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Супутні захворювання негативно впливають на прогноз, симптоми та якість життя пацієнтів із хронічним 
обструктивним захворюванням легень (ХОЗЛ). Відповідно до рекомендацій Global Initiative for Chronic Obstructive 
Lung Disease (GOLD), ХОЗЛ є поширеним захворюванням, якому можна запобігти та вилікувати, що характе-
ризується постійними респіраторними симптомами та обмеженням повітряного потоку внаслідок аномалій 
дихальних шляхів та/або альвеол, які зазвичай спричинені через значний вплив шкідливих частинок або газів. Як 
відомо з наукових публікацій, найбільш поширеними супутніми захворюваннями для ХОЗЛ є метаболічні розлади, 
як-от: артеріальна гіпертензія (51%), дисліпідемія (36%), цукровий діабет (24%), абдомінальне ожиріння (15%). 
Серцево-судинні захворювання (ССЗ) є, мабуть, найважливішими супутніми захворюваннями за ХОЗЛ. Хронічне 
запалення, пов’язане з ХОЗЛ, сприяє утворенню та прогресуванню атеросклеротичної бляшки, яка в періоди 
гострої запальної стимуляції, зокрема інфекції дихальних шляхів або ХОЗЛ, розривається та спричиняє гострий 
серцево-судинний розлад. Ремоделювання легеневої артерії спостерігається на ранніх стадіях ХОЗЛ і призво-
дить до легеневої гіпертензії (ЛГ). Це ремоделювання є наслідком ендотеліальної дисфункції та коагулопатії, а 
також специфічних для легенів механізмів, як-от гіпоксична вазоконстрикція, руйнування легеневого капілярного 
русла емфіземою, спричиненою курінням, запальною інфільтрацією судинної стінки та напругою зсуву внаслідок 
перерозподілу кровообігу. Майже 30% пацієнтів із ХОЗЛ мають один або більше компонентів метаболічного 
синдрому, включаючи абдомінальне ожиріння, дисліпідемію, гіпертензію та гіперглікемію, що погіршує прогноз. 
Депресія і тривожні розлади в два-три рази частіше зустрічаються в людей з хронічними захворюваннями, 
включаючи ХОЗЛ, ніж у людей без хронічних фізичних захворювань. Отже, супутні захворювання ускладнюють 
розвиток та лікування ХОЗЛ, тому необхідно приділяти більше уваги цьому питанню як у клінічних, так і в 
дослідницьких умовах.

Ключові слова: хронічне обструктивне захворювання легень, серцево-судинні захворювання, метаболічний 
синдром, цукровий діабет, артеріальна гіпертензія, психічні розлади.
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Features of the comorbid course of chronic obstructive pulmonary disease

Comorbidities negatively affect the prognosis, symptoms, and quality of life of patients with COPD. According to 
the Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) guidelines, COPD is a common, preventable, and 
treatable disease characterized by persistent respiratory symptoms and airflow limitation due to airway and/or alveolar 
abnormalities, usually caused by significant exposure to harmful particles or gases. As you know, a significant number 
of scientific publications determine that the most common comorbidities for COPD are metabolic disorders, such as 
hypertension (51%), dyslipidemia (36%), diabetes (24%), and abdominal obesity (15%). Cardiovascular diseases are 
probably the most important concomitant diseases in COPD. Chronic inflammation associated with COPD contributes to 
the formation and progression of atherosclerotic plaque, which ruptures during periods of acute inflammatory stimulation, 
such as respiratory tract infection or COPD, and causes an acute cardiovascular event. Pulmonary artery remodeling 
is observed in the early stages of COPD and leads to pulmonary hypertension. This remodeling results from endothelial 
dysfunction and coagulopathy, as well as lung-specific mechanisms such as hypoxic vasoconstriction, destruction of the 
pulmonary capillary bed by smoking-induced emphysema, inflammatory infiltration of the vascular wall, and shear stress 
due to circulatory redistribution. Almost 30% of patients with COPD have one or more components of the metabolic 
syndrome, including abdominal obesity, dyslipidemia, hypertension, and hyperglycemia, which worsen the prognosis. 
Depression and anxiety disorders are two to three times more common in people with chronic conditions, including 
COPD than in people without chronic physical conditions. Consequently, comorbidities complicate the development and 
treatment of COPD, so it is necessary to pay more attention to this issue in both clinical and research settings.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, cardiovascular diseases, metabolic syndrome, diabetes, 
hypertension, mental disorders.

Вступ. Уявлення про хронічне обструктивне 
захворювання легень (далі – ХОЗЛ) як про хво-
робу змінилося. ХОЗЛ більше не є «просто захво-
рюванням легень», а нещодавно було описано як 
легеневий компонент систематичного ендотелі-
ального захворювання, за якого низка «запаль-
них» процесів одночасно вражає кілька органів, 
що призводить до мультиморбідного стану, без 
будь-яких чітких вказівок щодо того, яка саме 
хвороба була першою [1; 2]. ХОЗЛ є поширеним 
захворюванням у більшості розвинутих країн із 
традиційним вживанням тютюну і в багатьох 
країнах, що розвиваються. Згідно з нещодавно 
опублікованими оцінками, у 2010 році було заре-
єстровано 384 мільйони випадків ХОЗЛ, що від-
повідає глобальній поширеності 11,7% (95% 
довірчий інтервал (ДІ); 8,4–15,0%) [3]. Усі про-
ведені дослідження сходяться в прогнозах, що 
як захворюваність, так і смертність від ХОЗЛ 
зростає і найближчим часом воно стане причи-
ною понад 6 мільйонів смертей щорічно в усьому 
світі, ставши, таким чином, третьою основною 
причиною смерті у світі [4]. Загальне старіння 
населення світу посилює цю тенденцію, частково 
через те, що поширеність вища у вікових групах 
старше 50 років (середній вік пацієнтів із ХОЗЛ 
становить 70 років [5; 6], а частково через хво-
роби залишається високим у людей похилого 
віку. Для чоловіка старше 55 років, який не хворіє 
на ХОЗЛ, оцінений ризик розвитку хвороби про-
тягом наступних 40 років становить 24% [7].

Наше загальне розуміння хвороби значно 
покращилося за останні 10 років. Епідеміоло-
гічні та великі клінічні дослідження допомогли 
зрозуміти важливість наявності супутніх захво-

рювань [8; 9]. Поглиблене розуміння патофізіо-
логії ХОЗЛ, зосереджене на концепції системного 
запалення, також допомогло пояснити високу час-
тоту основних супутніх захворювань (як-от сер-
цево-судинні, скелетні та аліментарні розлади) 
на додаток до супутніх умов, які можна було би 
природно очікувати через похилий вік пацієнтів 
і спільні фактори ризику (рис. 1).

Проспективні дослідження, проведені на важ-
ких пацієнтах із ХОЗЛ, показують, що практично 
всі вони мали принаймні інше хронічне захворю-
вання, а половина з них мала чотири або більше 
супутніх захворювань [10; 11]. Ці хронічні хво-
роби часто пов’язані з палінням, системним запа-
ленням і старінням, але вони виникають у більш 
молодому віці у пацієнтів із ХОЗЛ, ніж у загальній 
популяції [12]. Супутні захворювання негативно 
впливають на прогноз, симптоми та якість життя 
пацієнтів із ХОЗЛ, але, наскільки нам відомо, їх 
вплив на критерії клінічного контролю вивчено 
лише частково. У цій статті ми розглянемо осно-
вні супутні захворювання, які зустрічаються 
в пацієнтів із ХОЗЛ.

Мета дослідження – проаналізувати та уза-
гальнити вплив супутніх патологій на розвиток 
і перебіг хронічного обструктивного захворю-
вання легень.

Матеріали та методи. В огляді ми вико-
ристовували метод вибірковості, порівняння та 
об’єднання результатів досліджень різних країн 
і часових меж. Проаналізовано понад 100 науко-
вих статей із заданої тематики.

Результати. Відповідно до рекомендацій 
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung 
Disease (GOLD), ХОЗЛ є поширеним захворю-
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ванням, якому можна запобігти та вилікувати, 
що характеризується постійними респіратор-
ними симптомами та обмеженням повітряного 
потоку внаслідок аномалій дихальних шляхів 
та/або альвеол, які зазвичай спричинені через 
значний вплив шкідливих частинок або газів 
[4]. ХОЗЛ також характеризується системним 
компонентом із підвищеною поширеністю 
супутніх хронічних захворювань. Частішими 
хронічними розладами, пов’язаними з ХОЗЛ, 
є серцево-судинні, метаболічні та психоло-
гічні захворювання. Ці супутні захворювання 
часто не діагностуються, а отже, не лікуються 
[13; 14]. Як відомо, значна кількість наукових 
публікацій визначає, що найбільш пошире-
ними супутніми захворюваннями для ХОЗЛ 
є метаболічні розлади, як-от: артеріальна гіпер-
тензія (51%), дисліпідемія (36%), цукровий 
діабет (24%) абдомінальне ожиріння (15%)  
[10; 11; 14–18]. Їх комбінація називається мета-
болічним синдромом – сильним предиктором 
ризику серцево-судинних захворювань [19]. 
Метаболічний синдром частіше зустрічається 
у хворих на ХОЗЛ, ніж у загальній популяції. 
Це пояснюється вищим рівнем задишки, ниж-
чою переносимістю фізичних навантажень, яка 
вимірюється тестом із 6-хвилинною ходьбою 
(6MWD), вищими показниками тест-оцінки 
COPD Assessment Test (CAT) і більш частими 
загостреннями [19; 20] (рис. 2). 

 

Рис. 2. Вплив супутніх патологій на критерії 
клінічного контролю ХОЗЛ. Дослідження CLAVE [21]

Примітка: розмір кіл відображає поширеність 
патологій, тоді як відстань до центру являє собою 
співвідношення шансів для захворювань і контролю 
ХОЗЛ (чим ближче захворювання до центру фігури, 
тим негативніше воно впливає на контроль ХОЗЛ). Цен-
тральний чорний круг (у центрі) – зона, де відсутній 
контроль ХОЗЛ. Зелені кола: серцево-судинні захворю-
вання. Жовті кола: захворювання обміну речовин. Сині 
кола: психічні розлади. Помаранчеві кола: інші захворю-
вання. Сіре коло: деменція. АО: абдомінальне ожиріння. 
CVD: цереброваскулярні захворювання. HF: серцева 
недостатність. aPVD: захворювання периферичних 
артерій. AF: фібриляція передсердь. DEP: депресія. 
ANX: тривога. OST: остеопороз. GER: гастроезофаге-
альний рефлюкс. AN: анемія. OAHAS: синдром обструк-
тивного апное/гіпопное уві сні. DM: цукровий діабет: 
DM*: цукровий діабет з ураженням органів.  
D: деменція.

 
Рис. 1. ХОЗЛ і супутні захворювання 

Примітка: ↑ підвищена вираженість; ↓ знижена експресія. 
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Серцево-судинні захворювання (далі – ССЗ) є, 
мабуть, найважливішими супутніми захворюван-
нями за ХОЗЛ. Наприклад, у пацієнтів із серцевою 
недостатністю поширеність ХОЗЛ коливається 
від 13% до 39%, а у випадку фібриляції перед-
сердь – у діапазоні 10–15%, хоча деякі дослі-
дження повідомляють про понад 20% [22]. ХОЗЛ 
також є надзвичайно поширеним у пацієнтів із 
встановленою ішемічною хворобою серця (ІХС), 
зазвичай до третини людей з ІХС також мають 
ХОЗЛ. Недавнє дослідження, проведене Franssen 
та його колегами [23], виявило обмеження пові-
тряного потоку у 30,5% осіб, які були пацієнтами 
15 кардіологічних клінік у дев’яти європейських 
країнах. З них 11,3% мали легку, 15,8% – помірну 
і 3,4% – важку або дуже серйозну обструкцію 
повітряного потоку. Що ще важливіше, більше 
70% тих, хто мав обмеження повітряного потоку, 
раніше не проходили спірометрію або не діагнос-
тували захворювання легень. Системна запальна 
відповідь, пов’язана з ХОЗЛ, була запропонована 
як можливий механізм, який пов’язує ХОЗЛ і під-
вищений ризик ССЗ [24]. Згідно із цією гіпоте-
зою, хронічне запалення, пов’язане з ХОЗЛ, 
сприяє утворенню та прогресуванню атероскле-
ротичної бляшки, котра в періоди гострої запаль-
ної стимуляції, як-от інфекція дихальних шляхів 
або ХОЗЛ, розривається та спричиняє гострий 
серцево-судинний розлад. Декілька досліджень 
показали, що пацієнти з ХОЗЛ і коморбідними 
ССЗ мають вищі рівні кількох системних біо-
маркерів запалення, включаючи фібриноген, 
С-реактивний білок, порівняно з пацієнтами 
з ХОЗЛ, але без супутніх ССЗ [25]. Важливо те, що 
рівні запальних біомаркерів виявляються підви-
щеними під час і відразу після загострення, коли 
ризик гострих судинних розладів (гострих коро-
нарних синдромів та інсульту) є найвищим [26]. 
Нарешті, продемонстровано, що ХОЗЛ асоцію-
ється зі збільшенням товщини комплексу інтима-
медіа загальної сонної артерії (ТКІМ) – маркера 
навантаження атеросклеротичними бляшками, 
і що серед хворих на ХОЗЛ збільшення ТКІМ 
пов’язується з вищою смертністю від ССЗ [27]. 
Однак інші докази свідчать про те, що це може 
бути не все, і для деяких пацієнтів, особливо літ-
ніх людей і тих, хто має пізню стадію емфізема-
тозного захворювання, інші механізми, пов’язані 
з жорсткістю артерій, можуть бути більш важ-
ливими. Наприклад, дані дослідження ECLISPE 
продемонстрували, що стійке системне запалення 
виникає лише в частини пацієнтів із ХОЗЛ. Крім 
того, часті загострення не мають значно більшого 

ризику серцево-судинних захворювань, ніж рід-
кісні загострення, а лікування для зменшення 
системного запалення за ХОЗЛ (наприклад, ста-
тини) ще не продемонструвало переконливих 
і універсальних переваг [28; 29].

Ремоделювання легеневої артерії спостері-
гається на ранніх стадіях ХОЗЛ і призводить до 
легеневої гіпертензії (ЛГ). Це ремоделювання 
є наслідком ендотеліальної дисфункції та коагу-
лопатії, а також специфічних для легенів меха-
нізмів, як-от гіпоксична вазоконстрикція, руйну-
вання легеневого капілярного русла емфіземою, 
спричиненою курінням, запальною інфільтра-
цією судинної стінки та напругою зсуву внаслі-
док перерозподілу кровообігу [30]. ЛГ визна-
чається середнім тиском у легеневій артерії  
>25 мм рт. ст., пов’язаним із тиском оклюзії леге-
невої артерії <15 мм рт. ст. і опором легеневих 
судин > 3 одиниць Вуда. Поширеність ЛГ за ХОЗЛ 
становить ~5–40% [31]. Але помірна та важка ЛГ  
(>35 мм рт. ст. та > 45 мм рт. ст. відповідно) ста-
новлять лише ~5% випадків у стаціонарних гру-
пах пацієнтів. Наявність ЛГ за ХОЗЛ погіршує 
газообмін і задишку, а також сприяє розвитку 
дисфункції правого шлуночка і периферичних 
набряків, що веде до зростання летальності в цій 
категорії пацієнтів [32–34].

Різноманітні епідеміологічні та обсерваційні 
дослідження значною мірою підтвердили зв’язок 
між раком легень і ХОЗЛ [35]. У цьому відношенні 
спільні фактори ризику відіграють вирішальну 
роль для вразливих осіб. Вплив тютюну, безсум-
нівно, є провідним спільним знаменником обох 
захворювань; однак слід ураховувати, що лише 
приблизно у 30% курців із часом розвивається 
клінічно значуще ХОЗЛ, тоді як у 10–15% розви-
вається рак легень [36]. Подібним чином профе-
сійний вплив, а також тверді частки (ТЧ) є осно-
вними факторами ризику як для раку легень, так 
і для ХОЗЛ [37–40]. Хронічне запалення, гене-
тична сприйнятливість, передчасне старіння – це 
лише деякі з потенційно поширених патогенетич-
них механізмів. Що стосується генетичної схиль-
ності, опубліковані повногеномні дослідження 
раку легень і ХОЗЛ виявили перекривання хро-
мосомних ділянок і генів, як-от хромосома 
15q24/15q25.1 і хромосома 4q22. Перший включає 
гени 3 і 5 субодиниць нікотинового ацетилхоліно-
вого рецептора А (CHRNA3 і CHRNA5), тоді як 
другий містить ген FAM13A, що кодує N-кінцеве 
розширення, що містить домен Rho-GAP, який 
демонструє активність пригнічення пухлини 
через інгібування молекули внутрішньоклітин-
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ної передачі сигналу RhoA [41; 42]. Крім того, 
повідомляється, що локус 4q31, що містить ген 
Hedgehog interacting protein (HHIP), який опосе-
редковує епітеліальну мезенхімальну трансфор-
мацію (EMT) через куріння, має захисну дію як на 
рак легень, так і на ХОЗЛ, зокрема на однонуклео-
тидні поліморфізми (SNPs) rs1489759 і rs2202507. 
І навпаки, SNPs rs7689420, rs1489758, rs1489759 
і rs10519717 були пов’язані з появою раку легень 
серед пацієнтів із ХОЗЛ [42, 43]. На додаток до 
генетичної схильності такі епігенетичні зміни, як 
метилювання ДНК, модифікація гістонів і експре-
сія мікроРНК, є іншими основними факторами, 
залученими до експресії генів у пацієнтів з ХОЗЛ, 
що підвищує їх сприйнятливість до розвитку раку 
легень [44]. Оскільки епітеліальні клітини виро-
бляють фенотипічні та структурні зміни, що при-
зводять до чіткого мезенхімального фенотипу, 
ЕМТ з інтересом розглядається як одна з причин 
раку легень серед пацієнтів з ХОЗЛ. У зв’язку із 
цим спостерігався високий рівень позитивних 
епітеліальних мезенхімальних маркерів дихаль-
них шляхів і судинної проліферації, а також зни-
ження основних епітеліальних маркерів у дихаль-
них шляхах пацієнтів із ХОЗЛ. Зокрема, EMT-3 
тісно пов’язаний з ангіогенезом і більшістю 
плоскоклітинного раку легень [45]. Сигаретний 
дим і окислювальний стрес спричиняють пошко-
дження епітеліальних клітин, що призводить до 
апоптозу та емфіземи, а з іншого боку, сприя-
ють експресії індукованого гіпоксією фактора-1 
α (HIF-1) і ендотеліального фактора росту судин 
(VEGF), прискорюючи проліферацію та інвазію 
пухлин [46]. Подібним чином вплив диму ста-
вить під загрозу нормальну бар’єрну функцію 
легень, що призводить до хронічного запалення 
для підтримки прогресуючого надбання епіте-
ліальними клітинами маркерів, пов’язаних із 
фібробластами, як-от віментин, колаген I типу 
та гладком’язовий актин. Цей процес відомий 
як ендотеліальна мезенхімальна трансформація. 
(EndoMT) [47]. У світлі його участі в хіміотера-
пії та стійкості до радіації EndoMT розглядається 
як приваблива терапевтична мішень для підви-
щення ефективності лікування [48]. Мікроото-
чення пухлини (TME) являє собою гетерогенне 
середовище, що складається з різних клітинних 
компонентів, факторів росту, протеаз і позаклі-
тинного матриксу (ECM), в якому прогресує сама 
пухлина. Лейкотрієни, які є прозапальними ліпід-
ними медіаторами, що в основному виробляються 
тучними клітинами, макрофагами, нейтрофілами 
та еозинофілами, є критичним компонентом ТМЕ 

і, як було встановлено, підвищуються в пацієн-
тів із ХОЗЛ. Щодо ECM відомо про аномальну 
експресію матриксних металопротеїназ (ММР), 
як-от ММР-2 і ММР-9, над тканинними інгібіто-
рами специфічних металопротеїназ (ТІМР), що 
прослідковується як за ХОЗЛ, так і за проліфера-
ції пухлинних клітин [49]. У пацієнтів із ХОЗЛ 
пропухлинне мікрооточення сприяє неконтро- 
льованій проліферації та пригнічує апоптоз. 
Пухлино асоційовані макрофаги (ТАМ) є ключо-
вими елементами ТМЕ легень. Було достовірно 
продемонстровано, що TAM можуть поляризу-
ватися на фенотипи M1 або M2, проявляючи як 
протипухлинні, так і пропухлинні двонаправ-
лені характеристики. Секретуючи прозапальні 
цитокіни та хемокіни та сприяючи реакції Th1, 
макрофаги типу M1 виявляють позитивну імунну 
відповідь. З іншого боку, макрофаги М2 демон-
струють низьку здатність до презентації анти-
гену та можуть викликати відповідь Th2 шляхом 
вивільнення інгібіторних цитокінів, як-от IL-10 
або TGF-β. У результаті імунна відповідь зни-
жується, це сприяє відновленню тканин і ангі-
огенезу, що призводить до підтримки пухлини  
[50; 51]. Цікаво, що в альвеолярних зонах, а також 
у дихальних шляхах пацієнтів із ХОЗЛ переважа-
ють макрофаги M2 через велику кількість цито-
кінів Th2, включаючи IL-4, IL-10, IL-13, CCL22 
та IL-6 [52]. З клінічної точки зору ХОЗЛ може 
негативно вплинути на прогноз раку легенів 
[53]. У когорті з 1126 пацієнтів із раком легень, 
яким проводили хірургічну резекцію, пацієнти 
з ХОЗЛ мали значно вищу частоту післяхірургіч-
них ускладнень, зокрема пневмонії та тривалого 
витоку повітря, ніж контрольна група, хоча сама 
наявність ХОЗЛ не впливала на стан пацієнтів 
[54]. Однак існують дослідження, в яких пацієнти 
з тяжким ХОЗЛ демонструють суттєво знижену 
сукупну виживаність через 2 і 5 років [55].

Майже 30% пацієнтів з ХОЗЛ мають один або 
більше компонентів метаболічного синдрому 
(MetS), включаючи абдомінальне ожиріння, дис-
ліпідемію, гіпертензію та гіперглікемію, що 
погіршує прогноз [56]. Пацієнти з ХОЗЛ і MetS, 
частіше жінки, мають вищий індекс маси тіла 
(ІМТ) та вищі показники об’єму форсованого 
видиху за першу секунду (ОФВ1), ніж пацієнти 
з ХОЗЛ без MetS [57]. Цікаво, що MetS у паці-
єнтів із легкою обструкцією дихальних шляхів 
характеризується втратою ваги та призводить до 
тяжкої форми ХОЗЛ і смерті від нього, а от паці-
єнти з ХОЗЛ і MetS, який пов’язаний з серцево-
судинними патологіями, в більшості помирають 



Health & Education / Вип. 4, 2024

25

через серцево-судинні ускладнення, таким чином 
не досягаючи кінцевої стадії ХОЗЛ [58]. Кілька 
досліджень показали, що пацієнти з ХОЗЛ і ниж-
чим показником ІМТ мають підвищений ризик 
смертності порівняно з пацієнтами з надмірною 
вагою або ожирінням; це відомо як «парадокс 
ожиріння». Можлива причина полягає в тому, що 
ІМТ не може відрізнити метаболічно та функці-
онально активну м’язову масу (м’язи) та жирову 
масу, а більшість пацієнтів із ХОЗЛ мають про-
гресивну втрату м’язової маси. Іншим можливим 
поясненням є те, що зменшення об’єму легень 
у пацієнтів з ожирінням може захищати від гіпе-
рінфляції за розвиненого ХОЗЛ, покращуючи 
функцію легень [59]. Розвиток MetS за ХОЗЛ 
є багатофакторним, але окислювальний стрес, 
системне запалення та зниження фізичної актив-
ності є загальними ознаками обох захворювань 
[60]. Як згадувалося вище, запалення легень під 
час ХОЗЛ призводить до хронічного підвищення 
рівня прозапальних цитокінів, як-от IL-6, IL-1β, 
CRP і TNF-α як у сироватці крові, так і на рівні 
дихальних шляхів [61]. Ці прозапальні цито-
кіни сприяють резистентності до інсуліну, що 
своєю чергою сприяє розвитку цукрового діабету  
2-го типу. Крім того, окислювальний стрес, 
викликаний вдиханням сигаретного диму або 
запаленням, знижує резистентність до інсуліну 
[62]. Системне хронічне запалення також сприяє 
утворенню атеросклеротичних бляшок. Посту-
люється порочне коло, що зв’язує MetS і ХОЗЛ: 
погіршення функції легень у пацієнтів із ХОЗЛ 
призводить до гіподинамії, збільшення тенден-
ції до наростання ваги, а надмірне збільшення 
ваги не тільки прискорює погіршення функції 
легень, але також накладає додаткові обмеження 
на фізичну активність [63]. Ці пацієнти мають 
більш виражену задишку і меншу толерантність 
до фізичних навантажень порівняно з пацієнтами 
без ожиріння з ХОЗЛ [64]. Крім того, специфічні 
фактори, пов’язані з ХОЗЛ, зокрема викорис-
тання стероїдів, також можуть сприяти MetS. 
Пероральні глюкокортикоїди, що застосовуються 
пацієнтами із загостренням ХОЗЛ, можуть підви-
щувати рівень глюкози в крові, рівень ліпопроте-
їнів і апетит, а також спричиняти атрофію м’язів 
і абдомінальне ожиріння. Запалення жирової тка-
нини було запропоновано як ще один ключовий 
фактор, що взаємозв’язує ХОЗЛ і MetS. Жирова 
тканина є органом, який бере активну участь 
у виробництві та вивільненні кількох білків, як-от 
адипонектин, з такими фізіологічними функці-
ями, як імунітет, чутливість до інсуліну, мета-

болізм ліпідів і глюкози та запалення [65–67]. 
У пацієнтів з ожирінням сироваткові рівні загаль-
ного адипонектину та його ізоформ знижуються 
непропорційно [68]. Крім того, лептин виробля-
ється жировою тканиною і він бере участь у регу-
ляції енергетичного балансу та споживання їжі 
за механізмом зворотного зв’язку за участю гіпо-
таламуса. Лептин також має імуномодулюючу 
функцію, що призводить до надмірної експресії 
прозапальних цитокінів. Експресія рецепторів 
лептину в легенях свідчить про те, що цей меді-
атор може також діяти на легені. Нікотин сприяє 
виробленню лептину жировою тканиною. Сис-
темні підвищення концентрації лептину пов’язані 
зі зниженням легеневої функції, а під час ХОЗЛ 
рівень лептину в сироватці крові та співвідно-
шення лептину до адипонектину зростає [69].

Депресія і тривожні розлади у два-три рази 
частіше зустрічаються в людей з хронічними 
захворюваннями, включаючи ХОЗЛ, ніж у людей 
без хронічних фізичних захворювань [70; 71]. 
Обидва захворювання пов’язані з гіршими оцін-
ками в анкетах якості життя ХОЗЛ, включаючи 
тест оцінки CAT, і з вищим ризиком загострень 
[72–74]. У дослідженні CLAVE за участю паці-
єнтів із тяжким ХОЗЛ в Іспанії поширеність 
депресії та тривоги досягла цифр 11,8 та 14,1% 
відповідно, і вдвічі частіше – у неконтрольова-
них пацієнтів (клінічно контрольовані пацієнти – 
пацієнти з балом CAT ≤16 і без загострень про-
тягом останніх трьох місяців). Залізодифіцитна 
анемія, розлади сну (синдром гіповентиляції за 
ожиріння) і гастроезофагеальний рефлюкс також 
частіше спостерігалися в пацієнтів із критеріями 
неконтрольованого ХОЗЛ. [75]. Нарешті, супут-
нім захворюванням, яке найбільше вплинуло на 
клінічний контроль ХОЗЛ, була деменція, але її 
поширеність була дуже низькою. Автори дослі-
дження вважали, що це сталося через неминучу 
упередженість відбору. Хоча частота деменції 
зростає в пацієнтів із ХОЗЛ і є сильним предик-
тором погіршення якості життя, пацієнти з помір-
ною та важкою деменцією зазвичай не можуть 
виконати якісну спірометрію, тому їх виклю-
чили з дослідження, оскільки критерії обструк-
ції не можна було визначити і продемонструвати  
[21; 76] (рис. 2).

Обструктивне апное сну (OSA) – відносно поши-
рене захворювання, яке часто недооцінюють, хоча 
воно впливає на якість життя. Дослідницька заява 
Американського торакального товариства 2018 року 
підкреслила важливість зосередження уваги на сні як 
важливому факторі в догляді за пацієнтами з ХОЗЛ 
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[77]. Співіснування OSA та ХОЗЛ відоме як синдром 
перекриття (OS) і вперше було описано в 1985 році 
Flenley [78], який припустив потенційну синергію 
між двома захворюваннями. Епідеміологічні дослі-
дження показують, що поширеність OS становить 
1–3,6% у загальній популяції [79]. Цікаво, що паці-
єнти з OS і ХОЗЛ мають підвищений ризик заго-
стрень і смертності порівняно з пацієнтами тільки 
з ХОЗЛ або тільки з OSA [80]. Під час сну відбува-
ється багато змін у диханні, зокрема спостерігається 
зниження активності дихальних м’язів і зниження 
дихального потягу [81]. Подібним чином, у когорті з  
380 пацієнтів, госпіталізованих через загострення 
ХОЗЛ, було продемонстровано, що у 46% пацієнтів 
було виявлено OSA. Варто відзначити, що показники 
повторної госпіталізації були значно вищими через 
30, 60 і 90 днів для суб’єктів з OSA порівняно з пацієн-
тами без розладів сну. Крім того, смертність була зна-
чно нижчою в пацієнтів без OSA [82]. Зміни в меха-
ніці легень призводять до невідповідності вентиляції 
та перфузії і зниження функціональної залишкової 
ємності. Під час швидкого сну припиняється діяль-
ність допоміжних дихальних м’язів і міжреберних 
м’язів і відбувається вентиляція через скорочення 
діафрагми. Незважаючи на відсутність наслідків 
у здорових людей, пацієнти з ХОЗЛ можуть бути не 
в змозі переносити ці зміни. Фізіологічна компен-
саторна реакція представлена збільшенням частоти 
дихання або скороченням часу видиху: ці відповіді 
в пацієнтів із ХОЗЛ призводять до збільшення гіпе-
рінфляції та дихального зусилля [83]. Крім того, під 
час сну в положенні лежачи збільшується опір верх-
ніх дихальних шляхів, що призводить до обструкції 
повітряного потоку, що може погіршити гіперінфля-

цію та гіповентиляцію у пацієнтів з ХОЗЛ [84]. Фак-
тори, які сприяють респіраторним обструктивним 
явищам у пацієнтів із ХОЗЛ, включають ростральну 
рідину, зрушення з положення лежачи та пов’язане 
з курінням запалення верхніх дихальних шляхів [85; 
86]. Як наслідок, пацієнти з ХОЗЛ мають погану 
якість сну, часті пробудження та нічну десатурацію 
кисню, що має такі важливі клінічні наслідки, як під-
вищений ризик серцево-судинних розладів, госпі-
талізації та смертності [87]. Chaouat та ін. показали, 
що рівні PaO2 були нижчими, тоді як рівні PaCO2 
були вищими в пацієнтів з OS порівняно з пацієн-
тами з OSA [88]. За OS епізодична десатурація сну 
виникає через низьку вихідну лінію насичення, що 
призводить до періодичної гіпоксії, яка погіршує вже 
наявний гіпоксичний стан пацієнта між епізодами 
[89]. Це призводить до вивільнення медіаторів запа-
лення, окислювального стресу та підвищення сим-
патичного тонусу, що призводить до ендотеліальної 
дисфункції та підвищеного ризику серцево-судинних 
захворювань [90]. Крім того, гіпоксемія за OS є більш 
тривалою, тому в цих пацієнтів частота легеневої 
гіпертензії є вищою, ніж лише за ХОЗЛ або OSA [91].

Висновки. Ми дійшли висновку, що 
з’являється все більше доказів шкідливого 
взаємозв’язку між супутніми захворюваннями 
та ХОЗЛ, але ця область досліджень перебуває 
на ранніх стадіях. Супутні захворювання усклад-
нюють розвиток та лікування ХОЗЛ, тому необ-
хідно приділяти більше уваги даному питанню як 
у клінічних, так і в дослідницьких умовах. Осно-
вні механізми, що зв’язують ХОЗЛ із супутніми 
захворюваннями, можуть бути ідеальними міше-
нями для персоналізованих стратегій.
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