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Реферат. Цель исследования – анализ эффективности комплексной терапии пациентов с сочетанием тубер-
кулеза легких и хронической обструктивной болезни легких при применении ингаляций олодатерола/тиотропия–
респимата и антибактериальной терапии. Материал и методы. Сравнительное исследование, в которое были 
включены 42 пациента с туберкулезом легких и хронической обструктивной болезнью легких. Первая группа 
составила 22 человека с сочетанной патологией; дополнительно к антибактериальной терапии туберкулеза они 
получали олодатерол/тиотропий в виде ингаляций респимата по 5 мкг/сут утром, 30 дней в интенсивной стадии 
терапии туберкулеза легких. Группа сравнения составила 20 пациентов с аналогичными формами туберкулеза 
легких и  хронической обструктивной болезнью легких,  только  противотуберкулезную  терапию проводили в 
соответствие  с  тестом на лекарственную чувствительность и любые  короткодействующие бронхолитики по 
потребности. Применяли общепринятые в современной пульмонологии и фтизиатрии методы обследования 
и оценки эффективности лечения пациентов с хронической обструктивной болезнью легких и туберкулезом 
легких. Результаты и их обсуждение. В первой группе пациентов, получавших дополнительно ингаляции 
олодатерола/тиотропия,  через 1 мес  терапии отмечено улучшение  клинических и функциональных данных: 
средние показатели по тесту CAT и шкале MRC уменьшились соответственно с 16,6 до 8,7 балла и с 1,68 до 
1,05 балла. Объем форсированного выдоха за 1 сек увеличился с 57,04 до 65,3%, форсированная жизненная 
емкость легких – с 63,8 до 70,6%. В группе сравнения улучшения функций внешнего дыхания не отмечалось. 
В первой группе негативация мазка мокроты методом простой микроскопии через 1 мес комплексной терапии 
произошла у 90,9% пациентов, положительная рентгенологическая динамика в виде уменьшения инфильтрации 
и размера деструкции легочной ткани – у 86,3%, в группе сравнения – лишь у 61,0 и 46,0% (соответственно). 
Выводы. В первой группе отчетливо быстрее происходило прекращение бактериовыделения методом посева 
и закрытие полостей распада при туберкулезе легких, что позволило раньше перевести пациентов с круглосу-
точного пребывания в больнице на дневной стационар. 
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, туберкулез, коморбиды, олодатерол/тиотропий–
респимат, эффективность лечения.
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Abstract. Aim. The aim of the study was to evaluate the efficacy of complex therapy for patients with a combination 
of respiratory tuberculosis and chronic obstructive pulmonary disease with the use of olodaterol/tiotropium bromide-
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В ведение.  Хроническая  обструктивная  бо-
лезнь легких (ХОБЛ) – одно из наиболее час-

тых заболеваний, приводящих к значительному ме-
дицинскому, экономическому и социальному ущербу 
[1, 2, 3, 4, 5]. Согласно данным ВОЗ,    заболевае-
мость, распространенность и смертность от ХОБЛ 
вышла на 3–4-е место  среди всех  заболеваний и 
является ведущей причиной смерти при болезнях 
органов  дыхания  [5,  6,  7].  Для России,  несмотря 
на  тенденцию  к  улучшению  общих  показателей 
по  туберкулезу  (ТБ),  проблема  заболеваемости, 
распространенности и смертности от ТБ остается 
насущной, особенно это касается регионов Сибири 
и Дальнего Востока, где основные показатели по ТБ 
в 1,5–2 раза превышают средние по РФ [8]. 

Большое внимание уделяется факторам, отяго-
щающим течение ХОБЛ, прежде всего, сопутствую-
щим (фоновым) заболеваниям, в частности, тубер-
кулезу легких, способствующему прогрессированию, 
более выраженному ремоделированию бронхов и 
фиброзированию легочной паренхимы, интерстиция 
и осложняющему лечение пациентов с ХОБЛ и ТБ 
[9, 10, 11, 12].

В  настоящее  время  появилась  возможность 
уменьшить проявления бронхообструктивного синд-
рома,  число обострений и  прогноз  у  пациентов  с 
ХОБЛ при применении современных схем базисной 
терапии [1, 5]. Это позволяет улучшить результаты 
лечения туберкулеза при назначении комплексной 
терапии с применением комбинированных пролон-
гированных бронхолитиков, в частности тиотропия 
и  олодатерола/тиотропия–респимата  у  больных  с 
коморбидными состояниями (ХОБЛ и ТБ) [11, 12].

Цель исследования – оценить эффективность 
применения  ингаляций  олодатерола/тиотропия– 
респимата в комплексном лечении больных тубер-
кулезом органов дыхания в сочетании с ХОБЛ.

Материал и методы. Проведено простое про-
спективное сравнительное исследование, в него бы-
ли включены 42 пациента в возрасте от 30 до 75 лет 

с туберкулезом легких и наличием ХОБЛ. Критерии 
включения: доказанный впервые выявленный тубер-
кулез органов дыхания, наличие диагностированной 
ХОБЛ различной степени тяжести. Всем пациентам 
выполнялся  современный  комплекс  рентгеноло-
гического,  бактериологического  и  лабораторного 
исследований,  спирометрия и  пульсоксиметрия  в 
динамике. Для комплексной оценки субъективного 
состояния использовали опросники для пациентов 
с ХОБЛ, рекомендованные ERS/РРО (Европейское 
и Российское респираторные общества) [1, 5].

Пациенты были разделены на две группы (мето-
дом случайной выборки: поступающие по четным 
дням недели попадали в первую группу, по нечет-
ным дням – во вторую группу сравнения). В первую 
группу  включены  22  человека  с  обструктивными 
нарушениями вентиляции (БОС), обусловленными 
ХОБЛ. Эти  пациенты  получали  дополнительно  к 
антибактериальной  терапии  (АБТ)  туберкулеза 
ингаляции  олодатерола/тиотропия  –  технология 
респимат  (ультрадисперсный аэрозоль с высокой 
легочной экспозицией) – в дозе 5 мкг/сут  (две ин-
галяции  утром)  в  течение 30 дней в  интенсивной 
фазе  терапии ТБ;  вторая  группа  –  20  пациентов 
с аналогичными формами ТБ и ХОБЛ – получала 
короткодействующие бронхолитики по потребности 
и противотуберкулезную терапию в соответствии с 
современными режимами химиотерапии (Федераль-
ные  клинические рекомендации по диагностике и 
лечению туберкулеза органов дыхания) [13]. 

Всем пациентам выполнялись обязательные об-
следования при ТБ: рентгенография органов грудной 
клетки, микроскопическое исследование мокроты на 
наличие  кислотоустойчивых микобактерий  (КУМ), 
посев мокроты на микобактерии туберкулеза (МБТ), 
тест на лекарственную устойчивость МБТ (классиче-
ский и молекулярно-генетический с определением 
резистентности к рифампицину) [13].

Для диагностики и контроля над течением ХОБЛ 
проводился детальный  сбор  анамнеза  на факто-

respimat inhalation and antibacterial therapy. Material and methods. Comparative study enrolled patients with respiratory 
tuberculosis and chronic obstructive pulmonary disease (42 patients). The first group – 22 patients with combined 
disease, additionally were receiving olodaterol/tiotropium bromide in the form of respimat inhalations of 5 µg/day, in the 
morning, for 30 days during the intensive stage of pulmonary tuberculosis therapy in addition to antibacterial therapy 
of tuberculosis. Comparison group – 20 patients with similar types of pulmonary tuberculosis and chronic obstructive 
pulmonary disease were treated by only tuberculosis therapy according to the drug sensitivity test and any by means of 
short-range acting bronchodilators «on demand». The methods of examination and evaluation of treatment efficacy in 
patients with chronic obstructive pulmonary disease and lung tuberculosis, generally accepted in modern pulmonology 
and phthisiology, were applied. Results and discussion. In the first group of patients who were receiving additional 
olodaterol/tiotropium bromide inhalation after one month of therapy, there was an improvement in clinical and functional 
data: average CAT and MRC scores decreased from 16,6 to 8,7 and from 1,68 to 1,05, respectively. The FEV1 increased 
from 57,04 to 65,3% and the forced volume vital capacity from 63,8 to 70,6%. In the group of comparison there was 
no improvement on pulmonary function test. In the first group negative reaction of sputum smear detected by simple 
microscopy after one month of complex therapy has occurred in 90,9%. Positive radiological trends such as reduction 
of infiltration and size of pulmonary tissue destruction have been observed in 86,3%, while in the comparison group it 
was only 61,0 and 46,0% (respectively). Conclusion. In the first group there was distinctly faster cessation of bacterial 
discharge confirmed by sowing and closure of necrotic cavities in case of pulmonary tuberculosis, which allowed to 
transfer patients from round-the-clock stay in hospital to daily care hospital earlier.
Key words: chronic obstructive pulmonary disease, tuberculosis, comorbidities, olodaterol/tiotropium bromide, treatment 
efficacy.
For reference:  Khanin AL, Kravets SL. Experience  of  (olodaterol  /  tiotropium bromide  –  respimat)  combination 
bronchodilator application in patients with respiratory tuberculosis combined with chronic obstructive pulmonary disease. 
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ры риска  (курение  с  расчетом индекса  пачка-лет, 
вредные условия труда, переносимость физических 
нагрузок, физикальная симптоматика). Всем паци-
ентам проводили спирометрию, пульсоксиметрию в 
динамике, балльную оценку субъективного состоя-
ния и влияния ХОБЛ – CAT (тест по оценке ХОБЛ), 
оценивали одышку по шкале MRC  (Модифициро-
ванная шкала одышки Британского медицинского 
исследовательского совета) [5].

Пациенты  были  ознакомлены  с  целями  и  за-
дачами лечения, все подписали информированное 
согласие. Контрольные исследования были прове-
дены через 1 мес, по окончании интенсивной фазы 
и через 6 мес лечения.  Статистическую обра ботку 
результатов исследования проводили  с  помощью 
пакета программ Statistica 8.0 для Windows. Были 
использованы  критерий  χ2;  для  оценки  различий 
средних в попарно несвязанных выборках приме-
няли U-критерий Манна – Уитни; в связанных вы-
борках –  критерий Уилкоксона. Разницу  значений 
считали значимой при p≤0,05. 

Результаты и их обсуждение. В первой группе 
было 11 мужчин и 11 женщин, во второй – по 10 чело-
век соответственно. Средний возраст женщин в пер-
вой группе был (37,1±1,3) года, мужчин – (45,1±1,6)
года, во второй группе – (35,5±2,6) года и (43,2±3,1) 
года  соответственно,  согласно  критерию Краске-
ла – Уоллеса группы были сопоставимы по полу и 
возрасту  (р=0,920). В  каждой  группе оценивалась 
клиническая форма  туберкулеза легких,  наличие 
распада легочной  ткани,  бактериовыделение,  ле-
карственная устойчивость МБТ (табл. 1).

Как  видно из  представленных данных,  группы 
были  сопоставимы  не  только  по  полу,  возрасту, 
но  и  по  характеру  туберкулезного  процесса  (см. 
табл. 1), наличию распада легочной ткани, его рас-
пространенности,  бактериовыделению и наличию 
лекарственной устойчивости МБТ (p≥0,05). 

В  соответствие  с  классификацией  по GOLD в 
первой группе было 12 (54,6%) больных со  II ста-
дией ХОБЛ и 10 (45,4%) пациентов с III–IV стадией, 
во второй  группе – 13  (65%) и 7  (35%) пациентов 
соответственно. Исходные данные в первой и вто-
рой группах (табл. 2), характеризующие ХОБЛ по 
клиническим и функциональные показателям, были 
идентичны, что подтверждает сопоставимость дан-
ных выборок пациентов с коморбидными (ХОБЛ и 
ТБ) процессами (р≥0,05).

Через  1 мес  от  начала  комплексного  лечения 
пациентов с сочетанной патологией с применени-
ем  олодатерола/тиотропия–респимата  в  первой  
груп пе и бронхолитиков по потребности во второй 
группе была проведена клиническая, рентгенологи-
ческая, лабораторная оценка состояния пациентов 
(табл. 3).

Все показатели, характеризующие проявление 
БОС  у  больных ХОБЛ,  улучшились  у  пациентов 
первой группы, получавших наряду со стандартной 
терапией  ТБ  ингаляции  олодатерола/тиотропия. 
В  частности ОФВ1  увеличился  с  57,04  до  60,3%, 
ФЖЕЛ  –  с  63,8  до  70,6%. Показатель  по шкале 
MRC  снизился  в  среднем  с  1,68  до  1,05  балла, 
уменьшилась одышка, кашель, отделение мокро-
ты.  Улучшилась  субъективная  оценка  состояния 
пациентов по тесту CAT с 16,6 до 8,7 балла, что 
свидетельствует о том, что влияние ХОБЛ на здоро-
вье пациентов значительно уменьшилось. В группе 
сравнения ОФВ1 и ФЖЕЛ остались прежними, не 
было  существенного  улучшения  по  оценочным 
шкалам CAT и MRC, отмечено лишь субъективное 
улучшение по оценке одышки,  кашля, отделения 
мокроты,  что,  скорее  всего,  связано  с  тем,  что 
пациенты находились на стационарном режиме и 
получали короткодействующие бронходилататоры 
по потребности (см. табл. 3).

Т а б л и ц а  1
Характеристика туберкулезного процесса  

в сравниваемых группах

Признак

1-я группа, 
n=22

2-я группа, 
n=20 

Абс. 
число

% Абс. 
число

%

Клиническая форма туберкулеза легких
Инфильтративный 14 63,6 11 55,0
Диссеминированный 5 22,7 4 20,0
Туберкулома 3 13,6 4 20,0
ТВГЛУ 0 0 1 5,0

Распространенность процесса
Одностороннее 17 77,2 15 75,0
Двустороннее 5 22,7  5 25,0

Деструкция легочной ткани (распад, полости)
Есть 22 100 20 100
Нет 0 0 0

Бактериовыделение
Есть 22 100 20 100
Нет 0 0 0

Лекарственная устойчивость
Есть 15 68,2 11 55,0
Нет  7 31,8 9 45,0

Т а б л и ц а  2
Характеристика ХОБЛ в сравниваемых группах 
пациентов с сочетанным туберкулезом легких

Признак 1-я группа 2-я группа р

Анамнез курения,  
пачка-лет (ИПЛ) 22,5±8,2 22,9±9,4 0,939
Постбронходилата-
ционный ОФВ1, % от 
должного 57,04±2,2 58,4±2,2 0,21
ФЖЕЛ,  
% от должного

63,8±2,4 64,2±2,2 0,15

CAT, балл 16,6±2,6 15,7±1,3 0,538

MRC, балл 1,68±0,5 1,5±0,5 0,311

Одышка* 7,7±2,5 8,1±0,8 0,488

Кашель* 8,6±1,8 8,5±1,0 0,377

Мокрота* 8,7±1,9 8,4±1 0,069

Число обострений в год

Одно обострение 14 13 –

2 и более обострений 8 7 –

Примечание. *Одышка, кашель, количество мокроты оце-
нены субъективно по 10-балльной шкале.
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У пациентов первой группы отмечено отчетливо 
более быстрое исчезновение клинических проявле-
ний туберкулезного процесса: нормализация и/или 
снижение температуры тела, уменьшение слабости, 
потливости,  улучшение аппетита. Положительная 
динамика этих симптомов отмечена у 20 больных 
(χ2=32,182; р˂0,001), тогда как во второй группе кли-
ническое улучшение было лишь у 7 (35%) пациентов 
из 20 с сочетанной патологией (χ2=0,80; р=0,371).

Самым  главным эффектом  комплексной  тера-
пии (ингаляции олодатерола/тиотропия–респимата  
и АБТ ТБ)  было  то,  что  прекращение  выделения 
КУМ  (негативация мазка мокроты)  зафиксирова-
но  у   90,9% пациентов  уже  через  1 мес  лечения 
(χ2=14,727; р˂0,001), тогда как в группе сравнения 
(второй),  получавшей АБТ и бронхолитики  по  по-
требности,  прекращение  выделения КУМ произо-
шло лишь у 55,0% больных (χ2=3,20; р=0,074). По-
ложительная рентгенологическая динамика в виде 
уменьшения инфильтрации, размера поражения и 
деструкции легочной ткани (при исходно сопостави-
мых поражениях легких ТБ) отмечена у 86,4% паци-
ентов первой группы (χ2=11,636; р˂0,001) и только у 
45,0% (χ2=1,80; р=0,180) – второй группы (табл. 4).

При динамическом наблюдении за пациентами 
с сочетанной патологией стойкое прекращение бак-
териовыделения, включая посевы, отмечено через 
2,3 мес в первой группе и через 4 мес – во второй 
(р˂0,033),  закрытие полостей распада,  подтверж-
денное томографическим исследованием, – через 
3,7 мес и 4,1 мес соответственно (р˂0,044). Кроме 

того, в течение первых 6 мес хирургическое лече-
ние выполнено 3 (13,6%) больным первой группы и 
лишь 1 (5%) – второй (χ2=83,143; р˂0,001). Стойкое 
прекращение бактериовыделение явилось основа-
нием для более раннего перевода больных первой 
группы,  получавших  комбинированную  терапию с 
применением олодатерола/тиотропия–респимата, 
в фазу интенсивной  терапии,  на дневной  стацио-
нар для  продолжения лечения ТБ,  по  сравнению 
с больными ХОБЛ в сочетании с ТБ, получавшими 
короткодействующие бронхолитики по потребности. 

Выводы. Комплексное  лечение  пациентов  с 
сочетанной патологией ХОБЛ и ТБ с применением 
на фоне стандартной АБТ туберкулеза ингаляций 
олодатерола/тиотропия  с  помощью  технологии 
респимат  (ультрадисперсный аэрозоль  с  высокой 
легочной экспозицией) в дозе 5 мкг/сут (две ингаля-
ции утром) в течение 30 дней в интенсивной фазе 
терапии приводило к отчетливому восстановлению 
БОС  при  ХОБЛ: ОФВ1

 увеличился  на  8,26%  (до 
65,3%), ФЖЕЛ – на 6,89% (до 70,6%). Одышка по 
шкале MRC уменьшилась на 0,63 балла (с 1,68 до 
1,05),  состояние  пациентов  улучшилось  по  тесту 
CAT на 7,9 балла (с 16,6 до 8,7). 

Кроме того, при комплексной терапии с примене-
нием ингаляций олодатерола/тиотропия–респимата 
отчетливо лучше наблюдалась динамика туберку-
лезного процесса: клиническое улучшение в виде 
уменьшения или исчезновения слабости, потливо-
сти, гипертермии, улучшение аппетита отмечалось 
у 90,9% пациентов первой группы (65,0% в группе 
сравнения). Прекращение бактериовыделения прос-
тым методом (негативация мазка мокроты на КУМ) 
наступила у 90,9% больных (55,0% в группе сравне-
ния), положительная рентгенологическая динамика 
в  виде  уменьшения  инфильтрации  и  деструкции 
была у 86,4% пациентов (45,0% в группе сравнения). 
Стойкое  прекращение  бактериовыделения,  под-
твержденное результатами посевов, отмечено через 
2,3 мес в первой группе и через 4 мес – во второй 
группе,  закрытие  полостей  распада,  подтверж-
денное томографическим исследованием, – через 
3,7 мес и 4,1 мес, что позволило раньше перевести 
пациентов с круглосуточного пребывания в больнице 
на дневной стационар. 

Все  это  позволяет  утверждать,  что  восстанов-
ление бронхиальной проходимости у пациентов с 
сочетанной патологией (ХОБЛ и ТБ) за счет приме-

Т а б л и ц а  3
Динамика клинико-инструментальных показателей у пациентов с сочетанной патологией (ТБ и ХОБЛ), 

характеризующих ХОБЛ

Показатель 
1-я группа, n=22 Критерий  

Уилкоксона, р
2-я группа, n=20 Критерий  

Уилкоксона, рИсходно Через 1 мес Исходно Через 1 мес
Постбронходилат.ОФВ1, 
% от должного

57,04±22,1 65,3±15,1 0,034 58,4±2,2 64,6±16,8 0,334

ФЖЕЛ, % от должного 63,8±2,4 70,6±10,2 0,00 64,2±2,2 60,1±11,3 0,12
CAT, балл 16,6±2,6 8,7±2,7 0,010 15,7±1,3 12,5±2,8 0,000
MRC, балл 1,68±0,5 1,05±0,3 0,000 1,5±0,5 1,25±0,7  0,166
Одышка* 7,7±2,5 6,3±1,5 0,038 8,1±0,8 6,2±1,2 0,000
Кашель* 8,6±1,8 5,6±1,3 0,000 8,5±1,0 6,3±0,9 0,000
Мокрота* 8,7±1,9 4,5±1,3 0,000 8,4±1 6,2±0,9 0,000

Примечание. *Субъективная оценка по 10-балльной шкале.

Т а б л и ц а  4
Результаты лечения туберкулеза легких через 1 мес 

интенсивной фазы терапии у пациентов  
с сочетанной патологией (ХОБЛ и ТБ)

Показатель
1-я группа, n=22 2-я группа, n=20
Абс. 
число % Абс.

число %

Клиническое  
улучшение 20 90,9 13 65,0
Клиническое и 
рентгенологическое 
улучшение 20 90,9 13 65,0
Динамика  
отсутствовала 3 13,6 5 25,0
Негативация  
мазка мокроты  
на КУМ 20 90,9 11 55,0
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нения  современной базисной  терапии  (ингаляции 
олодатерола/тиотропия–респимата)  способствует  
не только улучшению проявлений ХОБЛ, но и при-
водит к относительно быстрой ликвидации клини-
ческих проявлений ТБ, а также к отчетливо более 
высокой негативации мазка мокроты и положитель-
ной рентгенологической динамики уже через месяц 
интенсивной фазы терапии туберкулеза, что делает 
пациентов менее опасными для окружающих,  су-
щественно  сокращаются  сроки  абациллирования 
всеми методами и сроки закрытия полостей распада 
при ТБ.

Степень прозрачности. Исследование не имело 
спонсорской  помощи.  Авторы  несут  полную  от-
ветственность за предоставление окончательной 
версии рукописи в печать.
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