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Актуальность. Профессиональная хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) является одной из ведущих 
нозологических форм профессиональной респираторной патологии. В многочисленных исследованиях показана вы-
сокая эффективность комбинации индакатерол/гликопирроний (Ультибро®-бризхалер®) по влиянию на клинические 
и функциональные показатели при терапии ХОБЛ в общесоматической практике.
Цель исследования — наблюдение за течением профессиональной ХОБЛ с анализом динамики функциональных по-
казателей, переносимости физической нагрузки и оценки качества жизни у работников алюминиевого производства 
при использовании комбинации индакатерол/ гликопирроний.
Материалы и методы. Методом случайной выборки в исследование были включены 20 человек — мужчины, работ-
ники алюминиевого производства, с установленным диагнозом профессиональной ХОБЛ в возрасте от 40 до 60 лет. 
Проводилось анкетирование (шкала Борга, шкала Medical Research Council (mMRC) и COPD Assessment Test (САТ). 
Из функциональных методов исследования проводились: спирометрия, бодиплетизмография, электрокардиография 
(ЭКГ) и шестиминутный шаговый тест (6-МТХ).
Результаты. На фоне 8 недель терапии показатель объема форсированного выдоха за 1 минуту (ОФВ1) увеличился 
на 14,7% и составил 67,90% от должных величин, форсированная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ) увеличилась на 
11,3% и составила 76,95% от должного. По данным бодиплетизмографии (БПГ) установлено уменьшение остаточно-
го объема легких в среднем на 13,4% и статической гиперинфляции, подтвержденное снижением функционального 
остаточного объема (ФОЕ) на 18,8%. За исследуемый период возросла физическая активность пациентов. Средняя 
разница пройденной дистанции в шестиминутном шаговом тесте до и после лечения составила 58,8 м. Проведенный 
анализ анкетных данных показал, что качество жизни пациентов улучшилось, общий балл в анкете САТ в начале ис-
следования составлял 16,9 балла, а через 8 недель снизился на 63% и составил 10,7 балла.
Выводы: Полученные результаты свидетельствуют о положительном эффекте комбинированной терапии индакатерол/
гликопирроний на течение и прогрессирование профессиональной ХОБЛ.
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Introduction. Occupational chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is one of the leading nosological forms of occu-
pational respiratory disease. Numerous studies have shown high eff ectiveness of the combination of indacaterol/glycopyrro-
nium (Ultibro®breezhaler®) on the impact on clinical and functional indicators in the treatment of COPD in General practice.
Th e aim of the investigation the case of occupational COPD with the analysis of the dynamics of functional indicators, toler-
ance to physical load and evaluation of the quality of life of workers engaged in aluminum production by using combination 
of indacaterol/glycopyrronium.
Materials and methods. Th e random sampling method included 20 men, workers of aluminum production, with the estab-
lished diagnosis of professional COPD at the age of 40 to 60 years. Th e survey was conducted (Borg scale, medical Research 
Council scale (mMRC) and COPD Assessment Test (CAT). Functional methods of studies were conducted: spirometry, 
body plethysmography, electrocardiography (ECG) and the six-minute stepper test (6-MST).
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Results. Against the background of 8 weeks of therapy, the volume of forced exhalation for 1 minute (FEV1) increased 
by 14.7% and amounted to 67.90% of the due values, the forced vital capacity of the lungs (FVC) increased by 11.3% and 
amounted to 76.95% of the due. According to the body plethysmography (BPG) is set to decrease in residual lung volume 
on average by 13.4% and static hyperinfl ation, confi rmed by the decrease in functional residual volume (FRV) of 18.8%. 
During the study period increased physical activity of patients. Th e average diff erence between the distance traveled in the 
six-minute step test before and aft er treatment was 58.8 m. Th e analysis of personal data showed that the quality of life of 
patients improved, the total score in the questionnaire CAT at the beginning of the study was 16.9 points, and aft er 8 weeks 
decreased by 63% and amounted to 10.7 points.
Conclusions: Th e Results indicate a positive eff ect of combination therapy with indacaterol/glycopyrronium on the course and 
progression of occupational COPD.
Key words: professional obstructive pulmonary disease; treatment; indacaterol/glycopyrronium (Ultibro® breezhaler®)
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Актуальность. Хроническая обструктивная болезнь 
легких (ХОБЛ) — заболевание, характеризующееся огра-
ничением воздушного потока с развитием не полностью 
обратимой бронхиальной обструкции; ограничение воз-
душного потока прогрессирует и связано с усиленным па-
тологическим воспалительным ответом дыхательных путей 
на повреждающие частицы или газы [1]. Патогенез ХОБЛ 
основан на воспалении и ремоделировании, которые яв-
ляются причиной обструкции малых дыхательных путей, 
гиперпродукции бронхиального секрета и деструкции ле-
гочной паренхимы [2].

Профессиональная ХОБЛ является одной из ведущих 
нозологических форм профессиональной респираторной 
патологии. Профессиональная ХОБЛ по патогенезу схожа 
с непрофессиональной, но при этом имеет свои особенно-
сти, которые позволяют рассматривать профессиональную 
ХОБЛ как самостоятельное заболевание. Основа заболева-
ния заключается в наличии аномально усиленного перси-
стирующего хронического воспаления с преимуществен-
ным поражением дистального отдела дыхательных путей 
и легочной паренхимы в ответ на воздействие производ-
ственных факторов (воздействие промышленной пыли и 
химических веществ в виде паров, туманов и дымов) [3].

Бронходилататоры (БД) при ХОБЛ признаны фарма-
кологическими препаратами первой линии. Последними 
исследованиями показано, что фиксированные комбинации 
длительно-действующих β2-агонистов (ДДБА) и длительно-
действующих антихолинергических препаратов (ДДАХП) 
с помощью одного ингалятора продемонстрировали пре-
восходство эффективности над монотерапией входящих в 
их состав БД. Среди всех известных на сегодня комбина-
ций ДДБА и ДДАХП наибольшее число клинических ис-
следований было посвящено фиксированной комбинации 
индакатерола и гликопиррония бромида [4]. Комбинация 
индакатерол/гликопирроний бромид одобрена более чем 
в 70 странах мира и прошла более 13 крупных клиниче-
ских исследований [5]. Терапия фиксированной комби-
нацией ДДБА и ДДАХП (индакатерол/гликопирроний) 
характеризуется высокой клинической эффективностью по 
сравнению с монокомпонентами препарата. В  результате 
проведенных исследований подтверждена фармакологи-
ческая концепция о синергичном потенцировании брон-
хорасширяющего эффекта при использовании препаратов 
с разными механизмами действия, каковыми являются 

ДДБА и ДДАХП. Важно, что достижение дополнитель-
ного терапевтического эффекта возможно без повышения 
риска развития нежелательных явлений. При совместном 
назначении индакатерола и гликопиррония достигается 
оптимальная и максимальная бронходилатация у многих 
пациентов с ХОБЛ, у которых не достигается адекватное 
улучшение бронхиальной проходимости при использова-
нии лишь одного БД.

В результате комбинированной терапии значительно 
улучшаются клинические симптомы, легочная функция и 
качество жизни (КЖ) [6].

Фиксированная комбинация индакатерол/гликопир-
роний доставляется с помощью ингаляционного устрой-
ства — Breezhaler, который характеризуется низким сопро-
тивлением воздушному потоку, что позволяет активировать 
устройство и при невысоком инспираторном усилии [7]. 
Данная особенность делает доступным использование 
Breezhaler у пациентов с тяжелыми формами ХОБЛ.

В многочисленных исследованиях показана высокая 
эффективность комбинации индакатерол/гликопирроний 
по влиянию на клинические и функциональные показатели 
при терапии ХОБЛ в общесоматической практике. Однако 
работы по эффективности данной комбинации среди лиц с 
профессиональной ХОБЛ отсутствуют.

Цель исследования  — наблюдение за течением про-
фессиональной ХОБЛ с анализом динамики функциональ-
ных показателей, переносимости физической нагрузки и 
оценки качества жизни у работников алюминиевого про-
изводства при использовании комбинации индакатерол/ 
гликопирроний.

Материалы и методы. Методом случайной выборки 
в исследование были включены 20 человек  — мужчины, 
работники алюминиевого производства, с установленным 
диагнозом профессиональной ХОБЛ в возрасте от 40 до 
60 лет (средний возраст 52±6,35 года, М±SD). Эксперти-
за связи заболевания с профессией осуществлена на базе 
клиники ФГБНУ ВСИМЭИ. Активное курение зафикси-
ровано у 8 обследованных, бывшие курильщики составили 
3 человека, индекс курения в среднем составил 21,1±16,9 
пачки/лет.

Верификация диагноза ХОБЛ и оценка степени тяже-
сти проводились в соответствии с критериями GOLD [1]. 
По спирометрическим критериям обследованные распре-
делились: 5 человек — с легкой степенью выраженности, 
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среднетяжелая ХОБЛ установлена у 10 человек, тяжелая 
ХОБЛ — у 5 человек.

С учетом частоты обострений и выраженности сим-
птомов заболевания обследованные распределились сле-
дующим образом: группа В — 17 человек, группа С — 3 
человека.

В исследование не включались пациенты, имевшие 
острые заболевания и обострение/декомпенсацию хро-
нических заболеваний на момент анкетирования. Крите-
рием исключения также являлось наличие бронхиальной 
астмы. В  исследование не включались лица, имеющие 
противопоказания к лечению комбинированной бронхо-
дилатационной терапией ДДБА и ДДАХП (индакатерол/
гликопирроний).

Всем обследованным была назначена комбинированная 
бронхолитическая терапия ДДБА и ДДАХП (индакате-
рол/гликопирроний) (Ультибро Бризхалер*) в течение 8 
недель. Препарат применялся по 1 капсуле (110/50 мкг) 
однократно в сутки, в одно и то же время, через рот с по-
мощью специального устройства Бризхалер.

Исследование проводилось амбулаторно и включало 
3 визита. При первом визите пациента определялись кри-
терии соответствия исследованию, оформлялось инфор-
мированное согласие, собирался анамнез заболевания, 
проводилось анкетирование (шкала Борга, mMRC, CAT). 
Из функциональных методов исследования проводились 
спирометрия, БПГ, ЭКГ и 6-МТХ. Во время второго ви-
зита пациент заполнял анкеты, проводились контрольная 
спирометрия и ЭКГ. При заключительном третьем визите 
проводилось анкетирование и все функциональные методы, 
которые применялись при первом визите.

Оценка показателей легочной функции проводилась до 
начала исследования, через 1 и 2 месяца терапии комбина-
цией индакатерол/гликопирроний, с помощью спирометра 
«Shiller Spirovit 1», Швейцария. Спирография выполня-
лась по стандарту Американского торакального и Евро-
пейского респираторного обществ [8]. При интерпрета-
ции результатов спирометрии базовыми диагностическими 
параметрами являлись следующие постбронходилатацион-
ные показатели: ОФВ1, ФЖЕЛ и индекс ОФВ1/ФЖЕЛ. Об-
структивные нарушения вентиляционной функции легких 
диагностировались при нормальных значениях ФЖЕЛ и 
снижении индекса ОФВ1/ФЖЕЛ менее 70%. Степень тя-
жести вентиляционных нарушений оценивалась по ОФВ1 
следующим образом: > 70% от должных величин — легкие 
нарушения; 60–69% от должных величин  — умеренные; 
50–59% от должных величин — средней степени тяжести; 
35–49% от должных величин — тяжелые и менее 35% — 
крайне тяжелые [9].

Для выявления изменений соотношений статических 
объемов в начале исследования и после его завершения 
проводилась бодиплетизмография при помощи боди-
плетизмографа Power Cube Body, Германия. Оценивался 
остаточный объем легких (ООЛ) — объем воздуха, оста-
ющийся в легких после максимального глубокого выдоха, 
как количественного индикатора «воздушной ловушки». 
При величине ООЛ от 125 до 140%долж. увеличение рас-
ценивалось как легкое; 141–175%долж.  — как умеренное 
и 176–225%долж.  — как значительное [10]. При оценке 
функциональной остаточной емкости (ФОЕ; объем воз-
духа, остающийся в легких после спокойного выдоха) как 
показателя гипервоздушности, легкое увеличение расцени-
валось при показателях 90–140%долж., 141–170%долж. — уме-
ренное, 171–181%долж. — значительное, выше 181 %долж. — 
резкое [11].

Для определения толерантности к физическим нагруз-
кам в начале исследования и после его завершения прово-
дился тест с 6-минутной ходьбой. Тест проводился в соот-
ветствии со стандартным протоколом [12].

Интенсивность респираторных симптомов оценива-
лась с использованием стандартизованных шкал: одышка 
по 4-балльной шкале mMRS, до начала лечения и в конце 
терапии. Симптомы одышки, кашля и продукции мокроты 
анализировались методом анкетирования с использованием 
вопросника CAT [13].

В рамках изучения безопасности препарата в начале 
исследования всем исследуемым лицам проводились стан-
дартная спирометрия и контроль ЭКГ с подсчетом корри-
гированного интервала QT, артериального давления (АД) 
и частоты сердечных сокращений (ЧСС). Контроль ЭКГ 
проводился так же через 1 и 2 месяца лечения.

Статистическая обработка результатов проведена при 
помощи программного пакета «Statistica 6.0» (StatSof, 
USA, 1999). После анализа соответствия изучаемых пока-
зателей закону о нормальном распределении (тест Шапиро-
Уилка) сравнение групп осуществлялось с помощью теста 
Уилкоксона для попарного сравнения связанных выборок. 
Статистически значимыми считались различия при р<0,05.

Обследование пациентов соответствовало этическим 
стандартам, установленным Хельсинской декларацией все-
мирной ассоциации «Этические принципы проведения на-
учных медицинских исследований с участием человека», с 
поправками 2000 г. и «Правилами клинической практики в 
Российской Федерации», утвержденными Приказом Минз-
драва РФ №266 от 19.06.2003 г.

Результаты. Полученные результаты до и после лече-
ния комбинацией индакатерол/гликопирроний представ-
лены в таблице.

Установлено, что, согласно данным анкеты САТ, вы-
раженность интенсивности кашля до лечения составила в 
среднем 2,7 балла. Через 4 недели от начала лечения она 
уменьшилась на 30%, через 8 недель — в 2 раза от перво-
начальных показателей и составила 1,4 балла. Интенсив-
ность одышки через 4 недели уменьшилась на 23%, через 2 
месяца терапии — на 40% и составила в среднем 1,45 балла. 
Симптом наличия мокроты на момент начала исследования 
составил 2,3 балла и снизился через 4 недели на 11%, через 
8 недель — на 24% и составил 1,75 балла.

Общий балл в анкете в начале исследования составил 
16,9, а через 8 недель снизился на 63% и составил 10,7 бал-
ла, что позволило говорить об улучшении качества жизни 
на фоне проводимой терапии фиксированной комбинацией 
индакатерол/гликопирроний.

По результатам спирометрии нарушение вентиляцион-
ной функции легких по обструктивному типу установлено 
у 5 человек, у остальных — смешанный тип нарушений, из 
них у 5 человек (25%) — легкой степени выраженности, у 3 
(15%) — умеренной, у 7 человек (35%) — среднетяжелой, 
у 2 человек (10%) — тяжелой степени, у 3 (15%) — край-
не тяжелой. Выявлено, что основные показатели, характе-
ризующие бронхиальную проходимость (ОФВ1, ФЖЕЛ и 
ОФВ1/ ФЖЕЛ), имеют положительную динамику. ОФВ1, 
ФЖЕЛ до начала терапии составили 59,15% и 69,10% от 
должных величин соответственно. Через 4 недели от начала 
терапии ОФВ1 увеличился на 14,2% и составил 67,6%, че-
рез 8 недель — на 14,7% от исходных значений и составил 
67,9% от должных величин. Показатель ФЖЕЛ увеличился 
через 4 недели на 11,2% и составил 67,60% от должных ве-
личин, сохраняя тенденцию к росту через 8 недель терапии, 
составив 76,95% от должного.
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При проведении бодиплетизмографии наличие «воз-
душных ловушек», диагностируемое на основании увеличе-
ния остаточного объема легких от должных величин, было 
выявлено у 12 человек (60%). Легкое увеличение ООЛ у 2 
человек (10%), умеренное — у 5 человек (25%), у 5 чело-
век (25%) — значительное. Увеличение ФОЕ от должных 
величин зарегистрировано у 16 человек, что составило 80% 
обследованных. Легкое увеличение зафиксировано у 9 че-
ловек (45%), умеренное — у 4 человек (20%), у 3 человек 
(15%)  — резкое увеличение показателя. Через 2 месяца 
терапии показатели ООЛ нормализовались у 4 человек 
(20%), значительное увеличение показателя зарегистриро-
вано только у 1 обследованного, у остальных  — легкой и 
умеренной степени. Показатель ФОЕ нормализовался у 6 
человек (30%). У остальных обследованных увеличение бы-
ло легкое или умеренное. Остаточный объем легких через 
8 недель терапии уменьшился на 13,4%. Также установлено 
уменьшение статической гиперинфляции, подтвержденное 
снижением ФОЕ на 18,8%.

Одним из критериев оценки симптомов при профес-
сиональной ХОБЛ является изменение дистанции при 
выполнении 6-МТХ по сравнению с исходным уровнем 
через 8 недель терапии. В начале исследования дистанция, 
пройденная обследуемыми за 6 минут, составила 426,3 м, 
что соответствует 71,79% от должных величин. Через 2 
месяца терапии комбинацией индакатерол/гликопирроний 
средний показатель увеличился до 485,10 м, что составило 
83,06% от должных величин (р<0,001).

Обсуждение. Многочисленными клиническими иссле-
дованиями, посвященными оценке эффективности комби-
нации индакатерол/гликопирроний, продемонстрирован 
высокий уровень доказательности в отношении положи-
тельного влияния данного препарата на течение ХОБЛ 
в общесоматической практике. Показана эффективность 
препарата у лиц с профессиональной ХОБЛ. На фоне 8 
недель терапии показатель ОФВ1 увеличился на 14,7% и 
составил 67,90% от должных величин, ФЖЕЛ — на 11,3% 
и составил 76,95% от должного. Эти данные совпадают с 
результатами, полученными в исследованиях FLIGHT–1 и 
FLIGHT–2, где было показан прирост ОФВ1 на 12 недели 

терапии на 246 мл. По данным БПГ установлено уменьше-
ние остаточного объема легких в среднем на 13,4% и стати-
ческой гиперинфляции, подтвержденное снижением ФОЕ 
на 18,8%. За данный период повысилась физическая актив-
ность пациентов по результатам 6-МТХ. Средняя разница 
пройденной дистанции до и после лечения составила 58,8 
м. Точный механизм влияния комбинации индакатерол/
гликопирроний на частоту обострений до конца не изучен, 
однако доказан в исследованиях FLAME и LANTER. Пред-
полагается, что в основе лежит уменьшение гиперинфляции 
легких, улучшение вентиляции, что в свою очередь ведет к 
уменьшению тяжести симптомов и их вариабельности и в 
итоге приводит к противовоспалительному эффекту [6]. 
Представленное исследование полностью согласуется с 
вышеперечисленными данными.

Оценочный тест САТ является надежным инструмен-
том количественной оценки влияния ХОБЛ на жизнь па-
циента [14]. Улучшение функционального состояния ды-
хательной системы, подтвержденное как динамикой пара-
метров функции внешнего дыхания, так и данными анке-
тирования дает возможность улучшить качество жизни па-
циентов с профессиональной ХОБЛ. Общий балл в анкете 
САТ в начале исследования составил 16,9 балла, а через 8 
недель снизился на 63% и составил 10,7 балла. Эти данные 
сходны с результатами, полученные в исследовании CLAIM, 
где показано клинически значимое улучшение симптомов и 
качества жизни по сравнению с плацебо у пациентов, при-
менявших комбинацию индакатерол/гликопирроний [6].

Оценивая безопасность применения комбинации ин-
дакатерол/гликопирроний, необходимо отметить, что за 
все время лечения не было зарегистрировано ни одного 
нежелательного явления. Полученные результаты свиде-
тельствуют о решении основных задач лечения пациентов 
с ХОБЛ на терапии комбинацией индакатерол/гликопир-
роний: снижение выраженности симптомов и снижение 
рисков прогрессирования заболевания.

Заключение. Полученные результаты свидетельству-
ют о положительном эффекте комбинированной терапии 
индакатерол/гликопирроний на течение и прогрессирование 
профессиональной ХОБЛ.

Таблица / Table
Показатели анкетирования и механика дыхания у обследованных до и после проведения комбинированной брон-
ходилатационной терапии (индакатерол /гликопирроний)
Th e indicators of the survey and the mechanics of respiration in surveyed before and aft er the bronchodilation of the 
combination therapy (indacaterol /glycopyrronium)

Симптомы (САТ, баллы) 1 визит 2 визит р* 3 визит р**
Кашель 2,70±1,0 1,90±1,25 0,009 1,40±1,31 0,001
Одышка 2,40±1,39 1,85±1,03 0,04 1,45±1,09 0,003
Наличие мокроты 2,30±1,34 2,05±1,39 – 1,75±1,44 0,01
Общая оценка 16,90±9,57 13,30±8,96 0,002 10,70±8,15 0,001
mMRС, баллы 2,30±0,65 2,05±0,82 0,04 1,50±0,86 0,0009
6МТХ, м 426,30±87,16 – – 485,10±105,37 0,0001
6МТХ, %долж. 71,79±14,49 – – 83,06±19,20 0,0001
ОФВ1, %долж. 59,15±19,35 67,60±18,54 – 67,90±21,63 0,007
ФЖЕЛ, %долж. 69,10±12,53 76,90±9,43 0,04 76,95±12,31 0,02
ОФВ1/ФЖЕЛ, %долж. 59,20±10,81 62,60±9,19 – 64,55±8,45 0,03
ООЛ, %долж. 137,10±35,55 – – 116,25±30,58 0,001

Примечания: р* — достоверность между показателями при первом и втором визите, критерий Уилкоксона; р** — достовер-
ность между показателями при первом и третьем визите, критерий Уилкоксона.

Notes: p* — reliability between indicators at the fi rst and second visit, Wilcoxon criterion; p**— reliability between indicators at the fi rst and third 
visit, Wilcoxon criterion.
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