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«Medice, curа aegrotum, sed non morbum» – 

Врач, лечи больного, а не болезнь

Интерес всего медицинского общества в последнее время всецело принадлежит такому понятию как «коморбидность». Сочетанная патология двух и более органов и систем значительно влияет на развитие, течение, прогноз заболеваний. Ситуация, когда выявляется коморбидность в виде поражения сердечно-сосудистой системы (гипертоническая болезнь (ГБ), ишемическая болезнь сердца (ИБС)) у больных, страдающих хроническим обструктивным заболеванием легких (ХОЗЛ), является нежелательной, и, иногда и опасной для пациента. 
Изучению коморбидных состояний при ХОЗЛ уделяется все больше внимания, в частности, по данным мировой статистики, доказано, что ГБ встречается у 28%, сахарный диабет (СД) – у 14%, ИБС – у 10% больных ХОЗЛ. [4, 5]. С другой стороны, разделение патологических состояний, имеющихся у больных ХОЗЛ на сопутствующую патологию или системные проявления основного заболевания практически представляет большую проблему. Так, хронические состояния гипоксии и системного воспаления, приводят к активизации РААС. Данный механизм безусловно усугубляет течение уже имеющейся артериальной гипертензии или привести к ее развитию как системного проявления при ХОЗЛ. 

Однако, в настоящее время ни в одном из протоколов оказания медицинской помощи больным – будь то пульмонологическая служба, либо кардиологическая (ни украинских, ни зарубежных - European Society of Cardiology — ESC, European Respiratory Society - ERS) - нет четких указаний в плане ведения больных с сочетанной патологией [8]. 

Международные исследования, проводимые в настоящее время, в основном решают проблему сравнения эффективности тех или иных классов препаратов при изолированной патологии (тяжелые структурные или функциональные поражения легких при ХОЗЛ являются критерием исключения при кардиологических исследованиях и, наоборот) [7].

В литературе имеется большое количество данных, акцентирующих внимание на важности системного подхода и крайней необходимости использования комбинированной терапии основного заболевания и сопутствующей патологии. Однако, нет единства мнений в вопросах выбора фармакологических средств. Сложно переплетенные патогенетические механизмы взаимоотягощения ХОЗЛ и сердечно-сосудистых заболеваний исключают возможность рекомендации четких терапевтических схем. 
Еще одну, не менее важную проблему, представляет вопрос поддержания приверженности пациента к лечению на достаточном уровне. ХОЗЛ – заболевание хроническое и поэтому большую часть своей жизни пациенты должны лечиться амбулаторно. Развитие коморбидной патологии приводит к необходимости дополнительного приема фармацевтических препаратов. В этой ситуации проблема подбора эффективной и «комфортной» во всех отношениях для пациента схемы терапии становится максимально актуальной. 

Вышеперечисленное подтверждает необходимость проведения данных исследований и, как можно раннего внедрения их результатов в клиническую практику врачей внутренней медицины, семейных врачей, пульмонологов, кардиологов остается актуальным.
Цель работы: оценить эффективность комплексной терапии у больных с ХОЗЛ и патологией сердечно-сосудистой системы – ГБ и ИБС. 

Материалы и методы исследования. Нами было обследовано 43 пациента с установленным диагнозом ХОЗЛ: 19 женщин (средний возраст больных 64,42 ± 4,71 года) и 24 мужчины (средний возраст 60,87 ± 3,35 лет), проходивших обследование и лечение в условиях пульмо-аллергологического отделения с иммунологическими и терапевтическими койками КУОЗ «Областная клиническая больница – центр экстренной и неотложной медицинской помощи». Диагноз ХОЗЛ устанавливался соответственно критериям GOLD [6] и приказам МОЗ Украины № 128 от 19.03.2007 г. и № 555 от 27.06.2013 г. [2, 3]. Диагноз ИБС был установлен 35 пациентам, что составило 81,39%. ГБ была выявлена у 60,46% исследуемых (26 пациентов).
 Все больные были разделены на 3 группы: 1 группу составили пациенты с ХОЗЛ и сочетанием ИБС и ГБ – 23 человека (средний возраст 64,13 ± 2,7 лет), во 2-ю группу вошли пациенты с ХОЗЛ и ИБС (10 человек, средний возраст 62,1 ± 1,7 лет), в третью группу (контроля) были отнесены пациенты с изолированным ХОЗЛ (7 человек, средний возраст 43,86 ± 2,1 год).  
Всем пациентам были проведены рентгенография органов грудной клетки, оценка функции внешнего дыхания, пульсоксиметрия, анкетирование при помощи шкал мМДР и ТОХ, тест 6-ти минутной ходьбы, электрокардиография. 
Лечение проводилось согласно рекомендациям [1, 6]. Поскольку большинство препаратов, используемых как для лечения основного заболевания ХОЗЛ, так и системных или сопутствующих проявлений (ИБС, АГ) имеют множество ограничений в использовании, основной терапевтической стратегией была выбрана тактика подбора комбинированной терапии в минимально эффективных дозировках. Расчет был основан на получении желаемого результата на основе потенцирования действия препаратов различных групп. Учитывая, что в большинстве случаев гипоксия является пусковым фактором в развитии патологической картины при ХОЗЛ со стороны различных органов и систем, в лечении основного заболевания, купировании обострения, восстановлении бронхиальной проходимости использовалась более активная тактика. Всем больным назначались коротким курсом системные глюкокортикоиды (ГКС) коротким курсом, ингаляционные ГКС (ИГКС) при помощи небулайзерной терапии, бета2-агонисты и М-холинолитики пролонгированного и короткого действия, метилксантины в/в. Всем пациентам в схему лечения включалась оксигенотерапия с помощью концентратора кислорода. 

Лечение сопутствующей сердечно – сосудистой патологии осуществлялось согласно рекомендаций кардиолога и в соответствии с протоколами оказания медицинской помощи.  Однако, максимально учитывались данные анамнеза при выборе лекарственных средств. Преследуя цель повышения приверженности пациентов к терапии, в схему лечения включались лекарственные препараты, которые применялись пациентами на амбулаторном этапе. Так в качестве гипотензивной терапии большинство больных (61%) получали эналаприл, амлодипин в виде монотерапии, часть (19%) использовали комбинацию одного из гипертензивных средств с диуретиками и около 20% оставались без лечения.  Все больные были информированы о возможных наиболее частых побочных эффектах используемых препаратов и необходимости обращения за врачебной помощью в случае их развития. 

Таким образом, всем пациентам с установленными диагнозами ИБС и ГБ была назначена терапия препаратами группы антагонистов кальция (амлодипин в дозе 5 или 10 мг/сут), препаратами группы ингибиторов ангиотензин-превращающего фермента (иАПФ) – эналаприл в суточной дозе 5 либо 10 мг, а также диуретиками (тиазидной группы – фуросемид -80-60-40 мг/сут либо калий-сберегающимими – верошпирон 100-50-25 мг/сут). 
Динамика общего состояния и основных показателей, отражающих аспекты функционирования дыхательной и сердечно-сосудистой систем оценивалась на момент поступления и через 14 дней от начала лечения. 

Статистическая обработка результатов осуществлялась с помощью пакета Statistica 10 с использованием непараметрических методов. Данные выражены медианой с межквартильным диапазоном (Mе[25%-75%]), если не указано другое. Для выявления различий между независимыми группами использовали тест Манна-Уитни (U). Зависимость между переменными оценивали с помощью коэффициента корреляции Пирсона. Статистически достоверными считались отличия при уровне значимости р<0,05. 

Результаты исследования и обсуждение. 
Средний возраст пациентов 1-ой группы составил 64,13 ± 4,7 лет, во 2-ой группе - 62,1 ± 3,7 лет), в 3-ей - 43,86 ± 5,1 год. У пациентов старшего и пожилого возраста отмечается достоверное увеличение проявления заболеваний сердечно – сосудистой системы.

Пациенты с наличием ХОЗЛ, ИБС и ГБ, а также ХОЗЛ и ИБС в 100% случаев получали гипотензивную терапию в виде всех 3-х групп препаратов, пациенты 3-й группы получали стандартную терапию ХОЗЛ.

На фоне проведенного лечения отметилось значительное улучшение общеклинических показателей - артериальное давление стабилизировалось у всех пациентов, как систолическое (САД), так и диастолическое (ДАД), отметилось достоверное снижение ЧСС у всех групп пациентов на фоне терапии. Кроме того, хочется обратить особое внимание, что за достаточно непродолжительный период лечения были достигнуты сдвиги в переносимости больными физической нагрузки, а именно уменьшение одышки, увеличение сатурации, положительная динамика тестов с 6-минутной ходьбой (табл. 1). Перечисленные факторы являются не только позитивными во врачебной оценке эффективности проводимой терапии. Данные параметры четко ассоциируются больными с улучшением качества жизни, что служит сильным мотивационным моментом в дальнейшем выполнении врачебных рекомендаций. 

Таблица 1

Сравнительна характеристика общеклинических показателей у пациентов ХОЗЛ и сопутствующей сердечно-сосудистой патологией на фоне лечения

	
	Пациенты с ХОЗЛ+ИБС+ГБ

(n = 26)
	Пациенты с ХОЗЛ+ИБС

(n = 10)
	Пациенты с ХОЗЛ

(n = 7)

	
	До лечения
	После лечения
	До лечения
	После лечения
	До лечения
	После лечения

	САД, мм.рт.ст
	137,83±5,4
	125,43±4,3**
	138±5,7
	125,5±5,9**
	125,71±4,2
	120±4,2

	ДАД, мм.рт.ст
	79,56±5,2
	78,26±5,4
	88±4,8*#
	79,5±4,6**
	75±3,8
	75±4,6

	ЧСС, уд. в 1 мин
	87,13±4,3*
	80,22±4,4
	88,3±4,4*
	79,4±4,2*

**
	75,71±4,8
	72,57±4,9

	Тест 6-мин ходьбы, м
	363,26±10,1*
	490,21±10,3**
	377±10,8*
	506±10,9**
	462,86±10,6
	572,86±10,8**

	Сатурация, %
	89,13±1,8*
	96,91±1,18**
	90,9±1,6*
	97±1,7**
	91,14±1,7
	96,86±1,4**

	ЧДД, вд. в 1 мин
	23,96±1,02*
	18,96±1,03*

**
	23,2±0,9*
	18,8±0,87

**
	21,71±0,84
	18,57±0,79


Примечание * – статистически достоверно в группах сравнения и контрольной группой, р<0,05
**- статистически достоверно в пределах группы на фоне терапии, р<0,05

# - статистически достоверно при сравнении с группой больных ХОЗЛ с ИБС + ГБ, р<0,05

При оценке объективных показателей вентиляционной функции легких в динамике лечения достоверные изменения определялись в степени уменьшения бронхообструкции у пациентов с наличием коморбидной патологии в виде ИБС с ГБ и изолированной ИБС. Определялось достоверное улучшение показателя ФЖЕЛ у пациентов с ХОЗЛ на фоне терапии, в отличие от групп сравнения, что может свидетельствовать об уменьшении рестрикции на фоне адекватной терапии ИБС, но, при условии отсутствия выраженной декомпенсации либо сочетанной патологии ССС. (табл.2). 
Таблица 2
Сравнительна характеристика показателей функции внешнего дыхания у пациентов ХОЗЛ и сопутствующей сердечно-сосудистой патологией на фоне лечения

	
	Пациенты с ХОЗЛ+ИБС+ГБ

(n = 26)
	Пациенты с ХОЗЛ+ИБС

(n = 10)
	Пациенты с ХОЗЛ

(n = 7)

	
	До лечения
	После лечения
	До лечения
	После лечения
	До лечения
	После лечения

	ОФВ1, %
	47,27±6,6
	51,73±6,4*
	38,4±5,9
	45,3±5,8*
	56,86±6,4
	58,86±5,9

	ФЖЕЛ, %
	60,69±6,4
	64,08±6,5
	56,8±6,1*
	66,2±6,3*
	72,71±5,8
	73,43±5,6

	Индекс Тиффно
	0,67±0,08
	0,69±0,08
	0,58±0,11
	0,60±0,09

	0,62±0,09
	0,66±0,1


Примечание *- статистически достоверно в пределах группы на фоне терапии, р<0,05

Улучшение в субъективном состоянии отмечали большинство пациентов (32% - уменьшение кашля, 64% - уменьшение одышки, 88% - улучшение общего самочувствия, 89% - улучшение переносимости физической нагрузки), отмечалась также позитивная динамика физикальных данных со стороны дыхательной системы (нормализация аускультативных данных, ЧДД, улучшение показателей пульсоксиметрии). 
Выводы:

1. Адекватная терапия больного ХОЗЛ с коморбидной патологией в краткосрочных эффектах способствует повышению качества жизни за счет улучшения переносимости физической нагрузки, существенно не влияя на показатели бронхолегочной вентиляции. 
2. Использование многокомпонентной терапии в лечении сердечно-сосудистой патологии у больных ХОЗЛ нормализует уровень гемодинамических показателей (САД, ДАД, ЧСС).

3. Комбинированная терапия минимально эффективными дозами дает возможность снизить риск развития побочных эффектов лекарственных препаратов. 
4. Адаптация лекарственных схем с учетом потребностей и возможностей пациентов, повышает приверженность их к лечению, а значит улучшает его эффективность.  
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