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Причины смерти при тяжелой ХОБЛ
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Проблемы диагностики



Клиника 

 Во время тяжелого обострения астмы 
дискомфорт в груди у 70%
 > при глубоком дыхании, кашле

 начало сразу или в течение 6 часов от 
начала астмы

 У пациентов с дискомфортом в груди и 
отрицательным стресс–тестом в 60% 
выявляют гиперреактивность бронхов с 
дискомфортом в груди. 

Edmondstone WM, 2000; Kiss D et al. 2003.



Стресс–тест

 Снижена толерантность к нагрузке из–за 
дыхательной недостаточности

 Неспецифические нарушения реполяризации

 Влияние бета–агонистов
(тахикардия, аритмии)

 Ф.И.Белялов



Стресс–тест с дипиридамолом

 Дипиридамол противопоказан при 
обструкции бронхов

 При необходимости и стабильной 
обструкции можно предварительно 
ввести 50 мг аминофиллина

Shaffer J et al. Am Heart J 1998;136(2):307-13.  Ф.И.Белялов



Холтеровское мониторирование

 Артефакты при одышке

 Неспецифические нарушения 
реполяризации 

 Ф.И.Белялов



Проблемы лечения



Особенности лечения ИБС

Группа Особенности  
Бета–блокаторы –  бронхиальную проходимость

Нитраты
– не влияют существенно на бронхиальную 

проходимостьАнтагонисты 
кальция

Дезагреганты – аспирин не показан при аспириновой астме

ИАПФ – возможен кашель

 Ф.И.Белялов



Пути преодоления ограничений

 Высокоселективные препараты
 Небиволол, бисопролол, бетаксолол

 Замена на препарат другой группы
 Бета–блокатор → верапамил

 Увеличение дозы приемлемых 
препаратов

 Хирургическое лечение
Шунтирование, ангиопластика

 Усиление лечения сочетанной патологии

 Ф.И.Белялов



Бета–блокаторы при 
бронхиальной обструкции



Адренергическая регуляция бронхов

1-рецепторы 1-рецепторы

2-рецепторы

Норадреналин
Aдреналин

Дилатация
бронхов

Не влияют 
на тонус бронхов

Не влияют 
на тонус бронхов
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Бета1–блокаторы и обструкция бронхов
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Chen J et al. JACC 2001;37:1950-6.

Без легочной
обструкции

ХОБЛ, астма*

Бета–блокаторы и летальность пациентов после 
инфаркта миокарда с обструкцей легких

 Ф.И.Белялов



Противопоказание к бета1-блокаторам 
при обструкции бронхов

 Тяжелое течение, обострение 
обструктивного заболевания 
легких

ACC/AHA 2002 guideline update for the management of patients with chronic stable angina.



Селективность бета-блокаторов in vitro
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Селективность бета-блокаторов in vivo

Cazzola M et al. Chest 2000;118:1322-6.

Небиволол
–272 мл
p<0.05

 Ф.И.Белялов



Особенности лечения 
бронхиальной обструкции

Группа Особенности  
Бета–агонисты сальбутамол, сальметерол

Холинолитики ипратропиум, тиотропиум

Теофиллин

Кортикостероиды беклометазон, будесонид
преднизолон

 Ф.И.Белялов



Динамика смертности от астмы в США

Пролонгированный 
бета2–агонист Сальметерол

(1994)

Короткодействующие 
бета2–агонисты: 

альбутерол

Короткодействующие 
бета–агонисты: алупент

(1973)
Ингаляционный

беклометазон 
(1976)

National Asthma Education 
and Prevention Program

(1991, 1997)

 Ф.И.Белялов



Короткодействующие 
бета–агонисты 



Бронходилататоры и 
сердечная смерть при астме

 Ф.И.БеляловSuissa S et al. Am J Respir Crit Care Med 1996;154:1598–602.

бета–агонисты
небулайзер, per os

x 2.7

x 1.2

бета–агонисты
ингалятор 

x 2.4

теофиллин

12301 пациент, возраст 5–54 лет, в течение 10 лет

p>0.05

p<0.05

p<0.05



x 7.3

Бета2–агонисты и 
риск инфаркта миокарда

 Ф.И.Белялов

+ ИБС

x 1.7

Прием
бета–агонистов

x 3.2

Бета–агонисты 
впервые + ИБС

Au DH, et al. Am. J. Respir. Crit. Care Med. 2000;161:827-30.

Проспективное исследование, 5 лет, 30–79 лет, 5538 инфарктов миокарда,
прием бета–агонистов в пердшествующие 3 мес



Кардиальные эффекты бета2–агонистов

  рефрактерности предсердий и желудочков
  предсердных и желудочковых аритмий
  калиемии
  ЧСС
  ДАД
  АВ проводимости 

Kallergis EM et al.. Chest 2005; 127: 2057–63.  Ф.И.Белялов



Пролонгированные 
бета–агонисты
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Serevent Nationwide Surveillance Study

16,787 на сальметероле, 8393 на альбутероле.

Сальметерол
100 мкг 2 раза

Альбутерол
200 мкг 4 раза

Castle W et al. BMJ 1993;306:1034-7.

p=0.105

ОР = 6.0
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Nelson HS et al. Chest 2006;129:15-26.

ОР = 1.7ОР = 2.2ОР = 4.4

 Ф.И.Белялов



Бета2–агонисты и сердечная смерть

 Ф.И.БеляловSalpeter SR et al. Ann Intern Med 2006;144:904-12.

Жизнеугрожающие 
обострения

х3.5
х2.6

Обострения с 
госпитализацей

х1.8

Смерть от астмы

Мета–анализ: 19 исследований, 33 826 пациентов



 Ф.И.Белялов



Предупреждение в инструкцииПредупреждение в инструкции

 Ф.И.Белялов
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Chen J et al. JACC 2001;37(7):1950-6.

Летальность после инфаркта миокарда 
при обструктивных заболеваниях легких

 Ф.И.Белялов



Другие противоастматические 
препараты 



Бета2–агонисты и холинолитики при ХОБЛ

 Ф.И.БеляловSalpeter SR et al. Am J Med. 2006;119(7):552-9.

Жизнеугрожающие 
обострения

Респираторная 
смерть

Мета–анализ: 22 исследования, 15276 пациентов

–63%
–33%
+8%

+147%

бета–агонисты

холинолитики



Ингаляционные КС 
и риск инфаркта миокарда

 Ф.И.БеляловHuiart L et al, 2005; Suissa S et al, 2003

ХОБЛ
50-200 мкг

Астма

–44%
–32%



х16–51

Ингаляционные КС и риск смерти

 Ф.И.БеляловLanes SF et al. Thorax 2002;57(8):683-6

Краткосрочные 
бета2–агонисты

х0.4

96 258 пациентов с астмой в UK General Practice Research Database 

Краткосрочные 
бета2–агонисты

+
ингаляционные КС



 Ф.И.Белялов

ИБС +
обструктивная болезнь легких

Высокий риск Низкий риск

Бета1–блокаторы
реваскуляризация

Мах дозы ИКС
Замена бета2–агонистов 

на холинолитики

Антагонисты Са
Нитраты

Триметазидин
Кораксан



Назначение препаратов при 
относительных противопоказаниях

 Польза > риска 

 Информирование пациента

 Выбор препарата с минимальным риском 
(высокоселективные, вазодилатирующие)

 Титрование дозы

 Активное лечение сопутствующего 
заболевания

 Ф.И.Белялов



Подведем итоги

 Бета-блокаторы допустимы при нетяжелой 
и стабильной обструкции бронхов у 
пациентов с высоким риском СС смерти.

 При длительном приеме бета-блокаторов 
бронхообструктивный эффект снижается.

 Предпочтительнее высокоселективные 
бета-блокаторы.

 Бета2–агонисты повышают риск смерти и 
инфаркта миокарда и должны 
прикрываться кортикостероидами, а при 
ИБС – бета1–блокаторами.


