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КОГНИТИВНЫЕ НАРУШЕНИЯ У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ 
ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ
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Резюме
Проведен систематический обзор 23 оригинальных исследований, опубликованных с 2010 по 2022 г., в кото-
рых в общей сложности приняло участие 168 тыс. человек, из них 48 тыс. пациентов с хронической обструк-
тивной болезнью легких (ХОБЛ) в возрасте от 45 до 93 лет.
Результаты. Распространенность когнитивных нарушений (КН) у пациентов с ХОБЛ варьирует от 6 
до 63%. Пациенты с ХОБЛ имеют достоверно более высокий риск развития умеренных КН (отношение ри-
сков (ОР) от 1,1 до 1,9; отношение шансов (ОШ) от 1,4 до 2,4) и деменции (ОР от 1,3 до 1,9; ОШ = 1,2). Риск 
возникновения когнитивной дисфункции возрастает со снижением значений объема форсированного выдоха 
за первую секунду в процентах от должного (ОФВ1%) (ОШ = 1,34), парциального давления кислорода в ар-
териальной крови (PaO2) (ОШ = 5,45), сатурации кислорода артериальной крови (SaO2) и повышением зна-
чений парциального давления углекислого газа в артериальной крови (PaCO2). Имеется прямая взаимосвязь 
между ОФВ1% и показателем краткой шкалы оценки психического статуса (Mini-Mental State Examination, 
(MMSE)) (p < 0,0001) и обратная зависимость между тяжестью ХОБЛ и показателем MMSE (p < 0,0001). 
Показатели MMSE коррелируют с ОФВ1% (r = 0,46; p < 0,01) и PaO2 (r = 0,43; p < 0,05).
Заключение. Имеющиеся данные подтверждают связь ХОБЛ с повышенным риском возникновения и про-
грессирования КН. Обсуждается, что это может быть обусловлено неблагоприятным течением сопут-
ствующих сосудистых и нейродегенеративных заболеваний на фоне хронической гипоксии.
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COGNITIVE IMPAIRMENT IN PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY 
DISEASE
A.P. Kopylova, V.V. Zakharov, N.V. Vakhnina
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia

Abstract
We conducted a systematic review of 23 original studies published from 2010 to 2022, which participated a total of 168 
thousand people, including 48 thousand patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) aged 45 to 93 years.
Results. The prevalence of cognitive impairment (CI) in patients with COPD varies from 6 to 63%. COPD patients 
have a higher risk of developing mild CI (HR from 1.1 to 1.9; OR from 1.4 to 2.4) and dementia (HR from 1.3 to 
1.9; OR = 1.2). The risk of cognitive dysfunction increases along with a decrease in the values of forced expiratory 
volume in one second as a percentage of its expected value (FEV1%) (OR = 1.34), arterial oxygen partial pressure 
(PaO2) (OR = 5.45), oxygen saturation (SaO2) and an increase in the level of arterial carbon dioxide partial pressure 
(PaCO2). There is a signifi cant direct relationship between FEV1% and Mini-Mental State Examination (MMSE) 
(p < 0.0001) and an inverse relationship between COPD severity and MMSE (p < 0.0001). The MMSE score is cor-
related with FEV1% (r = 0.46, p < 0.01) and PaO2 (r = 0.43, p < 0.05).
Conclusion. The available data confi rm the association of COPD with an increased risk of occurrence and progres-
sion of CI. It is discussed that this is due to the unfavorable course of concomitant vascular and neurodegenerative 
diseases against the background of chronic hypoxia.
K e y w o r d s :   cognitive impairment; mild cognitive impairment; dementia; chronic obstructive pulmonary disease 

(COPD).
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Сокращения: ДИ — доверительный интервал; 
КН — когнитивные нарушения; ОР — отношение 
рисков; ОФВ1% — объем форсированного выдоха 
за первую секунду в процентах от должного; ОШ — 
отношение шансов; УКН — синдром умеренных 
когнитивных нарушений; ХОБЛ — хроническая об-
структивная болезнь легких; BODE — Body Mass 
Index — B, obstruction — O, dyspnea — D, exercise 
capacity index — E (шкала прогнозирования уров-
ня смертности ХОБЛ, учитывающая индекс массы 
тела, степень обструкции дыхательных путей, сте-
пень одышки и толерантность к физической нагруз-
ке); CDR — Clinical Dementia Rating Scale (клиниче-
ская рейтинговая шкала деменции); MIS — Memory 
Impairment Screen (скрининг нарушений памяти); 
mMRC — modifi ed Medical Research Council Dyspnea 
Scale (модифицированная шкала одышки медицин-
ского исследовательского совета); MMSE — Mini-
Mental State Examination (краткая шкала оценки 
психического статуса); MoCA — Montreal Cognitive 
Assessment (Монреальская шкала оценки когнитив-
ных функций); p — p-значение; PaCO2 — парци-
альное давление углекислого газа в артериальной 
крови; PaO2 — парциальное давление кислорода 
в артериальной крови; r — коэффициент корреляции 
Пирсона; SaO2 — сатурация кислорода артериальной 
крови; TMT-A и TMT-B — Trial Making Test (тест 
прокладывания пути).

Введение. Когнитивные нарушения (КН) — субъ-
ективное и/или объективно выявляемое ухудшение 
когнитивных функций по сравнению с исходным 
индивидуальным и/или средними возрастными и об-
разовательными уровнями вследствие органической 
патологии головного мозга [1]. КН являются одним 
из наиболее частых неврологических синдромов 
и важнейшей проблемой современной клинической 
неврологии [2–9].

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) — распространенное заболевание, значи-
тельно снижающее качество жизни пациентов, ха-
рактеризующееся респираторными симптомами 
(одышка, кашель, выделение мокроты) и персисти-
рующим ограничением воздушного потока [10, 11].

В 2019 г. число пациентов с ХОБЛ в мире до-
стигло 212,3 млн человек, а распространенность 

составляет 2638,2 на 100 тыс. человек [12]. Соглас-
но проведенным в 2014 г. исследованиям, в России 
распространенность ХОБЛ среди лиц с респиратор-
ными симптомами или факторами риска составляет 
21,8%, а в общей популяции — 15,3% [13].

Со второй половины прошлого столетия было 
проведено множество работ, посвященных изучению 
КН у больных ХОБЛ, в которых была продемонстри-
рована связь между наличием ХОБЛ и когнитивным 
статусом пациентов [14–22].
Целью настоящего систематического обзора лите-

ратуры является определение влияния ХОБЛ на рас-
пространенность и риски возникновения КН, а так-
же оценка связи между выраженностью когнитивной 
дисфункции и степенью тяжести ХОБЛ.

Материал и методы. Проведен обзор доступ-
ных статей, опубликованных с 2010 по 2022 г. По-
иск источников проводился в базах данных PubMed 
и Cochrane Library. Ключевыми словами являлись 
«ХОБЛ» и «когнитивные нарушения».

Отбор статей осуществлялся по следующим 
критериям: 1) оригинальные исследования; 2) соот-
ветствие общепринятым этическим нормам и про-
цедурам (информированное согласие, одобрение 
этического комитета и др.); 3) прозрачность хода 
проводимых исследований и достоверность резуль-
татов.

Критериями для исключения статей служили: 
1) нерелевантность содержания и выводов теме 
исследования; 2) публикации в виде обзора лите-
ратуры, реферата, описания клинического случая; 
3) комментарии, редакционные статьи, точки зре-
ния, не связанные с проведенными исследованиями; 
4) публикации, изданные на иных, кроме русского 
и английского, языках.

В результате было найдено 483 публикации, 23 
из которых соответствовали вышеизложенным кри-
териям включения/исключения и были включены 
в исследование [23–45] (рис. 1).

Результаты
Распространенность и риски возникновения 

КН у больных ХОБЛ. В исследование случай–кон-
троль, проведенном J. Li и соавт., были включены 
48 пациентов с тяжелой степенью ХОБЛ, средний 
возраст 67,6 ± 7,6 года, 37 — с легкой и средней 
степенью ХОБЛ, средний возраст 69,3 ± 8,1 года, 
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и 31 человек группы контроля, средний возраст 
66,5 ± 7,0 года [23]. Оценка когнитивных функций 
по краткой шкале оценки психического статуса 
(Mini-Mental State Examination (MMSE)) была зна-
чительно ниже у пациентов с ХОБЛ по сравнению 
с контрольной группой и составила: 22,2 ± 2,9 у па-
циентов с тяжелой степенью ХОБЛ, 24,6 ± 2,2 у па-
циентов с легкой и умеренной степенью и 28 (27–29) 
в контрольной группе (p (p-значение) < 0,01).

В поперечном исследовании M.B. Schure и соавт. 
участвовал 301 пациент со средней и тяжелой степе-
нью тяжести ХОБЛ, средний возраст 67,6 ± 8,6 года 
[24]. Из них 88 (29,2%) пациентов имели погранич-
ные или сниженные показатели по нейропсихологи-
ческим тестам прокладывания пути, (Trial Making 

Test (TMT-A) и (TMT-B)), что говорит о наруше-
ниях внимания и управляющих функций. Также из 
198 участников, прошедших скрининг нарушений 
памяти (Memory Impairment Screen (MIS)), у 31 
(15,7%) пациента выявлялись клинически значимые 
нарушения памяти [24].

P.P. Gupta и соавт. опубликовали исследование 
случай–контроль, в котором приняли участие 40 па-
циентов со стабильной ХОБЛ средней степени тя-
жести, средний возраст 57,3 ± 9,1 года, и 40 здоро-
вых добровольцев, средний возраст 56,9 ± 9,2 года 
[25]. У пациентов с ХОБЛ средняя продолжитель-
ность болезни на момент исследования составля-
ла 10,7 ± 4,9 года. У 27 (67,5%) пациентов с ХОБЛ 
показатели MMSE были значимо меньше, чем 
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в контрольной группе. Средний балл MMSE в груп-
пе ХОБЛ составил 22,5 ± 2,4, а в контрольной — 
27,9 ± 1,5 (p < 0,001) [25].

M. Rusanen и соавт. провели когортное популяци-
онное ретроспективное исследование 1511 человек, 
средний возраст на момент начала наблюдения — 
51,5 ± 5,9 года, длительность наблюдения составила 
более 25 лет [26]. Было получено, что ХОБЛ в сред-
нем возрасте почти в 2 раза повышает риск развития 
КН у пациентов: отношение рисков (ОР) составило 
1,85 (95% доверительный интервал (ДИ) 1,05–3,28) 
[26].

В проспективном когортном исследовании 
P.L. Lutsey и соавт. в течение 23 лет проводили на-
блюдение за выборкой из 2490 пациентов с ХОБЛ, 
средний возраст 55,1 ± 5,8 года, и 6108 человек груп-
пы контроля, средний возраст 53,9 ± 5,7 года [27]. 
Авторами показано, что у пациентов с ХОБЛ риск 
развития синдрома умеренных когнитивных нару-
шений (УКН) и деменции достоверно повышен: 
отношение шансов (ОШ) для УКН составило 1,40 
(95% ДИ 1,12–1,76), для деменции — 1,16 (95% ДИ 
0,74–1,82) [27].

В проспективном когортном исследовании F. Xie 
и соавт. приняли участие 4735 человек, средний воз-
раст 82,9 ± 9,7 года, из них 515 пациентов с ХОБЛ 
[28]. За 3 года наблюдения синдром УКН развил-
ся у 97 больных ХОБЛ, что составляет 18,8%, и у 
615 участников контрольной группы — 14,6%. За-
болеваемость деменцией у пациентов с ХОБЛ за это 
время составила 2,9% — 15 случаев, а в контроль-
ной группе 1,6% — 68 случаев. Риск возникновения 
УКН у пациентов с ХОБЛ был достоверно больше, 
чем в группе контроля: ОР = 1,49 (95% ДИ 1,21–
1,86). Риск развития деменции также был повышен 
и составил (ОР) 1,90 (95% ДИ 1,08–3,33). Таким об-
разом, пациенты с ХОБЛ в большей степени подвер-
жены развитию как УКН, так и деменции по сравне-
нию со сверстниками без данной патологии [28].

В поперечное исследование B. Singh и соавт. 
было включено 1927 человек в возрасте 70–89 лет, 
из них 288 с диагнозом ХОБЛ [29]. Когнитивные 
функции оценивались с помощью клинической 
рейтинговой шкалы деменции (Clinical Dementia 
Rating Scale (CDR)) и MMSE. Распространенность 
УКН у пациентов с ХОБЛ составила 27%, а в группе 
контроля — 15% (p < 0,001). Шансы развития УКН 
в группе больных ХОБЛ были почти в два раза выше 
по сравнению с контрольной группой и составили 
(ОШ) 1,87 (95% ДИ 1,34–2,61) [29].

В дальнейшем авторы провели проспективное 
популяционное когортное исследование 1425 лиц 
70–89 лет без когнитивных нарушений, из них 
171 человек страдали ХОБЛ [30]. Средняя продол-
жительность наблюдения за пациентами состави-
ла 5,1 года. Было получено, что ХОБЛ значительно 
повышает риск развития УКН неамнестического 
типа: ОР = 1,83 (95% ДИ 1,04–3,23). В то же время 
наличие ХОБЛ не было связано с риском развития 
УКН по амнестическому типу: ОР = 0,97 (95% ДИ 
0,61–1,54) [30].

O. Ozyemisci-Taskiran и соавт. опубликовали ре-
зультаты поперечного исследования, в котором уча-
ствовали 133 пациента с обострением ХОБЛ, средний 
возраст 69,3 ± 8,9 года, 34 пациента со стабильной 
ХОБЛ, средний возраст 67,5 ± 8,9 года, и 34 здоро-
вых добровольца, средний возраст 68,3 ± 8,8 года 
[31]. По данным указанных авторов, распростра-
ненность УКН среди больных с обострением ХОБЛ 
была наибольшей — 22,6%. Также эти пациенты до-
стоверно уступали контрольной группе по результа-
ту MMSE (p = 0,022). В то же время распространен-
ность УКН среди пациентов со стабильной ХОБЛ не 
превышала распространенности УКН среди пациен-
тов контрольной группы и равнялась 8,8% в обеих 
группах [31].

По данным C.H. Martinez и соавт., распростра-
ненность УКН у больных ХОБЛ (n = 1812, сред-
ний возраст 70,9 ± 9,4 года) составила 17,5%, а в 
контрольной группе (n = 15 723, средний возраст 
69,4 ± 10,0 года) — 13,1% (p = 0,001). Распростра-
ненность деменции в этих группах составила 5,4 
и 4,4% соответственно (p = 0,001) [32].

В работе S. Villeneuve и соавт. сравнивались ког-
нитивные показатели 45 человек со среднетяже-
лым и тяжелым течением ХОБЛ, средний возраст 
68,4 ± 8,7 года, и 50 человек контрольной группы, 
средний возраст 67,4 ± 8,8 года [33]. Для диагно-
стики когнитивной дисфункции применялись MMSE 
и Монреальская шкала оценки когнитивных функ-
ций (Montreal Cognitive Assessment (MoCA)). УКН 
были обнаружены у 16 пациентов с ХОБЛ (36%), и у 
6 в контрольной группе (12%) (p = 0,007) [33].

M. Samareh Fekri и соавт. провели исследование 
случай–контроль 87 больных ХОБЛ и 60 здоровых 
добровольцев [34]. Средний возраст пациентов 
с ХОБЛ составил 60,5 ± 9,8 года, а в контрольной 
группе — 58,2 ± 9,8 года. В группе ХОБЛ распро-
страненность КН была 51,7%, в контрольной груп-
пе — 36,7% [34].

Другие авторы приводят данные о существенно 
меньшей распространенности КН и деменции у па-
циентов с ХОБЛ. Так, S.S. Chang и соавт. опубли-
ковали результаты многоцентрового продольного 
когортного исследования 460 пациентов с ХОБЛ 
в возрасте 65–80 лет. КН определялись у 29 из них, 
что составило 6,3% выборки [35].

N. Thakur и соавт. в ретроспективном когортном 
исследовании наблюдали 1202 пациента с ХОБЛ, 
средний возраст 58,2 ± 6,2 года [36]. Контрольную 
группу составили 302 человека без данного забо-
левания, средний возраст 58,5 ± 6,2 года. По их ре-
зультатам, распространенность КН была неболь-
шой и составила 5,5% у пациентов с ХОБЛ и 2,0% 
в контрольной группе, p = 0,005. Однако у пациен-
тов с ХОБЛ риск КН был тем не менее значительно 
выше, чем в группе контроля: ОШ = 2,42 (95% ДИ 
1,04–6,64) [36].

С целью определения связи между деменцией 
и ХОБЛ K.M. Liao и соавт. провели ретроспектив-
ное когортное исследование, в котором проана-
лизировали информацию о 8640 больных ХОБЛ 
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и 17 280 пациентах группы контроля, средний воз-
раст в обеих группах составил 68,8 ± 10,7 года [37]. 
Было установлено, что заболеваемость деменцией 
у пациентов с ХОБЛ выше, чем в контрольной груп-
пе: 152,89 и 83,65 на 10 000 человеко-лет соответ-
ственно. ОР возникновения деменции составил 1,74 
(95% ДИ 1,55–1,96) у пациентов с ХОБЛ по сравне-
нию с контрольной группой [37].

В проспективном когортном исследовании J.J. Yeh 
и соавт. представлена информация о 10 260 боль-
ных с сочетанием ХОБЛ и бронхиальной астмы 
(БА), средний возраст 65,6 ± 11,8 года, и 20 513 па-
циентах контрольной группы, средний возраст 
65,5 ± 11,9 года [38]. Авторы пришли к выводу, что 
у пациентов с сочетанием ХОБЛ и БА частота демен-
ции значительно выше (11,1 на 1000 человеко-лет), 
чем в группе контроля (8,8 на 1000 человеко-лет), 
ОР = 1,43 (95% ДИ 1,29–1,59) [38].

W.C. Liao и соавт. провели ретроспективное ко-
гортное исследование 20 492 пациентов с ХОБЛ, 
средний возраст 68,2 ± 12,4 года, и 40 765 группы 
контроля, средний возраст 67,0 ± 12,5 года [39]. 
За период наблюдения (12 лет) деменция разви-
лась у 1697 больных ХОБЛ (13,2 на 1000 челове-
ко-лет) и у 2553 пациентов из контрольной группы 
(9,1 на 1000 человеко-лет). Авторами продемон-
стрировано, что после корректировки по полу, воз-
расту и коморбидности у пациентов с ХОБЛ риск 
развития деменции оставался выше, чем у пациен-
тов контрольной группы ОР = 1,27 (95% ДИ 1,20–
1,36) [39].

Однако связь между ХОБЛ и повышенным ри-
ском КН прослеживается не во всех работах. Так, 
N. Cherbuin и соавт. опубликовали результаты ко-
гортного ретроспективного исследования, в кото-
ром участвовало 815 больных ХОБЛ, средний воз-
раст на момент начала исследования 74,2 ± 6,9 года, 
и 10 283 пациентов без ХОБЛ, средний возраст 
75,0 ± 7,2 года, из разных стран [40]. Отношение 
рисков рассчиталось отдельно для представителей 
каждой страны, принявшей участие в исследовании. 
В результате авторами не выявлено значимой связи 
между ХОБЛ и деменцией у пациентов семи из вось-
ми стран: ОР = 0,74 (95% ДИ 0,43–1,04) [40].

Когнитивная дисфункция при ХОБЛ различной 
степени тяжести. В работах, посвященных иссле-
дованию когнитивных функций у больных ХОБЛ 
с различной степенью тяжести заболевания, авторы 
приходят к различным, иногда противоположным 
выводам. Так, S.S. Chang и соавт. не выявили стати-
стически значимых изменений распространенности 
КН у пациентов с легкой, среднетяжелой и тяжелой 
ХОБЛ [35]. M.M. Dulohery и соавт. наблюдали 100 па-
циентов с ХОБЛ, средний возраст 70,0 ± 9,4 года [41]. 
По результатам MoCA распространенность КН в це-
лом составила 63%. Однако авторами не было вы-
явлено значимой корреляции между когнитивными 
функциями пациентов и степенью тяжести ХОБЛ: 
количеством обострений (коэффициент корреляции 
Пирсона r = 0,04, p = 0,717), числом посещений от-
деления неотложной помощи (r = 0,06, p = 0,564) 

и госпитализаций (r = –0,04, p = 0,661) за предыду-
щий год [41].

J.W. Dodd и соавт. были получены другие резуль-
таты [42]. Авторы провели исследование случай–
контроль, оценив нейропсихологические показате-
ли у больных ХОБЛ после стационарного лечения 
по поводу обострения и сравнив их с показателями 
стабильных амбулаторных пациентов с ХОБЛ и па-
циентов контрольной группы. В исследовании при-
няло участие 110 человек: 30 пациентов с ХОБЛ, 
ожидавших выписки из стационара, средний возраст 
70 ± 11 лет, 50 амбулаторных пациентов со стабиль-
ной ХОБЛ, средний возраст 69 ± 8 лет, и 30 человек 
группы контроля, средний возраст 65 ± 8 лет. После 
обострения ХОБЛ КН были выявлены у 17 пациен-
тов — 57%. Стационарные пациенты достоверно 
отличались по результатам большинства исполь-
зованных в работе нейропсихологических тестов 
(p < 0,05) [42].

M. Soysal Tomruk и соавт. опубликовали резуль-
таты поперечного исследования, в котором приняли 
участие 35 пациентов с ХОБЛ среднетяжелой и тяже-
лой степени тяжести, средний возраст 62,9 ± 6,3 года, 
и 36 пациентов группы контроля, средний возраст 
60,8 ± 6,2 года [43]. Оценка по шкале MMSE у паци-
ентов с ХОБЛ была значительно ниже, чем в группе 
контроля: 23,9 ± 3,3 балла и 29,5 ± 1,1 балла соот-
ветственно, p < 0,05. Выраженность КН у пациентов 
с ХОБЛ с умеренной гипоксемией была достоверно 
большей, чем у пациентов с легкой гипоксемией: 
22,0 ± 3,3 и 25,5 ± 2,5 балла по шкале MMSE соот-
ветственно (р = 0,030) [43].

В исследовании P.L. Lutsey и соавт. самые низ-
кие значения показателя объема форсированного 
выдоха за первую секунду в процентах от должного 
(ОФВ1%), характеризующего степень тяжести дыха-
тельных нарушений, у пациентов с ХОБЛ были ас-
социированы с повышенным риском развития УКН: 
ОШ = 1,34 (1,10–1,64) [27].

В исследовании случай–контроль, выполненном 
M. Samareh Fekri и соавт., у 8% пациентов с ХОБЛ 
была легкая, у 40% — умеренная, у 33% — тяже-
лая и у 18% — очень тяжелая степень заболевания 
[34]. По результатам исследования были выявлены 
значимая прямая взаимосвязь между ОФВ1% и по-
казателем MMSE (p < 0,0001) и обратная зависи-
мость между тяжестью ХОБЛ и показателем MMSE 
(p < 0,0001). При этом связь степени тяжести ХОБЛ 
была наибольшей с такими когнитивными функция-
ми, как ориентация во времени, счет, кратковремен-
ная память, внимание и пространственные представ-
ления [34].

N. Thakur и соавт. показали, что гипоксемия 
у больных ХОБЛ (парциальное давление кислорода 
в артериальной крови — PaO2 ≤ 88%) связана с по-
вышенным риском КН: ОШ = 5,45 (95% ДИ 1,01–
29,2; p = 0,048). И, наоборот, регулярное применение 
дополнительной кислородной терапии снижает риск 
КН: ОШ = 0,14 (95% ДИ 0,07–0,27; p = 0,0001) [36].

B. Singh и соавт. была выявлена зависимость 
между длительностью ХОБЛ и риском развития 
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УКН: у пациентов с ХОБЛ продолжительностью 
более 5 лет риск УКН был значительно бóльшим 
(ОР = 1,58, 95% ДИ 1,04–2,40) по сравнению с паци-
ентами, у которых ХОБЛ менее 5 лет (ОР = 1,11, 95% 
ДИ 0,70–1,74) [30].

В исследовании M.B. Schure и соавт. более низ-
кие показатели когнитивных функций, измеряемые 
с помощью TMT-A и TMT-B, были ассоциированы 
с большей тяжестью ХОБЛ, оцениваемой по шкале 
прогнозирования уровня смертности ХОБЛ, учиты-
вающей индекс масс тела (Body Mass Index — B), сте-
пень обструкции дыхательных путей (obstruction — 
O), степень одышки (dyspnea — D) и толерантность 
к физической нагрузке (exercise capacity index — E) 
(BODE) и модифицированной шкале одышки ме-
дицинского исследовательского совета (modifi ed 
Medical Research Council Dyspnea Scale (mMRC)), 
p = 0,02 и p = 0,07 соответственно [24].

В исследование случай–контроль, проведенном 
B. Mermit Çilingir и соавт., были включены 121 па-
циент, разделенные на 3 группы: госпитализирован-
ные с обострением ХОБЛ (n = 30), средний возраст 
71,8 ± 12,3 года, пациенты без обострения ХОБЛ 
в течение последних двух месяцев (n = 54), сред-
ний возраст 62,3 ± 10,2 года, и контрольная группа 
(n = 37), средний возраст 65,9 ± 12,8 года [44]. Иссле-
дователи отмечают, что средний показатель MMSE 
у пациентов с обострением ХОБЛ был значимо 
ниже по сравнению со стабильной ХОБЛ: 18,9 ± 4,0 
и 25,8 ± 4,6 балла соответственно, p < 0,001. Досто-
верной разницы между пациентами со стабильной 
ХОБЛ (25,8 ± 4,6 балла) и контрольной группой 
(24,0 ± 5,5 балла) выявлено не было. Более низ-
кий балл по MMSE отмечался у пациентов со сни-
женными значениями ОФВ1% (36,2 ± 5,7), PaO2 
(39,3 ± 6,0 мм рт. ст.), сатурации кислорода артери-
альной крови — SaO2 (78,7 ± 5,3%) и повышенным 
показателем парциального давления углекислого 
газа в артериальной крови — PaCO2 (58,2 ± 8,5 мм 
рт. ст.) (p < 0,001) [44].

W.C. Liao и соавт. выявили зависимость между 
частотой обострений ХОБЛ и риском развития де-
менции [39]. У пациентов, госпитализированных 
по поводу обострения ХОБЛ более пяти раз в год, то 
есть с тяжелым течением заболевания, был отмечен 
самый высокий риск развития деменции по сравне-
нию с контрольной группой (ОР = 196,8; 95% ДИ 
145,9–265,5; p < 0,0001) [39].

В исследование случай–контроль, проведенном 
J. Li и соавт., были включены 27 пациентов с легкой 
и среднетяжелой степенью ХОБЛ, средний возраст 
70,5 ± 7,8 года, 35 пациентов с тяжелой степенью 
ХОБЛ, средний возраст 68,2 ± 7,8 года, и 27 па-
циентов контрольной группы, средний возраст 
66,3 ± 7,0 года [45]. Согласно результатам исследо-
вания, средний балл MMSE был значительно ниже 
у пациентов с ХОБЛ всех степеней тяжести по срав-
нению с контрольной группой (р < 0,01). Кроме того, 
балл MMSE был ниже в группе пациентов с тяже-
лой ХОБЛ по сравнению с таковым в группе с лег-
кой и среднетяжелой степенью тяжести (р < 0,01). 

Выявлена прямая корреляция показателей PaO2 
и MMSE в группе с легкой и среднетяжелой ХОБЛ 
(r = 0,43; p < 0,05) и в группе с тяжелой степенью 
ХОБЛ (r = 0,39; p < 0,05). В группе пациентов с тяже-
лой ХОБЛ показатели MMSE коррелируют с ОФВ1% 
(r = 0,46; p < 0,01), а в группе с легкой и среднетяже-
лой ХОБЛ этой взаимосвязи не наблюдается. Авторы 
предполагают, что это обусловлено тем, что у паци-
ентов с легким течением ХОБЛ снижение легочной 
функции, гипоксия и системное воспаление являют-
ся не такими тяжелыми, как на более поздней стадии 
[45].

Обсуждение. Несмотря на длительность изуче-
ния и большое количество проведенных работ, тема 
коморбидности КН и ХОБЛ, учитывая важность про-
блемы, требует дальнейших исследований по мно-
гим ее аспектам. Выводы большинства авторов схо-
жи и подтверждают, что ХОБЛ ассоциирована с КН.

Основными вероятными патогенетическими фак-
торами КН при ХОБЛ являются хроническая гипо-
ксия, гиперкапния, дисциркуляторные нарушения 
церебральной гемодинамики, хроническое систем-
ное воспаление, которые обусловливают неблаго-
приятное течение сосудистых заболеваний и нейро-
дегенеративных процессов [20, 46–53].

Влияние тканевой гипоксии на ЦНС у больных 
ХОБЛ приводит к повреждению белого и серого ве-
щества и церебральной атрофии, способствующих 
развитию неврологического дефицита [20, 46].

Нарушения церебральной гемодинамики, об-
условленные недостаточностью притока крови 
к тканям головного мозга и затруднением венозно-
го оттока в результате повышения внутригрудного 
давления, застоя в системе верхней полой вены, на-
рушения функционального состояния дыхательного 
центра и слабости дыхательной мускулатуры, спо-
собствуют прогрессированию метаболических нару-
шений в нейронах головного мозга [20, 46].

Провоспалительные цитокины и белки острой 
фазы системного воспаления, характерного для 
ХОБЛ (интерлейкин-6, интерлейкин-lβ, фактор не-
кроза опухоли, С-реактивный белок и др.), оказы-
вают нейротоксическое влияние на головной мозг, 
приводят к повреждению и гибели нейронов, а так-
же глиальных элементов и ускоряют атерогенез в це-
ребральных артериях. Их уровень коррелирует с тя-
жестью ХОБЛ и достигает максимальных значений 
в период обострений [20, 46, 54, 55].

Показатели распространенности КН в группах 
больных ХОБЛ, по данным разных авторов, варьи-
руют от 6 до 63%. Предполагаем, что это может 
быть обусловлено в первую очередь различием 
методологических подходов, в том числе выбором 
авторами конкретного нейропсихологического те-
ста и критериев диагноза. Вариабельность выборок 
оказывает значительное влияние на результаты ста-
тистического анализа. Кроме того, отличающиеся 
качественные уровни медицинского обслуживания 
в разных странах, вероятно, являются значимыми 
факторами, влияющими на течение ХОБЛ и разви-
тие КН.
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Результатами исследований доказано, что боль-
ные ХОБЛ имеют достоверно более высокий риск 
развития УКН (ОР от 1,1 до 1,9; ОШ от 1,4 до 2,4) 
и деменции (ОР от 1,3 до 1,9; ОШ 1,2). Выводы боль-
шинства авторов по этой теме согласуются и взаимо-
подтверждаются.

Имеется значимая прямая взаимосвязь между 
ОФВ1% и показателем MMSE (p < 0,0001) и обрат-
ная зависимость между тяжестью ХОБЛ и показате-
лем MMSE (p < 0,0001). Показатели MMSE коррели-
руют с ОФВ1% (r = 0,46; p < 0,01). Более низкий балл 
по MMSE отмечался у пациентов со сниженными 
значениями ОФВ1% (36,2 ± 5,7), PaO2 (39,3 ± 6,0 мм 
рт. ст.), SaO2 (78,7 ± 5,3%) и повышенным показате-
лем PaCO2 (58,2 ± 8,5 мм рт. ст.) (p < 0,001). Риск 
возникновения когнитивной дисфункции возрас-
тает со снижением значений ОФВ1% (ОШ = 1,34), 
PaO2 (ОШ = 5,45), SaO2 и повышением значений 
PaCO2. Самые низкие значения показателя ОФВ1% 
ассоциированы с повышенным риском развития 
УКН: ОШ = 1,34 (1,10–1,64). Гипоксемия у больных 
ХОБЛ (PaO2 ≤ 88%) связана с повышенным риском 
КН: ОШ = 5,45 (95% ДИ 1,01–29,2; p = 0,048). Под-
тверждена прямая корреляционная зависимость по-
казателей PaO2 и MMSE (r = 0,43; p < 0,05). Основы-
ваясь на данных результатах, можно утверждать, что 
тяжесть течения ХОБЛ, гипоксемия, гиперкапния 
являются значимыми факторами достоверно повы-
шающими вероятность и степень КН.

Заключение. По результатам подавляющего 
большинства исследований, ХОБЛ является досто-
верным фактором риска развития как умеренных 
когнитивных нарушений, так и деменции, что важно 
учитывать при ведении пациентов с данным заболе-
ванием.

Коморбидность КН и ХОБЛ оказывает негатив-
ное влияние на течение обоих расстройств. ХОБЛ 
повышает риски более раннего развития и быст-
рого прогрессирования когнитивной дисфункции, 
а КН затрудняют диагностику, лечение и реабили-
тацию ХОБЛ, усиливая тяжесть заболевания и отя-
гощая прогноз. Разработка и широкое применение 
эффективных комплексных персонифицированных 
программ терапии и реабилитации больных ХОБЛ, 
вероятно, будут являться весьма существенным 
фактором профилактики раннего возникновения 
и прогрессирования у них КН. Не менее важна для 
пациентов с ХОБЛ ранняя диагностика когнитив-
ных расстройств с последующей своевременной 
адекватной терапией. Мы считаем целесообраз-
ным при ведении больных ХОБЛ проведение кли-
нико-нейропсихологической оценки когнитивных 
функций, это будет способствовать более раннему 
выявлению КН и оптимизации оказания помощи 
пациентам. Необходимо также проведение дальней-
ших исследований, в том числе посвященных изу-
чению методов ранней комплексной диагностики 
и адекватного рационального лечения когнитивной 
дисфункции у больных ХОБЛ с целью повышения 
качества их жизни и улучшения прогнозов заболе-
ваний.
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