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Àííîòàöèÿ
Â îáçîðå ïðåäñòàâëåíû äàííûå ëèòåðàòóðû ïî ïðîáëåìå êîìîðáèäíîñòè õðîíè÷åñêîé îáñòðóêòèâíîé áîëåçíè ëåãêèõ (ÕÎÁË) è öåðåá-
ðîâàñêóëÿðíûõ çàáîëåâàíèé (ÖÂÇ). Ðàññìîòðåíû îñíîâíûå àñïåêòû èõ ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèõ âçàèìîñâÿçåé è çíà÷åíèå äëÿ êëèíè÷å-
ñêîé ïðàêòèêè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÖÂÇ, òàê æå êàê è ÕÎÁË, îñòàþòñÿ äîìèíèðóþùåé ïðè÷èíîé ñìåðòíîñòè ñðåäè âçðîñëîãî íàñåëå-
íèÿ è ñâÿçàíû ñ áîëüøèìè ýêîíîìè÷åñêèìè ïîòåðÿìè äëÿ ãîñóäàðñòâà. ×àñòîòà âûÿâëåíèÿ õðîíè÷åñêîé èøåìèè ãîëîâíîãî ìîçãà ó
áîëüíûõ ÕÎÁË ïî÷òè â 3 ðàçà âûøå, ÷åì â îáùåé ïîïóëÿöèè. Ïðè ÕÎÁË â 1,2 ðàçà âîçðàñòàåò çàáîëåâàåìîñòü èøåìè÷åñêèì èíñóëü-
òîì, â 1,3 ðàçà – ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì è â 1,46 ðàçà — ñóáàðàõíîèäàëüíûìè êðîâîèçëèÿíèÿìè. Êëþ÷åâîå çíà÷åíèå â ðàçâèòèè
ðåñïèðàòîðíîé è öåðåáðîâàñêóëÿðíîé êîìîðáèäíîñòè ïðèíàäëåæèò õðîíè÷åñêîìó ñèñòåìíîìó âîñïàëåíèþ, òêàíåâîé ãèïîêñèè,
îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó è äðóãèì òèïîâûì ïàòîëîãè÷åñêèì ïðîöåññàì, ïðîäóêòû êîòîðûõ (ïðîâîñïàëèòåëüíûå öèòîêèíû, àêòèâíûå
ôîðìû êèñëîðîäà, Ñ-ðåàêòèâíûé áåëîê, íåêîòîðûå íåéðîòðîôèíû è äð. ) óâåëè÷èâàþò ïðîíèöàåìîñòü ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðü-
åðà, îêàçûâàþò ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå íà êëåòêè öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû è óñêîðÿþò àòåðîãåíåç â ïðå- è èíòðàöåðåáðàëüíûõ
àðòåðèÿõ. Ñ ðàçâèòèåì ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè íàðóøàåòñÿ àóòîðåãóëÿöèÿ ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ. Ñèñòåìíûå ïðîÿâëåíèÿ
ÕÎÁË òåñíî àññîöèèðîâàíû ñ ðàçëè÷íûìè âàðèàíòàìè ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ èçìåíåíèé ãîëîâíîãî ìîçãà: 46% áåëîãî âåùå-
ñòâà ïîäâåðãàåòñÿ ìèêðîñòðóêòóðíîé ïåðåñòðîéêå, óìåíüøàåòñÿ îáúåì ñåðîãî âåùåñòâà, îòìå÷àåòñÿ âûñîêàÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòü
öåðåáðàëüíûõ ìèêðîêðîâîèçëèÿíèé è íåéðîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé. Ó áîëüíûõ ÕÎÁË ôîðìèðóåòñÿ âåíîçíàÿ ýíöåôàëîïàòèÿ, âîç-
íèêíîâåíèþ êîòîðîé ñïîñîáñòâóþò ïîâûøåíèå âíóòðèãðóäíîãî äàâëåíèÿ è çàñòîé â ñèñòåìå âåðõíåé ïîëîé âåíû. Êëèíè÷åñêè ýòî
ïðîÿâëÿåòñÿ íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêîé, âûðàæåííîñòü êîòîðîé çàâèñèò îò ñòåïåíè òÿæåñòè ÕÎÁË. Óâåëè÷èâàåòñÿ ÷àñòîòà êîã-
íèòèâíûõ íàðóøåíèé, à òàêæå òðåâîãè, äåïðåññèè è ïàíè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ. Ïðè ÕÎÁË òÿæåëîãî òå÷åíèÿ äèàãíîñòèðóþòñÿ ðàçëè÷-
íûå íåâðîëîãè÷åñêèå ñèíäðîìû: àñòåíîâåãåòàòèâíûé, ïèðàìèäíûé, âåñòèáóëî-ìîçæå÷êîâûé, ïñåâäîáóëüáàðíûé, àìèîñòàòè÷åñêèé,
íåâðàñòåíè÷åñêèé è äð. Èõ âûðàæåííîñòü çàâèñèò îò òÿæåñòè ãèïîêñèè è ãèïåðêàïíèè. Íåñìîòðÿ íà áîëüøóþ çíà÷èìîñòü äàííîé
ïðîáëåìû, ìíîãèå ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèå è êëèíè÷åñêèå àñïåêòû êîìîðáèäíîñòè ÕÎÁË è ÖÂÇ îñòàþòñÿ äî êîíöà íå âûÿñíåííûìè.
Ïîíèìàíèå èõ ðîëè îòêðûâàåò ïåðñïåêòèâû äëÿ ðàöèîíàëüíîé ôàðìàêîòåðàïèè. 
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Literature data of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and cerebrovascular diseases (CVD) comorbidity are represented in this re-
view. Key aspects of this interaction and its importance for clinical medicine have been considered. CVD and COPD are the main mortality
factors in adults, which contribute to great economic wastes. The incidence of chronic cerebral ischemia for COPD patients is almost three
times as high as for general population. The incidence of ischemic stroke for COPD patients is 1,2 times higher than in general population. For
hemorrhagic stroke and subarachnoid haemorrhages, this figures are 1,3 and 1,46 respectively. Chronic systemic inflammation, tissue hypox-
ia and oxidative stress play the crucial role in respiratory and cerebrovascular comorbidity. Metabolites of these processes (especially proin-
flammatory cytokines, reactive oxygen species, C-reactive protein and some neurotrophins) increase the permeability of blood-brain barrier,
destroy brain cells and activate atherogenesis in pre- and intracerebral arteries. Endothelial dysfunction affects autoregulation of cerebral cir-
culation. Systemic symptoms of COPD are closely associated with different structural-functional disorders of the brain such as reduction in
white matter integrity, grey matter volume reduction and cerebral microbleeds. Also, venous encephalopathy is developed as a result of in-
trathoracic pressure elevation and stasis in superior vena cava system. These processes result in neurological symptomatology. The intensity of
symptoms depends on COPD severity. The occurrence of cognitive impairment, psychic tension, depression, panic disorders also increases.
However COPD and CVD comorbidity is an important problem of modern medicine, pathophysiologic mechanisms and clinic aspects of this
problem remain unresolved. Understanding of their role opens perspectives for rational pharmacotherapy. 
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АТ II – ангиотензин II 
АТБ – атеросклеротические бляшки 
ИИ – ишемический инсульт
ИЛ – интерлейкины
МРТ – магниторезонансная томография
ОР – относительный риск

ОФВ1 – объем форсированного выдоха за первую секунду 
СРБ – С-реактивный белок 
ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких
ФНО-α – фактор некроза опухоли-α 
ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких 
ХСВ – хроническое системное воспаление
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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ)
является актуальной проблемой современной медицины,
что обусловлено прежде всего высокой распространен-
ностью и большими экономическими потерями для госу-
дарства [1]. ХОБЛ продолжает удерживать четвертое ме-
сто среди причин смертности взрослого населения [2], а по-
казатели заболеваемости ежегодно увеличиваются [3].
Внутригоспитальная летальность при обострении тяжелой
формы этого заболевания достигает 29% [4]. 

Цереброваскулярные заболевания (ЦВЗ) – наиболее
распространенная группа патологических состояний в нев-
рологической практике. Они являются ведущей причиной
экстренной госпитализации и длительной инвалидизации. 
В настоящее время ЦВЗ, так же как и ХОБЛ, остаются до-
минирующей причиной смертности взрослого населения [5]. 

В последние годы коморбидность относят к одной из
важнейших проблем терапевтической практики. Ее всесто-
роннее изучение осуществляется с помощью эпидемиоло-
гических, генетических, иммунологических, клинико-
функциональных и других методов для выяснения обще-
биологических закономерностей «неслучайного» сочета-
ния ряда болезней – синтропии [6]. Результаты исследова-
ний сосудистой коморбидности при ХОБЛ широко пред-
ставлены в научной литературе [7]. Большинство из них
посвящено различным патофизиологическим и клиниче-
ским аспектам сочетания ХОБЛ с кардиальной патологией
и артериальной гипертензией [8]. Вместе с тем имеется
лишь ограниченное число работ, в которых рассматри-
ваются патогенетические взаимосвязи ХОБЛ и различных
клинических вариантов ЦВЗ [9]. В частности, установле-
но, что снижение легочных функций тесно связано с уве-
личением летальности при ишемическом инсульте (ИИ)
[10], а также с ростом бессимптомных цереброваскуляр-
ных нарушений даже среди лиц, которые никогда не кури-
ли [11]. Выявлена обратная линейная зависимость между
заболеваемостью ИИ и показателями объема форсирован-
ного выдоха за первую секунду (ОФВ1) [12]. Показано, что
у больных ХОБЛ по сравнению с общей популяцией в 1,3
раза возрастает заболеваемость геморрагическим инсуль-
том, в 1,2 раза – ИИ и в 1,46 раза – субарахноидальными
кровоизлияниями [13]. Кроме того, частота выявления
хронической ишемии головного мозга у пациентов с ХОБЛ
почти в 3 раза выше, чем у лиц без данной патологии (20 и
7,4% соответственно). Доказано, что дисциркуляторные
нарушения в церебральном бассейне развиваются уже на
ранних стадиях ХОБЛ [14]. По мере прогрессирования бо-
лезни происходит ремоделирование сосудистой системы
мозга, увеличивается ее жесткость, снижается скорость
кровотока в экстра- и интрацеребральных артериях и эф-
фективность механизмов ауторегуляции мозгового крово-

обращения [15]. Установлено, что гемодинамические сдви-
ги в церебральном бассейне тесно взаимосвязаны с выра-
женностью бронхиальной обструкции, артериальной ги-
поксемии, гиперкапнии и ухудшающимися реологическими
свойствами крови [16]. Неврологическая симптоматика
при данных нарушениях не ограничивается только когни-
тивными расстройствами и проявляется различными пато-
логическими синдромами поражения центральной нервной
системы (ЦНС), выраженность которых зависит от тяже-
сти ХОБЛ [17]. 

Большое значение в развитии внелегочных, в том числе
и цереброваскулярных, проявлений ХОБЛ придают хрони-
ческому системному воспалению (ХСВ). Продуцируемый
при этом спектр провоспалительных цитокинов приводит к
повреждению и гибели нейронов, а также глиальных эле-
ментов [18]. У больных ХОБЛ чаще, чем в общей популя-
ции, формируются структурные изменения белого веще-
ства головного мозга, уменьшается объем серого вещества
и развиваются церебральные микрокровоизлияния [19].
Эти изменения способствуют развитию неврологического
дефицита и психосоматических расстройств [20]. У боль-
ных ХОБЛ в патогенезе цереброваскулярной коморбидно-
сти, помимо ХСВ, большое значение принадлежит ряду ти-
повых патологических процессов, реализация которых свя-
зана с воздействием на молекулярно-клеточные мишени
ЦНС тканевой гипоксии и продуктов окислительного
стресса – облигатных проявлений прогрессирующей дыха-
тельной недостаточности. Анализ данных литературы сви-
детельствует о недостаточном объеме информации по раз-
личным аспектам респираторной и цереброваскулярной
синтропии, что диктует необходимость углубленного из-
учения данной проблемы. 

Ðîëü ñèñòåìíûõ ïðîÿâëåíèé ÕÎÁË 
â ðàçâèòèè öåðåáðîâàñêóëÿðíîé 
ïàòîëîãèè
ХСВ – типовой патологический процесс, характери-

зующийся патогенетически взаимосвязанными феномена-
ми: микротромбообразованием, стресс-реакцией нейроэн-
докринной системы, органной дисфункцией, повреждением
эндотелиоцитов, а также дисбалансом иммунной системы
[21]. При ХОБЛ данный процесс сопровождается повыше-
нием плазменных концентраций большинства провоспали-
тельных цитокинов, прежде всего интерлейкинов (ИЛ) ИЛ-
1α, ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-18, ИЛ-22 и фактора некроза
опухоли-α (ФНО-α), которые играют важную роль в регу-
ляции нейроиммунных взаимодействий, участвуя в процес-
сах межклеточной коммуникации в качестве нейромодуля-
торов, оказывающих прямое влияние на клетки ЦНС [22].
Их уровень у пациентов с ХОБЛ имеет тесную корреля-
цию с тяжестью заболевания и достигает максимальных
значений в период его обострения [23]. Кроме того, цито-
кины способны опосредованно регулировать различные
физиологические процессы, в том числе и воздействовать
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на респираторную функцию. Большое количество рецеп-
торов ИЛ-1β и ФНО-α находится в ядре одиночного трак-
та, в области которого расположена дорсальная респира-
торная группа нейронов дыхательного центра. Повышение
как системного, так и церебрального уровня ИЛ-1β вызы-
вает увеличение центральной инспираторной активности, а
также силы сокращений дыхательных мышц. В основе рес-
пираторных эффектов ИЛ-1β лежит активация циклоокси-
геназного пути превращения арахидоновой кислоты, при-
водящая к усилению продукции ряда простагландинов, в
особенности простагландина E2 [24]. Увеличение выработ-
ки провоспалительных цитокинов у пациентов с ХОБЛ
оказывает негативное влияние на систему внешнего дыха-
ния, проявляющееся в ухудшении вентиляторного ответа
на гиперкапнию [25]. ИЛ-1β, ИЛ-8 и ФНО-α считают от-
ветственными за развитие воспалительного ответа на воз-
действие гипоксии, в то время как трансформирующий
фактор роста-β (TGF-β) и ИЛ-10 обладают нейропротек-
тивными свойствами [26]. Большое значение в развитии
ЦВЗ имеют различные изоформы ИЛ-1. В неповрежден-
ном мозге данный цитокин не экспрессируется, однако его
продукция резко возрастает под влиянием различных по-
вреждающих факторов, в том числе гипоксии. Причем бо-
лее высокий уровень ИЛ-1β ассоциирован с тяжелыми по-
ражениями ЦНС [18]. 

Показано, что у пациентов с установленными посред-
ством магниторезонансной томографии (МРТ) признаками
поражения мелких сосудов головного мозга нарастает уро-
вень маркеров воспаления [27]. Из всех провоспалитель-
ных цитокинов ведущая роль в развитии ишемических по-
вреждений головного мозга принадлежит ФНО-α. В экспе-
рименте доказано, что, воздействуя на рецепторы фактора
некроза опухоли (TNFR1, TNFR2), данный цитокин спосо-
бен увеличивать проницаемость сосудов головного мозга,
нарушая работу гематоэнцефалического барьера [28]. Бо-
лее того, высокая плотность TNFR2 ассоциирована с раз-
витием церебральных микрокровоизлияний, развитие кото-
рых, в свою очередь, способствует увеличению активности
ФНО-α, образуя порочный круг [27]. 

Провоспалительные цитокины также вовлечены в вос-
палительный каскад атерогенеза. Важная роль в этом про-
цессе принадлежит С-реактивному белку (СРБ). Он спо-
собствует миграции моноцитов в зоны сосудистого воспа-
ления, стимулирует образование в них ксантомных («пени-
стых») клеток и участвует в процессах дестабилизации
атеросклеротических бляшек (АТБ) [29]. Связываясь с мо-
дифицированными липопротеидами низкой плотности и на-
капливаясь в местах атеросклеротического поражения ар-
терий, СРБ может активировать систему комплемента,
увеличивать активность Т- и В-лимфоцитов и макрофагов.
Кроме того, СРБ усиливает продукцию свободных радика-
лов «пенистыми клетками» и макрофагами, выработку
тканевого фактора моноцитами, а также вызывает экс-
прессию молекул адгезии клетками эндотелия. Поддержи-
вая активность ХСВ, СРБ является одновременно и вто-
ричным триггером воспалительного процесса в АТБ [30]. 

У пациентов с ХОБЛ вне зависимости от стажа куре-
ния табака увеличиваются плазменные концентрации неко-
торых воспалительных окислительных ферментов, напри-
мер, миелопероксидазы. Подобно ФНО-α, избыток миело-
пероксидазы способен приводить также к развитию цереб-
ральных микрокровоизлияний и вызывать дисфункцию ге-
матоэнцефалического барьера [27]. Данный фермент начи-
нает синтезироваться нейтрофилами в первые 3 дня после
ишемического поражения ЦНС, достигая пика своей кон-
центрации через 1 нед после повреждения. Еще одним ве-

ществом, играющим важную роль в патогенезе поражений
ЦНС, является липопротеид-ассоциированная фосфолипа-
за А2 (Lp-PLA2), продукция которой увеличивается также
и у больных ХОБЛ. Повышение концентрации этого фер-
мента считается информативным маркером ишемии голов-
ного мозга, что подтверждается данными МРТ [31]. Высо-
кий уровень Lp-PLA2 всегда наблюдается у пациентов с
множественными церебральными микрокровоизлияниями,
а также при ишемических и геморрагических инсультах,
что подтверждает его универсальную роль в патогенезе эн-
дотелиальной дисфункции и атерогенеза [32]. 

Помимо ХСВ, к ведущим механизмам цереброваску-
лярных нарушений относят окислительный стресс. При
ХОБЛ основным механизмом его влияния на структуры
мозга является активация фермента NADPH-оксидазы 2
(Nox2) [33]. При этом вырабатывается супероксид-ради-
кал, под действием которого происходит инактивация ок-
сида азота (NO), выделяемого эндотелием церебральных
сосудов. В результате данной реакции снижается биодо-
ступность последнего и нейтрализуются его вазодилати-
рующие, антиагрегантные, антипролиферативные и проти-
вовоспалительные свойства [34]. При развитии окисли-
тельного стресса активируется процесс воспаления в стен-
ке сосудов, индуцируя продукцию цитокинов посредством
активации ядерного фактора каппа B (NFκB), что в свою
очередь увеличивает выработку активных форм кислорода
[35]. Все это создает порочный круг, который приводит к
усилению сосудистой дисфункции [36]. 

При ХОБЛ развивается эндотелиальная дисфункция
сосудов церебрального и магистрального бассейнов, харак-
теризующаяся достоверным преобладанием констриктор-
ной активности артерий. При этом нарушается регуляция
циркуляторного гомеостаза, что выражается в чрезмерном
сокращении дилатационных резервов церебральных арте-
рий на фоне асимметричного роста каротидной констрик-
ции. Имеет место парадоксальная вазомоторная реакция
сосудистого эндотелия каротидных артерий на ацетилхо-
лин [37]. У больных ХОБЛ в период обострений отмечает-
ся выраженное повышение плазменной концентрации эндо-
телина-1. Причем его концентрация находилась в обратной
зависимости от показателя ОФВ1 и форсированной жиз-
ненной емкости легких (ФЖЕЛ) и в прямой – с уровнем на-
сыщения кислородом крови [38]. Эндотелин-1 играет важ-
нейшую роль в механизмах развития цереброваскулярной
патологии. Так, его концентрация в плазме крови значи-
тельно повышается у пациентов с кардиоэмболическим
подтипом инсульта [39]. Кроме того, высокий уровень эн-
дотелина-1 в крови признают независимым фактором рис-
ка развития ЦВЗ, таких как геморрагический инсульт и
субарахноидальные кровоизлияния [40]. 

Другим важным системным проявлением ХОБЛ яв-
ляется активация ренин-ангиотензин-альдостероновой си-
стемы. При этом происходит повышение продукции многих
эндогенных вазоконстрикторов, в том числе и ангиотензи-
на II (АТ II). Последнему придают большое значение в раз-
витии ЦВЗ, прежде всего ИИ. К основным механизмам по-
вышения ригидности сосудистой стенки относят увеличе-
ние экспрессии AT1-рецепторов, а также изменение соотно-
шения NO-синтаз. Данные факторы предопределяют повы-
шенную чувствительность мозга к ишемии и высокий риск
ИИ [41]. 

Большое значение в развитии ХОБЛ придают фактору
роста сосудистого эндотелия (VEGF). Данное вещество
обладает мощными эндотелий-протективными и ангиоген-
ными свойствами, а также тормозит апоптоз клеток эндо-
телия [42]. При ХОБЛ отмечается одновременное повыше-



ние плазменных концентраций СРБ и VEGF, что указывает
на вклад последнего в развитие ХСВ [43]. Уровень VEGF
также достоверно возрастает у больных с ЦВЗ [44]. 

Определенное значение в патогенезе ХОБЛ принадле-
жит нейротрофинам – веществам, играющим важную роль
в процессах нейропластичности, в частности нейротрофи-
ческому фактору головного мозга (BDNF). Данный нейро-
трофин является одним из самых чувствительных диагно-
стических маркеров воспаления [45], а также мощным пре-
диктором снижения ОФВ1 при ХОБЛ [46]. Повышение
уровня BDNF приводит к развитию гиперреактивности ды-
хательных путей, появлению кашля, а также к увеличению
числа гладких миоцитов в бронхах [47]. Вместе с TGF-β1

данный нейротрофин играет ведущую роль в развитии
пневмофиброза и эмфиземы легких у пациентов с ХОБЛ
[48]. Кроме того, в отличие от бронхиальной астмы при
ХОБЛ происходит повышение уровня BDNF и TGF-β1 в
плазме крови [46]. BDNF обладает антиапоптотическим
эффектом и начинает синтезироваться в очаге воспаления
уже через сутки после ишемического повреждения мозга в
ответ на действие классических провоспалительных медиа-
торов, таких как ФНО-α и ИЛ-1β [49]. В эксперименте до-
казано, что интраназальное введение BDNF способно сни-
зить продукцию ФНО-α и увеличить выработку противо-
воспалительного цитокина ИЛ-10 [50]. Для восстановления
функций ЦНС после ишемических повреждений требуется
высокий уровень BDNF. Следовательно, данный нейротро-
фин можно использовать как диагностический маркер вос-
становления функций ЦНС при острых формах церебро-
васкулярной патологии. Кроме того, повышение концент-
рации BDNF в плазме крови коррелирует со снижением
тревоги и улучшением когнитивных функций [51]. 

Таким образом, ХСВ, окислительный стресс, артериаль-
ная гипоксемия, эндотелиальная дисфункция и другие си-
стемные проявления ХОБЛ в определенной мере связаны с
развитием цереброваскулярных поражений. Тем более, что
уже на ранних стадиях ХОБЛ создаются условия для метабо-
лических нарушений в различных структурах ЦНС [52]. 

Ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ
ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè ÕÎÁË
ХОБЛ относят к мультисистемным заболеваниям, од-

ним из проявлений которого является поражение ЦНС.
Установлено, что около 46% белого вещества головного
мозга при ХОБЛ имеет признаки микроструктурных изме-
нений, что, в свою очередь, является диагностическим мар-
кером цереброваскулярной патологии [53]. Доказано, что
важную роль в нарушении микроструктурной целостности
белого вещества играет курение табака [54]. Вместе с тем
поражение головного мозга при ХОБЛ нельзя полностью
объяснить результатом воздействия табачного дыма. Пока-
зано, что более выраженные изменения в белом веществе
ассоциированы в первую очередь со снижением легочных
объемов, в том числе у некурящих пациентов [55]. Имеют-
ся данные, что высокий уровень СРБ в плазме крови яв-
ляется независимым предиктором структурных поражений
белого вещества [56]. 

По данным воксель-базированной морфометрии у боль-
ных ХОБЛ имеет место уменьшение объема серого веще-
ства головного мозга и большинства подкорковых ядер,
что находится в отрицательной корреляционной взаимо-
связи с парциальным давлением кислорода в перифериче-
ской крови и в положительной – с длительностью основно-
го заболевания [57]. Более того, обнаружена прямая зави-
симость между этими изменениями и индексом Генслера

[19]. Снижение объема таламуса при ХОБЛ было взаимо-
связано с учащением дыхательных движений, а объема
правой передней островковой доли – с развитием кардио-
васкулярных осложнений при данной патологии [20]. Кро-
ме того, у больных ХОБЛ поражение передней островко-
вой доли тесно ассоциируется с нарушением сердечного
ритма [58]. 

По сравнению с общей популяцией среди пациентов с
ХОБЛ отмечается более высокая распространенность це-
ребральных микрокровоизлияний [относительный риск
(ОР) – 1,7], что коррелирует с выраженностью бронхо-
обструктивного синдрома и наличием сопутствующей мик-
роангиопатии. При ХОБЛ тяжелой степени риск микро-
кровоизлияний резко возрастает (ОР – 3,3). Причем на эти
показатели не влияют пол, возраст, стаж курения табака и
липидный профиль [59]. Следовательно, ХОБЛ является
независимым фактором риска церебральных микрокро-
воизлияний. Кроме того, при данной патологии они чаще
локализуются в более глубоких структурах головного моз-
га, что связывают с широкой распространенностью среди
этой группы больных атеросклероза церебральных артерий
и гипертонической ангиопатии. Доказано, что тяжесть по-
ражения головного мозга существенно возрастает у боль-
ных ХОБЛ с частыми обострениями [60]. Церебральные
микрокровоизлияния чаще выявляются у больных ХОБЛ,
бросивших курить, чем у курильщиков без обструктивных
поражений дыхательных путей. Эти данные указывают на
то, что курение табака — не единственный механизм цереб-
роваскулярной коморбидности при ХОБЛ [59]. 

По данным патоморфологических исследований, у боль-
ных ХОБЛ в 40,2% случаев выявляется хроническая ише-
мия головного мозга на фоне мультифокального атероскле-
роза [61]. В другом аналогичном исследовании наиболее ча-
стым вариантом коморбидности у мужчин было сочетание
ХОБЛ и хронических форм ЦВЗ [62], что подчеркивает ак-
туальность проблемы респираторной и цереброваскулярной
коморбидности [63]. Большое значение в патогенезе ЦВЗ
придают процессам дестабилизации АТБ. При толщине
фиброзной покрышки менее 65 мкм и увеличении объема
липидного ядра более чем на 30% происходит разрыв бляш-
ки и развитие атеротромботического ИИ [64]. Кроме того, у
больных ХОБЛ толщина комплекса интима-медиа имеет об-
ратную корреляцию с уровнем ОФВ1 [65]. 

При ХОБЛ наблюдаются разнонаправленные наруше-
ния рефлекторной возбудимости спинальных и супраспи-
нальных отделов мозга. Наиболее выраженные нейродина-
мические нарушения имеют место при ХОБЛ средней и тя-
желой степени: гиперрефлексия диагностируется у 72,3%
больных, а гипорефлексия – у 13,7%. При нарастающей
дыхательной недостаточности у этих пациентов отмечает-
ся замедление центрального времени проведения по эффе-
рентным путям, что свидетельствует о нарушении функ-
ционального состояния кортикоспинального тракта. Пока-
зано также, что дисфункция спинальных и супраспиналь-
ных отделов мозга тесно взаимосвязана со степенью выра-
женности бронхиальной обструкции и слабостью дыха-
тельной мускулатуры [66]. 

Êëèíè÷åñêèå àñïåêòû êîìîðáèäíîñòè
ÕÎÁË è ÖÂÇ
ХСВ, тканевая гипоксия, окислительный стресс и де-

градация внеклеточного матрикса являются ключевыми
механизмами сердечно-сосудистой коморбидности при
ХОБЛ [36]. Эти механизмы лежат в основе изменений
центральной гемодинамики в процессе прогрессирования

Á.È. Ãåëüöåð è ñîàâò. 
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ХОБЛ. Нарастающая по мере утяжеления заболевания ги-
подинамия миокарда со снижением сердечного выброса
способствует гипоперфузии мозга. Церебральный крово-
ток замедляется, в том числе и за счет повышения сосуди-
стого сопротивления интракраниальных артерий, что ука-
зывает на нарушение ауторегуляции мозгового кровообра-
щения [15]. В этих условиях формируется так называемая
циркуляторно-гипоксическая или венозная энцефалопатия.
Ее возникновению способствуют повышение внутригруд-
ного давления, застой в системе верхней полой вены, а так-
же нарушение функционального состояния дыхательного
центра. В результате затруднения венозного оттока из тка-
ней головного мозга развивается его интерстициальный от-
ек и метаболические изменения в нейронах, сопряженные в
свою очередь с развитием хронической ишемии мозга и
формированием структурной патологии [53]. Венозная эн-
цефалопатия клинически проявляется различными невро-
логическими синдромами: ангиодистоническим, астенове-
гетативным, гипертензивным, и др. Примечательно, что
данные изменения наиболее заметны на поздних стадиях
ХОБЛ, когда у пациентов развивается тяжелая дыхатель-
ная недостаточность, слабость респираторной мускулату-
ры и артериальная гипоксемия [67]. 

Важная роль в развитии когнитивного дефицита при
ХОБЛ принадлежит дисциркуляторным нарушениям це-
ребральной гемодинамики [68], а также патофизиологиче-
ским последствиям нарушенной легочной вентиляции – ар-
териальной гипоксемии и гиперкапнии [69]. В ряде работ
когнитивные нарушения рассматривают в качестве предик-
тора инвалидизации и смертности данных больных [67].
Выраженность когнитивных расстройств тесно коррелиру-
ет с показателем сатурации крови кислородом. Эти измене-
ния диагностируются у 27% лиц при умеренной гипоксе-
мии и у 62% – при тяжелой [70]. При снижении уровня са-
турации крови ниже 88% частота когнитивных нарушений
у пациентов с ХОБЛ увеличивалась в 2,42 раза [71].
Ключевым механизмом развития когнитивных дисфункций
считают повреждение нейронов, вызванное тканевой ги-
поксией, которая, помимо прямого действия на структуры
головного мозга, влияет на синтез ряда нейромедиаторов,
например ацетилхолина [72]. Важную роль в возникнове-
нии когнитивных нарушений играет ХСВ. Так, высокий
уровень СРБ, а также ИЛ-6, ИЛ-1β и ФНО-α тесно ассо-
циирован со снижением когнитивных функций [55]. 

Помимо когнитивных нарушений, у больных ХОБЛ по-
чти в 3 раза чаще, чем в общей популяции, диагностируют де-

прессию и тревогу [73]. Причем вероятность их развития су-
щественно выше у курящих по сравнению с некурящими.
Также у пациентов с ХОБЛ в 3–5 раз чаще выявляют паниче-
ские тревожные расстройства [74]. У больных с психически-
ми расстройствами в анамнезе риск развития обострений
ХОБЛ выше на 70%. При ХОБЛ тревога ассоциируется с
большей выраженностью респираторных симптомов, сниже-
нием качества жизни больных и трудоспособности, повыше-
нием частоты госпитализаций вследствие обострений [75].
Более того, выраженность одышки тесно связана с ростом
уровня тревоги и депрессии. Ограничение повседневной ак-
тивности и трудоспособности, связанные с ХОБЛ, повы-
шают риск депрессии в 3,6 раза [76]. 

На фоне прогрессирующей дыхательной недостаточно-
сти у пациентов с ХОБЛ формируются астеновегетативный,
пирамидный, вестибуло-мозжечковый, неврастенический,
псевдобульбарный и амиостатический синдромы. Тяжесть их
проявлений зависит от стадии заболевания. Так, у 64% боль-
ных ХОБЛ III стадии выявляют нарушения координации дви-
жений, анизорефлексию и расширение рефлексогенных зон,
у 22% – патологические кистевые знаки, а у 23% – повыше-
ние мышечного тонуса по пластическому типу. Неврологиче-
ский дефицит у этих больных проявлялся в виде сочетания
атактических, пирамидных и экстрапирамидных нарушений.
Среди пациентов с ХОБЛ IV стадии, помимо вышеперечис-
ленных проявлений, диагностировали признаки атактическо-
го синдрома, в 65% случаев наблюдались кистевые патологи-
ческие знаки, такие как симптомы Россолимо и Жуковского,
в 45% – явления анизорефлексии, в 31% – повышение мы-
шечного тонуса [67]. Необходимо отметить, что структурно-
функциональные изменения в ЦНС, индуцированные ХОБЛ,
неизбежно отягощают ее клиническое течение за счет усиле-
ния диспноэ, снижения силы и выносливости дыхательной
мускулатуры, меньшей приверженности больных к лечению,
ухудшения качества их жизни и других факторов. Таким об-
разом, замыкается порочный круг в патогенезе синдрома вза-
имного отягощения. 

Наиболее тяжелыми формами респираторной и цереб-
роваскулярной коморбидности являются сочетания ХОБЛ
и различных вариантов инсульта, проявляющиеся значи-
тельными функционально-анатомическими ограничения-
ми. По мнению авторов, эта проблема требует отдельного
освещения. 
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