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Цель: определить влияние длительной кислородотерапии (ДКТ) на модификацию клинико-функционального статуса у больных хрони-
ческой обструктивной болезнью легких (ХОБЛ) с тяжелой гипоксемической хронической дыхательной недостаточностью.
Материалы и методы. Обследовано 30 больных ХОБЛ в период ремиссии заболевания, средний возраст составил 64,8 ± 6,9 года. После 
первичного обследования пациентам назначалась ДКТ на дому продолжительностью 16 ч/сут. В качестве базисной терапии все пациенты 
получали комбинированный бронхолитик длительного действия индакатерол/гликопирроний в дозе 110/50 мкг 1 раз в сутки в сочетании 
с беклометазона дипропионатом (БДП) в дозе 200-400 мкг/сут. Повторное обследование проводилось трехкратно с интервалом 1 год. Оце-
нивались клинические показатели, газовый состав артериальой крови, результаты спирометрии, ультразвукового исследования диафрагмы.
Результаты. У больных ХОБЛ с гипоксемией исходно выявлены нарушения функционального состояния диафрагмы (снижение фракции 
утолщения, скорости расслабления). После первого года применения ДКТ выявлено повышение скоростей сокращения и расслабления 
мышечной части диафрагмы при спокойном дыхании. На 2-й и 3-й год использования ДКТ отмечалась стабилизация показателей функ-
ционального состояния диафрагмы. Применение ДКТ приводило к уменьшению числа обострений и к снижению летальности у больных 
ХОБЛ с гипоксемией. На фоне базисной терапии индакатеролом/гликопирронием в сочетании с низкими дозами БДП нежелательных 
явлений за весь период наблюдения не отмечено.
Выводы. ДКТ в сочетании с комбинацией двойного длительно действующего бронходилататора и ингаляционных глюкокортикостероидов 
в низкой дозе у больных ХОБЛ с гипоксемической хронической дыхательной недостаточностью способствует уменьшению одышки, числа 
тяжелых обострений, а также улучшению вентиляционной функции легких, газового состава крови, функции диафрагмы на протяжении 
первого года применения. В дальнейшем отмечается стабилизация показателей.
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The objective: to determine the effect of prolonged oxygen therapy (POT) on changes in the clinical and functional status of patients with chronic 
obstructive pulmonary disease (COPD) and severe hypoxemic chronic respiratory failure.
Subjects and methods. 30 patients with COPD were examined during the period of remission of the disease, the average age was 64.8 ± 6.9 years. After 
the initial examination, patients were prescribed POT at home for 16 hours/day. As a basic therapy, all patients received a combined bronchodilator 
of long-acting indacaterol/glycopyrronium at a dose of 110/50 μg once a day in combination with beclomethasone dipropionate (BDP) at the dose 
of 200-400 μg/day. The patients were examined repeatedly 3 times with a 1-year interval. Clinical indicators, gas composition of arterial blood, 
results of spirometry and ultrasound examination of the diaphragm were evaluated.
Results. Initially, disorders of the functional state of the diaphragm were detected in COPD patients with hypoxemia (decrease in the thickening 
fraction and relaxation rate). After the first year of using POT, an increase in the rates of contraction and relaxation of the diaphragm muscle 
under tidal respiration was observed. On the 2nd and 3rd year of using POT, it was noted that indicators of the functional state of the diaphragm 
stabilized. As a result of POT, the number of exacerbations went down and mortality in COPD patients with hypoxemia decreased. Against the 
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background of basic therapy with indacaterol/glycopyrronium in combination with low doses of BDP, no adverse events were observed for the 
entire period of follow-up.
Conclusions. POT in combination with a double long-acting bronchodilator and low-dose inhaled glucocorticosteroids in COPD patients with 
hypoxemic chronic respiratory failure helps to reduce dyspnea, the number of severe exacerbations, as well as improve pulmonary ventilation 
functions, blood gas content, and the diaphragm function during the first year of its use. Further, the indicators continued to stabilize.
Key words: chronic obstructive pulmonary disease, prolonged oxygen therapy, diaphragm thickening fraction, diaphragm relaxation rate, diaphragm 
contraction rate
For citations: Titova O.N., Kuzubova N.А., Sklyarova D.B., Volchkov V.А., Volchkova E.V. The effect of prolonged oxygen therapy on the clinical 
course of the disease and diaphragm function in patients with chronic obstructive pulmonary disease and hypoxemic respiratory failure (three-year 
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Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) – заболевание, характеризующееся про-
грессирующим снижением легочной функции [5]. 
Предполагается, что в 2020 г. ХОБЛ окажется на 
третьем месте в ряду главных причин смертности 
в мире [10]. Одним из наиболее неблагоприятных 
осложнений при этом заболевании является раз-
витие хронической гипоксемической дыхательной 
недостаточности (ХГДН), прогрессирование ко-
торой зачастую оказывается основной причиной 
летального исходу больных ХОБЛ.

В настоящее время длительная кислородоте-
рапия (ДКТ) является единственным методом 
лечения, достоверно увеличивающим продолжи-
тельность жизни пациентов с ХГДН [1]. Рекомен-
дации по применению ДКТ основываются на двух 
рандомизированных исследованиях, проведен-
ных в 1980-х гг., ‒ Nocturnal Oxygen Therapy Trial 
(NOTT) и Medical Research Council (MRC) study 
[9, 11]. Показаниями к назначению ДКТ являются 
раО2 ≤ 55 мм рт. ст. в покое (SaO2 ≤ 88%) и раО2 
56-59 мм рт. ст. (SaO2 ≥ 90%) при наличии клини-
ческой картины легочного сердца, отеков или поли-
цитемии. Режим назначения ДКТ предполагает ис-
пользование потока кислорода от 1-2 до 4-5 л/мин 
на протяжении не менее 15 ч/сут и с перерывами не 
более 2 ч между сеансами. Более длительное при-
менение ДКТ (на протяжении 24 ч/сут) не имеет 
никаких преимуществ перед рекомендуемым в на-
стоящее время применением ДКТ в течение 16 ч в 
день и, кроме того, может снизить комплаентность 
пациентов к терапии [3]. 

ДКТ приводит к снижению летальности и числа 
госпитализаций [7, 16]. Среди пациентов с боль-
шим риском летального исхода – пациенты с низ-
ким индексом массы тела, большей выраженностью 
одышки и тяжестью гипоксемии, а также пациенты с 
большим количеством клинически значимой сопут-
ствующей патологии [12]. По данным литературы, 
число госпитализаций на фоне применения ДКТ 
снижается в среднем на 27-35% [4, 6]. Однако в до-
ступной литературе отсутствуют данные о влиянии 
ДКТ на дыхательные мышцы и прежде всего на ди-
афрагмальную функцию у больных ХОБЛ.

В 2013 г. в соответствии с распоряжением Ко-
митета по здравоохранению Правительства Санкт- 
Петербурга № 249р от 25 июня 2013 г. в Санкт- 
Петербурге впервые в России был создан Городской 

пульмонологический центр на базе СПбГБУЗ «Вве-
денская городская клиническая больница» с целью 
организации помощи больным пульмонологиче-
ского профиля с тяжелой ХГДН. В соответствии 
с решением Законодательного собрания Санкт- 
Петербурга с 2015 г. все больные пульмонологиче-
ского профиля с тяжелой ХДН на безвозмездной 
основе обеспечиваются кислородными концен-
траторами, в результате чего за предшествующий 
период (2016-2018 гг.) 384 пациента с ХГДН полу-
чили кислородные концентраторы за счет средств 
городского бюджета.

Цель исследования: определение влияния ДКТ на 
модификацию клинико-функционального статуса у 
больных ХОБЛ с тяжелой гипоксемической ХДН.

Материалы и методы

Исследование проводилось на базе НИИ пуль-
монологии ПСПбГМУ им. акад. И. П. Павлова, 
СПбГБУЗ «Введенская больница». Обследовано 
30 больных ХОБЛ в период ремиссии заболевания, 
средний возраст составил 64,8 ± 6,9 года. В исследо-
вание включались пациенты с ХОБЛ, относящиеся 
к группе GOLD III и IV стадий (группа D, смешан-
ный фенотип: эмфизематозно-бронхитический) [15]. 
К критериям исключения относились клинически 
значимая сопутствующая патология, перенесенные 
хирургические вмешательства на органах грудной 
клетки, острый инфаркт миокарда, острые нару-
шения мозгового кровообращения в анамнезе. Все 
пациенты получали базисную терапию согласно 
Федеральным клиническим рекомендациям по ди-
агностике и лечению ХОБЛ [2]. В качестве двойного 
бронходилататора назначали индакатерол/глико-
пиррония бромид 110/50 мкг один раз в сутки на 
постоянной основе. Удобное средство доставки Бриз-
халер®, позволяющее полностью контролировать 
правильность ингаляции и однократное суточное 
применение, способствовало высокой приверженно-
сти пациентов к базисной терапии ХОБЛ. В качестве 
ингаляционного глюкокортикостероида использо-
вался экстрамелкодисперсный аэрозоль бекламета-
зона дипропионат 50 мкг по 2 вдоха 2 раза в день. 
Пациенты включались в исследование только после 
подписания информированного согласия.

После первичного обследования пациентам на-
значалась ДКТ на дому с помощью кислородных 
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концентраторов INVACARE perfecto 2 (INVACARE, 
Германия) продолжительностью 16 ч/сут. Повтор-
ное обследование проводилось трехкратно с интер-
валом 1 год.

Тяжесть одышки оценивалась по шкале моди-
фицированного вопросника Британского меди-
цинского исследовательского совета (Modified 
Medical Research Counsil (mMRC) questionnaire). 
Всем пациентам проводились пульсоксиметрия 
(SpO2) и анализ газового состава артериальной 
крови, полученный путем катетеризации лучевой 
артерии с определением величины парциального 
напряжения кислорода и углекислого газа (paO2, 
paCO2, мм рт. ст.). Спирометрия проводилась на 
приборе для комплексного исследования функци-
ональных показателей легких “Masterscreen” фир-
мы Erich  Jaeger GmbH (Германия). Оценка дан-
ных спирометрии выполнялась с использованием 
должных величин, разработанных Р. Ф. Клементом 
и Н. А. Зильбером. Определялись следующие по-
казатели: жизненная емкость легких (ЖЕЛ), фор-
сированная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ), 
объем форсированного выдоха за 1-ю с (ОФВ1), 
индекс Тиффно (ОФВ1/ФЖЕЛ).

Оценка функционального состояния диафрагмы 
проводилась с помощью ультразвуковой диагности-
ческой системы VIVID 7 Dimension (GE, США), с 
использованием матричного конвексного датчика, 
несущая частота 2-4 МГц. Локация диафрагмы осу-
ществлялась из правого подреберья по среднеклю-
чичной линии. Использовались следующие режимы 
работы аппарата: М-режим, анатомический М-ре-
жим, В-режим. Все показатели функционального 
состояния диафрагмы определялись как при спо-
койном дыхании (СД), так и при форсированном 
(ФД). Рассчитывались фракция утолщения (ФУ), 
скорость сокращения (СС) и скорость расслабления 
(СР) мышечной части диафрагмы.

Математическая обработка результатов ис-
следования проводилась с помощью пакета при-
кладных статистических программ Statistica для 
Windows V.13.0. Предварительно оценивалось со-
ответствие исследуемых выборок закону нормаль-
ного распределения с помощью критерия Шапиро ‒  
Уилка. Если распределение признаков в группах со-
ответствовало нормальному закону распределения, 
для сравнения групповых средних величин исполь-
зовался параметрический t-критерий Стьюдента. 
В противном случае использовались непараметри-
ческие методы. Определение числовых характери-
стик переменных с вычислением средней арифме-
тической и средней квадратической ошибки было 
проведено с помощью описательной статистики.

Результаты и обсуждение

Средний возраст обследованных пациентов со-
ставил 65,57 ± 6,18 года. Длительность заболева-
ния ‒ 8,8 ± 5,1 года. Все больные предъявляли жа-

лобы на одышку, среднее число обострений в год 
составило 3, 00 ± 1,36. У пациентов исходно опреде-
лялось снижение уровня парциального напряжения 
кислорода в артериальной крови (раО2) и сатурации 
крови кислородом (SatO2). Наряду с этим, отмече-
ны низкие показатели ФЖЕЛ, что может косвен-
но свидетельствовать о наличии гиперинфляции 
(табл. 1).

На фоне базисной терапии комбинацией индака-
терола/гликопиррония в сочетании с БДП в низкой 
дозе (200-400 мкг/сут) за весь период наблюдения 
серьезных нежелательных явлений не зарегистри-
ровано. Несмотря на выраженные и крайне выра-
женные нарушения бронхиальной проходимости 
и возраст более 60 лет, пациенты были способны 
эффективно использовать ингалятор Бризхалер®, 
что объясняется его низким сопротивлением. 

В табл. 2 представлена динамика клинико-функ-
циональных показателей у больных ХОБЛ через 1, 
2 и 3 года после начала применения ДКТ. 

При обследовании, проведенном через 1 год ис-
пользования ДКТ, выявлены уменьшение одышки 
по шкале mMRC, увеличение SpO2, раО2, ФЖЕЛ. 
В последующие 2 года лечения наблюдалась стаби-
лизация вышеуказанных показателей (табл. 2). Чис-
ло обострений у пациентов с ХОБЛ с гипоксемией 
существенно уменьшилось, что может способство-
вать снижению фармако-экономических затрат для 
пациентов с социально значимым респираторным 
заболеванием. Летальность составила 3,5% в пер-
вый год использования ДКТ, 13,5% ‒ во второй год, 
23,3% ‒ в третий год, что значительно ниже, чем 
по результатам исследований, опубликованным в 
доступной литературе: смертность среди пациентов, 
получающих ДКТ, составляет от 12 до 31% в течение 
1 года, от 22 до 62% ‒ в течение 2 лет, от 36 до 81% ‒ 
в течение 5 лет [12]. 

У всех обследованных пациентов на протя-
жении периода наблюдения проводилась оцен-
ка функционального состояния основной дыха-

Показатель Средние показатели (n = 30)

Возраст, лет 65,57 ± 6,18

Стаж курения, пачка/лет 40,43 ± 10,48

Длительность заболевания, лет 8,80 ± 5,06

Число обострений в год 3,00 ± 1,36

РаО₂, мм рт. ст. 55,30 ± 5,76

Сатурация крови кислородом 
(SpO₂), % 86,73 ± 3,11

mMRC, баллы 3,40 ± 0,56

ФЖЕЛ, % 45,64 ± 11,04

ОФВ₁, % 28,24 ± 5,56

ОФВ₁/ФЖЕЛ, % 62,53 ± 13,98

Таблица 1. Средние групповые показатели у больных 
ХОБЛ с гипоксемией
Table 1. Group average rates in COPD patients with hypoxemia
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тельной мышцы – диафрагмы. У больных ХОБЛ 
с гипоксемией по сравнению с больными ХОБЛ, 
имеющими сопоставимые нарушения функции ды-
хания, нормальный газовый состав артериальной 
крови, выявлено достоверное снижение скорости 
расслабления основной дыхательной мышцы при 
спокойном дыхании (1,54 ± 0,54 и 1,8 ± 0,68 см/с 
соответственно, p < 0,05) и фракции утолщения при 
форсированном дыхании (0,17 ± 0,06 и 0,22 ± 0,08 
соответственно, p < 0,05). Фракция утолщения и 
скорость сокращения мышечной части диафрагмы 
при спокойном дыхании также были снижены у па-
циентов с гипоксемией. Развитию этих изменений 
при ХОБЛ способствуют прогрессирующая гипе-
ринфляция легких, оксидативный стресс, редукция 
миофибрилл, обусловленная сниженной продукци-
ей белка, а также апоптоз мышечных клеток [13]. 
Появление диафрагмальной дисфункции является 
неблагоприятным прогностическим признаком и 
увеличивает риск летального исхода у пациентов 
с этой патологией [17]. В ряде исследований была 
выявлена взаимосвязь между степенью дисфункции 
диафрагмы и стадией ХОБЛ. Так, F. R. Rocha et al., 
проводя рентгенологическую оценку экскурсии ди-
афрагмы у больных ХОБЛ II-IV степеней тяжести 
по GOLD, обнаружили ее корреляции с ОФВ1, ОЕЛ 
и степенью одышки [13]. Hellebrandová L. et al., об-
следовав больных ХОБЛ I-III степеней тяжести по 
GOLD, выявили ограничение экскурсии диафраг-
мы при дыхании (в особенности при максимальном 
выдохе), обусловленное наличием признаков ги-
перинфляции у обследуемых пациентов, что было 
подтверждено установленными взаимосвязями 
между степенью диафрагмальной дисфункции и 
ООЛ/ОЕЛ [8]. N. Scheibe et al. показали, что под-
вижность диафрагмы коррелирует с ОФВ1 [14]. 
Диафрагма является главной инспираторной мыш-
цей, и нарушение ее функционального состояния 
способствует возникновению одышки и ухудше-
нию газообменной функции, что подтверждается 
выявленными в проведенном исследовании кор-
реляционными взаимосвязями между фракцией 
утолщения диафрагмы при форсированном дыха-
нии и выраженностью одышки по шкале mMRC 

(r = -0,45, p < 0,05), а также между раО2, скоростью 
расслабления диафрагмы при спокойном дыхании 
(r = 0,49, p < 0,05), раО2 и фракцией утолщения 
диафрагмы при форсированном дыхании (r = 0,38, 
p < 0,05) (табл. 3).

При повторном обследовании через 1 год у 
больных ХОБЛ, получавших ДКТ, выявлены до-
стоверное увеличение фракции утолщения при 
форсированном дыхании и скорости расслабле-
ния мышечной части диафрагмы при спокойном 
дыхании, а также тенденция к повышению ско-
ростей сокращения мышечной части диафраг-

Таблица 2. Динамика клинико-функциональных показателей у больных ХОБЛ с гипоксемией
Table 2. Changes in clinical and functional indicators in COPD patients with hypoxemia

Таблица 3. Показатели функционального состояния 
диафрагмы у больных ХОБЛ с гипоксемией 
Table 3. Indicators of the functional state of diaphragm in COPD patients 
with hypoxemia 

Показатель Исходно Через 1 год Через 2 года Через 3 года

n 30 29 26 23

Число обострений в год 3,00* ± 1,36 2,08 ± 1,04 2,35 ± 0,98 2,17 ± 1,12

mMRC, баллы 3,40* ± 0,56 2,89 ± 0,97 2,96 ± 0,59 2,87 ± 0,63

раО₂, мм рт. ст. 55,30* ± 5,76 59,37 ± 5,200 58,08 ± 5,94 58,64 ± 5,38

SpO₂, % 86,73* ± 3,11 90,21 ± 2,00 89,88 ± 1,86 90,43 ± 1,7

ФЖЕЛ, % 45,64* ± 11,04 50,76 ± 12,25 52,25 ± 12,92 50,32 ± 13,27

ОФВ₁, % 28,24 ± 5,56 28,69 ± 6,87 27,39 ± 5,68 26,37 ± 6,57

Примечание: * ‒ различия достоверны между исходными показателями и показателями через 1 год наблюдения (p < 0,05)

Примечание: ФУ СД – фракция утолщения мышечной 
части диафрагмы при спокойном дыхании;  
ФУ ФД – фракция утолщения мышечной части 
диафрагмы при форсированном дыхании;  
СС СД ‒ скорость сокращения мышечной части 
диафрагмы при спокойном дыхании;  
СР СД – скорость расслабления мышечной части 
диафрагмы при спокойном дыхании;  
СС ФД ‒ скорость сокращения мышечной части 
диафрагмы при форсированном дыхании;  
СР ФД ‒ скорость расслабления мышечной части 
диафрагмы при форсированном дыхании

Показатель Больные ХОБЛ 
с гипоксемией (n = 30)

ФУ СД (отношение толщины мышечной 
части диафрагмы на вдохе/ толщины 
диафрагмы на выдохе при спокойном 
дыхании)

0,22 ± 0,06

ФУ ФД (отношение толщины мышечной 
части диафрагмы на вдохе/ толщины 
диафрагмы на выдохе при форсированном 
дыхании)

0,17 ± 0,06

СС СД, см/с 1,90 ± 0,42

СР СД, см/с 1,54 ± 0,54

СС ФД, см/с 4,18 ± 1,94

СР ФД, см/с 3,69 ± 1,37
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и 3 года после начала использования ДКТ не на-
блюдалось.

Выводы

1. ДКТ на фоне применения двойного дли-
тельно действующего бронходилататора (индака-
терол/гликопирроний) в сочетании с низкой дозой 
ингаляционного глюкокортикостероида (экстра-
мелкодисперсного БДП) у больных ХОБЛ с гипок-
семической ХДН способствует уменьшению одыш-
ки, числа тяжелых обострений, а также улучшению 
вентиляционной функции легких, газового состава 
крови и функции диафрагмы.

2. Наиболее выраженный эффект ДКТ у боль-
ных ХОБЛ с гипоксемической ХДН проявляется в 
течение первого года использования кислородного 
концентратора и стабилизируется на протяжении 
последующего срока наблюдения.

мы (табл. 4). Положительному влиянию ДКТ на 
функциональное состояние основной дыхатель-
ной мышцы способствовало уменьшение гипе-
ринфляции, о чем свидетельствует увеличение 
ФЖЕЛ, что приводило к снижению нагрузки на 
диафрагму. Учитывая полученные корреляцион-
ные взаимосвязи между показателями функцио-
нального состояния диафрагмы и выраженностью 
одышки по шкале mMRC, можно предположить, 
что уменьшение одышки происходит не только 
вследствие улучшения вентиляционной функции 
легких, но и за счет коррекции диафрагмальной 
дисфункции, чему помимо оптимизации меха-
ники дыхания способствует и увеличение энер-
гетического потенциала миофибрилл вследствие 
улучшения метаболизма и удлинения клеточного 
жизненного цикла на фоне коррекции уровня ги-
поксемии [14]. Достоверно значимых изменений 
функционального состояния диафрагмы через 2 

Таблица 4. Динамика функционального состояния диафрагмы у больных ХОБЛ с гипоксемией на фоне ДКТ 
Table 4. Changes in the functional state of the diaphragm in COPD patients with hypoxemia on the background of POT 

Показатель Исходно Через 1 год Через 2 года Через 3 года

n 30 29 26 23

ФУ СД 0,22 ± 0,06 0,24 ± 0,09 0,24 ± 0,06 0,22 ± 0,06

ФУ ФД 0,17* ± 0,06 0,22 ± 0,08 0,19 ± 0,07 0,20 ± 0,06

СС СД, см/с 1,90 ± 0,42 2,29 ± 0,84 2,19 ± 0,62 2,15 ± 0,46

СР СД, см/с 1,54* ± 0,54 1,79 ± 0,68 1,68 ± 0,63 1,72 ± 0,45

СС ФД, см/с 4,18 ± 1,94 4,17 ± 1,62 4,16 ± 1,45 4,15 ± 1,43

СР ФД, см/с 3,69 ± 1,37 4,16 ± 1,54 4,11 ± 1,51 4,05 ± 1,53

Примечание: * – различия достоверны между исходными показателями и показателями через 1 год наблюдения (p < 0,05)
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