше, чем у больных с обостре-

нием ХОБЛ (р<0,05). Для сравнения, у больных ВП на фоне лечения уровень 

метаболитов оксида азота в крови снизился и достиг нормальных значений. 

Таким образом, как видно из полученных данных, у больных ВП с ХОБЛ, 

ВП и с обострением ХОБЛ течение заболевания сопровождалось развитием 

нитрозивного стресса, который проявлялся повышением содержания конечных 

стабильных метаболитов NO нитрит и нитрат-анионов, а также суммарной кон-

центрации нитратов в крови. После лечения в группе ВП с ХОБЛ уровень NO2
-
 

в крови оказался выше, чем в группе больных ВП и обострением ХОБЛ; более 

выраженными у них были и клинические симптомы заболевания.  

Известно, что содержание нитритов в большей степени отражает наруше-

ние эндотелиальной функции сосудов и обладает самостоятельным повреж-

дающим действием [45, 57, 71]. Вероятно этим фактом можно объяснить и бо-

лее высокий уровень маркера системного воспаления – сывороточного СРП у 

больных ВП с ХОБЛ после проведенного лечения. Следует отметить, что при 

корреляционном анализе нами была выявлена положительная взаимосвязь ме-

жду уровнем СРП и NO2
- 
в крови. Кроме того, у этих больных в формировании 

персистирующего воспаления немаловажным является способность нитритов 
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снижать продукцию АФК фагоцитирующими клетками, обладающих микроби-

цидными свойствами [45, 116]. 

Анализ иммунного статуса у больных ВП с ХОБЛ, ВП и с обострением 

ХОБЛ выявил нарушения различного характера во всех звеньях иммунной сис-

темы.   

При госпитализации у больных ВП с ХОБЛ было снижено как относи-

тельное, так и абсолютное содержание лимфоцитов, CD3
+
-, CD4

+
-, CD8

+
-, NK-

клеток и напротив, повышено относительное и абсолютное содержание В-

лимфоцитов (CD19
+
).  

В группе больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными с обострением 

ХОБЛ, оказались ниже относительное и абсолютное количество CD3
+
-, CD4

+
-, 

CD8
+
-лимфоцитов и напротив, выше относительное и абсолютное содержание 

CD19
+
-лимфоцитов. Количество CD3

+
-, CD4

+
-лимфоцитов у больных ВП с 

ХОБЛ было также  ниже, чем у больных ВП. 

Существенные нарушения были выявлены в гуморальном звене иммун-

ной системы больных. В  группе больных ВП с ХОБЛ содержание IgM в сыво-

ротке крови было выше чем у больных, как с ХОБЛ так и с ВП, а уровень Ig А 

ниже, чем у больных ВП.  

У больных, включенных в исследование, было повышение уровня ЦИК 

крови в среднем в 2,8-3,1 раза, по сравнению с контрольными значениями. Дос-

товерных отличий по уровню ЦИК между группами больных ВП с ХОБЛ, обо-

стрением ХОБЛ и ВП не было выявлено.    

При исследовании цитокинового статуса у больных было выявлено  по-

вышение в сыворотке крови уровня  ИЛ-6 и TNF-α. При этом, у больных ВП с 

ХОБЛ содержание этих иммунорегуляторных субстанций оказалось выше, чем 

у больных с обострением ХОБЛ. Следует отметить, что у больных с ВП уро-

вень ИЛ-6 в крови оказался выше, чем у больных ВП с ХОБЛ в среднем в 1,5 

раза, тогда как достоверных отличий в содержании TNF-α между этими  груп-

пами больных не было выявлено.  
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Течение заболевания у исследуемых пациентов сопровождалось наруше-

нием фагоцитарной активности нейтрофилов крови, что проявлялось снижени-

ем ФИ и ФЧ. Статистически достоверных отличий в значениях ФЧ и ФИ между 

выделенными группами больных не было выявлено.  

После проведенного лечения у больных ВП с ХОБЛ оставались низкими 

относительное содержание лимфоцитов, относительное и абсолютное количе-

ство CD3
+
-, CD4

+
-, CD8

+ 
-лимфоцитов. У этих больных, по сравнению с боль-

ными ХОБЛ и ВП, оказались выше уровень В-лимфоцитов и ниже количество 

NK-клеток (р<0,05).  

У больных ВП с ХОБЛ сохранялись более выраженные нарушения и в 

состоянии гуморального иммунитета. У этих больных на фоне лечения уровень 

Ig M в крови оказался выше, а Ig G ниже, чем у больных ХОБЛ  и ВП.  

В динамике наблюдения у больных, включенных в исследование, содер-

жание ЦИК в крови понизилось. Тем не менее, уровень ЦИК у них оставался 

высоким. По этому показателю достоверных отличий между больными ВП с 

ХОБЛ, ВП и ХОБЛ не было выявлено. 

Важные, на наш взгляд, особенности были выявлены в состоянии цито-

кинового статуса больных. Так, к завершению курса лечения у больных с ВП 

наблюдалось снижение содержания провоспалительных цитокинов в крови. 

Напротив, у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ содержание в сыворот-

ке крови ИЛ-6 даже повысилось, а уровень TNF-α оставался без динамики вы-

соким. Все же после лечения у больных ВП с ХОБЛ содержание TNF-α и ИЛ-6 

в крови оказалось выше, чем у больных с ВП и с ХОБЛ.  

Характер течения воспалительного процесса отразился и на фагоцитар-

ной активности нейтрофилов крови больных. На фоне лечения фагоцитарная 

активность нейтрофилов крови у больных ВП с ХОБЛ оставалась без динамики 

низкой. Напротив, у больных ВП значения ФИ и ФЧ нейтрофилов крови повы-

сились и достигли контрольных значений.
 
 

Таким образом, после завершения лечения у больных ВП с ХОБЛ, по 

сравнению с больными с обострением ХОБЛ и с ВП сохранялись более выра-
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женные изменения в состоянии иммунной системы. Наши данные совпадают с 

результатами других исследований, где было показано, что и в стадии ремиссии 

хронического воспалительного процесса в легких у больных сохранялись изме-

нения в состоянии иммунной системы [54, 63, 113, 114]. 

Известно, что на характер иммунного ответа у больных с заболеваниями 

легких могут повлиять различные факторы: возраст, коморбидные состояния 

[54, 94, 194], лекарственные препараты [63, 87, 114]. У больных в группе ВП с 

ХОБЛ исходно имелись условия для развития дефектов в состоянии иммунной 

системы: пожилой возраст пациентов, наличие хронического заболевания лег-

ких, требующего использования различных медикаментов. Способностью ин-

гибировать активность нейтрофилов обладают метаболиты оксида азота [45, 75, 

78]. Уровень этих веществ у больных, как показало наше исследование, был 

высоким. В свою очередь, возникшие у больных ХОБЛ иммунологические на-

рушения способны привести к торпидному течению воспалительного процесса 

и его дальнейшему прогрессированию [24, 52, 113, 114, 158]. Подтверждением 

тому являются сохраняющиеся после лечения у больных ВП с ХОБЛ симптомы 

заболевания и высокий уровень маркеров воспаления, большая продолжитель-

ность пребывания в стационаре. Напротив, наблюдаемое в острой фазе ВП бо-

лее высокое, чем при ВП с ХОБЛ содержание ИЛ-6, сывороточного СРП и лей-

коцитов в периферической крови можно расценить как готовность к активации 

защитных реакций в отношении возбудителей воспалительного процесса. Нор-

мализация этих показателей с одной стороны указывает на снижение в процессе 

лечения активности заболевания, с другой стороны – является свидетельством 

эффективности регулирующих их механизмов. 

Для нас представил особый интерес выявить корреляционные взаимосвя-

зи клинических и лабораторных показателей больных ВП с ХОБЛ, установить 

их прогностическую значимость.  

При проведении корреляционного анализа клинических и лабораторных 

параметров больных ВП при ее сочетании с ХОБЛ нами были выявлены сле-

дующие взаимосвязи. 
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Выявлена положительная корреляционная связь между шкалой прогноза 

заболевания  CRB-65 и клиническим индексом тяжести состояния больных ПК, 

содержанием лейкоцитов в крови. У этих больных выявлены отрицательные 

взаимосвязи между индексом коморбидности Charlson и уровнем АОС крови. 

Клинический индекс тяжести состояния больных ПК и выраженность у них  

одышки по шкале MRС имели отрицательные взаимосвязи с интенсивностью 

ХЛ крови, положительные связи с содержанием метаболитов оксида азота в 

крови. 

Анализ корреляционных взаимоотношений содержания маркера воспале-

ния СРП в крови у больных ВП с ХОБЛ выявил наличие его положительной 

взаимосвязи с оценочной прогностической шкалой CRB-65, индексом комор-

бидности Charlson, содержанием метаболитов NO в крови и напротив, отрица-

тельные взаимосвязи с уровнем АОС крови и содержанием CD3
+
-лимфоцитов в 

крови. Кроме того была выявлена положительная связь между содержанием 

лейкоцитов в гемограмме больных и уровнем ИЛ-6 и TNF-α в крови, напротив, 

отрицательная – со значениями АОС крови. 

Параметры функции легких ФЖЕЛ, ОФВ1 у этих больных имели положи-

тельную корреляционную взаимосвязь со значением АОС крови и отрицатель-

ную с содержанием ИЛ-6 и метаболитов NO в крови.  

При сопоставлении показателей метаболизма оксида азота, данных ХЛ и 

уровня АОС крови у этих больных были выявлены следующие особенности. У 

больных ВП с ХОБЛ была установлена отрицательная взаимосвязь между ин-

тенсивностью ИНХЛ и значениями АОС крови. Значения общего АОС крови 

находились в отрицательной зависимости от содержания в крови метаболитов 

оксида азота. 

При сравнении показателей СРО и иммунного статуса больных ВП с 

ХОБЛ были выявлены положительные связи между СС СПХЛ и абсолютным 

количеством CD3
+
-лимфоцитов, содержанием CD16

+
CD56

+
-клеток. Интенсив-

ность ИНХЛ этих больных имела положительную взаимосвязь с абсолютным 

количеством CD3
+
-лимфоцитов. Была установлена отрицательная взаимосвязь 
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между значениями общего АОС и уровнем ИЛ-6, содержанием метаболитов ок-

сида азота в крови. 

Показатели метаболизма оксида азота в крови  больных
 
имели положи-

тельную взаимосвязь с уровнем провоспалительных цитокинов: ИЛ-6 и TNF-α, 

отрицательную связь с количеством CD4
+ 

-лимфоцитов, фагоцитарным индек-

сом нейтрофилов.  

Установленные корреляционные взаимосвязи явились отражением осо-

бенностей течения воспалительного процесса у больных ВП с ХОБЛ. 

Нами был проведен анализ клинических, лабораторных данных больных, 

включенных в исследование для установления факторов, определяющих небла-

гоприятный прогноз. Период, охвативший это исследование, составил 365 дней 

с момента выписки больных из стационара. 

В группе больных перенесших ВП в течение 12 месяцев после выписки из 

стационара нами не было выявлено случаев повторных госпитализаций и ле-

тальности от всех причин. Напротив, среди больных ХОБЛ перенесших ВП и 

обострение заболевания были случаи повторных госпитализаций. При этом 

частота повторных госпитализаций, по поводу обострений ХОБЛ в течение 12 

месяцев после выписки из стационара оказалась выше в группе больных пере-

несших ВП.  

Кроме того было установлено, что 12-месячная летальность от всех при-

чин у больных ХОБЛ, перенесших ВП, по сравнению с больными, перенесши-

ми обострение заболевания, была вдвое выше и составила 29,6% случаев про-

тив 15% случаев. 

Анализ функции выживания с использованием метода Каплана-Майера 

показал, что кумулятивная доля выживших в течение 12 месяцев после стацио-

нарного лечения среди больных ХОБЛ перенесших ВП оказалась ниже, чем 

среди больных с обострением заболевания.  

Независимыми предикторами 12-месячной летальности у больных с обо-

стрением ХОБЛ явились низкие при выписке из стационара значения СС СПХЛ 

крови. В отличие от больных с обострением ХОБЛ, у больных ВП с ХОБЛ, по-
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мимо показателей СС СПХЛ диагностическое значение в отношении неблаго-

приятного прогноза имели индекс коморбидности Charlson и низкая активность 

АОС крови. 

У больных, ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ была выявлена связь между 

12-месячной летальностью и состоянием иммунного статуса. У больных ВП с 

ХОБЛ низкое содержание CD3
+
-, CD4

+
-, CD8

+
-лимфоцитов, а у больных с 

ХОБЛ сниженное количество CD4
+
-лимфоцитов и NK -клеток ассоциировались 

с неблагоприятным прогнозом. 

Для выявления прогностической значимости клинических данных, мар-

керов СРО и показателей иммунного статуса у больных ВП с ХОБЛ и обостре-

нием ХОБЛ нами был проведен ROC-анализ.  

Это исследование показало, что у больных ХОБЛ, перенесших ВП и обо-

стрение заболевания, диагностическую ценность в прогнозировании 12-

месячной летальности имеет уровень сывороточного СРП. При этом специфич-

ность содержания сывороточного СРП в прогнозировании 12-месячной леталь-

ности у больных ХОБЛ, перенесших ВП, оказалась выше, чем у больных, пере-

несших обострение ХОБЛ. 

Кроме того у больных ХОБЛ, перенесших ВП, ROC-анализ позволил ус-

тановить диагностическую значимость низких значений АОС (<0,70 ммоль/л) 

крови в прогнозировании 12- месячной летальности. 

В дополнение к этому, ROC-анализ иммунологических показателей боль-

ных ВП с ХОБЛ выявил, что неблагоприятным в отношении дальнейшего про-

гноза является низкое содержание в крови абсолютного количества CD3
+
-, 

CD4
+
-, СD8

+ 
-лимфоцитов, NK-клеток и IgG после стационарного лечения.  

У больных же ХОБЛ, перенесших обострение заболевания, ROС-анализ 

не выявил диагностической значимости общего АОС крови и показателей им-

мунной системы в прогнозировании 12-месячной летальности. 

Таким образом, проведенное исследование показало, что у больных ВП с 

ХОБЛ течение заболевания по сравнению с больными ВП и обострением ХОБЛ 

характеризуется более выраженными клиническими проявлениями, наруше-
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ниями процессов свободнорадикального окисления и иммунного статуса. Ука-

занные нарушения в состоянии механизмов регуляции гомеостаза определяют 

характер течения воспалительного процесса, способствуют его пролонгации, 

имеют прогностическое значение в отношении риска неблагоприятного прогно-

за у больных ХОБЛ, перенесших ВП.   

В этих условиях становятся важным использование информативных ди-

агностических методов, позволяющих осуществлять мониторинг клинико-

функциональных показателей у больных ВП с ХОБЛ и своевременно опреде-

лять тактику ведения этих пациентов.   
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ВЫВОДЫ 

 

1. У больных ВП с ХОБЛ, по сравнению с больными ВП, выше показате-

ли прогностической шкалы CRB-65 и клинический индекс тяжести состояния. 

По сравнению с больными с обострением ХОБЛ, у больных ВП с ХОБЛ выше 

интенсивность респираторных симптомов, индекс коморбидности и уровень 

СРП в крови, ниже спирометрические параметры. У больных ВП с ХОБЛ были 

длительнее сроки стационарного лечения, сохранялись выраженными клиниче-

ские проявления заболевания, отмечались частые госпитализации с обострени-

ем ХОБЛ и высокие показатели летальности в течение последующих 12 меся-

цев наблюдения.  

2. У больных ВП с ХОБЛ, с ВП и обострением ХОБЛ понижена генера-

ция АФК в крови. При этом общий АОС крови у больных ВП был повышен, то-

гда как у больных ВП с ХОБЛ и обострением ХОБЛ происходило его сниже-

ние. После стационарного лечения у больных ВП с ХОБЛ, в отличие от боль-

ных ВП и обострением ХОБЛ, отмечались выраженные нарушения продукции 

АФК и дальнейшее снижение АОС крови. 

3. У больных ВП с ХОБЛ повышается уровень стабильных метаболитов 

NO и их суммарная концентрация в сыворотке крови. Интенсивность нитрозив-

ного стресса у больных ВП с ХОБЛ выше, чем у больных с ВП и обострением 

ХОБЛ, и сохраняется на высоком уровне после стационарного лечения.  

4. ВП у больных ХОБЛ сопровождается развитием иммунологической 

недостаточности. У них, по сравнению с больными ХОБЛ, ниже содержание 

CD3
+
-,

 
CD4

+
-,

 
CD8

+
- лимфоцитов, выше уровень CD19

+
-лимфоцитов, IgM, ИЛ-6 

и TNF-α. По сравнению с больными ВП, у больных ВП с ХОБЛ ниже содержа-

ние CD3
+
-,

 
CD4

+ 
-лимфоцитов, IgА, ИЛ-6 и выше уровень IgM. В динамике у 

больных ВП с ХОБЛ оставались низкими содержание CD3
+
-,

 
CD4

+ 
-

 
лимфоци-

тов, NK-клеток, IgG и фагоцитарная активность нейтрофилов, высокими уро-

вень CD19
+
 -лимфоцитов, IgM, ИЛ-6 и TNF-α.  
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5. У больных ВП с ХОБЛ установлены положительные корреляционные 

связи выраженности клинических симптомов заболевания с содержанием лей-

коцитов, СРП и метаболитов оксида азота в крови, отрицательные связи с ин-

тенсивностью хемилюминесценции крови и ее АОС. Показатели функции лег-

ких у этих больных имели положительные корреляционные связи с интенсив-

ностью хемилюминесценции крови и значениями АОС, отрицательные – с со-

держанием NO3
-
, ƩNO2

-
/NO3

–
 и ИЛ-6 в крови. Содержание СРП в крови боль-

ных имело положительную корреляционную связь с уровнем метаболитов ок-

сида азота в крови и отрицательную - с АОС крови и содержанием CD3
+
- лим-

фоцитов.  

6. Предикторами 12- месячной летальности у больных ВП с ХОБЛ после 

выписки из стационара являются высокий индекс коморбидности Charlson, по-

вышенный уровень сывороточного СРП, низкая интенсивность СС СПХЛ и 

значения АОС крови, пониженное содержание CD3
+
-, CD4

+
-,

 
CD8

+ 
-

 
лимфоци-

тов, NK-клеток и IgG в крови.   

 

Практические рекомендации 

 

1. При ВП у больных ХОБЛ рекомендуется определять клинический ин-

декс тяжести состояния, кумулятивный индекс респираторных симптомов для 

оценки течения заболевания.  

2.У больных ВП с ХОБЛ является целесообразным исследование хеми-

люминесценции и общего антиоксидантного статуса крови, содержание мета-

болитов оксида азота в крови, иммунологических показателей для получения 

углубленной информации о состоянии и динамике воспалительного процесса. 

3.У больных ХОБЛ, перенесших ВП рекомендуется мониторировать уро-

вень сывороточного СРП, параметры ХЛ и общий антиоксидантный статус 

крови, показатели клеточного и гуморального иммунитета, как факторов риска 

неблагоприятного прогноза.  
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

 

АОС – антиоксидантный статус 

АФК – активные формы кислорода 

ВП – внебольничная пневмония 

ЖЕЛ – жизненная емкость легких  

ИЛ – интерлейкин 

ИНХЛ – индуцированная люминолзависимая хемилюминесценция 

КИ – кумулятивный индекс 

Пк – показатель клинический 

СПХЛ – спонтанная люминолзависимая хемилюминесценция 

СРП - С- реактивный протеин 

СС – светосумма свечения 

ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких 

ФИ – фагоцитарный индекс 

ФЧ – фагоцитарное число 

ХЛ – хемилюминесценция 

ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких 

ЦИК – циркулирующие иммунные комплексы 

ЧД – частота дыхания 

Ig – иммуноглобулин  

NK-клетки – естественные киллерные клетки (CD16
+
CD56

+
) 

NO2
-
 - нитрит- анион 

NO3
- 
- нитрат - анион 

NO – оксид азота 

∑ NO2
-
/NO3

-  
-

 
суммарная концентрация метаболитов оксида азота 

SрO2 – сатурация артериальной крови кислородом 

TNF-α – фактор некроза альфа 
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