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тивного заболевания легких. Приведены опросники для диагностики этого заболевания. Особое 
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В последние годы приоритетное значение 
приобретает изучение особенностей формирова�
ния и развития социально значимых заболеваний, 
среди которых патология бронхолегочной системы 
занимает одно из первых мест [1]. В развитии 
хронического обструктивного заболевания легких 
(ХОЗЛ) принимает участие множество факторов 
[2–5]. В увеличении заболеваемости, частоты 
обострений и тяжести клинических проявлений 
ХОЗЛ значительную роль играют загрязнение 
окружающей среды, профессиональные вредные 
факторы, курение, генетическая предрасположен�
ность. Курение считается агрессивным экзоген�
ным фактором, инициирующим целый комплекс 
никотинассоциированных дисфункций пульмо�
кардиальной системы [6–9]. При сочетании ку�
рения с конституционными и наследственными 
факторами риска ��������������������������   �у ������������������������  �человека существенно воз�
растает вероятность возникновения ХОЗЛ [1, 
10–13]. В то же время загрязнение окружающей 
среды большим количеством токсических ве�
ществ способствует снижению барьерной функ�
ции слизистых оболочек дыхательной системы, 
вызывает респираторные дисфункции и нарушает 
механизмы иммунной защиты. ХОЗЛ — одна из 
основных проблем здравоохранения, в первую 
очередь, из-за его широкого распространения 
среди трудоспособного населения, постоянного 
неуклонного прогрессирования, частого сочета�
ния с другой патологией легких и отягчающего 
влияния на иные сопутствующие заболевания 
[1, 14]. Для мирового сообщества ХОЗЛ несет 
социальный и экономический ущерб, который, 
возможно, еще более выражен в странах СНГ. 
В мировой медицинской статистике общепринята 
практика выделения ХОЗЛ в самостоятельную 
нозологическую единицу в МКБ-10  — рубрика 
J44. ����������������������������������������       �В ��������������������������������������      �Украине до 2009  г. �������������������  �в ����������������� �статистической от�
четности отдельно ХОЗЛ не рассматривалось, 
и данные приводились по хроническому бронхиту. 

С ���������������������������������������������2009 г. ХОЗЛ находится ����������������������в ��������������������отдельной графе ста�
тистической отчетности, что показало истинное 
место этой нозологической единицы в структуре 
заболеваемости в нашей стране [1, 5–7, 14, 15].

Недавно было пересмотрено определение обо�
стрения ХОЗЛ. Это острое состояние, характери�
зующееся ухудшением респираторных симптомов, 
выходящих за рамки нормальной вариабельности 
и ������������������������������������������     �требующих изменения терапии [16]. �������� �Из ������сопут�
ствующих заболеваний у больных ХОЗЛ основной 
акцент был сделан на патологии сердечно-сосуди�
стой системы, остеопорозе, тревоге и депрессии, 
раке легких, инфекции ������������������������и ����������������������метаболическом синдро�
ме. Классификация ХОЗЛ претерпела модифика�
цию. Теперь оценка ХОЗЛ согласно тесту контроля 
CAT (С — Chronic Obstructive Pulmonary Disease, 
(COPD), A  — Assessment, T  — Test) основывает�
ся, в первую очередь, на степени выраженности 
симптомов: одышка по шкале mMRC, кашель, ко�
личество мокроты, толерантность к физической 
нагрузке, влияние заболевания на ежедневную 
активность, сон, общее состояние человека. Несмо�
тря на небольшое число пунктов, этот вопросник 
позволяет определить все основные аспекты ������и ����сте�
пень влияния заболевания на состояние здоровья 
пациентов. Количество баллов при выполнении 
теста находится в диапазоне от 0 до 40 [3, 4, 15]. 
Для ХОЗЛ характерен относительно длительный 
«доклинический» период болезни с последующим 
формированием осложнений. Большинство иссле�
дований, ����������������������������������   �в ��������������������������������  �которых демонстрируется невозмож�
ность повлиять на прогрессирование ХОЗЛ, про�
ведены ����������������������������������������у ��������������������������������������пациентов на стадиях клинической мани�
фестации болезни. В этих условиях актуальными 
проблемами являются ранние диагностика ХОЗЛ 
и применение терапии, направленной на ключевые 
звенья его патогенеза. Основные ориентиры для 
постановки диагноза  — установление факторов 
риска ХОЗЛ, выявление ранних клинических при�
знаков болезни и функциональное исследование 
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легких. На сегодняшний день ведущим фактором 
риска по данному заболеванию признаны куре�
ние и наличие аерополютантов в окружающей 
среде. Большое значение для прогрессирования 
ХОЗЛ имеют частые эпизоды развития респи�
раторно-вирусной и бактериальной инфекции 
[6–8]. В основе ХОЗЛ, являющегося системным 
заболеванием, лежит прогрессирование процессов 
оксидативного стресса, возникающего вследствие 
образования ����������������������������������в ��������������������������������дыхательных путях большого коли�
чества свободных радикалов, поступающих ���� �в ���ор�
ганизм человека как извне (из табачного дыма), 
так и эндогенно продуцирующихся нейтрофилами 
и ��������������������������������������������макрофагами. �������������������������������На ����������������������������фоне избытка оксидантов про�
исходит истощение механизмов антиоксидантной 
защиты, развиваются эндотелиальная дисфункция 
и системное воспаление, повреждаются паренхима 
легких и дыхательные пути, поражаются сосуды. 
Неуклонно прогрессирующее снижение показате�
лей вентиляционной способности легких, харак�
терное для ХОЗЛ, является независимым про�
гностическим неблагоприятным фактором общей 
и сердечной смертности. По мере развития ХОЗЛ 
у ������������������������������������������     �пациентов повышается риск смерти от сердеч�
но-сосудистых заболеваний [9]. Отмечено, что на 
первый план при тяжелых нарушениях газообмена 
выходят клинические проявления поражения сер�
дечно-сосудистой и центральной нервной систем. 
По �����������������������������������������     �данным исследователей, риск смерти ������ �у �����боль�
ных ХОЗЛ от сердечно-сосудистых катастроф по�
вышен в 2–3 раза и составляет приблизительно 
50 % от общего количества смертельных случаев. 
Так, при наблюдении ��������������������������и ������������������������проведении терапии паци�
енту �������������������������������������    �с �����������������������������������   �ХОЗЛ необходимо учитывать кумулятив�
ный эффект множества факторов риска в течение 
жизни. Оценивать прогрессирование заболевания 
необходимо по данным клинического состояния 
пациентов по сравнению �����������������������с ���������������������биомаркерами воспале�
ния как неспецифического, так и специфического. 
Сегодня известно, что воспалительный процесс 
при ХОЗЛ затрагивает мелкие бронхи, бронхио�
лы и ацинусы. В результате воспаления слизистой 
и подслизистого слоя происходят гипертрофия 
гладких мышц этих структур, утолщение стенок 
бронхиол и вовлечение в процесс воспаления их 
микроокружения. Это потенцирует развитие по�
рочного круга воспаления, разрушение межальве�
олярных мембран, способствует персистированию 
воспаления, привлечению ����������������������к ��������������������месту первичного по�
вреждения фагоцитарно-активних клеток — ней�
трофилов, макрофагов, иммунокомпетентных кле�
ток, которые являются основными источниками 
медиаторов воспаления. Баланс системы провос�
палительных цитокинов и противоспалительных 
цитокинов, факторов роста, которые регулируют их 
выработку и взаимодействие, а также привлекают 
к месту воспаления новые иммунокомпетентные 
клетки, определяет степень перехода обратимой 
обструкции дыхательных путей в необратимую 
обструкцию и, следовательно, определяет тяжесть 
течения ХОЗЛ [10, 11].

Важную роль играет такой генетический фак�
тор, как дефицит альфа-1-антитрипсина (А1АТ) 
[17, 18]. Основным фактором ������������������в ����������������патогенезе пора�
жения легких можно назвать процесс нарушения 
равновесия в системе «протеаз  — антипротеаз». 
В �������������������������������������������норме уровень лейкоцитарной эластазы ������в ����азу�
рофильных гранулах нейтрофилов вызывает про�
теолитическую активность до момента подавле�
ния реакции антипротеазами. Продолжительность 
действия агрессивных ферментов на легочную 
ткань кратковременна (в норме не превышает 
20 мс), однако если концентрация А1АТ в крови 
снижена, то при контакте ферментов с тканью 
легких она может удлиняться до 80 мс. Таким 
образом, можно считать, что именно этот фактор 
приводит к неизбежной деструкции эластических 
волокон легких. Механизм развития эмфиземы 
легких при А1АТ-недостаточности до сих пор 
остается дискутабельным. Установлено, что А1АТ 
подавляет активность трипсина, эластазы ������и ����дру�
гих протеаз [19], а также защищает легочную 
ткань от протеаз, высвобождаемых лейкоцитами, 
и тем самым сохраняет структурную целостность 
эластина. Можно предположить, что к эмфиземе 
легких в случае наследственной или вторичной 
недостаточности А1АТ приводит хроническое 
воспаление бронхиального дерева и легочной 
ткани (вследствие инфекции или загрязнения 
воздуха), поскольку при недостаточности А1АТ 
легочная ткань ничем не защищена от протеаз 
лейкоцитов, вовлеченных в воспалительный очаг. 
В ����������������������������������������    �патогенезе эмфиземы легких протеазам лей�
коцитов принадлежит ведущая роль не только 
у ��������������  ��������������������������  �больных ������ ��������������������������  �с ������������������������������  �А1АТ-недостаточностью. Так, вы�
сокий уровень высвобождаемых нейтрофилами 
и альвеолярными макрофагами протеаз могут 
вызвать эмфизему легких даже при нормаль�
ном содержании ингибиторов протеаз в крови 
[18, 19]. Паренхима легких при замещении со�
единительной тканью со временем теряет свою 
эластичность, развиваются обструктивные явле�
ния, а со временем и рестриктивные изменения, 
как следствие, формируется эмфизема, которая 
возникает как первично, так ����������������    �и ��������������   �на на фоне хро�
нического бронхита или другого хронического 
неспецифического заболевания легких. Чаще 
расширяется весь легочной ацинус и эмфизема 
характеризуется как панацинарная. Буллезные из�
менения наиболее выражены в основании легких, 
а ���������������������������������������������не на верхушках, что более характерно для эм�
физемы, не связанной с А1АТ-недостаточностью 
[18, 20]. Причина, возможно, кроется в том, что 
концентрация протеаз ����������������������    �в ��������������������   �тканях выше, чем кон�
центрация ингибиторов протеаз, или некоторые 
протеазы нечувствительны к ингибиторам либо 
недоступны для них. ��������������������������У ������������������������пациентов ��������������с ������������наследствен�
ным дефицитом А1АТ среди всех гомозигот по 
PiZ около 85 % имеют рентгенологические при�
знаки эмфиземы, из них практически во всех 
случаях отмечаются эмфизематозные изменения 
в базальных отделах легких [18].



37

Пульмонология

w
w

w
.im

j.k
h.

ua

В настоящее время имеется множество данных 
о развитии различных нелегочных (системных) 
эффектов при ХОЗЛ. Одним из таких системных 
проявлений ХОЗЛ является остеопороз (ОП) 
[21, 22]. Ранее развитие ОП при ХОЗЛ связывали 
в �������������������������������������������основном ����������������������������������с ��������������������������������длительным приемом глюкокортико�
идов (ГК) [23, 24], однако наблюдения за паци�
ентами ХОЗЛ, которые не принимают ГК, также 
имеют значительный риск развития ОП. У этих 
больных, особенно с тяжелым течением ХОЗЛ, 
наблюдается резорбция костной ткани, факторы 
развития которой недостаточно изучены [25, 26]. 
У ��������������������������������������������пациентов ����������������������������������с ��������������������������������ОП всегда для подтверждения диа�
гноза необходимо изучать уровень остеопонтина 
в плазме крови. Изучение уровня остеопонтина при 
ХОЗЛ может использоваться как дистанционный 
маркер развития ��������������������������������и ������������������������������прогрессирования не только па�
тологии костей, но и степени развития легочной 
гипертензии с последующей оценкой показателей 
качества жизни и коморбидности [27, 28].

В процессах появления и прогрессирования 
фиброза при различных патологических состоя�
ниях принимают участие большое количество 
веществ �������������������������������������      �и в ���������������������������������    �настоящее время изучается роль се�
мейства S-лектинов. К представителям семейства 
S-лектинов или галектинов относятся вещества 
белковой природы �������������������������   �с �����������������������  �достаточно обширными фи�
зиологическими и патологическими эффектами. 
Изучение этих веществ, особенно галектина-3, 
у пациентов с ХОЗЛ особенно интересно, так 
как экспрессия этого вещества минимальная или 
практически отсутствует �����������������������у ���������������������здоровых лиц ��������и ������макси�
мальная на пике фиброза или воспаления. Таким 
образом, к ключевым биологическим эффектам 
галектина-3 относится способность индуцировать 
развитие фиброза, ����������������������������а ��������������������������учитывая значимость разви�
тия фиброза при ХОЗЛ, исследование этого дис�
танционного маркера считается целесообразным. 
[29–31]. Также следует учесть, что у больных, 

страдающих длительной обструкцией бронхо�
легочной системы, развивается и прогрессирует 
патология сердца. В настоящее время получены 
убедительные доказательства участия галектина-3, 
матриксных металлопротеиназ �����������������в ���������������развитии ������и ����про�
грессировании СН, более того, решается вопрос 
о ��������������������������������������������его диагностической ������������������������и ����������������������прогностической ценно�
сти �������������������������������������������в �����������������������������������������качестве терапевтической мишени при лече�
нии процессов фиброза. Галектины, учитывая их 
многогранные биологические эффекты, влияют 
на межклеточное взаимодействие, матриксную 
трансформацию, рост и пролиферацию клеток, нео
пластическую трансформацию, метастазирование, 
регуляцию клеточного цикла и апоптоз [32–40].

Ремоделирование бронхов при ХОЗЛ является 
следствием длительного воспалительного процесса, 
и в ����������������������������������������     �этом следует уделять внимание реакции им�
мунной системы. Так, что в процессе структурной 
перестройки бронхов у больных ХОЗЛ принимают 
участие молекулы адгезии (VCAM). Полученные 
результаты свидетельствуют о наличии у больных 
ХОЗЛ цитокиноопосредованного механизма вос�
паления, в котором VCAM модулируют реакции 
иммунного воспаления. Их действие проявляется 
как на клеточном, так и на гуморальном уровне. 
VCAM, уровень провоспалительных цитокинов, 
сосудисто-клеточные молекулы адгезии, а также 
С-реактивный белок (СРБ) являются дистанци�
онными маркерами иммунной дисфункции, во 
многом определяющими прогрессирование ХОЗЛ 
[41–45].

Так, несмотря на новую классификацию ������и ����под�
ход ���������������������������������������     �к �������������������������������������    �терапии больных ���������������������  �с ������������������� �различными фенотипа�
ми ХОЗЛ, появляется ряд нерешенных вопросов 
патогенеза, течения �������������������������   �и �����������������������  �коррекции данной патоло�
гии и при ее сочетании. Это определяет задачи 
перспективних исследований, результаты которых 
помогут найти новые пути лечения ���������� �и ���������профилак�
тики ХОЗЛ.
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ЕТІОЛОГІЯ, ПАТОГЕНЕЗ ТА ДІАГНОСТИКА ХРОНІЧНОГО ОБСТРУКТИВНОГО 
ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНІВ НА СУЧАСНОМУ ЕТАПІ

Є. О. БОЛОКАДЗЕ

Подано сучасні погляди на визначення та класифікацію хронічного обструктивного захворю�
вання легенів. Наведено опитувальники для діагностики цього захворювання. Особливу увагу 
приділено факторам ризику  — курінню та дефіциту альфа-1-антитрипсину. Розглянуто роль га�
лектину-3, остеопонтину і молекул адгезії в процесі ремоделювання бронхолегеневої системи.

Ключові слова: хронічне обструктивне захворювання легенів, альфа-1-антитрипсин, галектин-3, мо-
лекули адгезії, остеопонтин, шкала САТ, mMRC.

ETIOLOGY, PATHOGENESIS AND DIAGNOSIS OF CHRONIC OBSTRUCTIVE  
PULMONARY DISEASE AT PRESENT

E. A. BOLOKADZE

The modern views on definition and classification of chronic obstructive pulmonary disease are pre�
sented. Questionnaires for the diagnosis of this disease are reported. Particular attention is paid to 
risk factors, smoking and deficiency of alpha-1-antitrypsin. The role of galectin-3, osteopontin and 
adhesion molecules in the process of remodeling the bronchopulmonary system is featured.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, alpha-1-antitrypsin, galectin-3, adhesion molecules, 
osteopontin, SAT scale, mMRC.
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