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Резюме
Согласно современным представлениям, бронхиальная астма (БА) – это гетерогенное заболевание, характеризующееся хроническим
воспалением дыхательных путей, наличием различных по времени и интенсивности респираторных симптомов, которые проявляются
вместе с вариабельной обструкцией дыхательных путей. В целом БА является причиной ухудшения статуса здоровья и качества жизни
примерно у 339 млн взрослых и детей. Несмотря на то, что БА является хроническим заболеванием, в основе которого лежит воспаление,
в реальной клинической практике пациенты с БА получают противовоспалительную базисную терапию в недостаточном объеме, чрез-
мерно полагаясь на короткодействующие β2-агонисты (КДБА), применение которых может маскировать ухудшение симптомов заболе-
вания. Монотерапия КДБА в режиме «по потребности» не оказывает влияния на хроническое воспаление дыхательных путей, лежащее
в основе развития и прогрессирования БА. В результате у этих пациентов сохраняется риск обострений БА и прогрессирования заболе-
вания. Принимая во внимание низкую приверженность пациентов базисной терапии и высокую зависимость от применения КДБА, оче-
видным становится факт необходимости появления новой стратегии ведения пациентов с более легким течением БА (ступени тера -
пии I–II), при использовании которой будет учтена необходимость противовоспалительной терапии БА. Появление нового подхода
стало возможным после получения результатов клинической программы SYGMA (SYmbicort® Given as needed in Mild Asthma – Симбикорт®

по потребности у пациентов с легкой БА). Эффективность применения комбинации будесонид / формотерол 160 / 4,5 мкг / доза в режи-
ме «по потребности» превосходила таковую при использовании КДБА по потребности в отношении контроля над симптомами БА и сни-
жения частоты тяжелых обострений на 64 % (p < 0,001). По результатам исследований SYGMA-1 и -2 также подтверждено, что использо-
вание комбинации будесонид / формотерол 160 / 4,5 мкг / доза по потребности не менее эффективно предупреждает обострения БА по
сравнению с регулярным приемом будесонида при снижении кумулятивной дозы будесонида не менее чем на 75 %.
Ключевые слова: бронхиальная астма, ингаляционные глюкокортикостероиды, короткодействующие β2-агонисты, фиксированная ком-
бинация будесонид / формотерол по потребности, клиническая программа SYGMA (SYmbicort® Given as needed in Mild Asthma).
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Бронхиальная астма (БА) – хроническое воспали-
тельное заболевание дыхательных путей с вариабель-
ным течением [1, 2]. Вне зависимости от степени
тяжести БА, т. е. даже при легкой интермиттирую-
щей БА, наблюдаются признаки субклинического
воспаления [3]. По оценке экспертов, распростра-
ненность легкой БА в целом составляет 50–70 % [4].
По результатам анализа контроля над больными БА
стабильного течения в Испании согласно опроснику
Глобальной инициативы по профилактике и лече-
нию бронхиальной астмы (Global Initiative for Asth -
ma – GINA) показано, что среди пациентов с легкой
БА, получающих лечение согласно ступени I и II,
заболевание контролируется только в 52,4 и 43,4 %

случаев соответственно [5]. В известном исследова-
нии REALISE уровень контроля над БА также был
достаточно низким. При легкой БА у 25 % больных
отмечались тяжелые обострения за предшествующие
12 мес. [6]. По данным недавнего исследования [7],
проведенного среди больных легкой БА в Китае,
Франции, Италии, Японии, Испании, Великобри та -
нии и США, показано, что у 19 % больных были
обострения, требующие госпитализации в течение
1 года, что указывает на недостаточный контроль
над заболеванием. Что касается российских пациен-
тов, то в исследовании НИКА уровень контроля над
легкой БА отмечался только в 39 % случаев [8]. Хотя
данные получены в 2010–2011 гг., вряд ли ситуация
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Abstract
According to the modern concepts, asthma is a heterogeneous disease characterized by chronic airway inflammation and respiratory symptoms, which
vary in time and intensity and manifest together with variable obstruction of the airways. Asthma is responsible for the deterioration of health status and
quality of life in approximately 339 million of adult patients and children worldwide. Despite the fact that asthma is a chronic inflammatory disease,
patients with asthma generally inadequately receive anti-inflammatory therapy in real clinical practice and rely on short-acting β2-agonists (SABA) too
much; this can “mimic” worsening of asthma symptoms. SABA monotherapy “on demand” does not affect chronic airway inflammation, underlying
asthma occurrence and progression. As a result, such patients still have the risk of asthma exacerbation and disease progression. Therefore, the need of
a new therapeutic strategy for patients with milder asthma (steps 1 and 2), which would provide anti-inflammatory treatment considering the low adher-
ence to the regular maintenance therapy and high dependency on SABA, is obvious. Such approach has become available after the SYGMA (SYmbicort®

Given as needed in Mild Asthma) trial was completed. According to the results of this trial, budesonide/formoterol 160/4.5 μg/dose as needed was supe-
rior to as needed SABA in better asthma control and decrease in severe asthma exacerbation rate by 64% (p < 0.001). Results of SYGMA 1 and 2 trials
also demonstrated that budesonide/formoterol 160/4.5 μg/dose as needed was noninferior compared to regular treatment with budesonide in prevent-
ing severe asthma exacerbations while the cumulative dose of budesonide was reduced by ≥75%.
Key words: asthma, inhaled corticosteroids, short-acting β2-agonists, budesonide/formoterol fixed combination as needed, SYGMA trial (SYmbicort®

Given as needed in Mild Asthma).
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кардинально изменилась. По результатам анализа,
проведенного в Великобритании, показано, что 9 %
умерших от БА больных получали лечение по поводу
БА легкого течения [9]. Таким образом, приходится
констатировать, что при легкой БА существующие
стратегии и подходы к терапии не позволяют устано-
вить контроль над заболеванием и пациенты все еще
находятся в зоне риска развития тяжелых обостре-
ний.

Согласно рекомендациям Российского респира-
торного общества (РРО), степень тяжести впервые
диагностированной БА определяется на основании
клинической картины; таким образом, принято
выделять легкую интермиттирующую и легкую пер-
систирующую БА. У лиц с легкой интермиттирую-
щей БА, как правило, дневные симптомы отмечают-
ся реже 1 раза в неделю, ночные симптомы – не
чаще 2 раз в месяц, обострения короткие, показате-
ли объема форсированного выдоха за 1-ю секунду
(ОФВ1) или пиковой скорости выдоха (ПСВ)
составляют ≥ 80 %долж., разброс ПСВ или ОФВ1 –
< 20 %. У пациентов с легкой персистирующей БА
отмечаются дневные симптомы чаще 1 раза в неде-
лю, но реже 1 раза в день; ночные симптомы могут
быть чаще 2 раз в месяц; при обострениях физиче-
ская активность может снизиться, могут также отме-
чаться нарушения сна; показатели ОФВ1 или ПСВ
могут составлять ≥ 80 %долж., разброс ПСВ или
ОФВ1 – 20–30 % [1]. У пациентов с верифицирован-
ным диагнозом БА и уже получающих терапию сте-
пень тяжести определяется ретроспективно на осно-
вании того объема терапии, который позволяет
достичь контроля над симптомами и обострениями
БА. Следовательно, в соответствии с международны-
ми и отечественными рекомендациями больными
БА легкой степени считаются лица, получающие
лечение на ступени I и II по GINA [1, 2]. На основа-
нии Российских клинических рекомендаций, на сту-
пени I предпочтительной поддерживающей терапи-
ей для пациентов с легкой БА являются комбинации
низких доз иГКС и быстродействующих β2-агони-
стов (БДБА) в режиме «по потребности», к которым
относятся фиксированная комбинация будесонид /
формотерол Турбухалер с 12 лет и фиксированная
комбинация сальбутамол / беклометазон – с 18 лет.
Предпочтительный выбор на II ступени – регуляр-
ное применение низких доз иГКС или низких доз
иГКС / БДБА по потребности. В качестве предпоч-
тительного препарата для купирования приступов
и симптомов БА у пациентов на ступени I и II также
рекомендованы низкие дозы иГКС / БДБА по
потребности; КДБА по потребности для купирова-
ния приступов БА относятся к категории «другая
терапия» [1].

Несмотря на то, что в основе патогенеза БА
лежит воспаление дыхательных путей, у пациен -
тов с легкой БА клиническими рекомендациями
 предусматривалось применение только бронхоли -
тической терапии для облегчения симптомов без
патогенетического лечения. Эти рекомендации,
существовавшие в течение почти 30 лет, привели

к устойчивой привычке пациентов и зачастую вра-
чей полагаться в первую очередь на назначение
и применение КДБА при постановке диагноза БА,
что, в свою очередь, приводит к увеличению риска
тяжелых обострений и смерти при БА [4, 10].

По данным исследования INSPIRE, в котором
изучалось отношение и поведение взрослых пациен-
тов с БА (n = 3 415) в 11 странах, 39 % больных БА
считают, что при хорошем самочувствии нет необхо-
димости принимать лекарственные препараты каж-
дый день, при этом 90 % хотят получать терапию,
при которой обеспечивается немедленное облегче-
ние симптомов [11]. Именно поэтому ухудшение
и нарастание симптоматики БА обусловливает при-
менение пациентами с БА в первую очередь КДБА
в качестве терапии «скорой помощи» [12]. В иссле-
довании AIRE, проведенном в 7 странах, в рамках
которого проводился телефонный опрос пациентов
с БА, продемонстрировано, что за 1 мес. ингаляторы
«скорой помощи» использовали почти ⅔ больных
и лишь 23 % регулярно применяли иГКС [13].

Последствия чрезмерного использования КДБА
при БА отражены в исследовании R.Stanford [14],
 по данным которого показано, что риск госпита -
лизаций и назначений системных ГКС (сГКС) при
применении ≥ 3 ингаляторов КДБА в год был
в 2 раза выше по сравнению с использованием 0–2
ингаляторов КДБА в год.

Важно отметить, что у пациентов с БА до сих пор
отмечаются низкий уровень контроля над БА и высо-
кий риск тяжелых обострений вне зависимости от
 степени тяжести БА, а также тенденция к низкой при-
верженности регулярной противовоспалительной тера-
пии и чрезмерной зависимости от КДБА [15, 16].

Для снижения частоты тяжелых обострений БА
и риска смерти необходимо менять парадигму лече-
ния пациентов с БА, особенно легкого течения.
Одной из потенциальных стратегий терапии в дан-
ном случае является применение в режиме «по
потребности» комбинации быстродействующего
β2-агониста – для симптоматического лечения
и быстрого купирования приступа, а также иГКС
в качестве противовоспалительного компонента.
Уже доказана эффективность в таком режиме ком-
бинации беклoметазона и КДБА при легкой БА [17].
Следующим препаратом, который изучался в этом
аспекте, стала комбинация будесонид / формотерол
в клинической программе SYGMA.

Цели и дизайн исследований SYGMA-1 и SYGMA-2

Целью исследовательской программы SYGMA (SYm -
bi cort® Given as needed in Mild Asthma) явилась оценка
эффективности и безопасности комбинированного
противовоспалительного препарата будесонид / фор-
мотерол в ответ на возникновение симптомов при
легкой БА [18, 19]. Результаты многоцентровых
 рандомизированных двойных слепых плацебо-конт-
ролируемых III фазы исследований SYGMA-1
и SYGMA-2 продолжительностью 52 нед., в которых
принимали участие также пациенты российских
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центров, опубликованы в мае 2018 г. в журнале «The
New England Journal of Medicine» [20, 21].

В исследовании SYGMA-1 (n = 3 849) сравнива-
лась эффективность применения комбинации буде-
сонид / формотерол в форме дозированного порош-
кового ингалятора (ДПИ) 160 / 4,5 мкг в режиме «по
потребности», короткодействующего бронходилата-
тора тербуталин 0,5 мг по потребности и регулярная
терапия будесонидом (200 мкг 2 раза в сутки) + тер-
буталин 0,5 мг по потребности (рис. 1А).

Первичной целью исследования SYGMA-1 явля-
лось доказательство преимуществ применения ком-
бинации будесонид / формотерол 160 / 4,5 мкг
в форме ДПИ в режиме «по потребности» в срав -
нении с использованием тербуталина по потребно-
сти по количеству недель с хорошим контролем над
БА согласно электронным дневникам1.

Вторичными конечными точками являлись сопо-
ставимая эффективность применения комбинации
будесонид / формотерол 160 / 4,5 мкг в форме ДПИ
по потребности с регулярной терапией будесонидом
(200 мкг 2 раза в сутки) + тербуталин по потребности
по количеству недель с хорошим контролем над БА,
частота тяжелых и среднетяжелых обострений БА
и время до первого тяжелого и среднетяжелого
обострения, изменения суммы баллов по опросни-
кам по контролю над симптомами бронхиальной
астмы (Asthma Control Questionnaire – ACQ-5), оценки
качества жизни у больных БА (Asthma Quality of Life
Questionnaire – AQLQ), изменения функции легких,
применения иГКС и приема препаратов неотложной
помощи.

В исследовании SYGMA-2 проводилось сравне-
ние применения комбинации будесонид / формоте-

1 Неделя с хорошим контролем над БА, согласно электронным дневникам, считалась достигнутой в следующих случаях:
• достигнуты ≥ 2 критериев (≤ 2 дней с ежедневными симптомами БА по оценке выраженности симптомов > 1**; ≤ 2 дней применения

препарата по потребности (максимум до 4 случаев в неделю); утренняя ПСВ ≥ 80 % от прогнозируемого значения ежедневно);
• должны быть достигнуты следующие критерии: отсутствие ночных пробуждений из-за БА; отсутствие необходимости в дополни-

тельной ингаляционной терапии или приемe сГКС из-за БА.
** – Оценка выраженности симптомов:
0 – отсутствие симптомов БА;
1 – Вы осведомлены о наличии у Вас симптомов БА, однако можете легко их переносить;
2 – БА вызывает у Вас определенный дискомфорт, нарушающий повседневную активность (или нарушение сна);
3 – Вы не можете выполнять повседневную активность (или полностью нарушен сон) из-за наличия у Вас БА.
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Тербуталин

ДПИ 0,5 мг 

по потребности

Плацебо 2 раза в сутки + будесонид / формотерол ДПИ 160 / 4,5 мкг 
по потребности (n = 1 280)

Будесонид ДПИ 200 мкг 2 раза в сутки + тербуталин ДПИ 0,5 мг
по потребности (n = 1 279)

Плацебо 2 раза в сутки + тербуталин ДПИ 0,5 мг
по потребности (n = 1 290)

Вводный
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n = 3 849

A
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по потребности

Плацебо 2 раза в сутки + будесонид / формотерол ДПИ 160 / 4,5 мкг 
по потребности (n = 2 089)

Будесонид ДПИ 200 мкг 2 раза в сутки + тербуталин ДПИ 0,5 мг 
по потребности (n = 2 087)

Вводный
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по телефону

в период 
последующего
наблюдения

B

Рис. 1. Дизайн исследований: А – SYGMA-1; В – SYGMA-2 [20, 21]
Примечание: ДПИ – дозированный порошковый ингалятор.
Figure 1. Design of trials: A, SYGMA-1; В, SYGMA-2 [20, 21]



рол 160 / 4,5 мкг в форме ДПИ в режиме «по потреб-
ности» и регулярной терапии будесонидом (200 мкг
2 раза в сутки) + тербуталин 0,5 мг по потребно -
сти. В исследование были включены и рандоми -
зированы 4 215 пациентов, в анализ – 4 176 больных
(см. рис. 1В).

Первичной целью исследования SYGMA-2 явля-
лось доказательство сопоставимой эффективности
применения комбинации будесонид / формотерол
160 / 4,5 мкг в форме ДПИ в режиме «по потребно-
сти» с регулярной терапией будесонидом (200 мкг
2 раза в сутки) + тербуталин 0,5 мг по потребности
по влиянию на частоту тяжелых обострений БА
в течение 1 года. В соответствии с критериями
 рабочей группы Американского торакального
и Евро пейского респираторного обществ тяжелым
обострением БА считалось ухудшение течения БА,
связанное с медицинским вмешательством и необхо-
димостью применения сГКС в течение ≥ 3 дней (или
инъекции депо-форм ГКС) или госпитализация по
поводу БА с необходимостью применения сГКС,
или обращение в отделение неотложной помощи
(или другой срочный незапланированный визит
в учреждение здравоохранения) по поводу БА
с необходимостью применения сГКС.

Вторичными конечными точками являлись при-
менение иГКС, прием препаратов по потребности,
оценка контроля над БА и качества жизни по опрос-
никам ACQ-5, AQLQ, а также показатели функции
легких.

Критерии включения и рандомизации
в исследованиях SYGMA-1 и SYGMA-2

В исследования были включены пациенты 12 лет
и старше с подтвержденным диагнозом БА по мень-
шей мере в течение 6 мес. (GINA, 2012), нуждаю-
щиеся, по оценке исследователя, в объеме терапии,
соответствующем II ступени по GINA и получающие
терапию в течение 30 дней до 2-го визита; II ступень
по GINA определялась как неконтролируемое тече-
ние при применении КДБА в режиме «по потребно-
сти» (1-я подгруппа) или БА с хорошим контролем
на фоне поддерживающей терапии низкими дозами
иГКС или антагонистами к лейкотриеновым рецеп-
торам + КДБА по потребности (2-я подгруппа).
Подтверждение диагноза требовалось либо по запи-
си в медицинской карте, либо на основании теста
обратимости обструкции после введения бронходи-
лататора (тест проводился на 2-м или 3-м визите), по
результатам которого прирост ОФВ1 должен состав-
лять 12 % и 200 мл от изначального показателя до вве-
дения бронходилататора.
Дизайн исследований. Все препараты в исследовани -
ях SYGMA-1, SYGMA-2 применялись с помощью
ДПИ Турбухалер®, при этом соответствую -
щие данные регистрировались в электронном виде
с помощью электронного устройства регистрации
данных, разработанного специально для ДПИ.
В обоих исследованиях пациентов предупреждали
о необходимости обратиться к исследователю для

проведения дополнительной оценки в случае, если
они выполнили > 12 ингаляций комбинации будесо-
нид / формотерол или тербуталина по требованию
в течение 1 суток.

Исследование SYGMA-1 должно было соответ-
ствовать регуляторным требованиям для исследова-
ний III фазы, поэтому был необходим высокий
уровень комплаенса (≥ 80 %) приему препаратов.
Пациенты применяли ингалятор для поддерживаю-
щей терапии в слепом режиме и при этом получали
соответствующие напоминания 2 раза в сутки в соот-
ветствии со своим электронным дневником.

Таким образом, в исследовании SYGMA-1
использовался электронный мониторинг приема
препаратов и электронный сбор данных по симпто-
мам и показателям ПСВ. Пациент мог быть рандо-
мизирован в одну из групп только при корректном
заполнении (2 раза в день) электронного дневника
≥ 8 дней из 10 последних дней вводного периода
и правильном применении ДПИ. В исследовании
больные могли при необходимости принимать
иГКС при ухудшении состояния, при этом прово-
дился анализ дополнительной терапии иГКС.

В отличие от SYGMA-1, исследование SYGMA-2
было наиболее приближено к реальной практике –
отсутствовали активное напоминание о приеме пре-
паратов, ведении электронного дневника, ежеднев-
ный сбор данных о симптомах и использование
пикфлоуметра, планировались также всего 2 проме-
жуточных визита к врачу.

Ключевые результаты исследований SYGMA

Характеристика пациентов на момент включения
в исследование. В исследовании SYGMA-1 принима-
ли участие пациенты (61,1 % – женщины), средний
возраст которых составил 39,6 года; среднее время
установления диагноза БА – 6,4 года; среднее зна -
чение ОФВ1 – 84,18 %долж. До исследования 44,5 %
больных получали короткодействующие бронхоли-
тические пре параты, 55,5 % – иГКС или антилей-
котриеновые препараты; оценка по ACQ-5 в среднем
составляла 1,57 балла; у 19,7 % больных за преды -
дущие 12 мес. отмечены тяжелые обострения. Ха -
рактеристики пациентов, принимавших участие
в ис следовании SYGMA-2, были во многом схожи
с таковыми у участников SYGMA-1, однако у 22 %
больных, принимавших участие в исследовании
SYGMA-2, за 12 мес. до включения в исследование
наблюдались тяжелые обострения.

Основные результаты SYGMA-1

При терапии комбинацией будесонид / формотерол
(ДПИ в режиме «по потребности») показаны сле -
дующие результаты:
• бόльшая эффективность по сравнению с тербута-

лином по потребности по количеству недель
с хорошим контролем над БА (34,4 и 31,1 % соот-
ветственно; отношение шансов (ОШ) – 1,14;
p = 0,046). Шансы достичь контроля над БА при
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приеме комбинации будесонид / формотерол по
потребности были на 14 % выше, чем при исполь-
зовании тербуталина по потребности. Таким
образом, первичная цель исследования SYGMA-1
была достигнута;

• меньшая эффективность по сравнению с регу-
лярной терапией будесонидом (200 мкг 2 раза
в сутки) + КДБА по потребности по количеству
недель с хорошим контролем над БА (34,4
и 44,4 % соответственно; ОШ – 0,64; 95%-ный
доверительный интервал (ДИ) – 0,57–0,73);

• снижение частоты тяжелых и среднетяжелых
обострений на 60 % (p < 0,001) и достоверное сни-
жение частоты тяжелых обострений БА на 64 %
(p < 0,001) по сравнению с приемом тербуталина
по потребности. Частота обострений БА досто-
верно не различалась между группами примене-
ния комбинации будесонид / формотерол по
потребности и будесонида в качестве поддержи-
вающей терапии;

• неменьшая эффективность по сравнению с буде-
сонидом в качестве поддерживающей терапии
2 раза в сутки (отношение рисков (ОР) – 0,90;
95%-ный ДИ – 0,65; 1,24; p = 0,52) и превосход-
ство над приемом тербуталина по потребности
(ОР – 0,44; 95%-ный ДИ – 0,33–0,58; p < 0,001)
в отношении увеличения времени до первого
тяжелого обострения БА (рис. 2);

• по данным опросника ACQ-5 отмечена бόльшая
эффективность применения комбинации будесо-
нид / формотерол в форме ДПИ по потребности
по сравнению с тербуталином по потребности
в отношении контроля над БА (средняя разни -
ца – (–0,15); 95%-ный ДИ – (–0,20 – (–0,11)),
однако меньшая эффективность, чем при регу-
лярной терапии будесонидом (средняя разница –
0,15; 95%-ный ДИ – 0,10–0,20). При этом ни в од -
ной из групп не достигнуто клинически значимо-
го снижения на 0,5 балла по опроснику ACQ-5;

• медианная суточная доза иГКС у получавших
будесонид / формотерол (ДПИ по потребности)
была на 83 % меньше, чем в группе регулярной
терапии будесонидом (57 и 340 мкг соответст -
венно);

• отмечена высокая приверженность регулярной
терапии (примерно 79 % во всех группах) [20].

Основные результаты исследования SYGMA-2

По данным исследования SYGMA-2 установлено
следующее:
• по частоте тяжелых обострений за 1 год (0,11

и 0,12 соответственно) терапия комбинацией
будесонид / формотерол (ДПИ по потребности)
не уступает регулярной терапии будесонидом
(рис. 3);

Рис 2. Время до первого тяже-
лого обострения бронхиальной
астмы в исследовании 
SYGMA-1 [20]
Примечание: ОР – отношение рис-
ков; ДИ – доверительный интер-
вал.
Figure 2. Time to first severe
asthma exacerbation in 
SYGMA-1 trial [20]

2 084 2 083 0,97 (Нд–1,16) –

2 089 2 087 0,97 (0,78–1,20) 0,75

Рис 3. Ежегодная частота тяжелых обострений бронхиальной астмы в исследовании SYGMA-2 [21]
Примечание: ОР – отношение рисков; ДИ – доверительный интервал; Нд – нет данных.
Figure 3. Annual rate of severe asthma exacerbations in SYGMA-2 trial [21]
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• между группами не отмечено разницы по време-
ни до первого тяжелого обострения БА;

• снижение баллов по опросникам ACQ-5 и AQLQ
было меньше в группе получавших будесонид /
формотерол (ДПИ по потребности) по сравне-
нию с регулярной терапией будесонидом. Ни
в од ной из групп не достигнуто клинически
значимого снижения на 0,5 балла по опроснику
ACQ-5;

• при терапии комбинацией будесонид / формоте-
рол (ДПИ по потребности) больным требовалось
в среднем 0,52 ингаляции в сутки, а при терапии
тербуталином по потребности на фоне регуляр-
ного приема будесонида – 0,49;

• в группе терапии комбинацией будесонид / фор-
мотерол (ДПИ по потребности) медианная су -
точная доза иГКС была на 75 % меньше, чем
в группе регулярной терапии будесонидом (66
и 267 мкг соответственно);

• отмечена высокая приверженность регулярной
терапии (примерно 63 % во всех группах) [21].

Результаты оценки безопасности в рамках
исследований SYGMA-1 и SYGMA-2:

• при проведении обоих исследований наиболее
частыми нежелательными явлениями (НЯ) (заре-
гистрированы как минимум у 2 % пациентов)
были инфекция верхних дыхательных путей, БА,
фарингит, бронхит, головная боль и аллергиче-
ский ринит;

• существенных различий между группами лече -
ния в отношении НЯ в целом не отмечено, за
исключением более высокой частоты НЯ, кото-
рые стали причиной досрочной отмены ис -
следуемой терапии (2,9 %) и бόльшего числа
пациентов как минимум с 1 тяжелым обострени-
ем, при котором потребовалась госпитализация
(1,2 %) в группе применения тербуталина по тре-
бованию в исследовании SYGMA-1 [20, 21].
Результаты клинической программы SYGMA по

изучению применения фиксированной комбинации
будесонид / формотерол в системе доставки ДПИ
являются безусловно ценными как для медицинс -
кого сообщества, так и для пациентов с БА.

В отношении предотвращения среднетяжелых
и тяжелых обострений БА наиболее важным резуль-
татом явилось доказательство сопоставимой эффек-
тивности применения фиксированной комбинации
иГКС / длительно действующий β2-агонист (в дан-
ном случае – формотерол и будесонид) по потребно-
сти при регулярной терапии иГКС + КДБА, однако
при этом отмечена значительно меньшая нагрузка
ГКС. При сравнении комбинированной терапии
комбинацией будесонид / формотерол по потребно-
сти и применения КДБА по потребности получен
еще один значимый результат для клинической
практики – снижение тяжелых обострений БА на

64 % в пользу фиксированной комбинации и бόль -
шая эффективность при достижении контроля.

Таким образом, терапия комбинацией будесо -
нид / формотерол с противовоспалительным дей-
ствием, целью которой является купирование при-
ступов и симптомов, направлена в первую очередь
на снижение частоты обострений БА. «Золотым
стандартом» достижения контроля над БА остается
регулярная терапия иГКС. 

Для пациентов наиболее значима эффективность
в отношении снижения частоты тяжелых обостре-
ний БА и влияние на нагрузку ГКС. При сравнении
комбинации будесонид / формотерол по потребно-
сти и поддерживающей терапии будесонидом
отмечено, что в исследовании SYGMA-1 доза ГКС
была ниже на 83 %, а в SYGMA-2 – на 75 %, несмот-
ря на то, что пациентам давалась полная свобода
в отношении частоты использования препаратов по
потребности. Приблизительно 70 % дней пациенты
не принимали никаких препаратов для купирования
симптомов. Важно подчеркнуть преимущества фик-
сированной комбинации будесонид / формотерол по
потребности с точки зрения психологии человека –
«интуитивный» прием препарата по требованию для
облегчения симптомов и приступов БА и при этом
дополнительное «принудительное» получение пато-
генетической противовоспалительной терапии. По -
этому, отвечая на вопрос: «что важнее для пациен -
та – достижение контроля над БА или снижение
частоты обострений?», следует признать, что важны
оба показателя. Контроль над БА, безусловно, свя-
зан с частотой тяжелых обострений – чем лучше
контроль, тем ниже риск обострения. Однако прио-
ритетной целью терапии БА остается все-таки сни-
жение частоты тяжелых обострений, а значит – сни-
жение риска смерти.

Несомненным становится факт, что при терапии
фиксированной комбинацией будесонид / формо -
терол ДПИ по потребности обеспечивается пре-
емственность терапии между I, II и III ступенями
лечения БА, т. е. при переходе от эпизодической
терапии КДБА сразу к регулярной терапии. Реги -
страция показания «легкая БА» для применения ком-
бинации будесонид / формотерол 160 / 4,5 мкг (ДПИ
Турбухалер® в режиме «по потребности») обеспечи-
вает возможность лечения БА любой степени тяже-
сти одной фиксированной комбинацией2. 

Заключение

Безусловно, результаты клинической программы
SYGMA, полученные по данным лечения пациентов
с легкой БА, внесли важный вклад в формирование
новых стратегий лечения легкой БА, что нашло отра-
жение в ключевых изменениях международных реко-
мендаций GINA (2019) за последние 30 лет. Высокий
риск развития тяжелых обострений у пациентов с БА
любой степени тяжести, в частности при легкой БА,

2 Государственный реестр лекарственных средств. Доступно на: http://grls.rosminzdrav.ru/
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позволил исключить монотерапию КДБА и рекомен-
довать низкие дозы противовоспалительной тера -
пии у взрослых пациентов с БА и подростков по
потребности (симптоматически) или на регулярной
основе. Фиксированная комбинация будесонид /
формотерол по потребности на сегодняшний день
представлена в качестве предпочтительной терапии
для купирования симптомов БА и предпочтительной
базисной терапии у пациентов на I, II ступени тера-
пии (GINA, 2019) [2].

Неоспоримым остается факт, что полученные
доказательства для новой стратегии лечения легкой
БА – концепции Anti-inflammatory Reliever или про-
тивовоспалительный бронхолитический препарат
(терапии для купирования приступов и симптомов
с противовоспалительным действием) позволят не
только уменьшить бремя БА для пациентов, но
и снизить риск смерти, связанной с БА, а также
частоту тяжелых обострений.
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