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Резюме
Бронхиальная астма (БА) остается одним из  наиболее распространенных хронических заболеваний органов дыхания. 
Очевидная гетерогенность БА лежит в основе концепции фенотип-специфической или пациент-ориентированной терапии. 
Однако в  реальной клинической практике БА продолжает рассматриваться как достаточно однородное патологическое 
состояние, и  при ее лечении в  подавляющем большинстве случаев сохраняется эмпирической подход, основу которого 
составляют ингаляционные глюкокортикостероиды (ИГКС), как правило, в  комбинации с  длительно действующими 
β2-агонистами (ДДБА). Поскольку данная группа лекарственных средств весьма представительна, перед врачом стоит вопрос 
о выборе оптимального препарата. Основой доказательной медицины является иерархическая классификация, где система-
тические обзоры, метаанализы и рандомизированные клинические исследования рассматриваются как наивысший уровень 
доказательств. Поскольку рандомизированные клинические исследования проводятся в  тщательно отобранных высоко 
селективных популяциях пациентов, они в малой степени соответствуют больным, встречающимся в повседневной клиниче-
ской практике. В отличие от них, прагматичные рандомизированные клинические исследования позволяют оценить клини-
ческую эффективность исследуемого средства в большой, специально не отбираемой популяции, куда оказываются включен-
ными и пациенты с сопутствующими заболеваниями. В этом контексте Солфордское исследование легких (SLS) представляет 
особый интерес. Оно было проведено до  регистрации нового комбинированного препарата, содержащего современный 
ИГКС флутиказона фуроат и ДДБА вилантерол. Результаты SLS свидетельствовали не только о том, что применение флутика-
зона фуроата и  вилантерола обеспечивает лучший контроль БА по  сравнению с  продолжающейся обычной терапией 
(ИГКС ± ДДБА) больных с симптоматическим течением заболевания, но и приводит к последовательному улучшению сурро-
гатных параметров качества жизни. 

Ключевые слова: рандомизированные клинические исследования, прагматичные рандомизированные клинические 
исследования, Солфордское исследование легких, контроль бронхиальной астмы, флутиказона фуроат, вилантерол
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Abstract
Bronchial asthma remains one of the most common chronic respiratory diseases. The apparent heterogeneity of BA underlies the 
concept of phenotype-specific or patient-centered therapy. However, in real clinical practice, BA continues to be regarded as a 
rather homogeneous pathological condition and its treatment in the vast majority of cases retains an empirical approach, the 
basis of which are inhaled glucocorticosteroids, usually in combination with long-acting beta2-agonists. Since this group of drugs 
is very representative, the physician is faced with the question of choosing the optimal drug. The basis of evidence-based medi-
cine is a hierarchical classification, where systematic reviews, meta-analyses, and randomized clinical trials are considered the 
highest level of evidence. Because randomized clinical trials are conducted in carefully selected highly selected patient popula-
tions, they have little relevance to patients encountered in everyday clinical practice. In contrast, pragmatic randomized clinical 
trials assess the clinical efficacy of the investigational agent in a large, unselected population in which patients with comor-
bidities are included. In this context, the Salford Lung Study (SLS) is of particular interest. It was conducted before the registration 
of a new combination drug containing the modern ICS fluticasone furoate and the long-acting beta2-agonist vilanterol. The SLS 
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ВВЕДЕНИЕ

Бронхиальная астма (БА) остается одним из  наибо-
лее распространенных хронических заболеваний орга-
нов дыхания, вовлекающих в свою орбиту более 300 млн 
больных во всем мире1, а основными целями лечения БА 
являются достижение контроля, уменьшение числа ее 
повторных обострений и сведение к минимуму нежела-
тельных лекарственных реакций2. При этом очевидная 
гетерогенность БА (в  частности, случаи заболевания, 
связанные с  физическими усилиями или инфекцией, 
протекающие на  фоне ожирения, патологии верхних 
дыхательных путей или желудочно-кишечного тракта, 
характеризующиеся частыми обострениями, эозинофи-
лией периферической крови и  т.  д.)  [1], дополняемая 
данными сложных исследований клеточных и биохими-
ческих маркеров образцов индуцированной мокроты 
и биоптатов легочной ткани [2, 3], аргументирует реали-
зацию концепции фенотип-специфической или пациент-
ориентированной терапии  [4]. Однако на  практике БА, 
подобно многим другим распространенным заболева-
ниям человека, продолжает рассматриваться как доста-
точно однородное патологическое состояние, диагно-
стические критерии которого не претерпели существен-
ных изменений за последнее столетие, в связи с чем при 
ее лечении в подавляющем большинстве случаев сохра-
няется эмпирической подход  [5], основу которого 
составляют ингаляционные глюкокортикостероиды 
(ИГКС), как правило, в комбинации с длительно действу-
ющими β2-агонистами (ДДБА) – ИГКС/ДДБА [6], приме-
нение которых у большинства больных с симптоматиче-
ским течением БА может быть охарактеризовано прин-
ципом one size fits all («один размер подходит всем»). 
Учитывая же тот факт, что данная группа лекарственных 
препаратов весьма представительна, перед практикую-
щим врачом встает зачастую непростой вопрос о выбо-
ре right drug for  right patient («правильного препарата 
для правильного пациента»). 

1 The Global Asthma Report 2018. Available at: http://globalasthmanetwork.org/Global%20
asthma%20Report%202018%20Embargo.pdf.
2 Global Initiative for Asthma. Global Strategy for Asthma Management and Prevention 
2021. Available at: https://ginasthma.org/wp-content/uploads/2021/05/GINA-Pocket-Guide-
2021-V2-WMS.pdf.

ДОКАЗАТЕЛЬСТВА ЭФФЕКТИВНОСТИ 
И БЕЗОПАСНОСТИ

Рандомизированные клинические исследования
Всем участникам лечебного процесса: регулирую-

щим организациям, страховым компаниям, пациентам, 
врачам необходима надежная и достоверная информа-
ция о преимуществах, аспектах безопасности и эконо-
мической эффективности лекарственных средств, пред-
полагающая поиск доказательств и  их использование 
для принятия оптимального клинического решения  [7]. 
Ядром доказательной медицины является иерархиче-
ская классификация, где систематические обзоры, мета-
анализы и  рандомизированные клинические исследо-
вания (РКИ) обычно рассматриваются как самый высо-
кий уровень клинических доказательств  [8]. РКИ рас-
полагаются на самом высоком уровне принятой иерар-
хии, поскольку предполагается, что, будучи беспри-
страстными, они характеризуются минимальным риском 
систематических ошибок3. Тем не менее обычно демон-
стрируемые в почти идеальных условиях двойных сле-
пых РКИ эффективность и  безопасность изучаемых 
лекарственных препаратов в  сравнении с  активным 
контролем или плацебо не всегда отражают реальную 
клиническую практику [9].

Как известно, РКИ проводятся в тщательно отобран-
ных, высокоселективных популяциях больных, отвечаю-
щих строгому перечню критериев включения/невключе-
ния в исследование и потому в малой степени соответ-
ствующих больным, встречающимся в  повседневной 
клинической практике. Так, в  частности, РКИ, проводи-
мые среди больных с заболеваниями органов дыхания, 
характеризуются высокой внутренней валидностью, 
но часто представляют менее 5% от общего числа боль-
ных с  соответствующей нозологией, получающих лече-
ние в  плановом порядке. Например, в  ходе одного 
из исследований было показано, что из 334 больных БА, 
последовательно посетивших кабинет врача, только 
11  (3,3%) могли быть включенными в  традиционные 

3 Global Initiative for Asthma. Global Strategy for Asthma Management and Prevention 2018. 
Available from: https://ginasthma.org/wp-content/uploads/2018/04/wms-GINA-2018-report-
V1.3-002.pdf.

results indicated not only that the use of fluticasone furoate with vilanterol provides better control of BA compared to continued 
"conventional therapy" (ICS ± LABAs) in symptomatic patients, but also leads to a consistent improvement in the surrogate param-
eters of quality of life.

Keywords: randomized clinical trials, pragmatic randomized clinical trials, Salford Lung Study (SLS), bronchial asthma 
control, fluticasone furoate, vilanterol
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РКИ  [10]. Впрочем, в  этом нет ничего удивительного, 
поскольку обязательное следование типичным критери-
ям включения – конкретные параметры функции внеш-
него дыхания, их воспроизводимость, обратимость 
бронхиальной обструкции, отсутствие серьезных сопут-
ствующих заболеваний, невключение курильщиков, ука-
зание на  историю лечения ИГКС, определенная выра-
женность симптомов БА и  др.  – неминуемо приводит 
к смещению выборки, а именно – к исключению паци-
ентов как с  самым тяжелым, так и  с  легким, хорошо 
контролируемым течением заболевания  [11]. Здесь  же 
следует принимать во  внимание и  драматические раз-
личия в комплаентности участвующих в РКИ пациентов, 
которая регулярно контролируется и  поощряется 
врачом-исследователем, и,  в  противоположность этому, 
зачастую невысокой приверженностью больных БА вра-
чебным предписаниям, когда они получают лечение 
в реальной клинической практике [12, 13].

Указанные выше ограничения не  исчерпывают 
перечень всех слабых сторон РКИ. Стремление умень-
шить изменчивость между сравниваемыми группами, 
ограничить влияние тех или иных переменных факто-
ров (конфаундеров) на ожидаемый результат, застра-
ховать себя в получении анонсируемой цели исследо-
вания (например, доказательство сопоставимой кли-
нической эффективности изучаемого лекарственного 
средства и препарата сравнения) вольно или неволь-
но приводит к  ограничению размера выборки паци-
ентов. А  это, в  свою очередь, делает обнаружение 
редких нежелательных лекарственных реакций менее 
вероятным.

Последнее можно проиллюстрировать, обратившись, 
в  частности, к  истории изучения и  клинического при-
менения не вызывавшего привыкания небарбитуратно-
го снотворного/седативного препарата талидомид, 
зарегистрированного в  Европе в  конце 1950-х гг. 
и быстро ставшего одним из самых продаваемых пре-
паратов в  46  странах по  всему миру. Учитывая его 

эффективность и  безопасность, основывавшуюся 
на  результатах РКИ, талидомид вскоре стал широко 
использоваться и  в  качестве антиэметика у  беремен-
ных [14]. Но уже в конце 1961 г. последовали многочис-
ленные сообщения (более 10 000) о развитии врожден-
ных уродств [15], и дальнейшее применение талидоми-
да было категорически запрещено  [16]. Причины этой 
трагедии очевидны: это и отсутствие адекватных докли-
нических исследований по оценке тератогенности пре-
парата, и  необоснованное расширение круга показа-
ний для его применения, в  т.  ч. у беременных, и отсут-
ствие исследований по оценке эффективности и безо-
пасности талидомида в  рамках реальной клинической 
практики, и,  конечно, ограниченное число пациентов, 
включенных в регистрационные РКИ.

Итак, несмотря на то что результаты двойных слепых 
РКИ составляют основу нормативной базы по утвержде-
нию новых методов лечения и их включению в клиниче-
ские рекомендации, необходима дополнительная 
информация о  профиле «польза/риск» исследуемых 
лекарственных средств в реальной практике. 

Прагматичные рандомизированные  
клинические исследования

В  отличие от  РКИ, прагматичные рандомизирован-
ные клинические исследования (пРКИ) позволяют оце-
нить клиническую эффективность лекарственного сред-
ства или вмешательства в большой, специально не отби-
раемой популяции, куда оказываются включенными 
и  пациенты с  сопутствующими заболеваниями 
(рис.  1)  [17]. При этом за  больными осуществляется 
рутинный уход, не  предполагающий дополнительных 
визитов к врачу, получаемая ими в течение длительного 
времени терапия не  маскируется, а  попыток повлиять 
на  приверженность к  врачебным рекомендация (ком-
плаенс) не предпринимается [18].

пРКИ представляют собой большие по  мощности 
выборки проспективные клинические исследования, 

Примечание. РКИ – рандомизированные клинические исследования.

 Рисунок 1. Концептуальная структура исследований по оценке терапевтической эффективности лекарственных средств [17]
 Figure 1. Conceptual design of studies assessing the therapeutic efficacy of drugs [17]
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в  которых пациенты рандомизируются по  двум или 
большему числу терапевтических вмешательств, а затем 
их ведение осуществляется в  соответствии с  повсед-
невной врачебной практикой. Таким образом, пРКИ 
преодолевают разрыв между РКИ и  нерандомизиро-
ванными наблюдательными исследованиями, позволяя 
продемонстрировать максимально эффективные стра-
тегии лечения, актуальные для абсолютного большин-
ства пациентов [19]. Однако пРКИ требуют охвата очень 
большого числа пациентов, что объясняет дороговизну 
и трудоемкость подобных исследований, а одним из их 
серьезных ограничений является вероятность переклю-
чения с  одной лечебной стратегии на  другую, что 
до  некоторой степени способно обесценить рандоми-
зацию [18]. Впрочем, несмотря на это, в последние годы 
наблюдается существенный рост числа публикаций, 
освещающих результаты пРКИ по целому ряду направ-
лений терапии: с 43 в 1990 г. до 252 в 2010 г., хотя они 
по-прежнему составляют менее 1% от  общего числа 
всех РКИ [19]. 

СОЛФОРДСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЛЕГКИХ (SLS)

В этом контексте Солфордское исследование легких 
(Salford Lung Study – SLS) является уникальным приме-
ром проведения прагматичных исследований до  реги-
страции нового лекарственного средства в  терапии 
больных БА и  хронической обструктивной болезнью 
легких (ХОБЛ). Оно представляло собой 12-месячное 
открытое пРКИ III фазы по оценке эффективности и без-
опасности нового комбинированного препарата 
Релвар®, содержащего современный ИГКС флутиказона 
фуроат (ФФ) и  ДДБА вилантерол (ВИ) 100/25  мкг или 

200/25  мкг и  назначаемого один раз в  день в  форме 
многодозового порошкового ингалятора Эллипта® [20].

К участию в исследовании врачами общей практики 
приглашались больные БА, зарегистрированные в соот-
ветствующих базах данных всех 66 пунктов первичной 
медицинской помощи г. Солфорд (Salford)4 и его окрест-
ностей. Критериями включения больных БА в исследова-
ние являлись: а) возраст ≥ 18 лет; б) симптоматическое 
течение БА, диагностированной врачом общей практи-
ки; в) регулярная поддерживающая терапия ИГКС или 
ИГКС/ДДБА; г) наличие симптомов БА в течение недели, 
предшествовавшей второму визиту. Перечень критериев 
невключения был минимальным: а) анамнестические 
указания на  недавний жизнеугрожающий астматиче-
ский приступ; б) сопутствующая ХОБЛ или любое другое 
клинически значимое заболевание, способное поста-
вить под угрозу безопасность пациента. 

Дизайн SLS представлен на рис. 2 [20].
Уникальность SLS объясняется рядом инфраструк-

турных и  клинических факторов. Это и  относительно 
статичное, не подверженное существенным миграцион-
ным процессам население Солфорда, обслуживаемое 
одним госпиталем (Королевский госпиталь Солфорда), 
и использование для учета всех медицинских событий 
в  процессе исследования единой электронной меди-
цинской карты, фиксирующей информацию на  уровне 
как пунктов первичной медицинской помощи, так и ста-
ционара (помимо этого, использовались и дополнитель-
ные информационные каналы, позволявшие судить 
об обращениях за медицинской помощью за предела-

4 Солфорд (англ. Salford) – город в Великобритании, расположенный на северо-западе 
Англии в составе графства Большой Манчестер. Население составляет 72 750 чел.  
(ru.wikipedia.org).

 Рисунок 2. Дизайн Salford Lung Study [20]
 Figure 2. Design of the Salford Lung Study [20]

Примечание. ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды, ДДБА – длительно действующие β2-агонисты, ФФ – флутиказона фуроат, ВИ – вилантерол,  
* – изучение анамнеза кардиоваскулярных факторов риска, † – Asthma Control Test, Asthma Quality of Life Questionnaire(s), EuroQol Questionnaire, Medication Adherence Report Scale 
for Asthma, Work Productivity and Activity Impairment Questionnaire: Asthma, ‡ – мониторинг нежелательных лекарственных реакций.

Визит 1
•	4 036 больных БА в возрасте 

≥ 18 лет
•	Заболевание диагностировано 

врачами первичного звена
•	Больные получали регулярную 

поддерживающую терапию ИГКИ 
или ИГКС/ДДБА

•	Симптомы астмы присутствовали 
в течение недели, 
предшествовавшей визиту 2

Рандомизация может осуществляться:
•	в течение первых 30 дней с момента получения 

информированного согласия
•	одновременно с получением информированного согласия

Визит 2
•	Рандомизация пациентов (1 : 1)
•	Анамнез*
•	Обострения
•	Инструкция по технике ингаляций
•	Опросники†

•	12-месячный период 
рутинной клинической 
практики

•	Каждые 3 мес. 
телефонный опрос‡

Визит 6
•	Обострения
•	Опросники†

ФФ/ВИ (100/25 мкг или 200/25 мкг) один раз в день

Актуальная поддерживающая терапия ИГКС или ИГКС/ДДБА

Постоянный сбор в реальном времени информации обо всех медицинских вмешательствах / мониторинг безопасности

http://ru.wikipedia.org
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ми Солфорда, а  также о  случая смерти), и  участие 
в исследовании всех 55 городских аптек, что позволяло 
надежно контролировать отпуск любого лекарственно-
го препарата каждому пациенту. 

Для оценки актуального уровня контроля БА исполь-
зовался валидированный опросник Asthma Control Test 
(АСТ)  [21], заполнявшийся пациентами в начале иссле-
дования и на 52-й неделе в электронном виде, а на 12-й, 
24-й и 40-й неделях – по телефону [22], что позволяло 
минимизировать число визитов к  врачу и  тем самым 
приблизиться к  реальной клинической практике. 
Трактовка результатов опроса с  использованием АСТ 
была традиционной: ≥ 20 баллов – хорошо контролиру-
емая, 16–19  баллов  – частично контролируемая 
и ≤ 15 балов – неконтролируемая БА, а клинически зна-
чимой признавалась динамика суммарных значений 
АСТ ≥ 3 балла [23].

В  анализ первичной эффективности в  общей слож-
ности были включены 3  026  больных БА с  исходными 
значениями суммарного балла по АСТ < 20, практически 
поровну распределенные между сравниваемыми груп-
пами: 1512 больных, принимавших ФФ/ВИ, и 1514 боль-
ных, принимавших ИГКС или ИГКС/ДДБА (обычная тера-
пия)  [24]. Полученные результаты свидетельствовали, 
что уже на 24-й неделе исследования среди пациентов, 
принимавших ФФ/ВИ, число ответивших на  лечение 
(АСТ ≥ 20  баллов и  (или) его увеличение на  ≥ 3  балла 
от исходных значений) оказалось достоверно бо́льшим 
по сравнению с группой пациентов, принимавших обыч-
ную терапию (табл.) [24]. 

Примечательно, что выявленное на 24-й неделе пре-
восходство в эффективности ФФ/ВИ над обычной тера-
пией удалось продемонстрировать и  на  52-й неделе 
исследования (рис. 3) [25, 26]. 

Также важно отметить, что результаты SLS свидетель-
ствовали не только о том, что применение ФФ/ВИ обе-
спечивает лучший контроль БА по сравнению с продол-
жающейся обычной терапией (ИГКС  ±  ДДБА) больных 
с симптоматическим течением заболевания, но и приво-

 Рисунок 3. Переходные вероятности сохранения или улуч-
шения уровня контроля бронхиальной астмы в  течение 
12-месячного исследования на основании оценки результа-
тов Asthma Control Test [25, 26]

 Figure 3. Transient probabilities of maintaining or improving 
bronchial asthma control level during the 12-month study 
based on the Asthma Control Test score [25, 26]

Примечание. Переходная вероятность уровня контроля определялась путем 
оценки АСТ при любом посещении в сравнении с предыдущем посещением врача. 
Использовалась модель порядковой логистической регрессии, скорректированная 
с учетом рандомизированной группы лечения и предыдущего уровня контроля БА. 
ФФ – флутиказона фуроат, ВИ – вилантерол, ИГКС – ингаляционные глюкокортикоиды, 
ДДБА – длительно действующие β2-агонисты, ХК – хорошо контролируемая БА, 
ЧК – частично контролируемая БА, НК – неконтролируемая БА. 
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 Таблица. Оценка уровня контроля бронхиальной астмы: дина-

мика суммарного балла Asthma Control Test на 24-й неделе 
исследования по сравнению с его исходными значениями [24]

 Table. Assessment of bronchial asthma control: dynamics of 
the Asthma Control Test total score at week 24 of the study 
compared with its baseline values [24]

Пациенты,  
n/N (%)

ФФ/ВИ 
(n = 1512)

Обычная 
терапия 

(n = 1514)
ОШ  

(95% ДИ)

АСТ ≥ 20 баллов и (или) 
его увеличение ≥ 3 балла

977/1373  
(71)

784 /1399  
(56)

2,00  
(1,70–2,34)

АСТ ≥ 20 баллов 704/1373  
(51)

501/1399 
(36)

1,98  
(1,69–2,33)

Увеличение АСТ ≥ 3 балла 927/1373  
(68)

724/1399  
(52)

2,05  
(1,75–2,40)

Примечание. АСТ – Asthma Control Test, ФФ – флутиказона фуроат, ВИ – вилантерол, 
обычная терапия – ингаляционные глюкокортикоиды ± длительно действующие  
β2-агонисты, ОШ – отношение шансов, ДИ – доверительный интервал.
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Примечание. ГК – глюкокортикоидная (активность), МК – минералокортикоидная (активность), ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды.

 Рисунок 4. Эволюция ИГКС: оценка соотношения «польза/риск» ([32, 33] с изменениями)
 Figure 4. Evolution of ICS: assessing the benefit/risk ratio ([32, 33] with modifications)

дит к последовательному улучшению суррогатных пара-
метров качества жизни, оценивавшихся с  помощью 
формализованных опросников Asthma  Quality of  Life 
Questionnaire(s) [26, 27], EuroQol questionnaire [28], Work 
Productivity and Activity Impairment Questionnaire: 
Asthma  [29, 30] независимо от  исходного уровня кон-
троля БА [31].

ОБСУЖДЕНИЕ

Как уже говорилось выше, рекомендации по выбору 
оптимальных вариантов лечения того или иного заболе-
вания, в т. ч. и БА, традиционно основываются на резуль-
татах двойных слепых РКИ [10, 30]. Однако отвечающие 
существующим требованиям регистрации новых лекар-
ственных средств РКИ в  малой степени соответствуют 
реальной клинической практике, а  множественность 
критериев включения и  невключения приводит к  тому, 
что из общего числа больных БА лишь около 5% потен-
циально могут принять участие в том или ином РКИ [10]. 
Кроме того, содержание отдельных РКИ представляет 
собой анализ ограниченных данных (например, оценка 
динамики объема форсированного выдоха за 1 секунду), 
немалая часть из  них характеризуется небольшой про-
должительностью и  ограниченной мощностью выборки. 
Здесь же следует указать и еще на одну причину разрыва 
между результатами реальной клинической практики 
и РКИ. Участвующие в РКИ больные, находясь под при-
стальным наблюдением врача-исследователя, демон-
стрируют и  более правильную технику ингаляционного 
маневра, и бо́льшую приверженность, нередко достигаю-
щую 90% [20]. К сожалению, и наблюдательные исследо-
вания не  могут предоставить достаточно объективную 

информацию в силу отсутствия подходящих групп срав-
нения и малого числа пациентов в ходе проспективного 
наблюдения  [31]. Отсюда становится очевидным, что 
ни  РКИ, ни  наблюдательные исследования не  могут 
в полной степени оценить истинное влияние и ценность 
той или иной лечебной стратегии у больных БА.

В преодолении объективно существующих ограниче-
ний РКИ и наблюдательных исследований особое место 
занимают пРКИ, где наблюдение и мониторинг пациен-
тов сведены к минимуму. К числу подобных исследова-
ний относится и SLS – первое прагматичное рандомизи-
рованное исследование III фазы, начатое в  то  время, 
когда исследуемый препарат для лечения БА (Релвар® 
Эллипта®) еще не был зарегистрирован. 

Объяснения терапевтического превосходства ФФ/ВИ 
над обычной терапией в достижении контроля БА, про-
демонстрированное в  ходе SLS, следует прежде всего 
искать в особенностях клинической фармакологии ФФ, 
дающих ему при оценке соотношения «польза/риск» 
известные преимущества перед другими ИГКС (рис. 4) 
([32, 33] с изменениями). Так, 17-α-фуроатный эфир ФФ 
более плотно заполняет 17-α-«карман» глюкокортико-
идного рецептора (ГР) по сравнению с флутиказона про-
пионатом (ФП), что, в  свою очередь, обусловливает 
более длительную продолжительность связывания с  ГР 
и  способствует увеличению периода противовоспали-
тельной активности ФФ [34]. Помимо этого, сила связы-
вания с  ГР определяет уменьшение уровня системного 
воздействия того или иного ИГКС, содействуя тем самым 
увеличению терапевтического индекса (рис. 5)  [35]. 
Указанные свойства ФФ, а также его «соседство» с ДДБА 
вилантеролом позволяют принимать ФФ/ВИ один раз 
в сутки [21, 36]. И, наконец, в ряду возможных объясне-
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Задача по увеличению силы связывания с рецептором, повышению селективности и терапевтического индекса [32]
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ний столь высокого терапевтического потенциала ФФ/
ВИ следует учитывать и  очевидные привлекательные 
характеристики интуитивного многодозового порошко-
вого ингалятора Эллипта®  [37, 38]. Все сказанное выше 
приближает к  истинному пониманию места ФФ/ВИ 
в  современных схемах фармакотерапевтического кон-
троля БА у весьма широкой популяции больных. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Поскольку в последнее время становится очевидным, 
что ни РКИ, ни наблюдательные исследования не могут 
в полной степени оценить истинное влияние и ценность 
той или иной лечебной стратегии у больных БА, особое 
внимание привлекают пРКИ. Так, пРКИ III фазы SLS про-
демонстрировало превосходящую терапевтическую 
эффективность ФФ/ВИ над обычной терапией в дости-
жении контроля БА. Это обстоятельство определяет осо-
бый интерес к применению комбинации ФФ/ВИ в целях 
достижения контроля БА. �
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 Рисунок 5. Терапевтический индекс ИГКС: сравнительный 
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Примечание. Терапевтический индекс – частное от деления суточной дозы ИГКС, 
вызывающей снижение концентрации кортизола в крови на 20% на его суточную 
терапевтическую дозу. БДП – беклометазона дипропионат, БУД – будесонид, ЦИК – 
циклесонид, ФФ – флутиказона фуроат, ФЛУ – флунизолид, ФП – флутиказона пропионат, 
ГР – глюкокортикостероидный рецептор, ИГКС – ингаляционный глюкокортикостероид, 
МФ – мометазона фуроат, ТАА – триамцинолона ацетонид.
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