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Резюме
Достижение контроля над бронхиальной астмой (БА) в реальной клинической практике остается нерешенной проблемой, несмотря на
существенное расширение терапевтических возможностей в этом направлении. Рекомендации о том, когда и для кого должны исполь-
зоваться те или иные методы лечения, продолжают расширяться. При увеличении дозы ингаляционного глюкокортикостероида (иГКС)
в комбинации с длительно действующим β2-агонистом (ДДБА) далеко не всегда достигается желаемый результат, хотя при использова-
нии единого ингалятора иГКС / ДДБА может улучшиться течение БА и повыситься приверженность терапии. При добавлении тиотро-
пия бромида к иГКС / ДДБА требуется использование 2 ингаляторов, а назначение таргетной биологической терапии связано со слож-
ностью фенотипирования и возможно только в специализированных медицинских центрах. Мометазона фуроат, индакатерола ацетат
и гликопиррония бромид объединены в фиксированную комбинацию, доставляемую с помощью ингалятора Бризхалер® 1 раз в день для
поддерживающей терапии БА. Этот способ лечения помогает реализовать потенциал базисной ингаляционной терапии БА и упростить
достижение контроля над заболеванием в повседневной клинической практике.
Ключевые слова: бронхиальная астма, контроль, обострение, индакатерола ацетат, гликопирроний, мометазона фуроат, Бризхалер®,
длительно действующие β2-агонисты / ингаляционные глюкокортикостероиды, длительно действующие антихолинергические препа-
раты, IRIDIUM, ARGON.
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В настоящее время в мире зарегистрированы
358 млн больных бронхиальной астмой (БА), при
этом к 2025 г. прогнозируется увеличение числа
 страдающих этой патологией еще как минимум на
100 млн [1]. По данным Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации, в нашей стране в 2016 г.
зарегистрированы 1 млн 515 тыс. пациентов, стра-
дающих БА, т. е. примерно 1 больной на 100 человек.
По данным эпидемиологических исследований
в 12 регионах Российской Федерации показано, что
распространенность БА среди взрослых составляет
6,9 %, что соответствует приблизительно 5,7 млн
больных [2]. Несмотря на существующий разнооб-
разный арсенал медикаментозной терапии, пробле-
ма достижения и поддержания контроля над БА
в реальной практике сохраняется. Согласно между-
народному руководству Глобальной стратегии лече-
ния и профилактики БА (Global Initiative for Asthma –
GINA, 2020), критериями недостаточного контроля
над БА является наличие хотя бы одного из следую-

щих признаков: дневные симптомы или потребность
в короткодействующих β2-агонистах (КДБА) > 2 раз
в неделю, любые ночные симптомы или нарушение
активности, связанные с БА [3]. В реальной прак -
тике зачастую недооценивается сохраняющаяся
потребность в КДБА > 2 раз в неделю, хотя этот про-
стой клинический признак должен нацелить врача
на критическую оценку приверженности пациента
лечению и техники ингаляции, а также необходи-
мость своевременного пересмотра степени тяжести
БА с увеличением ступени терапии. В случае недо-
оценки уровня контроля и тяжести БА как врачами,
так и пациентами назначается неадекватная медика-
ментозная базисная терапия.

В качестве предпочтительного варианта поддержи-
вающей терапии для пациентов с БА на 4-й ступени
терапии по классификации GINA (2020) к примене-
нию рекомендуются средние дозы ингаляционного
глюкокортикостероида (иГКС) в комбинации с дли -
тельно действующим β2-агонистом (ДДБА) и высо-
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Abstract
Achieving the control of bronchial asthma (BA) in real clinical practice remains an unresolved problem, despite the expansion of therapeutic options
in this area. Guidelines about when and for whom should a particular treatment be used continue to develop. Increasing of inhaled corticosteroid
dose (ICS) in combination with a long-acting β2-agonist (LABA) does not always lead to the desired result, although a combined LABA-ICS inhaler
could improve the course of asthma and increase adherence. The addition of tiotropium bromide to LABA-ICS requires the use of two inhalers. The
targeted biological therapy is associated with the complexity of phenotyping and is possible only in specialized medical centers. Mometasone furoate,
indacaterol acetate, and glycopyrronium bromide in fixed doses were combined in Breezhaler® inhaler for asthma maintenance therapy once per day.
This way of treatment helps to realize full potential of maintenance inhalation therapy of bronchial asthma and to simplify the achievement of con-
trol over the disease in routine clinical practice.
Key words: bronchial asthma, control, exacerbation, indacaterol, glycopyrronium, mometasone, Breezhaler®, long-acting β2-agonist/inhaled corti-
costeroid, long-acting anticholinergics, IRIDIUM, ARGON.
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кие дозы иГКС / ДДБА – на 5-й ступени [3]. Прак -
тически у 50 % пациентов при такой терапии сохра-
няются симптомы БА, снижено качество жизни
(КЖ) и регулярно возникают обострения заболева-
ния [4]. В 2020 г. опубликованы результаты ретро-
спективного анализа статуса контроля над БА
у пациентов, начавших и продолжавших лечение
в течение 1 года средними или высокими дозами
иГКС / ДДБА в условиях первичной медицинской
помощи в Великобритании. В 35 % случаев при тера-
пии средними дозами и в 46 % случаев – при
назначении высоких доз иГКС / ДДБА контроль над
БА не достигался [5]. Недостаточная привержен-
ность не являлась основным фактором неудачи лече-
ния, т. к. среди приверженных пациентов доля
неконтролируемой БА была выше по сравнению
с недостаточно приверженными. Несмотря на от -
сутствие контроля, терапия БА никак не менялась
у 31 % больных, получавших средние дозы иГКС /
ДДБА и в 41 % случаев – при получении высоких доз.
Если же терапия пересматривалась, то подходы
к увеличению объема лечения были достаточно раз-
нообразны, что отражает отсутствие единого пони-
мания пути эскалации терапии в клинической прак-
тике. Наиболее часто дополнительно назначались
антагонисты лейкотриеновых рецепторов, длитель-
но действующие антихолинергические препараты
(ДДАХП) или увеличивались дозы иГКС (в случае
недостижения контроля при получении средних доз
иГКС / ДДБА) [5].

Таким образом, по результатам данного наблюде-
ния подтверждено, что многие пациенты остаются
неконтролируемыми при получении как средней,
так и высокой доз иГКС / ДДБА, при этом само вос-
приятие контроля над БА и врачами первичного
звена, и пациентами оставляет желать лучшего. Это
подчеркивает необходимость своевременной кор-
ректной оценки контроля над БА и увеличения ин -
тенсивности лечения на основании данных доказа-
тельной медицины.
Как же можно улучшить контроль над БА? При исполь-
зовании традиционного пути увеличения дозы иГКС
не показано достаточной эффективности – основ-
ной терапевтический эффект иГКС достигается, как
правило, на низких и средних дозах, увеличение же
дозы иГКС до максимальной не приводит к желае-
мому результату, т. к. почти у ⅓ части пациентов
симптомы и обострения БА сохраняются [6]. Однако
перед добавлением дорогостоящей биологической
таргетной терапии необходимо использовать весь
потенциал ингаляционной базисной терапии.
Улучшению результатов лечения могут способство-
вать также правильная техника ингаляции и привер-
женность пациента [3].

В настоящее время общепризнан значительный
вклад дисфункции холинергической нервной систе-
мы в патофизиологию БА. Базальный холинерги -
ческий тонус нарастает с утяжелением течения забо-
левания, повышая гиперреактивность бронхов,
секрецию слизи и способствуя развитию необрати-
мого ремоделирования бронхов [7, 8]. Через сигна-

лизацию ацетилхолином повышается парасимпа -
тическая активность не только нейронов дыхатель-
ных путей, но и активность т. н. ненейрональной
холинергической системы, основные компоненты
которой присутствуют во многих воспалительных
клетках [9]. Это клетки, принимающие участие
в физиологических и патофизиологических процес-
сах, происходящих в легких, – лимфоциты, моноци-
ты, тучные клетки, фибробласты, миоциты и клетки
дыхательного эпителия. Оптимизация базисной
ингаляционной терапии БА на основе иГКС путем
добавления к привычному ДДБА холинолитическо-
го компонента – это не только дополнительная
брон ходилатация, но и потенциальная возможность
улучшить контроль над заболеванием без увеличения
дозы иГКС за счет снижения гиперреактивности
и стабилизации дыхательных путей, долгосрочной
бронхопротекции, профилактики ремоделирования,
улучшения функции легких и снижения риска обост-
рений за счет нормализации холинергического дис-
баланса. Значение ДДАХП в терапии БА подтвер-
ждено по результатам клинических исследований
тиотропия бромида (ТИО) [10, 11]. С появлением
фиксированных комбинаций ДДБА / ДДАХП /
иГКС открываются новые возможности в улучше-
нии контроля над БА и КЖ пациентов.

Ингаляционная фиксированная комбинация
индакатерола ацетата (ИНД) / гликопиррония бро-
мида (ГЛИ) / мометазона фуроата (МФ) в системе
доставки Бризхалер® разработана для однократного
приема в терапии БА. Исследованы комбинации
с неизменными дозами ИНД 150 мкг и ГЛИ 50 мкг
и МФ в 2 дозировках – 80 и 160 мкг, соответствую-
щими в данной фиксированной комбинации сред-
ней и высокой дозе иГКС.

В 2020 г. опубликованы результаты регистрацион-
ных рандомизированных клинических исследова-
ний III фазы IRIDIUM и ARGON, включенных
в исследовательскую программу PLATINUM [12, 13].
В исследованиях принимали участие взрослые паци-
енты не моложе 18 лет с БА, недостаточно контроли-
руемой при терапии средними или высокими дозами
иГКС / ДДБА с сохраняющейся симптоматикой на
основании данных опросника по контролю над БА
(Asthma Control Questionnaire – ACQ-7) ≥ 1,5 балла
и наличием ≥ 1 тяжелого обострения (при котором
потребовалось применение системных ГКС в пред-
шествующем году). В ходе 52-недельного двойного
слепого плацебоконтролируемого исследования
IRIDIUM (n = 3 092; 415 центров в 41 стране, вклю-
чая Россию) проведена оценка эффективности и без-
опасности фиксированной комбинации ИНД /
ГЛИ / МФ в средних и высоких дозах по сравнению
с фиксированной комбинацией иГКС / ДДБА
(ИНД / МФ) в средних или высоких дозах и салме-
терола (САЛ) / флутиказона пропионата (ФП) в вы -
соких дозах. IRIDIUM – первое исследование, где
фиксированная тройная комбинация сравнивалась
не только с одноименной комбинацией ДДБА
и иГКС, но и с хорошо зарекомендовавшей себя
в реальной клинической практике комбинацией



Клиническая фармакология • Clinical farmacology

The article is licensed by CC BY-NC-ND 4.0 International Licensee https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/ 69

САЛ / ФП, высокие дозы которой (50 / 500 мкг 2 раза
в день) традиционно используются в терапии тяжелой
БА [12]. В исследовании ARGON (n = 1 426; 24 нед.;
частично заслепленное по дозам МФ, 180 центров
в 21 стране, включая Россию) фиксированная ком-
бинация ИНД / ГЛИ / МФ (средние и высокие дозы)
изучалась в сравнении со «свободной» тройной ком-
бинацией высоких доз САЛ / ФП + ТИО [13].

По данным исследования IRIDIUM показано
достоверное преимущество ИНД / ГЛИ / MФ в отно-
шении улучшения функции легких по сравнению
с комбинацией ИНД / MФ на 26-й неделе терапии
(первичная конечная точка) – разница между мини-
мальными значениями объема форсированного
выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1) составила 76 мл
(95%-ный доверительный интервал (ДИ) – 41–111;
p < 0,001) для средних доз МФ и 65 мл (95%-ный
ДИ – 31–99; p < 0,001) – для высоких. По сравнению
с традиционной текущей стандартной терапией
тяжелой БА САЛ / ФП в высоких дозах при приме-
нении ИНД / ГЛИ / МФ на 26-й неделе лечения
достоверно улучшился показатель ОФВ1 на 99 мл
(95%-ный ДИ – 64–133; p < 0,001) при использова-
нии средних доз МФ и на 119 мл (95%-ный ДИ –
85–154; p < 0,001) – высоких доз. Само значение
минимального ОФВ1 при терапии ИНД / ГЛИ / МФ
увеличилось более чем на 300 мл от исходного.
Важным фактором приверженности пациента с БА
терапии является быстрота действия ингаляционно-
го препарата. Продемонстрирован клинически
значимый прирост ОФВ1 на > 100 мл от исходного
уже через 5 мин после ингаляции ИНД / ГЛИ / МФ
(179 и 176 мл – для средней и высокой доз МФ соот-
ветственно). У пациентов всех групп терапии показа-
но одинаково высокое и клинически значимое улуч-
шение контроля над БА по ACQ-7 по сравнению
с исходным значением, а при использовании обеих
доз ИНД / ГЛИ / МФ достоверно улучшился конт-
роль над БА по сравнению с САЛ / ФП в высоких
дозах.

Что касается обострений БА, то через 52 нед. при
использовании высоких доз ИНД / ГЛИ / MФ досто-
верно снизился уровень всех обострений по сравне-
нию с высокими дозами иГКС / ДДБА – на 21 %
по сравнению с ИНД / МФ (относительный риск
(ОР) – 0,79; 95%-ный ДИ – 0,66–0,96; p = 0,016) и на
40 % – по сравнению с САЛ / ФП (ОР – 0,60;
95%-ный ДИ – 0,50–0,72; р < 0,001). При терапии
ИНД / ГЛИ / MФ в средних дозах по сравнению
с САЛ / ФП в высоких дозах достоверно снизился
уровень средних / тяжелых обострений на 19 % (ОР –
0,81; 95%-ный ДИ – 0,66–0,99; p = 0,041), а всех
обострений – на 30 % (ОР – 0,70; 95%-ный ДИ –
0,58–0,84; р < 0,001); указанная терапия была сопо-
ставима с высокими дозами ИНД / МФ (данные суб-
анализа) по уровню как всех обострений, так и сред-
них / тяжелых и тяжелых обострений [14]. Это
позволяет предположить, что оптимальная фиксиро-
ванная комбинация монокомпонентов ИНД, ГЛИ
и МФ со средней дозой иГКС имеет больший потен-
циал в улучшении контроля над БА, чем высокие

дозы иГКС / ДДБА. Еще более выраженное преиму-
щество перед высокими дозами САЛ / ФП проде-
монстрировано в случае применения высоких доз
ИНД / ГЛИ / MФ, при этом уровень среднетяже -
лых / тяжелых обострений снизился на 36 % (ОР –
0,64; 95%-ный ДИ – 0,52–0,78), а тяжелых обостре-
ний – на 42 % (ОР – 0,58; 95%-ный ДИ – 0,45–0,73;
р < 0,001 для всех сравнений) [12].

Полученные результаты следует расценивать как
крайне значимые. На примере ТИО известно, что
добавление ДДАХП к иГКС / ДДБА приводило
лишь к умеренному снижению уровня тяжелых
обострений на 21 % по сравнению с иГКС / ДДБА [10].
Применение высоких доз ИНД / ГЛИ / МФ позво-
ляет достичь более выраженного снижения уровня
тяжелых обострений БА. Таким образом, при инга-
ляционной терапии фиксированной комбинацией
ИНД / ГЛИ / МФ в средних и высоких дозах 1 раз
в день по сравнению со стандартной терапией тяже-
лой БА с использованием САЛ / ФП в высоких дозах
достоверно улучшаются функция легких и контроль
над БА, снижается частота обострений [12]. Уве -
личение функции легких и снижение уровня обост-
рений уже на средней дозе ИНД / ГЛИ / МФ по
сравнению с высокими дозами САЛ / ФП позволяет
улучшить контроль над заболеванием без увеличе-
ния нагрузки иГКС.

При проведении исследования ARGON поставле-
на и решена более сложная задача – сравнить эффек-
тивность средней и высокой доз фиксированной
комбинации ИНД / ГЛИ / МФ с таковой «свобод-
ной» комбинации 2 ингаляторов – САЛ / ФП в высо-
кой дозе + ТИО 5 мкг. Первичная конечная точка
была ориентирована на пациента – это оценка КЖ
по специальной шкале опросника КЖ при БА
(Asthma Quality of Life Questionnaire – AQLQ). Через
24 нед. лечения показана сопоставимая или лучшая
эффективность обеих доз ИНД / ГЛИ / МФ 1 раз
в день по сравнению с высокой дозой САЛ / ФП
2 раза в день + ТИО 5 мкг в отношении улучшения
КЖ пациентов с БА по опроснику AQLQ. Эффек -
тивность применения комбинации ИНД / ГЛИ /
МФ в средней дозе по улучшению функции легких
и контролю над БА была сопоставима с таковой при
назначении высокой дозы САЛ / ФП + ТИО, что
свидетельствует о возможности схожего контроля
над заболеванием при уменьшении нагрузки ГКС.
При использовании комбинации ИНД / ГЛИ / МФ
в высокой дозе продемонстрировано достоверное
улучшение функции легких (Δ ОФВ1 – 96 мл;
95%-ный ДИ – 46–14; p < 0,001) и контроля над БА
(Δ ACQ-7 – (−0,124) балла; 95%-ный ДИ – (−0,216) –
(−0,032); p = 0,004) по сравнению с комбинацией
САЛ / ФП + ТИО. По сравнению со свободной трой-
ной комбинацией 2 ингаляторов применение высо-
кой дозы ИНД / ГЛИ / МФ позволило снизить уро-
вень среднетяжелых обострений БА на 43 % (ОР –
0,57; 95%-ный ДИ – 0,33–0,98; p = 0,042) [13]. Таким
образом, очевидны преимущества фиксированного
режима терапии ИНД / ГЛИ / МФ по сравнению
с общепринятой свободной комбинацией САЛ /
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ФП + ТИО в лечении БА. Следует отметить, что в
исследованиях IRIDIUM и ARGON лечение ИНД /
ГЛИ / МФ хорошо переносилось больными, а без-
опасность и общее количество нежелательных явле-
ний во всех группах терапии были сопоставимы [12, 13].
Фиксированная комбинация ИНД / ГЛИ / МФ с од -
ной стороны, новый, а с другой – усовершенствован-
ный существующий подход к базисной ингаляционной
терапии БА. Терапия комбинацией иГКС / ДДБА +
ДДАХП уже присутствует как в международных [3],
так и в национальных рекомендациях по БА [15], но
фиксированная комбинация иГКС и 2 длительно
действующих бронходилататоров разных классов
в терапии БА появляется впервые. Новизна состоит
не только в удобстве для пациентов с возможностью
повысить их приверженность лечению. Исполь -
зование оптимальной двойной бронходилатации
позволяет более эффективно контролировать БА,
чем увеличение дозы иГКС / ДДБА. Появление фик-
сированных комбинаций ДДБА / ДДАХП / иГКС
открывает новую страницу терапевтических воз -
можностей в ведении этих пациентов. Если ранее
при добавлении ТИО к иГКС / ДДБА требовались
размышления о фенотипировании БА, поиске харак-
терных признаков, позволяющих прогнозировать
эффективность холинолитического препарата, то
в настоящее время профиль пациента для назначе-
ния фиксированной комбинации ДДБА / ДДАХП /
иГКС следует обсуждать не со стороны фенотипа,
а с позиции тяжести БА и статуса текущего контроля.
При оптимальной бронходилатации за счет допол-
нительных свойств холинолитического препарата
улучшается контроль над БА вне зависимости от
фенотипа, позволяя снизить неоправданную нагруз-
ку ГКС. Это дает возможность достаточно универ-
сального подхода к эскалации объема терапии в на -
правлении тройной комбинации ДДБА / ДДАХП /
иГКС, т. к. достижение и поддержание контроля при
минимальной дозе ГКС является целью длительной
базисной терапии БА. Фиксированной комбинации
ДДБА / ДДАХП / иГКС следует отдавать предпочте-
ние при использовании стратегии увеличения дозы
ГКС в составе иГКС / ДДБА у неконтролируемых
пациентов с БА. Применение высоких доз иГКС
в составе тройной комбинации может стать следую-
щим шагом в реализации полного потенциала инга-
ляционной базисной терапии до назначения биоло-
гических препаратов. Логика такой этапности
терапии очевидна и проста для реализации в клини-
ческой практике.

Преимущества фиксированной комбинации
ИНД / ГЛИ / МФ складываются в значительной сте-
пени из составляющих ее монокомпонентов. МФ
хорошо известен в клинической практике ведения
БА как топический иГКС с благоприятным профи-
лем безопасности и длительным периодом полурас-
пада, что важно для однократного дозирования, а его
высокое сродство с ГКС-рецепторами позволяет уве-

личить и пролонгировать противовоспалительное
действие [16, 17].

При ХОБЛ имеется большой положительный
опыт применения ИНД, который превзошел другие
ДДБА в улучшении функции легких [18]. ГЛИ полу-
чил признание в терапии ХОБЛ за счет быстрого
начала действия и длительного (> 24 ч) бронходила-
тационного эффекта*. Кроме того, по данным кли-
нических исследований у пациентов с БА продемон-
стрирована стойкая 48-часовая бронхопротекция
с помощью ГЛИ при проведении провокационных
тестов с метахолином [19].

Таким образом, получена новая фиксированная
комбинация достаточно хорошо известных и зареко-
мендовавших себя в клинической практике моно-
компонентов.
Большое значение в эффективности ингаляционной
терапии БА имеет система доставки, в разной степени
оказывая влияние на приверженность пациента
назначенному лечению. Средством доставки для
фиксированной комбинации ИНД / ГЛИ / МФ
является Бризхалер® – капсульный однодозовый ин -
галятор с самым низким сопротивлением среди всех
широкоприменяемых дозированных порошковых
ингаляторов (ДПИ) [20]. Низкое сопротивление поз-
воляет развить высокую скорость инспираторного
потока, необходимую для эффективной доставки
дозы, независимо от возраста и степени тяжести
бронхиальной обструкции, что продемонстрировано
в исследованиях с ингалятором Бризхалер® у паци-
ентов с ХОБЛ [21].

Основными клиническими преимуществами
 капсульного ингалятора Бризхалер® являются спо-
собность обеспечить стабильность дозирования
и сопоставимость легочной депозиции при раз -
личной скорости инспираторного потока (от 30 до
120 л / мин), а также независимость успеха ингаля-
ции от угла наклона ингалятора при использова -
нии и наличие простой системы полной обратной
связи [22, 23]. Многодозовые ДПИ лишены воз -
можности коррекции ингаляционного маневра и не
дают пациенту понимания полноты и правильности
полученной дозы. В случае использования ингаля -
 тора Бризхалер®, если капсула после ингаляции
не опустошена, пациент может повторить маневр
и добиться таким образом полноты дозирования.
Уверен ность в корректности полученной дозы
и возможность контроля над ингаляцией способ-
ствует повышению приверженности лечению [24].
Бриз халер® применяется > 10 лет в ингаляционной
терапии ХОБЛ. В отечественной реальной практике
проведена оценка способности людей разных воз-
раста, пола и при любой степени тяжести заболева-
ния использовать Бриз халер®. Интуитивно сразу
правильно ингалировали из этого устройства 34,3 %
участников исследования, после прочтения инструк-
ции – 73,3 %, после беседы с врачом – 91,4 %. Лица
старше 50 лет и медработники в 100 % случаев дости-
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гали верной техники ингаляции [25]. Интересен тот
факт, что c применением Бризхалер® в качестве сред-
ства доставки для фиксированной комбинации ИНД /
ГЛИ / МФ удалось добиться снижения номинальной
дозы ГКС как за счет повышения доли мелкодис-
персных частиц МФ в Бризхалер®, так и за счет
синергизма монокомпонентов [26, 27]. Фиксиро ван -
ная тройная комбинация, доставляемая с помощью
Бризхалер®, предусматривает использование 80 или
160 мкг МФ 1 раз в сутки, что соответствует суточной
дозе 400 или 800 мкг, если бы МФ доставлялся
с использованием ингалятора Твистхалер® [13]. Эти
дозы по эффективности сопоставимы и расцени-
ваются как средние или высокие.

Повышению приверженности регулярной базис-
ной терапии также может способствовать однократ-
ный прием препарата [28]. Что касается времени
применения, то можно рекомендовать пациентам
как утро, так и вечер, т. к. эффективность ИНД /
ГЛИ / МФ не зависит от времени ингаляции [29].
Каким больным БА может быть рекомендована тера-
пия фиксированной комбинацией ИНД / ГЛИ / МФ?
С учетом характеристики пациентов, вошедших в ре -
гистрационные исследования, это могут быть преж-
де всего взрослые пациенты не моложе 18 лет, не
достигшие контроля над БА при лечении средни -
ми или высокими дозами иГКС / ДДБА, т. е. лица,
у которых сохраняются симптоматика или обостре-
ния БА. Фенотипирования и поиска специфических
критериев для назначения фиксированной терапии
ИНД / ГЛИ / МФ пациентам с неконтролируемой
БА не требуется, т. к. в исследованиях продемон-
стрированы клинические преимущества комбина-
ции на «классической» популяции пациентов с БА,
средние значения обратимости ОФВ1 после пробы
с бронходилататором составили 27–28 % [12, 13].

Добавление ДДАХП к комбинации иГКС / ДДБА
согласно рекомендациям Российского респиратор-
ного общества [15] возможно уже с 3-й ступени
 терапии. Только эскалация дозы иГКС без ис -
пользования дополнительных возможностей двой-
ной бронходилатации далеко не всегда приводит
к улучшению контроля над заболеванием. Паци -
ентам с БА, которым показано увеличение объема
базисной терапии, важно не только наращивать дозу
иГКС, но и включать в терапию ДДАХП. Нали -
чие средней и высокой дозы иГКС в комбинации
ИНД / ГЛИ / МФ дает возможность ступенчатого
увеличения или уменьшения объема терапии и тит-
рования оптимальной дозы иГКС без смены систе-
мы доставки при сохранении эффекта двойной брон-
ходилатации. Таким образом, среднюю дозировку
ИНД / ГЛИ / МФ можно рассмотреть у па циентов
с неконтролируемым течением среднетяжелой БА.
По сути, если пациент не контролируется на 3-й сту-
пени терапии, которая соответствует средней тя -
жести течения заболевания, то следует переоценить
и степень тяжести БА, и ступень терапии, при этом
первым вариантом выбора должна стать фиксиро-
ванная комбинация ИНД / ГЛИ / МФ с иГКС в сред-
ней дозе.

Что касается применения других фиксированных
тройных комбинаций ДДБА / ДДАХП / иГКС при тера-
пии БА, то следует рассмотреть результаты исследо-
ваний TRIMARAN (n = 1 155, 52 нед.) и TRIGGER
(n = 1 437; 52 нед.) молекулы формотерол (ФОРМ) /
ГЛИ / беклометазона дипропионат (БДП) в дози -
рованном экстрамелкодисперсном аэрозоле с ре -
жимом терапии 2 ингаляции 2 раза в день [30]
и исследования CAPTAIN (n = 2 456; 52 нед.) с ком -
бинацией вилантерол (ВИЛ) / умеклидиний (УМЕ) /
флутиказона фуроат (ФФ) в системе доставки
Эллипта® с однократным дозированием [31]. По дан-
ным указанных работ продемонстрировано стати-
стически значимое улучшение функции легких по
минимальному ОФВ1 при использовании обеих
тройных фиксированных комбинаций по сравнению
с одноименными комбинациями иГКС / ДДБА [30,
31], однако достоверной разницы показателей ОФВ1

при сравнении применения ФОРМ / ГЛИ / БДП со
«свободной» тройной комбинацией [30] не отмечено.

При использовании ФОРМ / ГЛИ / БДП по
сравнению с одноименной комбинацией ФОРМ /
БДП по данным исследования TRIMARAN уровень
средних / тяжелых обострений БА (ОР – 0,85;
95%-ный ДИ – 0,73–0,99; р = 0,033) снижался на
15 %, но не достиг статистической достоверности по
аналогичному показателю в исследовании TRIGGER
(ОР – 0,88; 95%-ный ДИ – 0,75–1,03; р = 0,11).
Достоверной разницы по уровню средних / тяжелых
обострений между группами терапии ФОРМ / ГЛИ /
БДП и «свободной» комбинацией ФОРМ / БДП +
ТИО не отмечено. По результатам дополнительного
общего субанализа 2 исследований, при использова-
нии ФОРМ / ГЛИ / БДП по сравнению с ФОРМ /
БДП уровень средних / тяжелых обострений БА
 снижался на 14 % (p = 0,0083), а тяжелых – на 23 %
(p = 0,0076) [30]. Что касается 3-й фиксированной
комбинации – ВИЛ / УМЕ / ФФ, то по сравнению
с применением одноименной комбинации ВИЛ /
ФФ уровень средних и тяжелых обострений снижал-
ся на 13 %, но не достиг статистической достоверно-
сти (ОР – 0,87; 95%-ный ДИ – 0,72–1,05; p = 0,15) [31].

Таким образом, на сегодняшний день между
3 фик сированными комбинациями ДДБА / ДДАХП /
иГКС в лечении БА наблюдается определенная тера-
певтическая разница, полученная по результатам
непрямых сравнительных исследований влияния
применения различных комбинаций на снижение
уровня обострений БА.

Заключение Совета экспертов

1. В реальной клинической практике существует
нерешенная проблема достижения контроля над
БА. Основными причинами недостаточного конт -
роля над БА являются недооценка степени тяже-
сти, несвоевременный пересмотр базисной тера-
пии, низкая приверженность лечению и ошибки
ингаляционной техники.

2. В случае отсутствия контроля над БА при тера -
пии иГКС / ДДБА следует рассмотреть переход



к единой фиксированной комбинации ДДБА /
ДДАХП / иГКС в качестве альтернативы увеличе-
ния дозы иГКС. Возможно титрование дозы
иГКС в составе единой тройной комбинации.

3. Использование фиксированной терапии ДДБА /
ДДАХП / иГКС может принести пользу па -
 циентам с БА не только тяжелого, но и более
 умеренного течения. Для подтверждения этой ги -
потезы необходимо проведение дальнейших кли-
нических исследований.

4. Продемонстрировано преимущество примене-
ния фиксированной комбинации ИНД / ГЛИ /
МФ с однократным дозированием по влиянию на
функцию легких, КЖ и частоту обострений по
сравнению со стандартной терапией высокими
дозами САЛ / ФП. Комбинация ИНД / ГЛИ /
МФ может быть рекомендована пациентам при
отсутствии контроля над БА в случае применения
иГКС / ДДБА.

5. При применении фиксированной комбинации
ИНД / ГЛИ / МФ 1 раз в день в средних дозах
эффективность не уступает, а в высоких дозах –
превосходит таковую при использовании свобод-
ной комбинации 2 ингаляторов (иГКС / ДДБА
(высокие дозы) + ТИО) в отношении улучше -
ния КЖ, функции легких и достижения контроля
над БА.

6. Применение фиксированной комбинации ИНД /
ГЛИ / МФ с однократным режимом дозирования
позволяет говорить о новом подходе к ингаля-
ционной базисной терапии БА. Концепция опти-
мальной двойной бронходилатации в сочетании
с противовоспалительной активностью иГКС
раскрывает максимальный потенциал ингаля-
ционной терапии при достижении контроля над
заболеванием и улучшении КЖ пациентов с БА.
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