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Резюме
Хронические бронхообструктивные заболевания легких: бронхиальная астма (БА) и хроническая обструктивная болезнь 
легких (ХОБЛ) – являются серьезной проблемой и экономическим бременем для практического здравоохранения. Цель 
научного обзора  – отследить эволюцию взглядов на  применение бронхолитиков и  ингаляционных кортикостерои-
дов (ИГКС) при этих заболеваниях и проанализировать современные подходы к лечению, основанные на отечественных 
и международных рекомендательных документах. Лечение ХОБЛ направлено на два патогенетических компонента – вос-
паление бронхов и формирование эмфиземы. Основой базисной терапии остается применение бронхолитиков длитель-
ного действия двух классов. Применение бронхолитиков длительного действия при лечении БА направлено прежде всего 
на купирование хронического воспаления дыхательных путей. Основой базисной терапии БА является применение инга-
ляционных глюкокортикостероидов. В настоящее время как при БА, так и при ХОБЛ рекомендованы одинаковые комби-
нации бронхолитиков и ИГКС. Одно направление основано на применении ИГКС с формотеролом, препаратом 12-часо-
вого действия и  быстрым началом, при котором препарат может применяться по  потребности. Второе направление 
основано на постоянном приеме ИГКС/ДДБА только на регулярной основе, но с возможностью применять бронхолитики 
по  потребности. При этом чаще применяются ИГКС с  высокой аффинностью. Важным компонентом лечения являются 
приверженность врачебным назначениям и доступность препаратов разных типов для пациентов в реальной клинической 
практике. В настоящее время в России созданы условия для реализации лечения пациентов как с БА, так и ХОБЛ с часты-
ми обострениями и эозинофилией на основании импортозамещения современными препаратами. 
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Abstract
Chronic broncho- obstructive pulmonary diseases – bronchial asthma (BA) and chronic obstructive pulmonary disease (COPD) – 
are a serious clinical problem and an economic burden for practical healthcare. The purpose of the scientific review is to track 
the evolution of views on the use of bronchodilators and inhaled corticosteroids (ICS) in these diseases and to analyze modern 
approaches to treatment based on domestic and international guidelines. COPD treatment is aimed at two pathogenetic com-
ponents  – inflammation of  the bronchi and the  formation of  emphysema. The basis of  basic therapy remains the  use 
of long-acting bronchodilators of two classes. Treatment of asthma is directed primarily at chronic inflammation of the airways 
using long-acting bronchodilators. The basis of basic therapy for asthma is the use of inhaled glucocorticosteroids. Currently, 
the same combinations of bronchodilators and ICS are recommended for both asthma and COPD. One direction is based on 
the use of ICS with formoterol, a 12-hour drug with a fast onset, in which the drug can be used on demand. The second direc-
tion is based on the constant use of ICS/LABA only on a regular basis, but with the ability to use bronchodilators on demand. 
In this case, ICS with high affinity are more often used. An important component of treatment is adherence to medical pre-
scriptions and the availability of different types of drugs for patients in real clinical practice. At present, conditions have been 
created in Russia for the implementation of both the treatment of patients with asthma and the treatment of patients with 
COPD with frequent exacerbations and eosinophilia based on import substitution with modern drugs.
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ВВЕДЕНИЕ

Бронхообструктивная патология была предметом изу-
чения не  одно тысячелетие, начиная от  фитотерапии 
и терапии дымами и заканчивая современным персона-
лизированным подходом с учетом фенотипов и эндоти-
пов. Бронхиальная астма (БА) и хроническая обструктив-
ная болезнь легких (ХОБЛ) – две разные нозологические 
единицы, ключевым проявлением которых является нару-
шение проходимости дыхательных путей. Бронхообструк-
тивный синдром имеет в свою очередь различные меха-
низмы развития, среди которых повышенный тонус глад-
кой мускулатуры, воспаление стенок бронхов, нарушение 
эластической тяги легких, которая в норме поддерживает 
дыхательные пути открытыми вне акта дыхания, сдавле-
ние извне объемными образованиями  (опухоли, увели-
ченные лимфатические узлы и т. п.), рубцовые изменения 
после перенесенных воспалительных процессов и, нако-
нец, обтурация просвета избыточной мокротой, инород-
ным телом или растущим новообразованием. Имитировать 
обструкцию при функциональном исследовании может 
слабость дыхательной мускулатуры или неврологические 
нарушения, когда пациент не способен развить нормаль-
ную для своего возраста и антропометрических данных 
объемную скорость выдоха, что современный прибор, 
обладаю щий компонентами искусственного интеллекта, 
расценит как признак обструкции. 

Современное понимание ХОБЛ и БА стало результа-
том своеобразной борьбы мнений, проб и ошибок, мета-
анализов и  консенсусов, которые радикально меняли 
основную терапию каждого из заболеваний. 

Целью данного обзора был анализ формирования 
современных представлений о  лечении хронической 
бронхообструктивной патологии. 

ПОНИМАНИЕ ТЕРАПИИ БА

Долгое время основной проблемой этих заболеваний 
считали бронхоспазм, и  лечение сводилось к  примене-
нию бронхолитиков разных классов – оральных, подкож-
ных, внутривенных. Появление бронхолитиков длитель-
ного действия создало иллюзию того, что воздействие 
на  гладкую мускулатуру позволит взять бронхиальную 
проходимость под контроль. На такой препарат, как сал-
метерол, возлагались большие надежды. Были отмечены 
такие его эффекты, как угнетение пролиферации гладко-
мышечных клеток дыхательных путей и  подавление 
выброса медиаторов воспаления, так же как и стимулиру-
ющее воздействие на  мукоцилиарный транспорт, цито-
протекция респираторной слизистой и  усиление вовле-
чения и активации нейтрофилов [1]. Еще в 1996 г. сотруд-
ники Пизанского университета  (Италия) показали преи-
мущества лечения салметеролом больных БА в  сравне-
нии с пролонгированными препаратами теофиллина [2]. 
Однако результаты клинического исследования SMART – 
Salmeterol Multicenter Asthma Research Trial  (не путать 
со  SMART-терапией!) установили связь летальных исхо-
дов с  монотерапией салметеролом, и  была 

сформулирована рекомендация – применять адреноми-
метические бронхолитики длительного действия  (ДДБА) 
только в  комбинации с  ингаляционными глюкокортико-
стероидами (ИГКС) [3, 4]. Препаратов короткого действия 
это тогда не коснулось. Однако в документе глобальной 
инициативы GINA в 1995  г. БА уже рассматривалась как 
хроническое воспалительное заболевание дыхательных 
путей. Эксперты отмечали, что было много попыток опре-
делить астму с точки зрения ее влияния на функцию лег-
ких, т. е. ограничение воздушного потока, ее обратимость 
и гиперреактивность дыхательных путей. Но эти попытки 
не  давали понимания механизмов, связанных с  астмой. 
Оценка ключевой роли основного воспалительного отве-
та при астме привела к  более полному определению 
астмы как хронического воспалительного заболевания 
дыхательных путей1. Бронхолитики короткого действия 
еще долгое время рассматривались как самостоятельные 
препараты первой помощи, но  в редакции GINA 2019  г. 
монотерапия бета-адреномиметиками короткого дей-
ствия уже была не  рекомендована для лечения БА 
у взрослых и подростков. Это было основано на сильной 
доказательной базе увеличения риска тяжелых обостре-
ний и  смертей и  требовало обязательного применения 
ИГКС. Таким образом, сформировалась четкая позиция 
относительно обязательного применения ИГКС пациен-
там с БА, а  комбинация ИГКС/ДДБА стала оптимальным 
компонентом в лечении этих пациентов. 

Путь к современному пониманию ХОБЛ и ее лечения 
тоже был крайне интересным. В свое время мы провели 
тщательный анализ истории современного понимания 
ХОБЛ. Большую роль на этом пути сыграло развитие кли-
нической физиологии дыхания, которая начинается с соз-
дания Джоном Хатчинсоном первого спирографа в 1842 г., 
а  современная интерпретация спирограммы основана 
на работах Б.Е. Вотчала, Р. Тиффно и А. Пинелли, которые 
в 1947 г. независимо друг от друга во главу угла поставили 
оценку параметров форсированного выдоха. Так, обструк-
тивный синдром получил строгую объективную оценку. 
Понимание ХОБЛ шло двумя путями – посредством изуче-
ния эмфиземы и хронического бронхита. Гостевой симпо-
зиум компании «Сиба» (Ciba Foudation Guest Symposiun) 
объединил усилия ученых этих двух направлений, кото-
рые встали на путь создания более совершенного универ-
сального термина. В  отечественной литературе ХОБЛ 
нередко скрывалась за терминами «хроническая пневмо-
ния» и «астматический бронхит», от которых вскоре отка-
зались [5]. Объединение ученых многих стран мира в гло-
бальную инициативу GOLD позволило ежегодно обобщать 
мировые достижения в понимании ХОБЛ и обновлять как 
классификации, так и  подходы к  лечению2. Российское 
респираторное общество под руководством академика 
А.Г. Чучалина также активно участвовало в этой проблеме, 
сохраняя свою обоснованную позицию как по классифи-
кациям, так и по лечению. И вот тут, как и при БА, понима-
ние патогенеза ХОБЛ, и  особенно роли воспаления, 
1 Global Strategy for asthma management and prevention. National institutes of health. Na-
tional heart, lung, and blood institute. 1995. Revised 2019. Available at: www.ginasthma.com.
2 Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD, Global Initiative for 
Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 2023. Available at: http://www.goldcopd.org.

http://www.ginasthma.com
http://www.goldcopd.org
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вносило свои позиции в  рациональную терапию. 
Определение GOLD изначально было ориентировано 
на бронхообструктивный синдром, и деление по тяжести 
строилось на значениях объема форсированного выдоха 
за  первую секунду  (ОФВ1) при условии, что ОФВ1/ФЖЕЛ 
(отношение к форсированной жизненной емкости легких) 
после бронхолитика было ниже чем 0,7. В определение 
тяжести заболевания была включена также частота обо-
стрений, данные вносились в специальную форму – анке-
ту в дополнение к значениям, полученным при проведе-
нии спирометрии. Затем данные по процедуре спироме-
трии были вынесены в отдельную анкету. Но важным для 
лечения моментом было сначала включение в определе-
ние, а затем исключение из него воспаления дыхательных 
путей. Если бронхолитики были обязательной группой 
препаратов на всех этапах развития учения, то противо-
воспалительная терапия варьировалась  – от  системных 
глюкокортикоидов с  определением доз и  длительности 
до ИГКС/ДДБА. При этом высокодозные по ИГКС комбина-
ции были рекомендованы для пациентов с тяжелой ХОБЛ. 
К настоящему времени эксперты четко определили место 
ИГКС при ХОБЛ  – пациентам с  частыми обострениями 
и/ или эозинофилией периферической крови 300  кле-
ток/мл и более, а наличие воспаления сохранилось в оте-
чественном определении ХОБЛ [6]. 

Эволюция комбинаций ИГКС/ДДБА привела к  созда-
нию ряда препаратов, отличаю щихся по скорости насту-
пления бронхорасширяющего эффекта, по  аффинности 
гормона и по средствам доставки. На сегодняшний день 
глобальная инициатива GINA пересмотра 2023 г. предла-
гает два подхода к  терапии БА – первый, на основании 
применения ИГКС/формотерола  (беклометазон/формо-
терол и  будесонид/формотерол), и  второй, связанный 
с  повышением дозы ИГКС при регулярном применении 
ИГКС/ДДБА (все ИГКС, включая флутиказон/салметерол). 

Комбинации ИГКС/формотерол (с беклометазоном или 
будесонидом) характеризуются умеренной аффинностью 
ИГКС и  бронхолитика 12-часового действия с  быстрым 
началом бронходилатации  (сопоставимой по  скорости 
с сальбутамолом). 

Изначально применявшаяся как базисная терапия 
ИГКС/ДДБА два раза в  сутки была рекомендована для 
всех вариантов этих комбинаций. Первым шагом стала 
т. н. SMART-терапия, когда препарат применяется регуляр-
но и в течение суток по потребности, в этой схеме ИГКС 
был представлен будесонидом. Этот подход был одобрен 
отечественными экспертами и включен в национальные 
клинические рекомендации  [6]. Столь  же эффективной 
оказалась комбинация беклометазон/формотерол, схема 
применения которого была названа MART-терапией, 
и прямое сопоставление этих режимов показало их экви-
валентность. Использование одного ингалятора, содержа-
щего комбинацию ИГКС и  формотерола как для 
поддерживаю щей терапии, так и  для терапии быстрого 
облегчения  (однократная поддерживаю щая и облегчаю-
щая терапия  – SMART или MART), рекомендуется GINA 
на 3-м и 4-м этапах лечения астмы. Эффективность и без-
опасность SMART/MART-терапии с  будесонидом- формо - 

теролом и  беклометазоном- формотеролом подтвержде-
ны, но  другие комбинации ИГКС и  бронходилататоров 
длительного действия в  этих режимах не  изучались  [7]. 
Эффективность такой комбинации привела к новой кон-
цепции «противовоспалительного бронхолитика», когда 
пациент может применять препарат по потребности. Если 
на фоне базисной терапии ИГКС/ДДБА пациент применял 
бронхолитик короткого действия, частота применения 
которого отражала уровень контроля и  достаточность 
базисной терапии, то теперь пациент, стремясь облегчить 
свое состояние, применяет быстродействующий бронхо-
литик (формотерол), но вместе с ним – ИГКС, обеспечивая 
противовоспалительный эффект. Как справедливо отме-
тили отечественные эксперты, такой подход повышает 
приверженность к лечению, поскольку пациент не поль-
зуется КДБА, а  сам обеспечивает уровень контроля 
за  счет фиксированной комбинации  [8]. Опыт примене-
ния этой комбинации при ХОБЛ с эозинофилией перифе-
рической крови 300 клеток/мл и более в отечественной 
клинической практике показал, что она снижает частоту 
обострений и влияет на риск обострений в будущем [9]. 

Комбинация флутиказон/салметерол характеризуется 
высокоаффинным ИГКС и  12-часовым бронхолитиком 
длительного действия, начало бронхорасширяющего 
эффекта которого отсрочено на 30–60 мин. Эта комбина-
ция показала свою эффективность, когда необходимо 
перевести пациента с системных стероидов на ингаляци-
онные, при этом в качестве контроля бронхообструктив-
ного синдрома применяются бронхолитики короткого 
действия или их сочетание с ИГКС. Высокая аффинность 
флутиказона считается достаточной для 12-часового кон-
троля над воспалением. 

Накопленный мировой опыт вполне логично уложил-
ся в GINA пересмотра 2023 г., реализация рекомендаций 
которого зависит от доступности для системы здравоох-
ранения препаратов ИГКС/формотерол и  флутиказон/
салметерол. 

ЧАСТОТА ПРИМЕНЕНИЯ 
РАЗЛИЧНЫХ КОМБИНАЦИЙ ИГКС/ДДБА

Анализ литературы последних двух лет дает совре-
менные представления о частоте применения этих ком-
бинаций и их клиническом применении. Так, в Индонезии 
было проведено изучение схем назначения ингаляцион-
ных препаратов пациентам с  астмой. Ингаляционная 
терапия применялась в  97,4% случаев по  сравнению 
с  2,6% перорального пути введения. Среди ИГКС/ДДБА 
комбинация будесонид/формотерол 160/4,5  мкг была 
наиболее широко использована – в 45,7% [10].

Группа ученых из  Казахстана представила анализ 
600  случаев БА, среди которых у  40% пациентов была 
сопутствующая ХОБЛ, у  42%  – аллергический ринит. 
Только 54% получали ИГКС (52,2% из них использовали 
будесонид/формотерол и 39,5% использовали флутика-
зон/салметерол). 39% использовали стероиды per os или 
парентерально в  течение 12  мес.  (51% пациентов 
с  неконтролируемой астмой). Авторы указали 
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на  необходимость срочных мер по  оптимизации лече-
ния БА в Казахстане [11]. 

В  Бангладеш при обследовании 160  случайно ото-
бранных пациентов с  БА ингаляционный путь лече-
ния (52,35%) встречался чаще, чем пероральный (47,65%). 
В  53,46% случаев пациенты получали флутиказон/
салметерол [12]. 

Американские исследователи представили аналити-
ческий обзор, посвященный применению ИГКС/формоте-
рола в качестве поддерживаю щей и неотложной терапии 
или стратегии применения ИГКС по мере необходимости. 
Они отметили, что оба режима показали свою надеж-
ность, но пока не нашли доказательств их эффективности 
у  пациентов, которые используют небулайзерную тера-
пию, что может ограничивать использование этой тактики 
в этой популяции пациентов. Они указали на необходи-
мость проведения новых исследований, чтобы выяснить, 
демонстрирует  ли стратегия применения комбинации 
ИГКС/ формотерола в качестве поддерживаю щей и неот-
ложной терапии или стратегия ИГКС по мере необходимо-
сти превосходство в  контроле астмы в  контексте затрат 
для отдельных пациентов и систем здравоохранения [13].

Кроме того, в США было проведено изучение тактики 
ведения пациентов с БА среди 147 членов Американского 
колледжа аллергии, астмы и иммунологии. Было установ-
лено, что 69% следуют Национальной программе обуче-
ния и  профилактики астмы, а  81%  – рекомендациям 
GINA. Из 147 аллергологов 117 (80%) правильно указали, 
что такое SMART-стратегия. От  11  до  14% неправильно 
выбрали ИГКС плюс салметерол и 9% ИГКС плюс вилан-
терол для SMART-терапии. Основные препятствия для 
назначения предпочтительной стратегии включали 
неполное страховое покрытие, страховку, не  одобряю-
щую более одного ингалятора ИГКС/формотерола 
в месяц, и стоимость [14]. 

Другая группа американских исследователей провела 
оценку приверженности врачей применению ингалято-
ров ИГКС/формотерола и SMART-терапии в Соединенных 
Штатах. Были опрошены пульмонологи и  аллергологи 
общей сети и академических учреждений. Они констати-
ровали, что среди 20  опрошенных клиницистов только 
6 описали регулярное назначение ингаляторов ИГКС/ фор-
мотерола в качестве ингалятора для облегчения симпто-
мов  (отдельно или в рамках SMART). Среди препятствий 
для внедрения этой тактики были опасения, связанные 
с  отсутствием маркировки FDA для использования 
ИГКС/ формотерола в  качестве облегчаю щей тера-
пии  (возможные судебные проблемы), недостаточная 
осведомленность пациента о предпочтительных вариан-
тах выбора ИГКС/ДДБА  (путаница в  фармацевтических 
формулярах), высокая стоимость комбинированных инга-
ляторов. Тем не менее большинство клиницистов считали, 
что новейшие подходы к применению ингаляторов будут 
более интуитивными для их пациентов и  предоставят 
возможность для сотрудничества и  лечения, ориентиро-
ванного на пациента [15]. 

В  Швеции из  52  001  обследованного пациента 8,6% 
были назначены SMART-терапия; 38,1% – поддерживаю щая 

терапия комбинацией будесонид/формотерол с  регули-
руемой дозой; 45,1% – поддерживаю щая фиксированная 
доза комбинацией будесонид/формотерол; 4,8% – буде-
сонид/формотерол в прерывистом режиме и 3,3% полу-
чили рецепты без информации о дозировке или с неяс-
ной информацией. Во время последующего наблюдения 
22,8% находившихся на  SMART-терапии также заявили 
о  продолжении применения КДБА, что может отражать 
психологическую зависимость пациента от  препаратов 
неотложной помощи, наличие сопутствующих заболева-
ний или низкий уровень контакта между пациентом 
и врачом [16].

В  Турции при анкетировании 236  пульмонологов 
и  62  аллергологов сообщили, что для лечения астмы 
будесонид/формотерол был наиболее предпочтительной 
комбинацией ИГКС/ДДБА, за  которой следовали бекло-
метазон/формотерол и флутиказон/салметерол. Для аст-
матиков с легкой формой заболевания ИГКС/формотерол 
был наиболее предпочтительным  (72,6%) средством 
облегчения симптомов среди аллергологов, тогда как 
сальбутамол был наиболее предпочтительным  (66,1%) 
среди пульмонологов (p < 0,001). Авторы отметили необ-
ходимость программ последипломного образования, 
направленных на рациональную терапию БА и снижение 
частоты применения сальбутамола [17]. 

В  рамках первичной медико- санитарной помощи 
в Англии при анализе лечения 13 451 пациента с ХОБЛ 
беклометазона дипропионат/формотерол получали 45,5%, 
будесонид/формотерол  – 20,1%, другие комбинации 
ИГКС/ДДБА  – 34,4%. Авторы отметили, что назначение 
в  первичной медико- санитарной помощи Англии более 
тесно связано с  национальными рекомендациями, чем 
с глобальными стратегиями лечения [18]. 

В  настоящее время широко используется как мини-
мум 5 ИГКС. Сравнительный анализ показывает, что ком-
бинации беклометазон/формотерол и будесонид/формо-
терол так же эффективны и безопасны, как комбинации 
флутиказона пропионата и  флутиказона фумарата 
с ДДБА, а в некоторых случаях даже лучше, поскольку ее 
можно использовать в качестве MART-терапии при астме 
и  в  качестве поддерживаю щей терапии при ХОБЛ. 
Предпочтением этого режима является более широкая 
универсальность, а комбинация ИГКС/формотерол стала 
укладываться в  концепцию противовоспалительного 
бронхолитика [19].

Комбинация беклометазон/формотерол продолжает 
широко применяться, и  в  сравнительном исследовании 
она показала клиническую эквивалентность и даже пре-
имущества в сравнении с флутиказона фуроатом/вилан-
теролом при использовании дозирующего порошкового 
ингалятора  (ДПИ) со  способом применения «открыть, 
вдохнуть и  закрыть». Создание современных средств 
доставки сухого порошка со стабильностью дозы в тече-
ние срока использования препарата вне зависимости 
от наклона ингалятора, не меняющего дозы после паде-
ния ингалятора, позволяет считать эту лекарственную 
форму беклометазона/формотерола современной, 
несмотря на появление новых молекул и устройств [20].
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Анализ пяти неинтервенционных исследований, про-
веденных в Австрии, в которые был включен 891 пациент 
с БА, показал эффективность беклометазона/формотеро-
ла независимо от статуса курения, физической активно-
сти или предшествующего приема лекарств. Перено-
симость терапии экстрамелкодисперсным БДП/ФФ 
(беклометазона дипропионат/формотерола фумарат) 
была оценена как «очень хорошая» или «хорошая» 
у 98% пациентов. 95% пациентов намеревались продол-
жить лечение, и  почти все  (99%) оценили обращение 
с  устройством как «очень хорошее» или «хорошее». 
О серьезных побочных реакциях не сообщалось [21]. 

Продолжаются исследования механизмов действия 
беклометазона/формотерола при ХОБЛ. Отечественные 
исследователи в эксперименте на модели ХОБЛ (с диок-
сидом серы) показали, что применение экстрамелкодис-
персной комбинации беклометазон/формотерол на этапе 
начальных структурных повреждений дыхательных путей 
позволяет предотвратить чрезмерное повреждение 
бронхиального эпителия, значительно снизить активность 
нейтрофильного воспаления, сохранить иммунобарьер-
ную функцию бронхоальвеолярного эпителия и  предот-
вратить формирование морфофункциональной картины 
модели ХОБЛ, характерной для животных, не получавших 
лечения  [22]. Клинический анализ и  обоснование для 
рационального применения экстрамелкодисперсной 
комбинации беклометазона/формотерола при ХОБЛ 
дали белорусские исследователи, которые отметили 
сопоставимое с  другими препаратами противовоспали-
тельное действие на дыхательные пути при минимально 
ингаляционных низких дозах кортикостероидов и,  соот-
ветственно, при наиболее благоприятном профиле 
безопасности [23]. 

Оценка применения фиксированной комбинации экс-
трамелкодисперсного беклометазона дипропионата/
формотерола посредством порошкового ингалятора, про-
веденная в Греции, доказала свою эффективность у паци-
ентов с  БА средней и  тяжелой степени в  отношении 
функции легких, симптомов и контроля астмы в 6-месяч-
ном проспективном многоцентровом открытом обсерва-
ционном исследовании 661 пациента с БА, плохо контро-
лируемой низкими дозами ИГКС. Высокая привержен-
ность этой терапии была достигнута в 70% случаев, а доля 
пациентов с  неконтролируемой астмой снизилась 
с 79,1 до 22,3% [24]. Аналогичный результат был получен 
в  Китае при сравнении доставки трех доз 200/12, 
400/24 или 800/48 мкг через этот ДПИ. Все дозы хорошо 
переносились. Системная биодоступность была низкой 
и сопоставимой с предыдущими данными, полученными 
у представителей европеоидной расы [25]. 

Необычное исследование представили эксперты, уча-
ствовавшие в работе научного комитета GINA. Они оцени-
ли безопасность и эффективность формотерола, применя-
емого по  потребности у  пациентов, получаю щих 
поддерживаю щую терапию ИГКС-формотеролом или 
ИГКС/салметеролом в  исследовании RELIEF  (из 18  124 
с  БА 5  436  пациентов на  этой терапии). Формотерол 
по  потребности значительно снижал риск обострений 

по сравнению с сальбутамолом по потребности у паци-
ентов, получавших базисную терапию комбинацией 
ИГКС/ формотерол, но этого не было при терапии комбина-
цией ИГКС/салметерол. Больше нежелательных явлений 
наблюдалось при поддерживаю щей терапии ИГКС/ салме-
теролом плюс формотерол по потребности [26]. 

Разработанная для лечения БА MART-терапия препара-
тами ИГКС/формотерол была исследована при ХОБЛ 
в сравнении с терапией фиксированными дозами флути-
казона/салметерола пропионата. Всего было рандомизи-
ровано 195  пациентов, 103  – MART будесонид/формоте-
рол и 92 с фиксированной дозой флутиказона/салметеро-
ла. Это первое исследование MART при ХОБЛ показало, что 
MART будесонид/формотерол может быть столь же эффек-
тивным, как и терапия фиксированными дозами флутика-
зона/салметерола, у пациентов с ХОБЛ средней и тяжелой 
степени тяжести при более низкой суточной дозе ИГКС 
и отсутствии различий в нежелательных реакциях [27]. 

В большом когортном исследовании, в которое было 
включено 13  316  пациентов с  ХОБЛ, сравнивали риск 
развития пневмонии при применении ИГКС/ДДБА, содер-
жащих мелкодисперсный флутиказон и экстрамелкодис-
персный беклометазон. Повышение риска развития 
пневмонии было только для флутиказона, и авторы отме-
тили, что существуют вариации подклассов ИГКС, которые 
следует тщательно учитывать при выборе лечения [28]. 

Научно- практический интерес к комбинации будесо-
нид/формотерол сохраняется при лечении сочетания БА 
и ХОБЛ при дополнении терапии третьим компонентом – 
тиотропием. Исторически именно такое сочетание стало 
предшественником современных тройных комбинаций. 
По  данным китайских исследователей, опубликованных 
в  2023  г., комбинация будесонид/формотерол с  тиотро-
пия бромидом при лечении сочетания БА и ХОБЛ значи-
тельно улучшала легочную функцию, функцию эндотелия 
и иммунный статус пациентов и способствовала восста-
новлению повреждений, вызванных перекисным окисле-
нием липидов в сыворотке крови [29]. 

Комбинация будесонид/формотерол была изучена 
и  в  период коронавирусной пандемии COVID- 19. 
Проспективное обсервационное исследование было 
проведено у  пациентов с  легкой формой COVID- 19, 
у которых при поступлении отмечался кашель ≥ 8 баллов. 
При сравнении с контрольной группой у пациентов, полу-
чавших будесонид/формотерол через дозирующий аэро-
зольный ингалятор (ДАИ) на 3-й и 7-й день, имелось зна-
чимое снижение кашля в сравнении с контрольной груп-
пой и потребности в противокашлевых средствах [30]. 

Среди предупреждений в  отношении применения 
ИГКС/ДДБА в  респираторной медицине показательны 
результаты исследования беклометазона/формотерола 
в  исследовании FORZA при бронхоэктазиях, не  связан-
ных с муковисцидозом. Авторы отметили, что при отсут-
ствии у пациентов ХОБЛ или БА эта комбинация не умень-
шала кашель или не давала других преимуществ. В связи 
с  возникновением значительно большего количества 
нежелательных явлений следует соблюдать осторожность 
при назначении ИГКС/ДДБА этим пациентам [31]. 
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Метаанализ, посвященный сравнению фиксированных 
доз флутиказона пропионата/салметерола два раза в день 
с только ИГКС и другими сочетаниями ИГКС/ ДДБА, в т. ч. 
с  терапией в  режиме MART с  точки зрения улучшения 
качества жизни, связанного со здоровьем (HRQoL), пока-
зал значимое преимущество в сравнении с плацебо, тогда 
как с MART-режимом эффект был аналогичным [32]. 

В  32-недельном проспективном многоцентровом 
слепом параллельном рандомизированном исследова-
нии, проведенном в десяти клиниках по лечению тяже-
лой астмы в  Ирландии, Северной Ирландии и  Англии, 
применили цифровые технологии (оценка правильности 
ингаляции и цифровая пикфлоуметрия в основной груп-
пе) при лечении комбинацией флутиказон/салметерол. 
На 32-й нед. увеличение дозы препарата понадобилось 
14% пациентов основной группы и  32%  – контроль-
ной (p = 0,0015), более того, 11% в основной и 21% в кон-
трольной была начата биологическая терапия. 
На  20–32- й  нед. приверженность составила 64,9% 
в  активной группе и  55,5% в  контрольной группе 
(p = 0,0012). Авторы сделали заключение, что примене-
ние флутиказона/салметерола под контролем цифровых 
технологий привело к  небольшому улучшению привер-
женности лечению и значительному снижению нагрузки 
на лечение [33].

Эффективность оригинальных лекарственных форм 
флутиказона/салметерола была доказана во многих ран-
домизированных исследованиях, и  в  настоящее время 
интерес к этой комбинации подтверждается внедрением 
в практику воспроизведенных препаратов. Так, в Польше 
в многоцентровом исследовании, в котором приняли уча-
стие 2 037 взрослых амбулаторных пациентов с астмой, 
оценили генерическую форму флутиказона/салметерола 
в  порошковом ингаляторе. За  время наблюде-
ния (86 ± 30 дней) процент больных с контролируемой БА 
увеличился с 35,5% при первом посещении до 86,5% при 
третьем посещении  (p  <  0,001), приверженность превы-
шала 95% [34]. 

В 2019 г. FDA одобрило применение другого генерика 
флутиказона/салметерола в  оригинальном порошковом 
ингаляторе, и  недавно были опубликованы результаты 
его сравнения при ХОБЛ с  оригинальным препара-
том  с  порошковой доставкой. Было сопоставлено 
10  012  пациентов с  ХОБЛ, выровненных по  принципу 
«копия – пара». Было показано, что использование дже-
нерика и патентованного препарата флутиказона/салме-
терола при ХОБЛ имело аналогичную эффективность 
и безопасность [35]. 

Наряду с созданием полных копий – генериков, про-
водится работа по  совершенствованию лекарственной 
формы флутиказона/салметерола, например на основа-
нии создания нанокапсул на  основе L-лизина, способ-
ных инкапсулировать два активных вещества и демон-
стрировать наилучшие аэродинамические характери-
стики, превосходя доставленную дозу оригинального 
препарата [36]. 

Дискуссия о  применении ИГКС/ДДБА на  постоянной 
основе, сочетанно или по  потребности сопровождается 

фундаментальными обоснованиями. Препараты, приме-
няемые для лечения БА и ХОБЛ, метаболизируются и ока-
зывают терапевтическое действие одновременно при 
условии, что концентрация препарата находится в преде-
лах терапевтического окна. Изоформы CYP3A цитохрома 
P450 метаболизируют ИГКС, например, при применении 
флутиказона/салметерола. Оптимальные дозы назнача-
ются точно с учетом таких факторов, как возраст, пол, раса 
и  генетические особенности, поскольку они влияют 
на  метаболизм лекарств. Как правило, ИГКС работают 
путем перемещения глюкокортикоидных рецепторов 
в ядро из цитозоля. Механизм потенцируется β-агониста-
ми, и  это потенцирует противовоспалительный эффект, 
который становится больше, чем у каждого из двух пре-
паратов по  отдельности. ИГКС, кроме того, вызывают 
большую продукцию β-рецепторов, активируя гены β-ре-
цепторов. Авторы указали на то, что, как только это проис-
ходит, далее нет необходимости увеличивать дозу 
ИГКС  [37]. Эти данные обосновывают т.  н. вторую ветку 
в лечении БА без дополнительных доз ИГКС/ДДБА. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в настоящее время для лечения паци-
ентов с БА и ХОБЛ согласованы четко прописанные алго-
ритмы терапии на основании хорошо изученных препа-
ратов, данные об эффективности и безопасности которых 
имеют строгую доказательную базу. Но,  как следует 
из  данного обзора, далеко не  все пациенты получают 
терапию, соответствующую международным руковод-
ствам и  клиническим рекомендациям, и  одна из  при-
чин – дороговизна лечения и недоступность препаратов. 
В  текущих условиях возникают ситуации, когда пациент 
вынужден отменить лечение, но не по причине недоста-
точной эффективности или безопасности, а  из-за отсут-
ствия препарата вследствие ухода ряда западных фарма-
цевтических компаний с российского рынка.

В этом направлении в России создан полный ряд вос-
произведенных лекарственных средств, который обеспе-
чивает своевременное импортозамещение. Именно этим 
препаратам в  настоящее время отдается предпочтение 
на  тендерах при лекарственном обеспечении учрежде-
ний, работаю щих по программе обязательного медицин-
ского страхования. В первую очередь это снижение зави-
симости от  поставок из-за рубежа, постоянное наличие 
этих препаратов и снижение затрат как государства, так 
и населения при их покупках. Так, фиксированная комби-
нация беклометазон/формотерол выпускается в  форме 
аэрозоля посредством ДАИ в  дозировке, аналогичной 
оригинальному препарату (Респикомб Эйр). 

Фиксированная комбинация флутиказон/салметерол 
также выпускается в виде дозированного аэрозоля в двух 
дозировках и  в  виде порошкового ингалятора в  трех 
дозировках, подобно оригинальному препара-
ту (Респисальф Эйр и Респисальф). 

Фиксированная комбинация будесонид/формотерол 
выпускается в  трех дозировках, принятых в  миро-
вой  практике, в  виде капсульного порошкового 
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ингалятора (Респифорб). Производство этих комбинаций 
на  территории России ведет резидент ОЭЗ «Дубна»  – 
компания «ПСК Фарма».

Компании- производителю удалось воспроизвести 
данные фиксированные комбинации, подобрав устрой-
ство доставки, максимально обеспечив респирабельную 
фракцию, сопоставимую с  оригинальным ингалятором. 
Тем самым обеспечивается эффективность и  безопас-
ность лечения, не  отличимая при переводе пациентов 
на Респифорб, Респисальф, Респисальф Эйр и Респикомб 
Эйр с оригинального препарата, получаемого ранее. 

И наша задача на  текущем этапе – обеспечить осве-
домленность как практических врачей, так и  пациентов 
о наличии отечественных препаратов, которые могут быть 
хорошей заменой дорогостоящим импортным аналогам. 
Благодаря этому в  современных условиях импортозаме-
щения в  России созданы условия для реализации обеих 
линий ведения пациентов с БА, а также ведения пациентов 
с ХОБЛ с частыми обострениями и эозинофилией. 
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