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Предполагают, что на данном этапе не обнаружено лекарственного препарата  для лечения 
ХОБЛ в долговременной перспективе,  позволяющего предупредить снижение функции лёгких, 
что является отличительной чертой этой болезни. Лечение больных ХОБЛ связано с некото-
рыми существенными трудностями, обусловленными многими факторами: позднее обращение 
к врачу, поскольку скудные симптомы со стороны дыхательной системы прогрессируют мед-
ленно, в течение многих лет и стойкие необратимые нарушения бронхиальной проходимости. 
В связи с эндогенной природой мелатонина, его антиоксидантными свойствами использование 
данного гормона может являться эффективным подходом к лечению ХОБЛ. 
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 Хроническая обструктивная болезнь 
легких (ХОБЛ) занимает одно из ведущих 
мест среди причин заболеваемости и смерт-
ности взрослого населения, приводящая к 
значительному экономическому и социаль-
ному ущербу [11]. При этом продолжитель-
ность жизни больных в России ниже на 10-15 
лет по сравнению с жителями стран Запад-
ной Европы. Прогнозы специалистов в от-
ношении данной патологии остаются небла-
гоприятными: так, по мнению экспертов 
ВОЗ, к 2020 году ХОБЛ будет занимать пя-
тое место среди обшей заболеваемости в ми-
ре и третье среди причин смертности [11]. 
Показано, что ни одно из лекарств для лече-
ния ХОБЛ в долговременной перспективе не 
позволяет предупредить снижение функции 
лёгких, что является отличительной чертой 
этой болезни [4]. Помимо этого, лекарствен-
ные средства, применяемые в настоящее 
время для лечения ХОБЛ, не позволяют дос-
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тичь выраженного и быстрого улучшения 
самочувствия пациентов. Вдобавок, в на-
стоящее время в большинстве случаев эта 
болезнь диагностируется на стадиях инвали-
дизирующих осложнений. Снижение толе-
рантности к физическим нагрузкам, ограни-
чения повседневной деятельности, дыха-
тельный дискомфорт, одышка, сопровож-
дающаяся страхом смерти, привязанность к 
определенным лекарствам, с одной стороны, 
и боязнь лекарств, с другой, − всё это вызы-
вает неудовлетворенность пациентов лече-
нием, ощущение безысходности и значи-
тельно уменьшает комплаентность врача и 
больного.  

Воспаление в дыхательных путях у паци-
ентов с ХОБЛ выглядит как патологически 
усиленный нормальный воспалительный ответ 
дыхательных путей на хронические ирритан-
ты, например, сигаретный дым. Механизмы 
такого усиления пока не вполне понятны, но 
могут быть генетически обусловлены. В ряде 
случаев ХОБЛ может развиться у некурящих 
лиц, однако природа воспалительного ответа у 
таких пациентов неизвестна. В результате 
окислительного стресса и избытка протеиназ в 
легочной ткани происходит дальнейшее уси-
ление воспалительного процесса в легких. 
Вкупе все эти механизмы приводят к харак-
терным для ХОБЛ патоморфологическим 
изменениям [14]. С патофизиологической 
точки зрения воспаление в респираторной 
системе приводит к обратимым (бронхос-
пазм, отек бронхиальной стенки, количест-
венное и качественное нарушение бронхи-
ального секрета, динамическая гиперинфля-
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ция при физической нагрузке) и необрати-
мым изменениям (склерозирование стенки 
бронхов, экспираторное спадание мелких 
бронхов на выдохе, эмфизема). 

Характерные для ХОБЛ патоморфоло-
гические изменения обнаруживают в про-
ксимальных дыхательных путях, перифери-
ческих дыхательных путях, паренхиме легких 
и легочных сосудах. Эти изменения включа-
ют признаки хронического воспаления и 
структурные изменения, обусловленные че-
редованием процессов повреждения и вос-
становления. 

Первый этап этиопатогенеза ХОБЛ – 
воздействие этиологических факторов на 
клеточные элементы, участвующие в воспа-
лении. Второй этап представлен процессами 
повреждения и репарации, идущими одно-
временно и определяющими морфологиче-
ские и функциональные проявлению ХОБЛ. 
Практически все клеточные элементы рес-
пираторной системы под влиянием этиоло-
гических факторов активируются и участ-
вуют в воспалительной реакции, которая по 
сути своей является результатом клеточной 
кооперации [10].  

Под влиянием этиологических факторов 
нарушаются реологические свойства слизи, 
соотношения фракций гель/золь, снижается 
противоинфекционный потенциал. Это все 
нарушает клиренс и лишает эпителий первой 
линии защиты [9]. ХОБЛ характеризуется 
повышением количества нейтрофилов, мак-
рофагов и Т-лимфоцитов (особенно CD8+) в 
различных частях легких [7]. У некоторых 
пациентов может наблюдаться также увели-
чение числа эозинофилов, особенно при обо-
стрении. Такое увеличение объясняется уси-
лением их миграции, повышением выжива-
ния и/или активации. Во многих исследова-
ниях обнаруживается связь между числом 
воспалительных клеток различных типов в 
легких и тяжестью ХОБЛ [7]. Характерными 
морфологическими последствиями воспале-
ния при ХОБЛ являются метаплазия эпите-
лия и развитие склеротических изменений в 
стенке бронха [8]. 

Для ХОБЛ характерно системное дей-
ствие болезни. Наиболее показательны сис-
темные проявления при тяжелом забо-
левании, когда они оказывают выраженное 
влияние на выживаемость пациентов и разви-
тие сопутствующих заболеваний [6]. Дейст-
вие медиаторов воспаления, продуктов ок-
сидативного стресса не ограничивается ле-
гочной тканью. В первую очередь поражает-
ся скелетная мускулатура, при этом больной 

теряет мышечную массу и силу, а сами мио-
циты подвергаются выраженным дистрофи-
ческим изменениям. Это приводит к еще 
большему ограничению физической нагруз-
ки у больных ХОБЛ из-за низкого анаэроб-
ного порога [1]. Стресс в обязательном по-
рядке сопровождается обширными сдвигами 
в эндокринной сфере, которые в первую 
очередь затрагивают гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковую ось. Участие 
мелатонина носит «поправочный» характер: 
гормон подключается к эндокринной регу-
ляции только в случае резких отклонений в 
работе надпочечников. Существует целая 
серия доказательств неблагоприятного 
влияния хронического стресса на иммунную 
систему.  

Кроме того, у пациентов с ХОБЛ повы-
шен риск остеопороза, депрессии и хрониче-
ской анемии [1]. Медиатором некоторых из 
этих системных эффектов может быть повы-
шение концентраций воспалительных медиа-
торов, в том числе TNF-α, IL-6 и свободных 
кислородных радикалов. Отмечается увели-
чение риска сердечно-сосудистых заболе-
ваний, коррелирующее с повышением уровня 
С-реактивного белка [15].  

Лечение больных ХОБЛ связано с не-
которыми существенными трудностями, 
обусловленными многими факторами, к ко-
торым в первую очередь относят позднее 
обращение к врачу, поскольку скудные сим-
птомы со стороны дыхательной системы 
прогрессируют медленно, в течение многих 
лет. Во-вторых, неуклонное прогрессирова-
ние заболевания приводит к стойким необ-
ратимым нарушениям бронхиальной прохо-
димости (эмфизема и пульмослероз). 

Фармакологическая терапия применя-
ется для предупреждения и контролирова-
ния симптомов, уменьшения частоты и тя-
жести обострений, улучшения состояния 
здоровья и улучшения переносимости физи-
ческой нагрузки. Как было показано, ни од-
но из лекарств для ХОБЛ в долговременной 
перспективе не позволяет предупредить 
снижение функции легких, что является от-
личительной чертой этой болезни (уровень 
доказательности А).  

Общим подходом к лечению ХОБЛ ста-
бильного течения является ступенчатый 
принцип усиления терапии в зависимости от 
тяжести заболевания. Принцип «ступень 
вниз», применяемый в лечении БА, не при-
меняется в связи с тем, что ХОБЛ – неуклон-
но прогрессирующее заболевание. Лечение 
ХОБЛ включает в себя несколько целей, ко-
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торые должны достигаться с минимальными 
побочными эффектами от лечения. Оно ба-
зируется на индивидуальной оценке степени 
тяжести болезни и ответа на различные виды 
терапии. Регулярное лечение должно прово-
диться на одном и том же уровне длительное 
время, если не появляются значительные 
признаки побочных эффектов и не ухудша-
ется течение болезни. Ответ конкретного 
больного на терапию варьирует, зачем долж-
но вестись тщательное наблюдение и произ-
водиться быстрое изменение лечения. 

Использование мелатонина может быть 
эффективным подходом к лечению ХОБЛ, 
предотвращая преждевременное старение 
легких [1]. Мелатонин – нейрогормон, регу-
лирующий биоритмы организма, иммуно-
нейроэндокринные процессы. Изменение 
уровня мелатонина может обусловливать 
многие возрастные изменения организма и 
появление ассоциированных с возрастом 
заболеваний.  

Мелатонин предотвращает развитие 
многих заболеваний: от простудных до он-
кологических, кроме того, есть данные об 
его эффективности при лечении новообразо-
ваний, резистентных к обычным противо-
опухолевым препаратам [3].  

Мелатонин стимулирует поглощение 
глюкозы тканями, увеличивает концентар-
цию АТФ, креатинфосфата, стимулирует 
депонирование гликогена в тканях [3]. 

Одной из важных функций мелатонина 
является антиоксидантная активность [3]. 
Мелатонин является наиболее эффективным 
антиоксидантом по сравнению с витамином 
Е и С при сепсисе, воздействии радиации, 
диабете, а также при гепатопатологии и хо-
лестазе. 

Мелатонин уменьшает уровень продук-
тов пероксидного окисления липидов: дие-
новых конъюгатов (ДК), триеновых конъю-
гатов, малонового диальдегида (МДА) и 
восстанавливает концентрацию антиокси-
данта глутатиона (GSH) при развитии экспе-
риментального холестаза, а также при по-
чечной недостаточности. Повышенное про-
дуктов перикисного окисления липидов в 
сыворотке крови свидетельствует о том, что 
развитие и прогрессирование этого заболе-
вания сопровождается оксидативным стрес-
сом и накоплением в организме продуктов 
свободнорадикального окисления биомоле-
кул. Механизм антиоксидантного действия 
мелатонина обусловлен способностью свя-
зывать свободные радикалы и экзогенные 
канцерогены, а также он активирует глута-

тинопероксидазу (ГП). Было показано, что 
изменение активности глутатионовой анти-
оксидантной системы следует за ритмами 
синтеза мелатонина. Мелатонин способен 
стимулировать экспрессию генов, ответст-
венных за синтез Cu-Zn-зависимой суперок-
сиддисмутазы (СОД). Известно, что данный 
гормон может выступать активным донором 
электронов, эффективным перехватчиком 
свободных радикалов •ОH, •ООН, •О2 и синг-
летного кислорода, NO• и ONOO•- , а также 
может ингибировать фермент NO-синтазу. 
Было показано, что 6-гидроксимелатонин, 
стимулируя переход Fe3+ в Fe2+ в реакции 
Фентона, перехватывает образующиеся •ОH, 
проявляя таким образом антиоксидантные 
свойства [13].  

Мелатонин способен оказывать норма-
лизующее воздействие при ишемических 
повреждениях тканей, заболеваниях печени, 
сердечно-сосудистой и нервной систем, вы-
званных токсинами, оксидативным стрес-
сом, а также при развитии апоптоза.  

У пациентов ХОБЛ, получавших мела-
тонин (3 мг/сут, курс лечения 3 месяца) на-
блюдалось снижение 8-изопростана в 1,6 
раза (p = 0,01), а также уменьшение выра-
женности одышки без существенных изме-
нений функции легких при выполнении фи-
зических упражнений. 8-изопростан образу-
ется при неферментативном окислении фос-
фолипидов клеточных мембран, служит на-
дежным маркером уровня оксидативного 
стресса в организме. У пациентов, получав-
ших плацебо отмечалось увеличение IL-8 
(интерлейкина-8) (p = 0,03). Прием мелато-
нина нормализует интенсивность оксида-
тивного стресса и снижает степень одышки 
при ХОБЛ [12]. 

При обострении хронической обструк-
тивной болезни легких наблюдается интен-
сификация оксидативного стресса и пони-
жение уровня лейкоцитов, антиоксидантных 
ферментов и мелатонина.  

Значительный антиоксидантный эф-
фект, иммуномодуляторная активность и 
биогенная природа мелатонина свидетельст-
вуют о перспективности применения данно-
го гормона в терапии ХОБЛ. 
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It has been shown that at this stage it is not revealed a medicament for the treatment of COPD in the 
long term, can prevent decline in lung function that is the hallmark of this disease. Treatment of pa-
tients with COPD associated with some significant difficulties due to many factors: delays in seeking 
medical advice because scarce symptoms of the respiratory system progresses slowly over many years 
and persistent violations of irreversible bronchial obstruction. Due to the nature of endogenous mela-
tonin, its antioxidant properties using this hormone can be an effective approach to the treatment of 
COPD. 
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