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Во всех субъектах РФ в преддверии эпидсезона
2015–2016 гг. была организована кампания по информи-
рованию населения об эпидситуации по гриппу и ОРВИ,
мерах индивидуальной и общественной профилактики
гриппа, значимости и эффективности вакцинации, о вреде
самолечения. 

В сентябре-ноябре 2015 г. на территории РФ, как и во всем
Европейском регионе, отмечалась низкая активность респи-
раторных заболеваний, в структуре циркулирующих виру-
сов преобладали (98–99%) вирусы негриппозной этиологии
(вирусы парагриппа, аденовирусы, респираторные синци-
тиальные вирусы). 

На 52-й неделе 2015 г. (21–27.12.2015) отмечено суще-
ственное (в 5 раз) увеличение доли циркулирующих вирусов
гриппа (до 14%), которая продолжила рост и к началу эпиде-
мического подъема заболеваемости (со 2-й недели 2016 г.)
составила уже 50%. 

В целях сдерживания эпидпроцесса в образовательных уч-
реждениях организовано проведение утренних фильтров,
введен мониторинг за закрытием классов, групп при возник-
новении групповой заболеваемости. 

С учетом заболеваемости детей дошкольного возраста и
школьников в декабре 2015 г. полностью или частично за-
крывались детские образовательные учреждения в Белго-
родской, Тамбовской, Тверской, Калужской, Костромской,
Липецкой, Московской, Архангельской, Калининградской,
Псковской, Нижегородской, Саратовской, Курганской,
Свердловской, Челябинской, Новосибирской, Омской, Том-
ской областях, республиках Коми, Карелия, Мордовия, Ма-
рий Эл, Хакасия, Саха (Якутия), Удмуртской Республике,
Пермском крае, Ханты-Мансийском, Ямало-Ненецком авто-
номных округах, Ненецком автономном округе.

Введение ограничительных мероприятий в медицинских
и других организациях, ограничение массовых мероприя-
тий в этот период не проводились.

На 2-й неделе 2016 г. (11–17.01.2016) превышение эпиде-
мических порогов заболеваемости гриппом и ОРВИ было
отмечено в 13 субъектах РФ практически всех федеральных
округов.

Особенностью эпидсезона 2015–2016 гг. является раннее
(на 2–3-й неделе) вовлечение в эпидпроцесс южных регио-
нов страны: Республики Северная Осетия (Алания) и Кара-
чаево-Черкесской Республики (на 2-й неделе 2016 г.), Респуб-
лики Адыгея, Ставропольского края, Ростовской, Волгоград-
ской и Астраханской областей (на 3-й неделе 2016 г.), что,
возможно, связано с отмечавшимся в этот период эпидне-
благополучием по гриппу и ОРВИ на Украине. 

Пик эпидемии пришелся на 4 и 5-ю недели 2016 г.
(25–31.01.2016 и 01–07.02.2016), когда превышение недель-
ных эпидпорогов было отмечено соответственно в 74 и 
68 субъектах РФ всех федеральных округов с вовлечением в
эпидпроцесс всех возрастных групп населения. Число гос-
питализированных на этих двух неделях составляло около
46–47 тыс. человек, что почти в 1,5–2 раза выше, чем на 3 и 
7-й неделях. Доля циркулирующих вирусов гриппа на этих
неделях была максимальной (соответственно 81,7 и 84,8%)
при абсолютном доминировании среди вирусов гриппа во
всех субъектах страны вируса гриппа A(H1N1)2009 (соответ-
ственно 76,2 и 79,3%). 

Максимальное превышение пороговых уровней (в 3 раза и
более) на пике заболеваемости (4–5-я недели) отмечалось в
6 субъектах страны: в Белгородской, Вологодской областях,
республиках Саха (Якутия), Тыва, Алтайском крае и Ненец-
ком АО. В 25 субъектах РФ эпидпороги были превышены в 
2 раза и более и в 47 субъектах страны – до 2 раз. 

Наиболее высокие интенсивные показатели заболевае-
мости по совокупному населению (от 170 до 300 на 
10 тыс. населения) на пике сезона отмечались в Вологод-
ской, Тюменской, Архангельской, Ивановской областях,
Ненецком и Ямало-Ненецком автономных округах, 
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Мероприятия по подготовке к эпидемическому подъему
заболеваемости гриппом и острыми респираторными

вирусными инфекциями (ОРВИ) в сезоне 2015–2016 гг. про-
водились в соответствии с постановлением Главного госу-
дарственного санитарного врача Российской Федерации от
20.08.2015 №39 (зарегистрировано в Минюсте России
№38763 от 02.09.2015) и региональными комплексными
планами организационных, профилактических, противо-
эпидемических мероприятий по предупреждению возник-
новения и распространения ОРВИ и гриппа, откорректиро-
ванными и утвержденными руководителями органов испол-
нительной власти субъектов РФ.

В целях подготовки к эпидемическому сезону по гриппу и
ОРВИ Роспотребнадзором подготовлено и направлено в
субъекты РФ более 20 информационных и методических до-
кументов.

В субъектах РФ подготовлено около 1,5 тыс. организа-
ционно-распорядительных документов органов исполни-
тельной власти регионального уровня, проведено 92 заседа-
ния санитарно-эпидемиологических комиссий с участием
специалистов заинтересованных служб и ведомств. Террито-
риальными органами Роспотребнадзора в органы исполни-
тельной власти, главам администраций муниципальных об-
разований, руководителям предприятий, учреждений и ор-
ганизаций направлено свыше 3,7 тыс. информационно-ме-
тодических писем. 

С сентября 2015 г. Роспотребнадзором организован ежене-
дельный контроль за ходом кампании по иммунизации насе-
ления против гриппа, в ходе которой было привито свыше

44,9 млн человек, что составило 31,3% от общей численности
населения страны (максимальный за все годы иммунизации).
В рамках календаря профилактических прививок были при-
виты более 13,3 млн детей и 25,9 млн взрослых (100% от числа
подлежащих прививкам). В 78 субъектах РФ за счет средств,
выделенных дополнительно из других источников финанси-
рования, были привиты свыше 5,4 млн человек.

В целом наибольший (свыше 35%) охват населения при-
вивками против гриппа был достигнут в г. Москве, республи-
ках Калмыкия, Бурятия, Тыва, Пензенской, Самарской, Тю-
менской областях, Краснодарском и Хабаровском краях.
Наименьший (менее 25% населения) – в Калужской, Москов-
ской, Астраханской областях и Чеченской Республике. 

В преддверии начала эпидсезона в рамках надзорных ме-
роприятий в субъектах РФ специалистами территориальных
органов Роспотребнадзора проведена проверка готовности
более 3,1 тыс. медицинских, 8 тыс. детских образовательных
и более 10,8 тыс. прочих организаций. При выявлении нару-
шений применялись меры административного воздействия
(наложено свыше 7,7 тыс. на сумму – 36,31 млн руб.). 

На подготовку и реализацию мероприятий по профилак-
тике гриппа и ОРВИ в субъектах РФ органами исполнитель-
ной власти выделено около 1,7 млрд руб., что позволило в
большинстве регионов поддерживать обеспеченность ос-
новными противовирусными препаратами, рекомендуемы-
ми для лечения и профилактики гриппа, обеспечить необхо-
димый резерв коечного фонда, оборудования для оказания
неотложной медицинской помощи (аппаратов для искус-
ственной вентиляции легких и др.).
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заболеваемостью привитых против гриппа. По оператив-
ным данным из общего числа заболевших гриппом 2,6% бы-
ли привиты против гриппа, а из общего числа привитых
(44,9млн. чел.) заболело всего 0,002%, что позволяет сделать
вывод об эффективности иммунизации.  

В целях сравнительной оценки профилактической и эпи-
демиологической эффективности применяемых вакцин
против гриппа в 10 субъектах страны (г. Москва, Новгород-
ская, Ростовская, Челябинская, Тюменская, Амурская, Ниже-
городская области, Краснодарский, Ставропольский края и
Республика Татарстан) организовано изучение напряженно-
сти иммунитета у привитых лиц. 

В субъектах РФ при регистрации превышения эпидемиче-
ских порогов заболеваемости по гриппу и ОРВИ применя-
лись ограничительные меры в медицинских, образователь-
ных организациях, организациях социального обслужива-
ния, сферы обслуживания, торговли, транспорта и других
эпидзначимых объектах, ограничивалось проведение мас-
совых спортивных и других досуговых мероприятий. 

На пике заболеваемости было закрыто около 12 тыс. школ
и школ-интернатов, около 2,3 тыс. детских садов, около 600
средних специальных и высших учебных заведений, что
позволило предупредить распространение инфекции. 

Органами управления здравоохранением организован
мониторинг обращений больных ОРВИ за медицинской по-
мощью, вызовов скорой медицинской помощи, проводился
учет количества госпитализированных, учет выписки боль-
ных гриппом и ОРВИ, включая тяжелые формы, а также на-
личия лекарственных средств в медицинских учреждениях и
аптеках. Откорректированы схемы (алгоритмы) маршрути-
зации больных гриппом, пневмониями, в том числе бере-
менных женщин.

Территориальными органами Роспотребнадзора приняты
меры по усилению контроля за эпидзначимыми объектами:
медицинскими, образовательными организациями, органи-
зациями социальной защиты, торговли, общественного пи-
тания, транспорта, сферы услуг. Организованы мониторин-
говые обследования в местах массового пребывания людей
(торговые центры, рынки, спортивные объекты). 

Проводилась оценка своевременности введения
ограничительных мероприятий, соблюдения противоэпи-
демического режима персоналом и посетителями, в до-
школьных образовательных учреждениях – организации
«утреннего фильтра», своевременности принятия решения
о роспуске групп/учреждений при росте заболеваемости
гриппом/ОРВИ.

В целях контроля за выполнением санитарного законода-
тельства в рамках надзорных мероприятий в субъектах РФ
территориальными органами Роспотребнадзора с начала
текущего эпидсезона проведено более 4 тыс. проверок меди-
цинских организаций и более 9,2 тыс. детских образователь-
ных учреждений. 

В преддверии и ходе эпидсезона проводилась кампания
по информированию населения об эпидситуации по гриппу
и ОРВИ, мерах индивидуальной и общественной профилак-
тики гриппа, значимости и эффективности вакцинации и
вреде самолечения. Подготовлено более 1,4 млн публикаций,
бюллетеней, листовок. На сайтах управлений Роспотребнад-
зора по субъектам РФ размещены более 3,2 тыс. информа-
ционных сообщений.

В целях улучшения информированности и обучения мед-
работников Роспотребнадзором инициировано проведение
двух всероссийских межведомственных конференций
(21.01.2016 и 04.02.2016) по вопросам оказания медицин-

ской помощи населению, в том числе детям и беременным
женщинам, с участием ведущих специалистов страны. По
итогам конференций подготовлены протоколы с поруче-
ниями о принятии дополнительных мер по оказанию меди-
цинской помощи населению, в том числе детям, направлен-
ных на предупреждение развития тяжелых форм заболева-
ния и снижение смертности от гриппа и ОРВИ.

В целом эпидсезон гриппа и ОРВИ 2015–2016 гг. характе-
ризовался следующими особенностями:
1. Широким географическим распространением заболевае-

мости гриппом и ОРВИ, с включением в эпидемический
процесс всех возрастных групп населения (детей и взрос-
лых), при этом интенсивность эпидпроцесса в большин-
стве субъектов РФ оставалась умеренной. 

2. Ранним (на 2–3-й неделе) вовлечением в эпидпроцесс юж-
ных регионов страны, что, возможно, связано с отмечав-
шимся в этот период эпиднеблагополучием по гриппу и
ОРВИ на Украине. 

3. Умеренной (3–4 нед) длительностью эпидемического
подъема заболеваемости в большинстве субъектов РФ.

4. Доминированием в течение всего эпидемического подъе-
ма заболеваемости одного типа вируса гриппа –
А(H1N1)2009, не претерпевшего серьезных мутаций, но
активно не циркулировавшего в течение последних 3 лет,
что обусловило накопление в популяции не иммунных к
нему контингентов. 

5. Умеренной заболеваемостью привитых против гриппа
лиц (2,6% от числа заболевших) и отсутствием регистра-
ции у них тяжелых форм заболевания при соответствии
циркулирующих вирусов вакцинным, что подтверждает в
целом эффективность иммунизации, но требует дальней-
шего изучения эффективности применяемых вакцин.

6. Умеренной летальностью, обусловленной в основном
поздним обращением за медицинской помощью и нали-
чием у погибших сопутствующих хронических заболева-
ний (сахарный диабет, хроническая сердечно-сосудистая
патология, бронхиальная астма, ожирение, хронический
гепатит, аутоиммунное состояние). 
Следует отметить, что в эпидсезоне гриппа и ОРВИ

2009–2010 гг., когда также отмечалось доминирование виру-
са гриппа A(H1N1)2009, интенсивность эпидпроцесса была
существенно выше: превышение пороговых уровней в 5 раз
и более отмечалось в 31 субъекте страны, 2–4 раза – в 
30 субъектах. Длительность эпидподъема в субъектах состав-
ляла в среднем около 7–9 недель. Только гриппом (не вклю-
чая ОРВИ) переболели около 4,1% населения. В структуре ла-
бораторно подтвержденных случаев гриппа A(H1N1)2009 в
РФ на долю взрослого населения пришлось 61% случаев, сре-
ди заболевших детей преобладали дети школьного возраста
7–14 лет (17,2%) и подростки 15–17 лет (8,7%).

В ходе пандемии за период с апреля 2009 г. по август 2010 г.
в мире было лабораторно подтверждено 18,5 тыс. смертей от
гриппа, вызванного вирусом A(H1N1)2009. Предполагают,
что число лабораторных случаев значительно ниже, чем ре-
альное число произошедших смертей, и новое исследование
указывает, что от 152 до 575 тыс. людей умерли от заражения
вирусом в первый год его циркулирования в мире.

Таким образом, интенсивность эпидсезона гриппа и ОРВИ
2015–2016 гг.существенно ниже, чем в период пандемии
гриппа 2009–2010, 2010–2011 гг., что, вероятно, обусловле-
но наличием иммунной прослойки населения, в том числе за
счет высокого охвата профилактическими прививками к до-
минирующему в эпидсезоне вирусу гриппа А(H1N1)2009, не
претерпевшему серьезных мутаций. 
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г. Санкт-Петербурге, Республике Саха (Якутия) и Алтайском
крае. Заболеваемость в указанных субъектах определялась
всеми группами населения.

Максимальные показатели заболеваемости гриппом и 
ОРВИ на пике заболеваемости среди детей в возрастной
группе 0–2 лет (от 700 до 1050 на 10 тыс.) зарегистрированы
в Ивановской, Вологодской областях, Ненецком и Ямало-Не-
нецком автономных округах, Республике Коми; в возрастной
группе 3–6 лет (от 800 до 1240 на 10 тыс.) – в Ивановской и
Вологодской областях, г. Санкт-Петербурге и Ненецком АО;
среди детей 7–14 лет (от 500 до 700 на 10 тыс.) – в Иванов-
ской, Архангельской, Тюменской областях, г. Санкт-Петер-
бурге и Ненецком АО; среди взрослых (от 80 до 133 на 
10 тыс.) – в Вологодской, Калининградской, Тюменской, Ар-
хангельской областях, г. Санкт-Петербурге и Ненецком АО. 

На 4–5-й неделях эпидподъема заболеваемости гриппом и
ОРВИ в РФ переболели более 3,2 млн человек (в среднем 41%
от общего числа заболевших в период эпидемического
подъема – на 2–8-й неделях). За указанные 2 нед более 45%
от общего числа заболевших гриппом и ОРВИ были зареги-
стрированы в 24 субъектах страны. 

На пике заболеваемости (4–5-й неделях), по данным опе-
ративного мониторинга, зарегистрировано максимальное
в текущем году число случаев внебольничных пневмоний:
соответственно 23 и 25,9 тыс. случаев, что превысило уро-
вень прошлого года на 4-й неделе на 85%, на 5-й – в 2,3 раза
и выше среднемноголетнего уровня (за 4 года) на 45–58%.
При этом около 0,8–1% заболеваний закончилось леталь-
ным исходом, что превысило среднемноголетние уровни
на 11–36%. 

В структуре заболевших внебольничной пневмонией пре-
обладали взрослые, составившие около 71%. Среди детей наи-
большее число заболевших регистрировалось в возрастных
группах 0–2 и 3–6 лет (75–77% от всех заболевших в возрасте
0–17 лет). Среди взрослых около 50% составляли лица в воз-
расте от 40 до 64 лет, у большинства заболевших (83%) заре-
гистрировано среднетяжелое клиническое течение.

С 6-й недели 2016 г. (08–14.02.2016) отмечено снижение
интенсивности эпидпроцесса: уменьшение числа субъектов,
где превышены пороговые уровни, отрицательная динамика
темпов прироста заболеваемости, снижение интенсивных
показателей заболеваемости гриппом и ОРВИ. При этом на
6-й неделе 2016 г. число внебольничных пневмоний удержи-
валось на высоких значениях – около 22,7 тыс., что подтвер-
ждает причину их возникновения как следствие осложнения
после гриппа. В последующие 2 нед (7–8-я недели) суммар-
но зарегистрировано около 29,3 тыс. внебольничных пнев-
моний, что также свидетельствует о снижении интенсивно-
сти эпидпроцесса. 

На 8-й неделе (22–28.02.2016) превышение эпидемиче-
ских порогов зарегистрировано только в 3 субъектах РФ
[Новосибирская, Сахалинская области, Республика Саха
(Якутия)] с максимальным превышением пороговых уров-
ней до 71%. По-прежнему в структуре циркулирующих ви-
русов доминируют вирусы гриппа (73,7%), среди которых –
вирус гриппа A(H1N1)2009 (67,5%). Вместе с тем намети-
лась тенденция снижения его доли и увеличения доли виру-
са гриппа В, который с учетом данных многолетних наблю-
дений к концу эпидсезона может занять доминирующие
позиции.

В ходе эпидемического подъема заболеваемости в 66 субъ-
ектах РФ регистрировались случаи гриппа (пневмонии) с ле-
тальным исходом, более 97% которых связано с вирусом
гриппа A(H1N1)2009, что подтверждено лабораторно. 99%
погибших не были привиты против гриппа, практически у
всех имелись сопутствующие хронические заболевания (са-
харный диабет, хроническая сердечно-сосудистая патоло-
гия, бронхиальная астма, ожирение, хронический гепатит,
аутоиммунное состояние). Некоторые из них не обращались
за медицинской помощью или не были своевременно госпи-

тализированы в стационары в связи с отказами от госпита-
лизации.

Суммарно общее число переболевших гриппом и ОРВИ с
начала эпидподъема заболеваемости (со 2 по 8-ю неделю
2016 г.), по оперативным данным, составило около 7,79 млн
человек (5,3% от численности населения страны). 

Наиболее высокий процент (более 8%) переболевших от
общей численности населения за указанный период зареги-
стрирован в 11 субъектах РФ: республиках Карелия, Коми,
Саха (Якутия), Архангельской, Вологодской, Мурманской,
Тюменской, Кировской областях, г. Санкт-Петербурге, Яма-
ло-Ненецком и Ненецком автономных округах. Еще в 
25 субъектах страны переболели от 6 до 8% населения. 

Средняя длительность эпидподъема в большинстве субъ-
ектов составила 3–4 нед (49 субъектов), в 16 субъектах – 
1–2 нед. В 10 субъектах РФ (Мурманской, Вологодской, Ар-
хангельской, Рязанской, Нижегородской, Ульяновской, Тю-
менской областях, г. Санкт-Петербурге, Ненецком автоном-
ном округе, Еврейской автономной области) длительность
эпидподъема заболеваемости гриппом и ОРВИ составила 
5 нед, в Алтайском крае – 6 нед, Новосибирской области и
Республике Саха (Якутия) – 7 нед. В субъектах Южного и Се-
веро-Кавказского федеральных округов несмотря на то, что
большинство из них необычно рано включилось в эпидпро-
цесс, длительность эпидподъема составила всего 1–3 нед. 

Не зарегистрировано превышения пороговых значений в
6 субъектах РФ: в Краснодарском крае, республиках Даге-
стан, Ингушетия, Кабардино-Балкарской и Чеченской рес-
публиках, а также в Забайкальском крае. 

С начала эпидемического сезона гриппа и ОРВИ
2015–2016 гг. организациями Роспотребнадзора проведено
более 650 тыс. исследований материала от больных в целях
определения вирусов гриппа и ОРВИ.

По результатам лабораторного мониторинга было иден-
тифицировано всеми методами исследования более 
28,2 тыс. вирусов гриппа, из них около 28 тыс. вируса грип -
па А (99,1%) и 240 (0,9%) вирусов гриппа В. При субтипирова-
нии вирусов гриппа А определено 26,1 тыс. (92,5%) вирусов
A(H1N1)2009 и около 0,8 тыс. (2,9%) вирусов А (Н3N2). Око-
ло 1 тыс. (3,8%) вирусов A типировать не удалось.

По данным исследований ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребнад-
зора, установлено, что изоляты вируса гриппа А(H1N1)2009
и А(H3N2), выделяемые от больных в субъектах РФ в сезоне
2015–2016 гг., антигенно не отличаются от рекомендован-
ных Всемирной организацией здравоохранения для вакци-
ны против гриппа, что подтверждается данными полноге-
номного секвенирования и серологических исследований.
Вирусы проявляли чувствительность к основным противо-
вирусным препаратам.

На антигенное соответствие вакцинному штамму прове-
рены 72 изолята вирусов; проведено секвенирование после-
довательностей генов гемагглютинина, нейраминидазы и
NS-сегмента штаммов 9 вирусов гриппа А (H1N1)2009 и
А(H3N2), полученных из Республики Дагестан, Ставрополь-
ского края, Ямало-Ненецкого АО, Республики Северная Осе-
тия–Алания, г. Санкт-Петербурга, Оренбургской области. 

Установлена максимальная гомология по гену гемагглюти-
нина с известными вариантами, циркулировавшими в 2015 г.
в Европе и Азии (Китай, Япония); по гену нейраминидазы –
циркулировавшими в 2015 г. в Европе, Саудовской Аравии и
Азии (Китай, Япония); по гену NS –циркулировавшими в
2015 г. в Америке, Европе, Австралии и Азии (Индия, Япония).

Мутаций, существенно изменяющих антигенные свойства
или устойчивость к ингибиторам нейраминидазы, не обна-
ружено. Результаты исследований депонированы в междуна-
родной базе данных GISAID.

В связи с началом массового применения новых отече-
ственных противогриппозных вакцин (Совигрипп, Ульт-
рикс), предназначенных для иммунизации взрослого насе-
ления, во всех субъектах страны организован мониторинг за

Грипп и ОРВИ сезона 2015–2016 

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ
Попова Анна Юрьевна – д-р мед. наук, проф., рук. Роспотребнадзора, зав. каф. организации санитарно-эпидемиологической службы ГБОУ ДПО РМАПО. E-mail: depart@gsen.ru
Ежлова Елена Борисовна – канд. мед. наук, нач. Управления эпидемиологического надзора Роспотребнадзора. E-mail: depart@gsen.ru)
Мельникова Альбина Андреевна – канд. мед. наук, зам. нач. Управления эпидемиологического надзора Роспотребнадзора. E-mail: depart@gsen.ru
Фролова Наталья Владимировна – нач. отд. Управления эпидемиологического надзора Роспотребнадзора. E-mail: depart@gsen.ru
Михеев Валерий Николаевич – канд. мед. наук, и.о. ген. дир. ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор». E-mail: vector@vector.nsc.ru
Рыжиков Александр Борисович – канд. биол. наук, зав. отд. зоонозных инфекций и гриппа ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор». E-mail: vector@vector.nsc.ru.



12 CONSILIUM MEDICUM 2016 | ТОМ 18 | №3

По сравнению с эпидемией 2014–2015 гг. эпидемия
гриппа в 2015–2016 гг. в России началась несколько

позже (конец декабря) и распространялась, как и в преды-
дущем эпидемическом сезоне, с запада на восток страны.
Эпидемия гриппа характеризовалась быстрым ростом за-
болеваемости в большинстве городов России. Максималь-
ные уровни заболеваемости отмечались среди взрослых и
детей на 4–6-й неделях от начала эпидемии. Значимое на-
растание числа случаев заболевания гриппом и другими
острыми респираторными инфекциями у детей отмечено
на 3-й неделе и совпало с началом посещения детских об-
разовательных организаций после новогодних каникул:
среди детей 0–2 лет – на 45,8%, 3–6 – 77,3%, 7–14 – на
142,4%, при этом у лиц старше 15 лет – на 174,5%. Нараста-
ние продолжилось на 4-й неделе: среди детей 0–2 лет – на
20,6%, 3–6 – 57,6%, 7–14 – 67,3% и лиц старше 15 – 61,8%;
5-й неделе: среди детей 0–2 лет – на 20,5%, 3–6 – 33,2%,
7–14 – 49,2% и лиц старше 15 лет – 67,6%. На 6-й неделе
эпидемии заболеваемость гриппом начала уменьшаться
во всех возрастных категориях населения по сравнению с
предыдущей неделей: по населению в целом – на -8,7%, во
всех возрастных группах детей – на -9,5%, -14,8%, -18,3%
соответственно и среди лиц старше 15 лет только на -0,8%.

Высокий уровень заболеваемости гриппом, наличие ле-
тальных исходов от гриппа А(H1N1)pdm09 свидетель-
ствовали о значительной интенсивности эпидемии грип-
па в России и высокой степени вовлеченности в эпидеми-
ческий процесс детей разного возраста. С 8-й недели
(15.02.2016–21.02.2016) заболеваемость гриппом суще-
ственно уменьшилось во всех федеральных округах Рос-
сийской Федерации, не превышая недельного эпидемиче-
ского порога заболеваемости гриппом и острыми респира-
торными вирусными инфекциями (ОРВИ) по всему насе-
лению 29,1%. Основным возбудителем гриппа в сезоне
2015–2016 гг. у больных во всех возрастных категориях на-
селения являлся вирус гриппа А(H1N1)pdm09 (рис. 1) [1].

В Санкт-Петербурге резкий подъем заболеваемости
гриппом и ОРВИ зарегистрирован с середины декабря
2015 г. К этому времени план иммунизации в рамках реа-
лизации Национального календаря профилактических
прививок (взрослых, детей, беременных женщин и лиц
призывного возраста) был выполнен на 100%. Далее имму-
низация продолжалась вакцинами, закупленными за счет
средств администраций районов Санкт-Петербурга и вне-
бюджетных источников. На 31.12.2015 всего было привито
против гриппа 1 554 984 человек (детей от 0–17 лет – 

Грипп и ОРВИ сезона 2015–2016 

Особенности гриппа у детей, современные
возможности лечения и профилактики
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В статье приведены эпидемиологические данные, характеризующие развитие эпидемии гриппа А в январе-феврале 2016 г. в России и, в частно-
сти, Санкт-Петербурге. Показаны темпы нарастания и снижения заболеваемости гриппом детей по неделям эпидсезона, а также данные госпи-
тализации больных гриппом детей в стационары Санкт-Петербурга. В этиологической структуре расшифрованных острых респираторных вирус-
ных инфекций удельный вес гриппа A(H1N1)pdm09 достигал 60%. Дана подробная характеристика клинического течения гриппа у детей в зави-
симости от степени тяжести, подробно описаны его осложнения. Представлены особенности течения гриппа у детей раннего возраста, гриппа
A(H1N1)pdm09 у детей в эпидсезон 2015–2016 гг., клинико-лабораторные различия пандемического и сезонного вариантов гриппа у детей (по
данным наблюдений в клинике ФГБУ «НИИ детских инфекций» ФМБА России). Подробно описаны современные подходы к терапии и профилак-
тике гриппа у детей. Охват детей прививками против гриппа в Санкт-Петербурге составил 40%, несмотря на обеспеченность города вакцинами,
что обусловило интенсивное их вовлечение в эпидемический процесс с развитием единичных летальных исходов, которых не наблюдалось в
России в период пандемии 2009 г.
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The article presents epidemiological data describing the development of the epidemic of influenza A in January and February of 2016 in Russia and in Saint
Petersburg. Showing rates of increase and decrease the incidence of influenza children weekly epidemiological season, as well as data hospitalization of
sick children with influenza in Saint Petersburg hospitals. In the etiological structure decoded SARS specific weight of influenza A(H1N1)pdm09 reached
60%. The detailed description of the clinical course of influenza in children depends on the severity and its complications are described in detail. The featu-
res of the flow of influenza in young children, influenza A(H1N1)pdm09 children in the epidemiological season 2015–2016, clinical and laboratory differen-
ces of pandemic and seasonal influenza variants in children (based on observation in the clinic Research Institute of Children's Infections). Detailed desc-
ription of modern approaches to the treatment and prevention of influenza in children. Coverage of children vaccination against influenza in Saint Peters-
burg amounted to 40%, despite the availability of vaccines of the city, which led to their intensive involvement with the development of the epidemic process
of individual deaths, which was not observed in Russia during the 2009 pandemic.
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229 573). Охват прививками населения города в целом со-
ставил 30,3%, детского населения – 40%.

Общее число заболевших гриппом и ОРВИ на 15.02.2016
составило 443 250 человек, в том числе до 01.01.2016 забо-
лели 75 638 человек, после – 362 612 человек.

Наибольшее число случаев заболеваний было зареги-
стрировано на 4-й неделе 2016 г. (с 18.01.2016 по
24.01.2016). В этот период ежедневно регистрировали от
11 500 до 12 468 заболевших, из них 62% составляли дети
(см. таблицу).

Удельный вес детей от 0 до 17 лет среди всех зарегистри-
рованных случаев ОРВИ составил более 60%, причем грип-
па – до 30%. Показатели заболеваемости ОРВИ у детей от
0–17 лет превосходили показатели заболеваемости всего
населения в 4 раза, показатели заболеваемости гриппом –
в 2 раза. В этиологической структуре расшифрованных
ОРВИ удельный вес гриппа A(H1N1)pdm09 достигал 60%.
Среди госпитализированных взрослых доля гриппа
A(H1N1)pdm09 в разные периоды достигала 80%. По дан-
ным лаборатории СПб ГБУЗ «Городской вирусологический
консультативно-диагностический центр» на 20.02.2016 из
2976 человек, обследованных на грипп с 01.01.2016 по
20.02.2016, выделен вирус гриппа типа A(H1N1)pdm09 у
1398 (47%) человек, типа А(H3N2) – 3 (0,1%), типа В – 7
(0,2%). Проведенные в ФГБУ «НИИ гриппа» Минздрава Рос-
сии исследования антигенного анализа вирусов
А(H1N1)pdm09, циркулировавших среди детей в эпидсе-
зоны 2013–2015 гг., выявили их антигенную однородность
и полное соответствие вакцинному штамму А/Калифор-
ния/07/09 [2].

Преобладание вируса гриппа A(H1N1)pdm09 обуслови-
ло тяжесть течения заболевания и высокий уровень ле-
тальности от осложненного гриппа.

С 4-й недели, как и во всей Российской Федерации, отме-
чался рост госпитализаций с гриппом и ОРВИ как взрос-
лых, так и детей. Эпидемический подъем заболеваемости
гриппом в Санкт-Петербурге объявлен 21.01.2016. Макси-
мум больных детей поступили в стационары города 25–27

января 2016 г. (5-я неделя): 189, 201 и 188 в сутки соответ-
ственно. Этот пик фактически совпал с максимальной гос-
питализацией взрослых (26–28.01.2016 – от 257 до 279 в
сутки). В целом среди госпитализированных пациентов
дети составили 51,7%. С 7-й недели (с 08.02.2016 по
14.02.2016) заболеваемость гриппом и ОРВИ снизилась у
детей на 33,4%: всего зарегистрированы 31 296 детей, боль-
ных гриппом, из них госпитализированы 644 ребенка. На
8-й неделе, по сравнению с предыдущей 7-й, продолжи-
лось снижение заболеваемости, в том числе у детей – на
7,6%. Грипп зарегистрирован у 28 923 детей, из которых
госпитализированы 610. Для госпитализации детей в 7 ста-
ционарах города было развернуто 1265 инфекционных
коек (дополнительно перепрофилированы койки в ГБОУ
ВПО «Санкт-Петербургский государственный педиатриче-
ский медицинский университет» Минздрава России – 30
коек, ФГБУ «НИИ детских инфекций» ФМБА России – 20
коек). Общее число госпитализированных детей в стацио-
нары Санкт-Петербурга в период эпидемического подъе-
ма 2016 г. представлено на рис. 2.

В клиниках ФГБУ «НИИ детских инфекций» с 18 января
по 1 марта был госпитализирован 361 ребенок по поводу
острых респираторных заболеваний. С декабря 2015 г. бы-
ли обследованы 685 госпитализированных детей с грип-
поподобными заболеваниями, из которых у 207 в мазках
из ротоглотки методом полимеразной цепной реакции в
режиме реального времени (ПЦР-РВ) была выделена РНК
вируса гриппа: гриппа А – у 97, гриппа В – у 3 детей. Типи-
рование вирусов гриппа А методом ПЦР-РВ было проведе-
но у 10 больных с тяжелой формой заболевания. Структура
10 изучаемых образцов включала 5 штаммов вирусов
гриппа А(H1N1)pdm09, 2 – А(H1N1), 3 – нетипируемых ва-
рианта.

Клиническая картина
Для гриппа характерно внезапное начало заболевания с

выраженными симптомами интоксикации: головной бо-
лью, миалгией, слабостью, снижением аппетита, иногда

SARS and influenza season 2015–2016

Показатели заболеваемости гриппом и ОРВИ, по данным Управления Роспотребнадзора по г. Санкт-Петербургу на 18.02.2016
(абс.число/показатель на 100 тыс. населения)

2015 г. Декабрь 2015 г. Январь 2016 г.

всего дети
% от числа

случаев 
у взрослых

всего дети
% от числа

случаев 
у взрослых

всего дети
% от числа

случаев 
у взрослых

ОРВИ
1 617 671/
31 521,6

977 689/
131 038,0

60
140 526/
2738,2

94 852/
12 712,9

67
197 267/
3799,7

123 203/
15 766,3

62

Грипп 1014/19,8 310/41,5 30 19/0,37 6/0,80 31,5 867/16,7 245/31,5 28,2

Рис. 1. Результаты ПЦР-РВ-диагностики по данным на 21.02.2016 [1].
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рвотой на высоте интоксикации, болью при движении
глазных яблок, фебрильной лихорадкой с максимальными
проявлениями с первых суток заболевания, ознобом. Ката-
ральный синдром присоединяется позднее (со вторых-
третьих суток), проявляясь сухим, нередко болезненным,
или грубым «лающим» кашлем и болями в горле. Позднее
кашель становится влажным, с выделением необильной
слизистой мокроты. Клиническая картина соответствует
симптомокомплексам трахеита, ларингита или ларинго-
трахеита. При неосложненном течении гриппа острые
проявления исчезают через 3-5 дней, а большинство боль-
ных выздоравливают в течение 1 нед.

Типичные формы гриппа по степени тяжести разделяют
на легкую, среднетяжелую, тяжелую и гипертоксическую
(молниеносную) формы. Основными критериями тяжести
являются выраженность интоксикации и лихорадки. При
легкой степени тяжести гриппа температура не превышает
38,5°C, при среднетяжелой – соответствует 38,5–39,5°C на
фоне выраженных признаков интоксикации, при тяжелой –
достигает 40–40,5°C.

При развитии тяжелой формы гриппа отмечают разви-
тие энцефалической или менингоэнцефалической реак-
ций с развитием судорог, нарушением сознания от сомно-
лентности до комы, в ряде случаев – очаговые симптомы.
Характерны также клинико-лабораторные проявления ге-
моррагического синдрома, в том числе за счет развития
коагулопатии потребления в структуре синдрома диссеми-
нированного внутрисосудистого свертывания I–II стадий.
Возможно также развитие менингеального синдрома, ха-
рактеризующегося головной болью, рвотой, инверсией
сна, психомоторным возбуждением, выбуханием большого
родничка у детей первого года жизни, ригидностью заты-
лочных мышц (менингизмом). При проведении люмбаль-
ной пункции в структуре дифференциальной диагностики
с нейроинфекциями отмечают повышенное давление лик-
вора при нормальном содержании белка и его клеточного
состава. Для тяжелых форм гриппа характерна также злока-
чественная гипертермия (40°С и более), при которой высо-
кая температура не снижается от применения нестероид-
ных противовоспалительных препаратов, вследствие рез-
кого повышения теплообразования и снижения теплоотда-
чи за счет спазма периферических сосудов.

Гипертоксическая форма гриппа отличается молние-
носным течением, при котором на фоне гипертермии (вы-
ше 40°С) развиваются инфекционно-токсический шок,
кровоизлияния в жизненно важные органы, отек легких,
мозга, анурия, синдром диссеминированного внутрисосу-
дистого свертывания (II–III стадия), респираторный ди-
стресс-синдром по взрослому типу. Острый респиратор-
ный дистресс-синдром взрослых (ОРДСв) представляет
собой жизнеугрожающее воспалительное поражение лег-
ких, характеризующееся диффузной инфильтрацией и тя-
желой гипоксемией. ОРДСв чаще возникает в первые

12–48 ч от начала основного заболевания, редко – через
5–7 дней. ОРДСв характеризуется жалобами на одышку,
дискомфорт в грудной клетке, сухой кашель, физикальны-
ми изменениями: тахикардия, тахипноэ, участие вспомога-
тельных мышц в дыхании, цианоз кожи, повышение арте-
риального давления, двусторонние хрипы (сухие или
влажные в конце вдоха) [3]. При гипертоксических формах
гриппа диагностика может быть затруднена, так как не-
отложные состояния и осложнения опережают развитие
характерных для гриппа катаральных явлений.

У детей раннего возраста с тяжелой и гипертоксической
формой гриппа может развиваться острая коронарная не-
достаточность (токсикоз Кишша), которая проявляется 
пароксизмальной тахикардией и резким нарушением ве-
нозного притока и сердечного оттока из-за сокращения
диастолы при тахикардии. В зависимости от тяжести сер-
дечной недостаточности выделяют субкомпенсированную
стадию, при которой уменьшение времени диастолы не со-
провождается декомпенсированным падением сердечного
оттока, несмотря на наличие признаков недостаточности
кровообращения по большому кругу. При декомпенсиро-
ванном токсикозе Кишша развивается гипосистолия, со-
провождающаяся артериальной гипотензией, отеком лег-
кого и комой. Основные клинические проявления связаны
с поражением центральной нервной системы: возбуждение
и гиперкинезы, двигательное беспокойство сменяются вя-
лостью, сонливостью, развитием комы. Гемодинамические
расстройства проявляются бледностью, мраморностью ко-
жи, цианозом губ, акроцианозом, периорбитальными
отеками. Могут отмечаться симптомы нарушения перифе-
рического кровотока, парез кишечника, преданурическая
стадия почечной недостаточности (олигурия). Живот не-
редко вздут, кожа живота блестящая. Печень может уве-
личиваться в размерах в динамике, появляются распро-
страненные отеки. Пульс слабый, не менее 200 уд/мин,
значительно больше уровня, соответствующего температу-
ре тела ребенка. Характерно изменение соотношения
пульс–дыхание в сторону большого увеличения числа сер-
дечных сокращений. Нарастают сердечно-сосудистые рас-
стройства: пароксизмальная тахикардия, признаки застой-
ной сердечной недостаточности, снижение артериального
давления. Появляется и усиливается одышка, характерно
дыхание «загнанного зверя» при соотношении частоты
сердечных сокращений к частоте дыхания более 4:1. При
нарастании гипоксии тахикардия сменяется брадикардией,
что приводит к последующей остановке сердца. Характер-
ны изменения электрокардиограммы в виде нарушения со-
отношения в интервале Т–Р, которые могут характеризо-
ваться либо резким сокращением интервала Т–Р и слияни-
ем этих зубцов, либо увеличением интервала S–Т.

Прогрессирующая гипоксия миокарда приводит к нару-
шению внутрижелудочковой проводимости с расширени-
ем комплекса QRS и удлинением интервала Q–Т.

Грипп и ОРВИ сезона 2015–2016 

Рис. 2. Общее число госпитализированных детей в стационары Санкт-Петербурга в период эпидемического подъема 2016 г.
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Тяжелые формы гриппа также могут осложняться раз-
витием острой надпочечниковой недостаточности (син-
дромом Уотерхауза–Фридериксена), который проявляет-
ся недостаточностью кровообращения (бледностью, мра-
морностью кожи, гипотермией, холодными конечностя-
ми, тахикардией, нитевидным пульсом, олигоанурией),
геморрагическим синдромом (геморрагическая сыпь, ги-
постазы на коже типа «трупных пятен», «рвота кофейной
гущей», кровоизлияния в органы и ткани), а также нарас-
танием неврологической симптоматики вплоть до разви-
тия комы.

Гемолитико-уремический синдром (синдром Гассера)
диагностируют у детей, больных тяжелой формой гриппа,
на основании клинико-лабораторных проявлений гемо-
литической анемии (резкая бледность кожи, иктеричность
склер, уменьшение количества эритроцитов, гемоглобина,
увеличение общего билирубина за счет непрямой фрак-
ции), геморрагического синдрома (тромбоцитопения,
кровоизлияния и кровотечения), острой почечной недо-
статочности (нарастание отеков вплоть до анасарки; ги-
перкалиемия, повышение креатинина).

Течение гриппа у детей раннего возраста, особенно пер-
вого года жизни, характеризуется рядом особенностей.
Болеют дети, как правило, в возрасте старше 3–4 мес жиз-
ни. Заболевание у них чаще начинается постепенно на фо-
не нормальной или субфебрильной температуры. Для них
нехарактерны гипертермия и геморрагический синдром;
катаральный синдром выражен слабо (сопение носом, по-
кашливание). Интоксикационный синдром проявляется
беспокойством, вялостью, отказом от груди. Усиление ин-
токсикации на фоне вторичных метаболических наруше-
ний нередко приводит к повторной рвоте, развитию энце-
фалической реакции с кратковременной потерей созна-
ния. Летальные исходы чаще обусловлены бактериальны-
ми осложнениями (вторичная бактериальная пневмония).

Осложнения
Наиболее частое из осложнений гриппа – пневмония.

Первичную гриппозную (вирусную) пневмонию у детей
регистрируют редко, но протекает она тяжело, чаще раз-
виваясь в первые 3–4 сут заболевания. У больного не сни-
жается лихорадка и развивается прогрессирующее нару-
шение дыхания с кашлем, скудной мокротой, развитием
одышки. Характерен цианоз. На рентгенограмме грудной
клетки обнаруживают диффузную интерстициальную ин-
фильтрацию, характерную для вирусных поражений лег-
ких и для рентгенологических проявлений острого респи-
раторного дистресс-синдрома. Больные с заболеванием
сердца, особенно с митральным стенозом, предрасполо-
жены к развитию гриппозной пневмонии. Вторичная бак-
териальная пневмония, как правило, развивается на 2-й не-
деле заболевания. Клиническим маркером вторичной бак-
териальной пневмонии служит повторное появление ли-
хорадки, сопровождающейся продуктивным кашлем и фи-
зикальными признаками уплотнения в легких у больных,
чье состояние улучшалось через 2–3 дня после острого
эпизода гриппа. Наиболее частые возбудители: Streptococ-
cus pneumoniae, Staphylococcus aureus и Haemophilus influ-
enzae. Другие вторичные бактериальные осложнения
гриппа – отит, синусит, бронхит. В ряде случаев при грип-
пе развиваются геморрагические осложнения – носовые
кровотечения, геморрагический отит, геморрагический
отек легкого. У детей раннего возраста (преимущественно
со второго полугодия жизни) частым специфическим
осложнением гриппа является стенозирующий ларинго-
трахеит, реже – обструктивный бронхит.

Внелегочные осложнения включают синдром Рейе,
миозит, рабдомиолиз, миоглобинурию. Также связаны с
гриппом энцефалит, менингит, поперечные миелит и
синдром Гийена–Барре (периферические параличи

мышц конечностей при сохранении повышенной чув-
ствительности).

Синдром Рейе отмечают у детей 2–16 лет как серьезное
осложнение гриппа В или, реже, гриппа А. Синдром начи-
нается с 1–2-дневной тошноты и рвоты, затем развивают-
ся симптомы поражения центральной нервной системы,
включая изменение сознания (варьируют от летаргии до
комы), делирий и судороги. Возможна гепатомегалия. При
этом часто повышены активность аминотрансфераз, со-
держание в сыворотке аммиака; показатели билирубино-
вого обмена, как правило, не изменены. Установлена связь
между синдромом Рейе и употреблением ацетилсалицило-
вой кислоты.

У детей в ряде случаев отмечают развитие тромбоцито-
пенической пурпуры, а также кардиальные нарушения,
вплоть до развития миокардита.

Особенности гриппа A(H1N1)pdm09 
у детей в эпидсезон 2015–2016 гг.

В период пандемии 2009 г. нами проводилось сопостав-
ление клинико-гематологической характеристики сезон-
ного (36 человек) и пандемического (51 человек) вариан-
тов гриппа А у пациентов в возрасте от 2 мес до 16 лет, гос-
питализированных в клиники ФГБУ «НИИ детских инфек-
ций» [4]. Было установлено, что пандемический вариант
гриппа достоверно чаще отмечался у детей первого года
жизни (20% против 11%, р<0,05), сезонный вариант – у де-
тей младшего школьного возраста (40% против 24%,
р<0,05). Анализ сроков госпитализации показал, что паци-
енты с пандемическим гриппом в 86,2% случаев попадали в
стационар в течение первых 4–5 сут (72,2% при сезонном
гриппе), в то время как больные сезонным гриппом А в 25%
случаев госпитализировались на 6–9-е сутки, часто на фо-
не уже развившихся осложнений. Это объясняет факт на-
личия тяжелых форм (5%) именно среди пациентов с се-
зонным гриппом, хотя в обоих случаях преобладали дети
со средней степенью тяжести заболевания (80,6% – при се-
зонном гриппе А и 84,2% – при пандемическом варианте).

Высота лихорадки была больше у детей, больных сезон-
ным гриппом (в среднем 39,2°С против 37,9°С – при панде-
мическом), однако среди пациентов с гипертермией (бо-
лее 40°С) преобладали пациенты с пандемическим грип-
пом (6% против 2,7%, р<0,05). Выраженную интоксикацию
и геморрагический синдром достоверно чаще регистри-
ровали у пациентов с сезонным гриппом (30,5% против
15,7%, р<0,05, и 11% против 5,9%, р<0,05, соответственно). 
В структуре осложнений пандемического гриппа досто-
верно чаще отмечали острый средний отит (23% против
6%, р<0,05), сезонного гриппа – пневмонию (29% против
7%, р<0,05). Наиболее частым осложнением гриппа у гос-
питализированных детей был бронхит (60% при пандеми-
ческом гриппе и 47% – при сезонном). Анализ гематологи-
ческих изменений выявил большую частоту лейкоцитоза у
пациентов с сезонным гриппом А (33,3% против 21,5%) и
лейкопении – при пандемическом варианте (51% против
19,4%, р<0,05) соответственно. Палочкоядерный сдвиг
формулы влево с одинаковой частотой отмечался у боль-
ных гриппом (до 7–10%), что не всегда указывало на бакте-
риальные осложнения, а было проявлением системной
воспалительной реакции на фоне гриппа [5].

Особенности гриппа A(H1N1)pdm09 у детей в эпидсе-
зон 2015–2016 гг. по опыту Санкт-Петербурга и других
субъектов Российской Федерации:
• острое или острейшее начало заболевания;
• быстрое развитие полиорганной недостаточности;
• длительная фебрильная температура тела (до 4–5 сут и

более) при отсутствии бактериальных осложнений;
• выраженная длительная интоксикация (4–5 суток и бо-

лее);
• значительная частота синдрома диареи;

SARS and influenza season 2015–2016
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• частое развитие геморрагического синдрома;
• раннее развитие осложнений (вирусных, вирусно-бакте-

риальных);
• частое обострение сопутствующей патологии;
• частое сочетание гриппа с другими вирусными инфек-

циями (ротавирусной, энтеровирусной и др.).

Принципы терапии
Большинство детей с легкими и среднетяжелыми фор-

мами гриппа лечатся в домашних условиях. Госпитализа-
ции подлежат больные с тяжелыми формами заболевания,
с наличием осложнений и при отсутствии возможности в
домашних условиях обеспечить надлежащий режим и
уход. Всем детям независимо от степени тяжести болезни
назначается постельный режим до нормализации темпе-
ратуры тела. Диета молочно-растительная, необходимо
частое дробное питье теплого чая, настоя шиповника, ще-
лочных минеральных вод, клюквенного или брусничного
морса. Суточный объем жидкости для детей раннего воз-
раста должен составлять на период лихорадки 150 мл/кг,
после снижения температуры – 100 мл/кг. При повыше-
нии температуры тела выше 38,5°С назначают жаропони-
жающие средства: ибупрофен, парацетамол. Показан при-
ем витаминов С, Е, А и каротиноидов.

Лечение тяжелых форм гриппа проводится в условиях
специализированного отделения стационара, где прово-
дится патогенетическое и посиндромное лечение, на-
правленное на устранение неврологических и гемоди-
намических расстройств. Инфузионная терапия показа-
на при выраженном интоксикационном синдроме, со-
порозном, коматозном состояниях, стойкой гипертер-
мии, многократных рвотах, парезе кишечника. Объем
инфузии соответствует 2/3 физиологической потребно-
сти в воде, но уменьшается при сердечной недостаточ-
ности на 1/2–1/3 возрастной потребности, при отеке
мозга соответствует диурезу. Основными растворами для
введения являются 5% и 10% глюкоза с добавлением пре-
паратов калия и кальция, раствор натрия хлорида. С дез-
интоксикационной целью возможно применение 1,5%
раствора Реамберина, который обладает антигипоксиче-
ским и антиоксидантным действием. Судороги купируют
препаратами, не вызывающими угнетения дыхания: Се-
дуксеном, Реланиумом, оксибутиратом натрия. При раз-
витии судорог на фоне выраженной дыхательной недо-
статочности вводить противосудорожные препараты
нельзя из-за опасности остановки дыхания, в этих слу-
чаях показан перевод ребенка на искусственную венти-
ляцию легких.

Лечение отека мозга направлено на устранение дыха-
тельной недостаточности и циркуляторной гипоксии,
нормализацию внутричерепного давления. Это достигает-
ся поддержанием адекватного дыхания, дегидратацией,
применением гормонов, сосудорасширяющих средств
(Пентамин, бензогексоний).

Этиотропная терапия гриппа предусматривает приме-
нение противовирусных средств. Антибиотики исполь-
зуют только при подозрении на бактериальное осложне-
ние гриппа, при невозможности исключить бактериаль-
ную этиологию заболевания.

Наиболее эффективными при гриппе, включая штаммы
пандемического гриппа А(H1N1)pdm09, признаны инги-
биторы нейраминидазы – осельтамивир (для детей старше
1 года) и занамивир (для детей старше 5). Препараты реко-
мендуют назначать не позднее 2 сут от момента развития
симптомов заболевания. Наиболее целесообразно назна-
чать ингибиторы нейраминидазы больным с тяжелыми и
среднетяжелыми формами заболевания. Детям в возрасте
до 1 года допустимо назначение осельтамивира в дозе 3
мг/кг 2 раза в день в течение 5 дней при угрозе жизни. В ка-
честве противогриппозного и противовирусного препа-

рата более широкого действия в терапии гриппа моно- и
микстинфекции у детей применяется умифеновир (детям
с 2 лет – в суспензии, от 3 до 6 лет – в таблетках по 50 мг, от
6 до 12 лет – в капсулах по 100 мг, от 12 лет и старше в кап-
сулах по 200 мг). При развитии осложнений рекомендован
более длительный прием умифеновира в возрастных дози-
ровках 5 дней + 1 раз в сутки 4 нед.

С учетом роста числа резистентных штаммов вирусов
гриппа, а также частой микстинфекции с другими респира-
торными вирусами, детям с легкими и среднетяжелыми
формами заболевания можно назначать индукторы интер-
феронов: Кагоцел (с 3 лет), Ингавирин (с 7 лет в дозе 60 мг –
по 2 капсулы по 30 мг), меглюмина акридонацетат (с 4 лет).
Анаферон детский (детям с 1 мес) показал свою клиниче-
скую и вирусологическую эффективность в лечении сред-
нетяжелых форм гриппа [6]. Эргоферон также может при-
меняться детям с 6 мес при легких формах гриппа или нали-
чии признаков вирусно-вирусной инфекции. У пациентов с
рекуррентными респираторными инфекциями возможно
применение рекомбинантного интерферона a-2b с витами-
ном С и Е (ректальные суппозитории) и интерферона a-2b в
виде назальных капель, геля, мази или спрея в составе ком-
плексной терапии.

При лечении тяжелых форм гриппа при отсутствии воз-
можности применения ингибиторов нейраминидазы или
при признаках смешанной вирусно-вирусной инфекции
возможно применение комбинаций препаратов: умифе-
новира в комбинации с Кагоцелом детям с 3 лет, умифе-
новира в комбинации с интерфероном a-2b с витами-
ном С и Е.

Неспецифическая профилактика гриппа у детей (при
угрозе заражения вирусом гриппа и в очагах) может быть
неспецифической медикаментозной: постконтактная про-
филактика (при непосредственном контакте с больными
гриппом и другими ОРВИ) – умифеновиром (детям с 2 лет
в возрастных дозах 1 раз в сутки в течение 10–14 сут);
осельтамивиром – только детям групп риска тяжелого
течения гриппа не позднее, чем в первые 2 дня после кон-
такта с больным гриппом в течение 10 дней после контак-
та, интерфероном a-2b в виде назальных капель, спрея, ге-
ля или мази – при контакте с больным и/или при пере-
охлаждении. Сезонную профилактику в период эпидемии
гриппа и других ОРВИ проводят препаратами умифенови-
ра (детям с 3 лет), Кагоцелом (детям с 3 лет), Анафероном
детским (детям с 1 мес). Длительность профилактического
курса – от 1 нед до нескольких месяцев.

Профилактика
Наиболее эффективным средством специфической про-

филактики тяжелых форм гриппа и летальности от его
осложнений и гипертоксических форм является вакцина-
ция. Современные противогриппозные вакцины могут
вводиться детям с возраста 6 мес. В Санкт-Петербурге им-
мунизация населения против гриппа проводилась с
17.08.2015 по 31.12.2015. Однако недостаточный охват
профилактическими прививками (в целом 30,3%, детей –
40%) не позволил предотвратить интенсивный рост эпи-
демического подъема заболеваемости с развитием леталь-
ных исходов от гриппа. Тем не менее анализ всех леталь-
ных исходов по состоянию на 24.02.2016 (в том числе 1 ре-
бенок) показал отсутствие профилактических прививок у
всех погибших пациентов. От молниеносной формы
гриппа А(H1N1)pdm09 погиб ребенок в возрасте 1 года 11
мес, не привитый против гриппа и не наблюдавшийся в го-
сударственной системе здравоохранения.

Заключение
Эпидсезон гриппа 2016 г. характеризовался интенсив-

ным вовлечением детей в эпидемический процесс с разви-
тием единичных летальных исходов у не привитых от
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гриппа детей, не получавших с первых дней заболевания
противогриппозной или противовирусной терапии, позд-
но обратившихся за медицинской помощью.
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Начало 2016 г. в нашей стране отмечено растущей (60%)
циркуляцией среди взрослого и детского населения

вируса пандемического гриппа А(H1N1)pdm09, что к на-
стоящему времени привело к эпидемическому подъему за-
болеваемости в большинстве регионов [1]. За предшествую-
щий эпидсезон в ряде стран, преимущественно Азиатско-
Тихоокеанского региона, отмечены появление и распро-
странение новых опасных подтипов «свиного» и «птичье-
го» гриппа (H5N1, H5N8, H7N9, H9N2), способных вызывать
заболевание с чрезвычайно агрессивным течением [2, 3].
По данным Всемирной организации здравоохранения
(ВОЗ), ежегодные эпидемии гриппа приводят примерно к
3–5 млн случаев тяжелой болезни и 250–500 тыс. случаев
смерти во всем мире.

На сегодняшний день осуществляется глобальный
эпиднадзор за гриппом через международную сеть лабо-

раторий, которая объединяет 128 национальных цент-
ров по гриппу в 99 странах мира. По результатам монито-
ринга гриппа принимаются ответные меры, которые
включают профилактические мероприятия, в том числе
заблаговременную вакцинацию, а также контроль чув-
ствительности циркулирующих вирусов гриппа к проти-
вовирусным препаратам. Хорошо известно, что лекарст-
венная резистентность вирусов ограничивает эффек -
тивность лечения гриппа. Имеются данные о случаях 
безуспешной терапии осельтамивиром у пациентов, ин-
фицированных вирусом A(H1N1)pdm09 в развитых стра-
нах [3–5]. Ведущие международные эксперты в опублико-
ванном в 2014 г. Кокрановском обзоре критически оце-
нили эффекты ингибиторов нейраминидазы в лечении и
профилактике гриппа и его осложнений [6]. Тем не менее
осельтамивир продолжает классифицироваться ВОЗ как
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Взгляд на эффективность релиз-активных
противовирусных препаратов 
в терапии гриппа и ОРВИ через призму
доказательной медицины
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Проблема терапии и профилактики острых респираторных вирусных инфекций (ОРВИ) является междисциплинарной и охватывает медицин-
ский, социальный и экономический аспекты. Высокая актуальность данной проблемы определяется широкой распространенностью самих ин-
фекций, высокой чувствительностью к ним пациентов всех возрастных категорий, значимой частотой развития осложнений и обострений ряда
хронических заболеваний, особенно среди пациентов из групп риска. Отсутствие специфических методов профилактики и лечения ОРВИ не-
гриппозной этиологии, ограниченный спектр лекарственных средств для противовирусной терапии данной группы инфекций медикаментов
определяют необходимость тщательного анализа эффективности и безопасности существующих препаратов с позиции доказательной медици-
ны. Внимание авторов обзора привлекла группа инновационных отечественных противовирусных препаратов, созданных на основе антител к ин-
терферону g человека в релиз-активной форме.
Данная работа проведена с целью концентрации и систематизации информации о результатах доклинической оценки противовирусной активно-
сти Эргоферона, Анаферона детского и Анаферона, а также данных клинических исследований этих препаратов при ОРВИ у детей и взрослых.
Использовался поисково-аналитический метод обработки источников информации, опубликованных в специализированных медицинских изда-
ниях и находящихся в свободном доступе в печатном и электронном виде в сети Интернет.
Результатом работы является краткий литературный обзор, в котором представлены доказательства противовирусной активности Эргоферона,
Анаферона детского и Анаферона, современные представления о механизме действия препаратов, основанные на данных комплекса научно-
экспериментальных исследований, проведенных на молекулярном уровне. Также в обзоре приведены результаты клинических исследований, ко-
торые, по мнению авторов, с высокой степенью доказательности демонстрируют терапевтическую эффективность Эргоферона и Анаферона
детского в лечении ОРВИ. Приведены доказательства сопоставимости лечебной противовирусной активности данных препаратов с осельтами-
виром при лечения гриппа у детей и взрослых.
Ключевые слова: Эргоферон, Анаферон детский, Анаферон, грипп, острые респираторные вирусные инфекции, терапия, профилактика, 
интерферон g.
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A look at the effectiveness of the release of active antivirals in treatment 
of influenza and ARVI in the light of evidence-based medicine
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The problem of treatment and prophylaxis of acute respiratory viral infections (ARVI)  is interdisciplinary and covers medical, social and economic aspects.
The high relevance of the problem is determined by the prevalence of infections themselves, high sensitivity to them patients of all age categories, a signifi-
cant rate of complications and exacerbations of several chronic diseases, especially in patients at risk. The lack of specific methods of prevention and treat-
ment of ARVI, its non-influenza etiology, limited range of drugs for antiviral therapy in this group of medicines determine the need for a thorough analysis of
the efficacy and safety of existing drugs with the position of evidence-based medicine. Attention of authors was attracted by a group of innovative domestic
antivirals, established on the basis of antibodies to interferon-g release in a human-active form. This work is carried out with the purpose of concentration
and systematization of information on the results of the preclinical assessment of antiviral activity of Ergoferon, Anaferon Kids and Anaferon, as well as data
from clinical studies of these drugs in acute respiratory viral infections in children and adults. It uses search-analytical method for processing information
sources published in specialized medical journals and are freely available in printed and electronic form on the Internet. The work is a brief literature review,
which presents evidence of antiviral activity of Ergoferon, Anaferon Kids and Anaferon, current understanding of the mechanism of action of drugs, based
on the data of the complex scientific and experimental studies on the molecular level. Also, review the results of clinical trials, which, according to the au-
thors, with a high degree of evidence demonstrating the therapeutic efficacy and Ergoferon, as well as Anaferon Kids in the treatment of ARVI. Proofs of
comparability of treatment of the antiviral activity of these drugs with ostamyvirum during influenza treatment in children and adults.
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основное (жизненно важное) лекарственное средство и
входит в стандарты терапии гриппа и у детей (начиная с
первого года жизни), и у взрослых.

В Российской Федерации за последние годы появились
и успешно применяются для терапии и профилактики
гриппа и других острых респираторных вирусных ин-
фекций (ОРВИ) инновационные препараты Эргоферон,
Анаферон и Анаферон детский. Эти лекарственные сред-
ства разработаны в ООО «Научно-производственная
фирма «Материа Медика Холдинг» совместно с ФГБНУ
«Научно-исследовательский институт фармакологии и
регенеративной медицины им. Е.Д.Гольдберга» (г. Томск).
Указанные препараты являются представителями нового
класса биотехнологических препаратов, за создание ко-
торых коллектив авторов был удостоен Премии Прави-
тельства Российской Федерации в области науки и техни-
ки. Они производятся на основе аффинно очищенных
антител к молекулам-регуляторам и медиаторам, вовле-
ченным в противовирусный иммунный ответ и вирусин-
дуцированное воспаление. Основным компонентом всех
трех препаратов являются технологически обработан-
ные антитела к интерферону g (ИФН-g) – ключевому ци-
токину противовирусной защиты. В течение многих лет
проводился комплекс научно-экспериментальных иссле-
дований, в ходе которых установлено, что технологиче-
ски обработанные (релиз-активные – РА) антитела обла-
дают проантигенным действием, результатом которого
является модулирование активности молекул-мишеней и
связанных с ними биологических эффектов. Методом
спектроскопии ядерно-магнитного резонанса высокого
разрешения, позволяющим определять меченный изото-
пом 15N ИФН-g, показано, что РА антитела к ИФН-g ока-
зывают аллостерический эффект на структуру молекулы
ИФН-g: происходят изменения на поверхности димер-
ной формы ИФН-g, смещается равновесие между моно-
мерной и димерной формами ИФН-g (переход из не-
активной в активную форму белка) [7, 8]. В результате
данной конформации димер ИФН-g становится более ре-
активным, что проявляется в повышении его противови-
русной активности и эффективности связывания моле-
кул ИФН-g со своими рецепторами, а также увеличении
экспрессии рецепторов ИФН-g на поверхности клеток-
мишеней [9].

Доказательная эффективность
В серии доклинических исследований in vivo и in vitro по-

казана высокая противовирусная активность РА антител к
ИФН-g в отношении различных штаммов вирусов грип-
па А: H1N1(A/California/04/09); H1N1(A/California/07/09);
H1N1pdm09sen (A/Danemark/524/09sen); H1N1pdm09res
(A/Danemark/528/09res); H3N8 (A/Equi2/Miami/1/63); H3N2
(A/Aichi/2/68). Данные исследования проведены в ведущих
российских и зарубежных научно-исследовательских орга-
низациях: ФГБУ «НИИ гриппа» (г. Санкт-Петербург, Россия),
ФБУН «Государственный научный центр вирусологии и
биотехнологии «Вектор» (п. Кольцово, Россия), Институт
Пастера (г. Париж, Франция), компании Apcis (г. Мезон-Аль-
форт, Франция), Cerep (г. Париж, Франция) и Euroscreen S.A.
(г. Госсели, Бельгия), университеты Питтсбурга (г. Питтсбург,
США) и штата Юта (г. Логан, США). 

На экспериментальных моделях пандемического грип-
па [А(H1N1) A/California/04/2009; США, 2009; А(H1N1)
A/California/07/09; Россия, 2009; Франция, 2010] установ-
лено, что РА антитела к ИФН-g не менее эффективно, чем
препарат сравнения осельтамивир, уменьшают титр ви-
руса гриппа в легочной ткани, снижают тяжесть пораже-
ния легких и смертность зараженных животных. Соче-
танное применение двух препаратов приводит к усиле-
нию защитного эффекта: при дозе инфицирования 
1 ЛД50 выживаемость животных повышается до 95%

(против 90% на фоне изолированного введения осельта-
мивира); при дозе инфицирования 10 ЛД50 – до 50%
(против 10% соответственно) [10].

На культуре клеток MDCK, зараженных различными
штаммами вируса гриппа А (Франция, 2015), показано,
что РА антитела к ИФН-g статистически значимо сни-
жают количество копий вируса пандемического гриппа A
H1N1 (A/St Petersbourg/100/11), а в комбинации с осель-
тамивиром – проявляют противовирусную активность в
отношении как чувствительного (A/Danemark/524/09
sen), так и резистентного (A/Danemark/528/09 res) к
осельтамивиру штамма гриппа H1N1pdm09. Был выявлен
аддитивный характер совместного применения двух пре-
паратов, позволяющий усиливать противовирусную ак-
тивность каждого.

Терапевтическая эффективность препаратов на основе
РА антител к ИФН-g подтверждена результатами рандоми-
зированных контролируемых исследований (РКИ), про-
веденных в соответствии с принципами доказательной
медицины. К настоящему времени завершено 4 РКИ пре-
парата Эргоферон с участием 1168 пациентов. Все РКИ
зарегистрированы в реестре ClinicalTrials.gov. В течение
четырех эпидсезонов (2010–2014 гг.) в 12 медицинских
центрах РФ проводилось многоцентровое сравнитель-
ное (с осельтамивиром) РКИ эффективности и безопас-
ности Эргоферона в лечении сезонного гриппа А и В, ди-
агноз которого подтверждался экспресс-методом. Эпиде-
мический профиль этого периода характеризовался на-
чальным доминированием вирусов гриппа типа A(H3N2)
и типа B с последующим преобладанием в конце зимы – �
начале весны различных субтипов вируса гриппа типа
A(H1N1). Главный вывод исследования: терапевтическая
эффективность препарата Эргоферон сопоставима с
действием осельтамивира (Тамифлю®). Выраженность и
длительность лихорадки – основного клинического мар-
кера виремии и активности инфекционно-воспалитель-
ного процесса – на фоне лечения Эргофероном не от-
личались от результатов терапии осельтамивиром. Дей-
ствие Эргоферона начиналось быстро. Средняя продол-
жительность лихорадочного периода у пациентов соста-
вила около 2 дней. Параллельно с лихорадкой отмечался
быстрый и выраженный терапевтический эффект препа-
рата Эргоферон в отношении наиболее значимых при
гриппе симптомов интоксикации – головной и других
видов боли (мышечной, суставной), астенических и ней-
ровегетативных расстройств (слабость, недомогание,
диссомния). Тяжесть интоксикационного синдрома на 
3-й день лечения снижалась вдвое. Пятидневный курс те-
рапии Эргофероном показал сопоставимый с осельтами-
виром эффект как по отдельным симптомам, так и по со-
вокупности клинических проявлений гриппа, сроки ку-
пирования которых в среднем составили менее 3 дней.
Процент «полных реконвалесцентов» к окончанию курса
лечения был достоверно сопоставим в двух группах. Ре-
зультаты данного РКИ представлялись на конгрессе Евро-
пейского респираторного общества в Барселоне и опуб-
ликованы на сайте ClinicalTrials.gov.

Итоги трех других двойных слепых плацебо-контроли-
руемых исследований у детей и взрослых с ОРВИ показа-
ли, что применение препарата Эргоферон по терапев -
тической схеме приводит к более быстрому, по сравне-
нию с плацебо-терапией, выздоровлению пациентов, а
также снижению тяжести течения вирусной инфекции.
Следует отметить, что компания-разработчик специ-
ально для детей создала жидкую форму препарата (рас-
твор для приема внутрь), которая хорошо переносится
пациентами и помогает выздоравливать в более короткие
сроки, снижая тяжесть течения инфекции, особенно на
ранних, наиболее тяжелых этапах болезни. В условиях
двойного слепого плацебо-контроля доказано, что уже на
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второе утро приема Эргоферона 1/4 пациентов имели
температуру тела 37,0°С и ниже, а 43% детей – 37,2°С и ни-
же. Средняя продолжительность лихорадочного периода
на фоне применения Эргоферона составила 1,9±0,8 дня.
Не было зарегистрировано случаев развития бактериаль-
ных осложнений или ухудшения течения заболевания, а
также обострений сопутствующей аллергической и хро-
нической ЛОР-патологии. 

Проведенные РКИ в детской и взрослой популяциях
показали, что препарат Эргоферон характеризуется вы-
соким уровнем безопасности: не оказывает влияния на
витальные функции и не приводит к развитию серьезных
нежелательных явлений. Не было получено данных о
взаимодействии Эргоферона с лекарственными сред-
ствами, применявшимися в качестве сопутствующей те-
рапии, включая нестероидные противовоспалительные
препараты, ингаляционные кортикостероиды, препара-
ты кромоглициевой кислоты, антагонисты лейкотриено-
вых рецепторов, b2-агонисты, антигипертензивные пре-
параты, диуретики, статины и др. 

Препараты Анаферон и Анаферон детский успешно ис-
пользуются для терапии гриппа и ОРВИ, начиная с 
2001 г. Несмотря на достаточно длительный опыт прак-
тического применения и большое число РКИ, исследова-
ния по препаратам продолжаются. Так, в настоящее время
проходит международное многоцентровое (в 34 меди-
цинских центрах) двойное слепое плацебо-контроли-
руемое исследование, целью которого является получе-
ние современных данных об эффективности препарата
Анаферон детский в терапии гриппа. Для оценки проти-
вовирусной активности препарата проводится оценка
изменения вирусной нагрузки (в назофарингеальных об-
разцах) на фоне терапии методом RT-PCR in real-time.
Промежуточный анализ по итогам двух эпидсезонов де-
монстрирует преимущество препарата над плацебо-тера-
пией, которое заключается в значимом снижении вирус-
ной нагрузки уже после 2 дней лечения. 

В ФГБУ «НИИ детских инфекций» ФМБА России в рамках
научно-исследовательской работы в течение 2012–2013 гг.
изучалась и сравнивалась с осельтамивиром противови-
русная и терапевтическая эффективность Анаферона дет-
ского у 102 пациентов (результаты представлены в 2013 г.
на Европейском конгрессе клинических микробиологов и
инфекционистов в Берлине). Методом RT-PCR in real-time
выявлено, что у 75% больных был грипп А, у 25% – грипп В.
На фоне 5-дневного курса терапии отмечена сопостави-
мая клиническая и противовирусная эффективность двух
препаратов, что проявлялось в сходной динамике сниже-
ния вирусовыделения из верхних дыхательных путей и по-
зитивных изменениях симптоматики. Действие Анаферо-
на детского, в отличие от осельтамивира, ассоциировалось
с существенным повышением уровня ИФН-g и ИФН-a в
разгар инфекционно-воспалительного процесса и после-
дующим восстановлением концентрации цитокинов в пе-
риоде реконвалесценции.

Препарат Анаферон детский выпускается в твердой
(таблетки) и жидкой (капли для приема внутрь) формах и
разрешен к применению уже с 1-го месяца жизни. 

В связи с высокой безопасностью Анаферон и Анаферон
детский могут длительно (до 3 мес) и эффективно исполь-
зоваться в качестве средства профилактики гриппа и 
ОРВИ. Клинико-эпидемиологические исследования, про-
веденные среди разных категорий населения ведущими
научно-исследовательскими центрами РФ (ФБУЗ «Центр
гигиены и эпидемиологии в городе Москве»; ФГБУ «НИИ
гриппа» и др.), показали, что протективная эффектив-

ность Анаферона достигает 90% [11, 12]. Значимое сниже-
ние заболеваемости гриппом/ОРВИ на фоне 3-месячных
курсов терапии в течение сезонного подъема заболевае-
мости отмечено среди лиц трудоспособного и пожилого
возраста, лиц, относящихся к группам риска (медицин-
ских работников, работников промышленных предприя-
тий, подвергшихся воздействию неблагоприятных про-
изводственных факторов, пациентов с хроническими
сердечно-сосудистыми, бронхолегочными заболевания-
ми, больных разными формами туберкулеза, ВИЧ-инфи-
цированных).

Выводы
Таким образом, на сегодняшний день в арсенале врачей

для лечения и профилактики гриппа и ОРВИ имеются не
только зарубежные, но и отечественные препараты с до-
казанной эффективностью. Среди них – Эргоферон, 
Анаферон и Анаферон детский российской компании
«Материа Медика». Приведенные данные свидетельствуют
о том, что, регулируя функциональную активность эндо-
генных молекул и рецепторов, участвующих в каскаде
клеточного противовирусного ответа, препараты воздей-
ствуют на естественные процессы противовирусной за-
щиты, снижают интенсивность вирусиндуцированного
воспаления и ускоряют клинико-вирусологическое вы-
здоровление больного. В отличие от других, не менее эф-
фективных противовирусных средств, препараты не ока-
зывают негативного (стимулирующего) влияния на им-
мунную систему, что особо значимо в раннем периоде
становления иммунитета у детей первых лет жизни. Тера-
певтическая и противовирусная эффективность сочетает-
ся с хорошим профилем безопасности, что позволяет на-
значать препараты пациентам разного возраста без риска
развития осложнений от проводимой терапии.
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Совершенствование профилактических мер в отноше-
нии инфекций верхних и нижних дыхательных путей

является одним из важнейших направлений деятельности
федеральных органов исполнительной власти, осуществ-
ляющих государственный санитарно-эпидемиологиче-
ский надзор.

С 2009 г. Роспотребнадзором введен оперативный еже-
недельный мониторинг за внебольничными пневмониями
(ВП) в разрезе субъектов Российской Федерации. С 2011 г.
ВП как самостоятельная нозологическая группа внесены в
ежемесячные и ежегодные формы отраслевого и госу-
дарственного статистического наблюдения «Сведения об
инфекционных и паразитарных заболеваниях» (форма
№1 и форма №2), утвержденные приказом Росстата от
31.12.2010 №482 «Об утверждении статистического ин-
струментария для организации Роспотребнадзором феде-
рального статистического наблюдения за заболевае-
мостью населения за инфекционными и паразитарными
болезнями и профилактическими прививками».

В результате анализа материалов, поступивших в Роспо-
требнадзор в течение 5 лет, можно констатировать, что в
структуре пациентов с ВП в РФ преобладает взрослое насе-
ление, а дети до 17 лет составляют около 30,0%. При этом
чаще болеют городские жители, составляющие около
80,0% пострадавших. Прошедший год не является исклю-
чением – в 2015 г. дети до 17 лет в структуре больных ВП
составили 33,6%.

В многолетней динамике в период 2011–2013 гг. отме-
чался рост заболеваемости ВП как среди совокупного, так и
детского населения России. При этом рост заболеваемости
ВП среди детей шел более интенсивно и практически в 

2 раза превышал аналогичные цифры среди взрослых
(34,5% за 3 года по сравнению с 17,3%). Вместе с тем в 
2014 г. по сравнению с предыдущим годом мы отметили
снижение заболеваемости ВП на 9,2%. По итогам 2015 г. – в
стране продолжается тенденция к снижению, показатель
заболеваемости ВП ниже уровней 2014 г. на 4,6% по сово-
купному населению, на 11,6% – среди детей до 17 лет, на
12,1% – среди детей до 14 лет.

Полученные данные показали, что заболеваемость ВП
неоднородна на территории РФ. В течение 5 лет проблем-
ными округами, в которых уровни заболеваемости превы-
шали показатели по стране, являлись Приволжский, Ураль-
ский, Сибирский и Дальневосточный.

В 2015 г. заболеваемость ВП в целом по России состави-
ла 337,8 на 100 тыс. населения. Превышение показателей
по сравнению со средними уровнями по стране зареги-
стрировано в 45 регионах. Наиболее высокие цифры (бо-
лее 500 на 100 тыс. населения) отмечены в Забайкальском
крае, Кировской, Архангельской, Ярославской области,
Республике Бурятия, Удмуртской Республике, Приморском
крае, Пермском крае, Чукотском автономном округе.

Рост заболеваемости ВП в 2 раза и более по сравнению с
аналогичным периодом прошлого года наблюдается в Ка-
бардино-Балкарской Республике (в 2 раза), Чеченской Рес-
публике (5,1 раза).

К сожалению, в течение 5 лет остаются нерешенными
вопросы этиологической расшифровки ВП, что не позво-
ляет проводить качественный анализ, зависящий прежде
всего от частоты применения методов лабораторной ди-
агностики в медицинских организациях. Более 1/2 
(в 2015 г. – 68,7%) ВП остаются этиологически нерасшиф-
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внебольничных пневмоний 
в Российской Федерации в 2015 г.
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В течение последних 2 лет в Российской Федерации наблюдается снижение показателей заболеваемости внебольничными пневмониями (ВП). 
В структуре больных преобладает взрослое население, но более высокая интенсивность эпидемического процесса отмечена среди детей. 
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рованными. Недостаточный уровень стандартизации,
отсутствие четких алгоритмов диагностики ВП приводят
к разной интерпретации результатов лабораторных ис-
следований, в основном, точечного (на базе одной боль-
ницы, одного эпидемического очага) характера. По дан-
ным формы (ф-2) государственного статистического на-
блюдения за 2011–2013 гг. – 43–44%, в 2014 г. – 31,8%, а в
2015 г. – 30,2% ВП имели бактериальную природу. При
этом стрептококк в структуре пневмонии был подтвер-
жден только в 1,2–1,4% от всех зарегистрированных в
стране ВП (в 2015 – 1,6%) и 2,6–4,6% (2015 г. – 5,4%) – от
всех ВП бактериальной природы. Удельный вес ВП вирус-
ной этиологии составил 0,25% в 2011 г.; 2,1% – в 2012 г.;
1,5% – в 2013 г.; в 2014 г. – 1,3%; в 2015 г. – 1,1%. Данный
показатель может поднимать ряд вопросов о качестве
проводимых исследований. Все это требует дальнейшего
наблюдения и изучения.

В октябре–декабре 2015 г. в рамках оперативного мони-
торинга Роспотребнадзором были зарегистрированы 
5 эпидемических очагов ВП в организованных детских
коллективах с общим числом пострадавших – 41 человек:
1) в Ханты-Мансийском автономном округе в Нефтеюган-

ском индустриальном колледже – 7 случаев ВП бактери-
альной природы;

2) в Московской области в МБОУ «Гимназия "Пущино"» –
8 случаев ВП микоплазменной этиологии;

3) в Республике Мордовия в МБОУ «Зубово-Полянская
СОШ №1» – 8 случаев ВП микоплазменной этиологии;

4) в Хабаровском крае в КГБУЗ «Родильный дом №2» –
6 случаев ВП бактериально-вирусной этиологии.

5)в Приморском крае в «Средней образовательной школе
№ 62 г. Владивостока» 12 случаев ВП бактериальной
этиологии.
Причинами формирования очагов явились несвоевре-

менная изоляция пациентов с острыми респираторными
вирусными инфекциями (ОРВИ) из коллектива, наруше-
ние работы вентиляции и несоблюдение требований са-
нитарных правил по кратности воздухообмена в помеще-
ниях, переуплотнение коллектива и как следствие – несо-
блюдение норм площадей на одного человека.

В ходе эпидемиологического расследования было от-
мечено наличие хронических носителей возбудителей за-
болеваний верхних и нижних дыхательных путей (тонзил-
литы, синуситы, отиты, бронхиальная астма) практически
во всех коллективах.

Благодаря введенной системе эпидемиологического
надзора за ВП все эпидемические очаги были оперативно
обнаружены и своевременно ликвидированы специали-
стами Роспотребнадзора.

Необходимо отметить, что в период сезонного подъе-
ма гриппа и ОРВИ (2015–2016 гг.) увеличение количества
регистрируемых ВП наблюдалось через 2 нед после нача-
ла подъема респираторных инфекций, который начался
с 1-й недели 2016 г. При этом количество зарегистриро-
ванных ВП на 1-й неделе года было ниже среднемного-
летних значений на 26,1%. Пик заболеваемости гриппом
и ОРВИ пришелся на 3–4-ю неделю года, а пик заболевае-
мости ВП – на 5–6-ю недели, когда превышение средне-
многолетних цифр составляло более 40,0%. Отмечалось

увеличение еженедельного удельного веса среднетяже-
лых форм инфекции (до 81,9%) и летальных исходов 
(до 0,89%). Такие наблюдения подтверждают высокую
корреляционную связь между заболеваемостью респира-
торными инфекциями (в первую очередь гриппом) и 
ВП. Вместе с тем комплекс проводимых профилактиче-
ских мероприятий (включая высокий охват профилакти-
ческими прививками против гриппа и пневмококковой
инфекции, принятие системных организационных и
ограничительных мер) позволил не допустить формиро-
вания эпидемических очагов и осложнения эпидемиоло-
гической обстановки в целом.

В течение последних лет Роспотребнадзором был при-
нят ряд важных методических нормативных документов в
отношении ВП. В январе 2013 г. руководителем Роспотреб-
надзора были утверждены методические указания 
МУ 3.1.2.3047-13 «Эпидемиологический надзор за внеболь-
ничными пневмониями», которые определили основные
подходы к проведению эпидемиологического надзора и
организации профилактических мероприятий в очагах ВП.

Летом 2013 г. были утверждены методические указания
МУК 4.2.3115-13 «Лабораторная диагностика внебольнич-
ных пневмоний», которые должны послужить базовым до-
кументом по тактике проведения этиологической рас-
шифровки ВП как в эпидемических очагах, так и при спо-
радической заболеваемости.

В 2014 г. впервые в РФ вышли санитарно-эпидемиологи-
ческие правила СП 3.1.2.3116-13 «Профилактика внеболь-
ничных пневмоний», призванные определить стратегию
по оптимизации эпидемиологического надзора и профи-
лактики ВП на ближайшие годы.

Документы определяют позиции эпидемиологического
надзора за ВП, порядок выявления и регистрации случаев
ВП, алгоритм отработки очагов, основные профилактиче-
ские меры.

Учитывая актуальность проблемы ВП для общественно-
го здравоохранения, ближайшими задачами Роспотреб-
надзор считает:
• продолжение мониторинга заболеваемости ВП;
• введение в учетно-отчетные документы здравоохране-

ния стандартов определения ВП;
• изучение особенностей эпидемиологического процесса

ВП в отдельно взятых регионах, определение континген-
тов риска;

• внедрение в практику лабораторий технологии этиоло-
гической расшифровки ВП;

• внедрение микробиологического мониторинга как си-
стемы слежения за циркуляцией и распространением
возбудителей ВП;

• внедрение в практику органов и организаций Роспо-
требнадзора эпидемиологической диагностики ВП;

• прогнозирование и оценку эффективности проводимых
мероприятий, алгоритма работы специалистов в очагах
ВП;

• изучение эффективности иммунизации населения про-
тив гриппа, пневмококковой инфекции и гемофильной
инфекции в целях профилактики ВП;

• разработку подходов к экстренной профилактике ВП в
очагах ВП.

SARS and influenza season 2015–2016
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Возможности терапии острых респираторных
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Стабильно высокий уровень заболеваемости острыми инфекциями верхних дыхательных путей множественной и неуточненной локализации и
значимые вызываемые ими экономические потери диктуют необходимость разработки лечебных и профилактических мероприятий этой патоло-
гии. 
Цель исследования – изучить терапевтическую эффективность и переносимость препарата Кагоцел при лечении острых респираторных забо-
леваний (ОРЗ). 
Материалы и методы. В наблюдательное исследование были включены 100 пациентов в возрасте 43–65 лет, находившихся на амбулаторном
лечении с установленным диагнозом ОРЗ, работавших в условиях воздействия вредных производственных факторов низкой интенсивности и
принимавших Кагоцел в сочетании с симптоматической терапией. Контрольную группу составили 50 больных сопоставимого возраста с установ-
ленным диагнозом ОРЗ, получавших в амбулаторных условиях только симптоматическую терапию. Оценивали эффективность и переносимость
препарата Кагоцел. Результаты наблюдательного исследования обрабатывали с помощью стандартного пакета программ Statistica 8.0 («StatSoft,
Inc.», США) с использованием стандартных методов сравнительного анализа и описательной статистики. 
Результаты. При оценке эффективности проводимого лечения установлено, что у пациентов, принимавших Кагоцел, интоксикационный и ката-
ральный синдромы были менее выражены уже на 3-й день лечения, чем в группе больных, получавших только симптоматическую терапию. Ана-
лиз дополнительно назначаемых лекарственных препаратов показал, что в основной группе ни у одного пациента не было необходимости в на-
значении антибактериальных и муколитических препаратов, а длительность приема других средств симптоматической терапии составила
1,8±0,1 дня. В контрольной группе средняя длительность приема лекарственных средств – 3,9±0,4 дня (p<0,05), а в 10,0% случаях в связи с
осложненным течением ОРЗ потребовалось назначение пенициллинов и муколитиков. Отмечены хорошая переносимость и отсутствие побочных
эффектов при приеме препарата Кагоцел в период лечения ОРЗ. 
Выводы. Результаты амбулаторного применения препарата Кагоцел в терапии ОРЗ свидетельствуют о более высокой клинической эффективно-
сти терапии (по сравнению с симптоматической терапией). При приеме препарата отмечено более быстрое купирование интоксикационного и
катарального синдромов заболевания, что привело к уменьшению потребности в приеме симптоматических средств и способствовало более бы-
строму восстановлению трудоспособности (по сравнению с применением симптоматической фармакотерапии). Включение препарата Кагоцел в
терапию ОРЗ не только привело к более быстрому купированию заболевания, но и предотвратило развитие осложнений. У пациентов основной
группы, принимавшей Кагоцел, не было отмечено обострений хронического бронхита. Препарат хорошо переносился и его применение не со-
провождалось развитием побочных эффектов.
Ключевые слова: острые респираторные заболевания, индукторы интерферонов, Кагоцел, работающие во вредных условиях труда, эффектив-
ность терапии.
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Consistently high incidence of acute upper respiratory infections of multiple and unspecified localization, and significant economic losses induced by them
dictate the need for the development of therapeutic and preventive measures against this pathology. The purpose of the study was to explore the therapeu-
tic efficacy of the drug Kagocel and tolerance to it in the treatment of acute respiratory infections (ARI).

Materials and methodology. Included in the observational study were 100 patients from 43 to 65 years of age, who received outpatient treatment with a
confirmed diagnosis of ARI, whose working conditions featured low intensity occupational hazards,  and who were taking Kagocel in combination with
symptomatic therapy. The control group consisted of 50 patients of comparable age with an established diagnosis of acute respiratory disease receiving on-
ly symptomatic therapy on an outpatient basis. Evaluated were the efficacy of Kagocel and the tolerance to the drug. The results of observational studies
were processed with the standard software package Statistica 8.0 (StatSoft, Inc., USA) using standard methods of comparative analysis and descriptive
statistics.
Results. The assessment of the treatment effectiveness revealed that the intoxication and catarrhal syndromes with patients taking Kagocel had been less
pronounced already on day 3 of treatment, as compared to the group of patients receiving just symptomatic therapy. The analysis of additionally prescribed
drugs showed that none of the patients in the main group was in need of being prescribed antimicrobial and mucolytic drugs, and the duration of taking
symptomatic medications was 1.8±0.1 days. In the control group the average duration of receiving medications was 3.9±0.4 days (p<0.05), while 10.0 per-
cent of the cases required administration of penicillins combined with mucolytics due to the complicated course of ARI. Also noted were good tolerance and
lack of side effects in the course of treating ARI accompanied with the administration of Kagocel.
Conclusions: 1. The results of the outpatient administration of the drug Kagocel in the treatment of ARI demonstrate high clinical efficiency of ARI therapy
with Kagocel as the reference drug (as compared to symptomatic therapy). 2. Administration of Kagocel featured a more rapid relief of intoxication and ca-
tarrhal syndromes of the disease, resulting in the reduction in the need for symptomatic remedies and facilitating a quicker recovery (as compared to symp-
tomatic therapeutic agents). 3. The inclusion of the drug Kagocel in the ARI treatment not only resulted in a more rapid control of the disease, but also pre-
vented the development of complications. Patients of the main group taking Kagocel did not suffer from exacerbations of chronic bronchitis. 4. Kagocel
proved to be tolerated well, and its use was not accompanied by complications or side effects.
Key words: acute respiratory diseases, inductors of interferons, Kagocel, operation under conditions of occupational hazards, the efficacy of ARI.
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Введение
По индексу развития человеческого потенциала Россия

относится к группе стран с высоким уровнем человеческо-
го развития [1]. Переход в группу стран с очень высоким
уровнем развития человеческого потенциала сдерживает-
ся неудовлетворительным уровнем здоровья населения.
Наиболее значимыми в плане экономических потерь,
включая затраты на лечение, являются острые инфекции
верхних дыхательных путей множественной и неуточнен-
ной локализации. Экономический ущерб для Российской
Федерации от этих заболеваний, согласно ориентировоч-
ным экспертным оценкам, в 2014 г. превысил показатели
2013 г. (362,1 млрд руб.) и составил 376 632 162,2 руб. [2, 3].
Результаты рейтингового анализа величин экономическо-
го ущерба, нанесенного отдельными инфекционными бо-
лезнями в 2005–2014 гг., показывают, что стабильный вы-
сокий уровень рейтинга (1-е место) в течение 10 лет со-
храняли острые инфекции верхних дыхательных путей
множественной и неуточненной локализации [3].

После эпидемического подъема заболеваемости грип-
пом и острыми респираторными вирусными инфекциями
(ОРВИ) в 2009 г. в динамике отмечалась тенденция к сни-
жению заболеваемости, которая с 2010 г. находилась в диа-
пазоне от 19 тыс. до 21 тыс. на 100 тыс. населения. По тер-
риториям РФ заболеваемость ОРВИ варьировалась в ши-
роком диапазоне – от 5 тыс. до 40 тыс. случаев на 100 тыс.
населения. Относительно низкие показатели заболеваемо-
сти регистрировались в Чеченской республике, Кабарди-
но-Балкарии, Ингушетии, а также Пензенской, Воронеж-
ской и Курской областях.

В структуре инфекционных заболеваний на территории
Новосибирской области более 80% всех случаев приходит-
ся на грипп и ОРВИ (86,2% в 2013 г., 84,4% в 2014 г.), что
превышает средний уровень по РФ (19 662,5 на 100 тыс.
населения) на 13,7% (2013 г.) и 9,9% (2014 г.) [2–4]. 

Н.И.Львов и соавт. [5] установили, что в Санкт-Петербур-
ге в эпидемический сезон 2013–2014 гг. среди респира-
торных вирусов в качестве возбудителей острых респира-
торных заболеваний (ОРЗ) доминировали вирусы гриппа
А и В (30,3%), респираторный синцитиальный вирус
(23,6%), риновирусы (22,8%) и аденовирусы (12,5%). Пара-
гриппозная инфекция выявлена в 8,7%, коронавирусная –
4,4%, бокавирусная – 1,2%, энтеровирусная – 0,7% случаев.
Структура возбудителей ОРЗ меняется в зависимости от
возраста и профессиональной принадлежности: среди де-
тей достоверно чаще регистрировали РС-вирусные забо-
левания и парагрипп, среди взрослых – грипп (у граждан-
ских лиц) и аденовирусную инфекцию (у военнослужа-
щих) [5].

Особенности этиологической структуры ОРЗ в разных
возрастных категориях, антигенное разнообразие каждо-
го конкретного возбудителя, микствирусные инфекции
(РНК+ДНК-вирусы: грипп + аденовирусы, грипп + герпес),
формирование постинфекционного иммунитета и рези-
стентности к противовирусным препаратам, высокий уро-
вень заболеваемости и значимые экономические потери
диктуют необходимость разработки лечебных и профи-
лактических мероприятий ОРЗ. 

На фармакологическом рынке имеется большое количе-
ство лекарственных препаратов (симптоматических, ком-
бинированных, с прямым противовирусным действием)
для устранения симптомов ОРЗ и гриппа. В клиническую
практику внедряют новые противовирусные препараты, к
которым не развивается резистентность вирусов вследствие
принципиально отличного механизма их действия [6]. 
В условиях высокого уровня заболеваемости, большого раз-
нообразия вирусов, вызывающих респираторные заболева-
ния, возможности появления новых возбудителей, сложно-
сти реализации диагностических методов (полимеразная
цепная реакция, реакция иммунофлюоресцирующих анти-

тел, серологические реакции, вирусологические исследова-
ния), требующих или дорогостоящее оборудование и диаг-
ностикумы, или время (4–5 дней) [7], и формирования рези-
стентности к противовирусным препаратам прямого дей-
ствия пристальное внимание клиницистов привлекают
препараты из группы индукторов интерферонов (ИФН) –
препараты, действующие не на конкретный белок вируса, а
на иммунные механизмы противовирусной защиты клеток
организма, стимулирующие в нем синтез собственных эн-
догенных ИФН.

Цель наблюдательного исследования – изучить те-
рапевтическую эффективность и переносимость препара-
та Кагоцел при лечении ОРЗ в амбулаторной практике.

Для реализации этой цели были поставлены следующие
задачи: 
1. Изучить терапевтическую эффективность препарата

Кагоцел при лечении ОРЗ.
2. Оценить переносимость препарата Кагоцел и выявить

его возможные побочные эффекты при лечении гриппа
и ОРЗ.

Материалы и методы 
Наблюдательное исследование проведено в 2014 г. на ба-

зе Центра медицинской профилактики ФГБНУ «Новоси-
бирский НИИ терапии и профилактической медицины» в
соответствии с Национальными стандартами РФ ГОСТ-Р
52379-2005 «Надлежащая клиническая практика» (ICH E6
GCP), с обязательным соблюдением этических принципов,
изложенных в Хельсинкской декларации 1975 г. с допол-
нениями 2013 г., получением информированного согласия
у пациентов.

В наблюдательное исследование были включены 150 па-
циентов возрасте 43–65 лет, находившихся на амбулатор-
ном лечении с установленным диагнозом ОРЗ, легкое
течение, работающие в условиях воздействия вредных
производственных факторов низкой интенсивности (вах-
товый метод и работа в условиях воздействия напряжения
зрения и электромагнитных полей – компьютер, химиче-
ские факторы производственной среды, не превышающие
предельно допустимых уровней и концентраций). Про-
должительность симптомов от начала их появления у дан-
ных пациентов не превышала 48 ч. 

При первичном обращении пациента к врачу за меди-
цинской помощью проводились регистрация жалоб, сбор
анамнеза, полный физикальный осмотр, назначение лече-
ния ОРЗ, больной подписывал информированное согла-
сие на участие в программе и обработку персональных
данных, оценивалось соответствие пациента критериям
включения /невключения.

В основную группу включали пациентов с установлен-
ным диагнозом ОРЗ с продолжительностью симптомов не
более 48 ч от начала их появления. Больным назначали
препарат Кагоцел и симптоматическую терапию.

Контрольную группу оставили пациенты с установлен-
ным диагнозом ОРЗ с продолжительностью симптомов не
более 48 ч. Больным назначали симптоматическую тера-
пию.

Пациенты основной группы (100 человек – 50 мужчин
и 50 женщин) получали Кагоцел в сочетании с симптома-
тической терапией: обильное питье, аскорбиновая кисло-
та по 100 мг 3 раза в сутки, анилиды – парацетамол внутрь
по 500 мг при лихорадке выше 38,0°С и a-адреномимети-
ки – нафазолин интраназально по 2 капли 4 раза в сутки.
Кагоцел с лечебной целью назначался согласно инструк-
ции: 2 дня по 2 таблетки 3 раза в день, в последующие 
2 дня – по 1 таблетке 3 раза в день. Всего на курс – 18 таб-
леток, длительность курса – 4 дня.

Пациенты контрольной группы (50 человек – 25 муж-
чин и 25 женщин) при лечении ОРЗ получали симптома-
тическую терапию: обильное питье, аскорбиновая кислота
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по 100 мг 3 раза в сутки, анилиды – парацетамол внутрь по
500 мг при лихорадке выше 38,0°С, муколитики – амброк-
сол по 30 мг 3 раза в сутки, a-адреномиметики – нафазо-
лин интраназально по 2 капли 4 раза в сутки.

По полу, возрасту, условиям труда (воздействие вредных
производственных факторов низкой интенсивности –
химические вещества, не превышающие предельно допу-
стимых концентраций в воздухе рабочей зоны) и быта,
наличию вредных привычек (курение) и сопутствующих
заболеваний основная и контрольная группы были равно-
ценны. 

У 15% пациентов основной и 12% – контрольной группы
в анамнезе был хронический необструктивный бронхит,
длительность заболевания составила от 5 до 10 лет. 

В ходе исследования все пациенты посещали врача на 3-й
(2-й визит) и 6-й (3-й визит) дни лечения. Во время 2-го ви-
зита проводились регистрация жалоб и полный физикаль-
ный осмотр. Результаты регистрировались в мультипара-
метрической таблице (МПТ). Степень выраженности симп-
тома (лихорадка, головная боль, слабость, ринорея, зало-
женность носа, боль в горле, кашель) оценивалась в баллах
(от 0 – отсутствие симптома, 1 – симптом непостоянный в
течение суток, 2 – симптом слабо выраженный, 3 – симптом
умеренно выраженный, 4 – выраженный до 5 – сильно вы-
раженный симптом), что в дальнейшем позволило оценить
динамику регресса каждого патологического признака в от-
дельности. 

На 6-й день наблюдения проводили: регистрацию жа-
лоб, тщательное физикальное обследование, при необхо-
димости – лабораторное (общий анализ крови, общий

анализ мокроты) и рентгенологическое (рентгенограмма
органов грудной клетки) обследования. Для определения
итогового балла врач подсчитывал сумму баллов по каждо-
му симптому в отдельности (табл. 1) и вносил полученные
данные в МПТ, регистрировал все случаи развития побоч-
ных реакций, наблюдавшихся в процессе лечения пациен-
та, а также оценивал приверженность больного соблюде-
нию терапии. 

Основными критериями оценки терапевтической эф-
фективности были регресс основных клинических симп-
томов и синдромов, присоединение бактериальных
осложнений. Регрессом симптома считали достижение 0
баллов по МПТ (т.е. полное его отсутствие).

Переносимость препарата Кагоцел оценивалась на ос-
новании регистрации и анализа частоты возникновения
нежелательных реакций, зарегистрированных самостоя-
тельно пациентом или врачом независимо от предпола-
гаемой связи с исследуемым препаратом. Использовали
следующие критерии переносимости препарата [8]: 
• хорошая – отсутствие нежелательных лекарственных ре-

акций, связанных с приемом препарата; 
• удовлетворительная – наличие нежелательных лекарст-

венных реакций, связанных с приемом препарата, но не
требующих терапевтического вмешательства;

• неудовлетворительная – наличие нежелательных ле-
карственных реакций, связанных с приемом препарата,
требующих дополнительного лечебного вмешательства. 
Для обеспечения единообразия условий тестирования

пациенты ежедневно в одно и то же время самостоятельно
выполняли измерение температуры тела утром в 09:00 ч и
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Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов на визите скрининга

Симптом
Основная группа (n=100) Контрольная группа (n=50)

tЭмп p
% балл, М±m % балл, М±m

Лихорадка 100,0 37,8±0,01 100,0 37,8±0,03 0 ≥0,05

Головная боль 100,0 4,62±1,62 100,0 4,48±1,48 1,2 ≥0,05

Слабость 100,0 4,92±0,9 100,0 4,88±0,88 0,8 ≥0,05

Ринорея 100,0 2,34±0,66 100,0 2,44±0,56 0,7 ≥0,05

Заложенность носа 100,0 2,47±1,1 100,0 2,7±0,7 1,2 ≥0,05

Воспалительные изменения в ротоглотке 100,0 4,32±0,37 100,0 4,22±0,3 0,8 ≥0,05

Кашель 37,0 0,5±0,0 42,0 0,54±0,0 0,3 ≥0,05

Примечание. Здесь и в табл. 2: М – среднее значение, m – стандартное отклонение, n – число обследованных, % – доля в процентах, 
tЭмп – полученное эмпирическое значение t-критерия Стьюдента, p – значимость различий.

Таблица 2. Динамика исчезновения симптомов при лечении ОРЗ

Симптом Группа n 2-й визит 3-й визит χ2 f p

Нормализация лихорад-
ки, %

Основная 100 80,0 93,0 11,0191–2 1
�<0,011–2�<0,01–3

Контрольная 50 54,0 70,0 14,0891–3 1

Головная боль, балл,
М±m

Основная 100 1,6±0,1* 0,25±0,1* 33,0781–2 4
<0,011–2�<0,011–3

Контрольная 50 2,06±0,2 1,22±0,4 31,6001–3 4

Слабость, балл, М±m
Основная 100 1,67±0,1 0,43±0,0* 33,6101–2 4

<0,011–2�<0,011–3

Контрольная 50 2,14±0,7 1,44±0,8 39,0341–3 4

Ринорея, балл, М±m
Основная 100 1,26±0,6 0,1±0,01* 7,3331–2 2

�<0,011–2�<0,011–3

Контрольная 50 1,16±0,2 0,28±0,1 7,5891–3 2

Заложенность носа,
балл, М±m

Основная 100 1,36±0,8 0,22±0,17 0,8341–2 3
≥0,051–2�<0,011–3

Контрольная 50 1,46±0,4 0,52±0,22 13,1851–3 2

Воспалительные изме-
нения в носоглотке,
балл, М±m

Основная 100 1,66±0,7 0,23±0,22* 22,8891–2 4
�<0,011–2�<0,011–3

Контрольная 50 1,84±0,8 1,16±0,4 30,5091–3 4

Кашель, балл, М±m
Основная 100 0,21±0,16* 0,13±0,11* 25,1681–2 3

�<0,011–2�<0,011–3

Контрольная 50 0,74±0,3 0,54±24 14,2571–3 2

Примечание: χ2 – критерий Пирсона с поправкой на правдоподобие, f – число степеней свободы; *р<0,05 между основной и контрольной груп-
пой, 1–2 – значимость различий между 1 и 2-м визитом, 1–3 – значимость различий между 1 и 3-м визитом.
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вечером в 21:00 ч и заполняли дневник пациента, в кото-
ром отмечали прием лекарственных препаратов.

Полученные результаты обрабатывали с помощью стан-
дартного пакета программ Statistica 8.0 («StatSoft, Inc.»,
США) с использованием стандартных методов сравни-
тельного анализа и описательной статистики. Частотные
показатели интерпретировали на основании точного кри-
терия Фишера (f-критерий). Оценку значимости различий
исходов в зависимости от приема Кагоцела проводили с
помощью критерия χ2 (Пирсона) с поправкой на правдо-
подобие и двустороннего критерия Фишера. Для оценки
силы связи между приемом Кагоцела и исходом использо-
вали коэффициент сопряженности Пирсона. Статистиче-
ски значимыми считались различия при р<0,05. 

Результаты и обсуждение
При первичном обследовании клиническая характери-

стика больных обеих групп не имела существенных разли-
чий (см. табл. 1).

У всех пациентов обеих групп зарегистрированы инток-
сикационный синдром (слабость, лихорадка, головная
боль) и катаральные симптомы поражения носоглотки
(ринорея, заложенность носа, боль в горле, гиперемия ро-
тоглотки, отечность миндалин) разной степени выражен-
ности. Лихорадочный синдром также наблюдался у всех
пациентов, при этом средняя температура тела у больных
обеих групп не различалась: 37,8±0,01°С в основной группе
и 37,8±0,03°С в контрольной (t-критерий Стьюдента,
p>0,05). Сухой кашель на визите скрининга был у 37% па-
циентов основной и 42% – контрольной групп. В то же
время аускультативных изменений в органах дыхания на
визите скрининга у пациентов обеих групп выявлено не
было (табл. 2).

Интегральная оценка динамики исчезновения симпто-
мов при лечении ОРЗ за период 6-дневного наблюдения
показала, что большинство пациентов обеих групп на 2-м
визите отмечали значительное улучшение состояния. Ана-
лиз эффективности проводимого лечения показал, что у
пациентов, получавших Кагоцел, интоксикационный син-
дром (лихорадка, головная боль, слабость) были менее вы-
ражены уже ко 2-му визиту (3-й день лечения), чем в груп-
пе больных, получавших только симптоматическую тера-
пию. После завершения лечения температура тела у 93%
пациентов основной и 70% контрольной группы не превы-
шала нормальных значений. Динамическое наблюдение
позволило выявить, что катаральный синдром – ринорея,
воспалительные изменения в носоглотке (за исключением
заложенности носа) у лиц, получавших Кагоцел, также до-
стоверно был менее выражен уже на 3-й день лечения по
сравнению с пациентами контрольной группы. У всех лиц,
получавших препарат Кагоцел, не было зафиксировано
развития бактериальных осложнений ОРЗ. В группе конт-
роля у 5 (10,0% случаев) человек течение ОРЗ осложнилось
обострением хронического бронхита, что потребовало
назначения антибактериальной терапии и привело к удли-
нению сроков временной нетрудоспособности у этих па-
циентов до 14 дней (в среднем по группе – 6,24±3,5 дня),
тогда как временная нетрудоспособность в основной
группе составила 4,6±1,2 дня.

Анализ результатов проведенного исследования свиде-
тельствует о положительном влиянии терапии индуктора-
ми ИФН, в частности Кагоцелом, на субъективные данные
и соматический статус. При оценке эффективности лече-
ния препаратом Кагоцел установлено наличие положи-
тельной связи между приемом препарата и нормализаци-
ей температуры (на 3-й день приема препарата сила связи
была средней: нормированное значение коэффициента
Пирсона – 0,37, и увеличилась к концу болезни до относи-
тельно сильной: нормированное значение коэффициента
Пирсона – 0,414) и уменьшением ринореи (к концу болез-

ни сила связи стала средней: нормированное значение
коэффициента Пирсона – 0,319). О более раннем исчез-
новении лихорадки при приеме Кагоцела и «смягчении
симптомов интоксикации» (по сравнению с приемом пла-
цебо) также свидетельствуют результаты клинических ис-
следований, проведенных на базе лаборатории исследова-
ний новых средств защиты от вирусных инфекций ФГБУ
«НИИ гриппа» (Санкт-Петербург) [9]. 

Известно, что указанные симптомы (интоксикацион-
ный и катаральный) в наибольшей степени вызывают
дискомфорт у больных, в связи с чем именно темпы их
регрессии позволяют оценивать клинический эффект то-
го или иного лекарственного препарата. Полный регресс
всех симптомов за период наблюдения отмечен у 70%
больных основной и 26% – контрольной группы. Более
выраженная эффективность Кагоцела по сравнению с
традиционной симптоматической терапией, вероятно,
обусловлена тем, что этиотропный эффект препарата в
отношении широкого спектра вирусов сочетается с вы-
раженными иммуномодулирующими свойствами [9], так
как индукторы ИФН стимулируют нейтрофилы перифе-
рической крови, увеличивая их противовоспалительный
потенциал и возможность генерации активных форм
кислорода, чем повышают бактерицидные свойства кро-
ви [10]. 

Одним из критериев эффективности лечения являлась
потребность в приеме симптоматических препаратов.
Оценка этого параметра в терапии ОРЗ важна, так как по-
липрагмазия сопряжена с более высоким риском развития
побочных эффектов и требует больших затрат на лечение.
При анализе дополнительно назначаемых лекарственных
препаратов обращает на себя внимание, что в основной
группе ни у одного пациента не было необходимости в до-
полнительном назначении антибактериальных и муколи-
тических препаратов, а длительность приема симптомати-
ческих препаратов была 1,8±0,1 дня. В контрольной группе
средняя длительность приема медикаментов была 3,9±0,4
дня (p<0,05), а в 10,0% случаев в связи с осложненным тече-
нием ОРЗ потребовалось назначение пенициллинов в
комбинациях (амоксициллин + клавулановая кислота по
1000 мг 2 раза в день в течение 7 дней) и муколитиков –
амброксол по 30 мг 3 раза в сутки.

Все пациенты, включенные в исследование, получили
полный курс терапии Кагоцелом и отметили его хорошую
переносимость. Во время лечения не зарегистрировано ни
одного случая развития побочных реакций, связанных с
приемом исследуемого препарата, что подтверждает ре-
зультаты, полученные Н.А.Малышевым и соавт. [9].

Выводы
1. Результаты амбулаторного применения препарата Каго-

цел в терапии ОРЗ свидетельствуют о более высокой
клинической эффективности лечения с использованием
данного препарата в качестве базисного средства (по
сравнению с симптоматической терапией).

2. При приеме Кагоцела отмечено более быстрое купиро-
вание интоксикационного и катарального синдромов
заболевания, что привело к меньшей потребности в
симптоматических средствах и способствовало более
быстрому восстановлению трудоспособности (по
сравнению с применением симптоматических лечеб-
ных средств).

3. Включение препарата Кагоцел в терапию ОРЗ привело
не только к более быстрому купированию заболевания,
но и предотвратило развитие осложнений. У пациентов
основной группы, принимавших Кагоцел, не было об-
острений хронического бронхита.

4. Препарат Кагоцел хорошо переносится, и его примене-
ние не сопровождалось развитием осложнений и побоч-
ных эффектов.

SARS and influenza season 2015–2016
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Введение
Гепатопульмональный синдром (ГПС) включает себя

триаду признаков: 1) заболевание печени и/или порталь-
ная гипертензия; 2) дилатация легочных сосудов; 3) гипок-
семия (парциальное давление кислорода в артериальной
крови – PaO2<70 мм рт. ст.) при отсутствии кардиореспи-
раторных заболеваний [1]. Распространенность ГПС у
больных циррозом печени варьирует от 4 [2] до 47% [3]. Та-
кой широкий разброс в показателях распространенности
ГПС может быть объяснен разными критериями определе-
ния артериальной гипоксемии в различных исследова-
ниях. ГПС по своей природе является патологией легоч-
ных сосудов, которая приводит к значимому ухудшению
качества жизни и выживаемости пациентов с заболевания-
ми печени [4–6].

Впервые взаимосвязь между заболеваниями печени и
легких была отмечена M.Fluckiger [7], описавшим клини-
ческое наблюдение пациентки с сочетанием цирроза
печени, цианозом и изменением концевых фаланг паль-
цев в виде «барабанных палочек». Приблизительно че-
рез 100 лет T.Kennedy и R.Knudson [8] описали ГПС как
клинико-патологическое состояние, включающее ги-
поксемию и дилатацию внутрилегочных сосудов. Следу-
ет также отметить, что развитие ГПС не зависит от выра-
женности патологии печени, т.е. ГПС может быть обна-
ружен у пациентов с нетяжелыми заболеваниями пече-
ни [9].

Клиническая картина
Клиническая картина ГПС включает в себя в первую оче-

редь респираторные признаки и симптомы. Наиболее ча-
стой жалобой пациентов с ГПС является одышка, однако ее
выраженность значительно варьирует. Кроме того, у боль-
ных циррозом причинами одышки могут быть асцит, ат-
рофия и слабость поперечно-полосатых мышц, в том чис-
ле и дыхательных, сопутствующая патология со стороны
сердца и легких. Довольно специфичным признаком ГПС
является платипноэ, т.е. усиление одышки в вертикальном
положении (или сидя), и уменьшение – в положении лежа.
Нередко платипноэ сопровождается ортодеоксией, т.е.
снижением артериальной оксигенации в вертикальном
положении [10]. Ортодеоксией принято считать уменьше-
ние PaO2 на 5% и более, или на 4 мм рт. ст. и более, при пе-
реходе больного из горизонтального положения в верти-

кальное [11]. В основе ортодеоксии лежит преимуществен-
ная перфузия базальных отделов легких, т.е. внутрилегоч-
ное шунтирование крови возрастает, когда пациент нахо-
дится в вертикальном положении [12]. Кроме респиратор-
ных признаков, у большинства больных с ГПС также обна-
руживают симптомы и признаки хронических заболева-
ний печени.

A.Alizadeh и соавт. [13] при изучении когорты 54 пациен-
тов с циррозом печени обнаружили клинически выражен-
ный ГПС у 10 (18,5%) больных и субклиническую форму
ГПС – у 7 (13%). Жалобы на одышку предъявляли все паци-
енты с ГПС, и у 90% был выявлен цианоз. Изменение конце-
вых фаланг пальцев в виде «барабанных палочек» имело
высшую положительную предсказательную ценность
(75%), а одышка – высшую отрицательную предсказатель-
ную ценность (100%) для ГПС.

Типичной находкой у больных с ГПС являются сосуди-
стые телеангиэктазии («звездочки» или «паучки») на коже
верхней половины туловища [14, 15]. R.Rodriguez-Roisin и
соавт. [16] отметили достоверную взаимосвязь между выра-
женностью сосудистых телеангиэктазий и дилатацией ле-
гочных сосудов, возможно, «звездочки» являются кожным
маркером дилатации легочных сосудов.

Течение заболевания
Прогноз больных с ГПС довольно плохой. По данным

проспективного исследования P.Schenk и соавт., наличие
ГПС стало основным независимым фактором летального
исхода у больных циррозом печени [17]. В данном иссле-
довании медиана выживаемости пациентов с ГПС состави-
ла 10,6 мес, в то время как у больных без ГПС – 40,8 мес. За
период в течение 2,5 года летальность среди пациентов с
ГПС составила 63%. Ведущей причиной смерти больных
был геморрагический шок вследствие желудочно-кишеч-
ного кровотечения.

В другом ретроспективном исследовании, включавшем
22 пациента с ГПС, летальность за те же сроки наблюде-
ния (2,5 года после установления диагноза) составила 41%
[18]. На выживаемость больных с ГПС прямое влияние
оказывает выраженность артериальной гипоксемии. В ис-
следовании «случай–контроль», включавшем 61 пациента
с ГПС, K.Swanson и соавт. [4] продемонстрировали более
высокую летальность больных при более выраженной ги-
поксемии – PaO2≤50 мм рт. ст.
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Патогенез
Патогенез ГПС изучен недостаточно. Морфологической

основой ГПС является дилатация микроциркуляторного
звена системы легочного кровообращения. Дилатация ле-
гочных сосудов приводит к нарушению вентиляционно-
перфузионного (V/Q) баланса, анатомическому и функ-
циональному внутрилегочному шунтированию крови и
развитию гипоксемии.

Еще в прошлом веке многие исследователи предполага-
ли, что функциональная вазодилатация сосудов легочного
кровотока связана с неадекватным синтезом или метабо-
лизмом поврежденной печенью вазоактивных субстанций
[19–21].

В настоящее время предполагается, что среди данных ва-
зоактивных агентов важнейшее значение имеет оксид азо-
та (NO). В нескольких исследованиях отмечено, что у
больных с ГПС повышен уровень NO в выдыхаемом возду-
хе (отражение продукции в легких), но после транспланта-
ции печени происходит его снижение до нормальных
значений [22, 23]. У пациентов с ГПС в системе легочной
микроциркуляции обнаружены повышение экспрессии
как эндотелиальной NO-синтазы, так и индуцибельной
NO-синтазы [24, 25].

Более того, в одной из работ было показано, что ингиби-
рование продукции NO с помощью препарата NG-LNAME
у больных с ГПС приводит к временному улучшению толе-
рантности к физическим нагрузкам и повышению PaO2

[26]. В другом небольшом исследовании, включавшем 7 па-
циентов с циррозом и ГПС, однократное назначение мети-
ленового синего – ингибитора влияния NO на раствори-
мую гуанилатциклазу – привело к достоверному улучше-
нию показателей газообмена и повышению легочного со-
судистого сопротивления [27].

Причиной избыточной легочной вазодилатации также
может быть и кишечная эндотоксемия, развивающаяся
вследствие энтеральной транслокации грамотрицатель-
ных бактерий в условиях портальной гипертензии. В свою
очередь, кишечная эндотоксемия приводит к повышенно-
му высвобождению NO и повышенной продукции фактора
некроза опухоли (ФНО-a) [28]. В одном исследовании бы-
ло отмечено улучшение оксигенации у больных с ГПС
после курса антибиотикотерапии [29].

В других исследованиях, посвященных ГПС, также от-
мечено, что определенный вклад в развитие вазодилата-
ции легочных сосудов могут вносить такие факторы, как
вазоактивный интестинальный пептид, субстанция Р,
предсердный натрийуретический пептид [30–32].

Однако вазодилатация не является единственным меха-
низмом развития ГПС. В недавно проведенном исследова-
нии было показано, что назначение ингаляционного L-
NAME у 10 пациентов с ГПС привело к уменьшению легоч-
ной и системной вазодилатации, но не к улучшению V/Q
дисбаланса и артериальной гипоксемии [33]. Таким обра-
зом, результаты данной работы свидетельствуют о том, что
деоксигенация у больных с ГПС связана не только с про-
должающимся вазодилататорным эффектом повышенных
концентраций NO. Действительно, одни только вазодила-
таторы не в состоянии привести к более чем 10-кратному
увеличению диаметра легочных капилляров при ГПС, осо-
бенно если учесть, что нормальные легочные капилляры
содержат очень мало гладкомышечных клеток [34].

Относительно недавно появилась новая гипотеза разви-
тия ГПС, согласно которой для легочной микроциркуля-
ции у больных циррозом печени характерна сниженная
гипоксическая легочная сосудистая вазоконстрикция, что
и приводит к дилатации легочных сосудов [33, 34].

Механизмы гипоксемии
Дилатация легочных сосудов является основной причи-

ной развития гипоксемии у пациентов с заболеваниями

печени [35, 36]. Наличие множественных внутрилегочных
артериовенозных анастомозов у пациента с ювенильным
циррозом печени и цианозом было впервые описано R.Ry-
dell и F.Hoffbauer [37]. Впоследствии дилатация легочных
сосудов на уровне артериол и капилляров у больных цир-
розом печени была подтверждена рентгенологическим
методом при использовании контрастного материала [38].

В норме диаметр капилляров в альвеолярной перегород-
ке составляет около 7–15 микрон [35] и частицы размера-
ми более 15 микрон обычно задерживаются в легочных
сосудах. В нескольких исследованиях было показано, что
макроагрегаты альбумина, меченные радиоактивной мет-
кой, размерами более 20 микрон при наличии дилатации
легочных сосудов проходят через них и попадают в си-
стемную циркуляцию [39–41]. Доказано, что при дилата-
ции легочных сосудов диаметр легочных капилляров мо-
жет быть равен 500 микрон [42].

В основе гипоксемии лежат три механизма: вентиля-
ционно-перфузионный дисбаланс (дилатация легочных
сосудов приводит к повышенной перфузии); диффузион-
но-перфузионный дисбаланс (при дилатации легочных
артериол происходит увеличение дистанции транспорта
кислорода – О2 от альвеолы до эритроцита) и шунт [43].
Диффузионно-перфузионный (D/Q) дисбаланс является
уникальным механизмом гипоксемии, так как встречается
только при ГПС [35]. Сутью данного механизма является то,
что при расширении легочных капилляров увеличивается
дистанция транспорта О2 от альвеолы до центра капилля-
ра, где проходит основной поток эритроцитов, содержа-
щих гемоглобин, и таким образом неадекватная оксигена-
ция гемоглобина приводит к развитию системной гипок-
семии (рис. 1).

Физическая нагрузка у больных с ГПС сокращает время
транзита О2 и увеличивает функциональный шунт, что еще
больше усугубляет гипоксемию [44].

Кислородотерапия способна компенсировать гипоксе-
мию вследствие D/Q- и V/Q-дисбаланса, в то время как она
малоэффективна при гипоксемии вследствие шунта.

С точки зрения морфологических изменений в системе
легочного кровообращения, ГПС может быть разделен на
две группы [45]. Первый тип ГПС является наиболее часто
встречающимся паттерном заболевания, характеризуется
более диффузным поражением легочных сосудов, боль-
ные положительно отвечают на ингаляцию 100% О2. В про-
тивоположность этому для 2-го типа ГПС характерны бо-
лее локальные изменения в виде артерио-венозных со-
общений и плохой ответ на ингаляцию 100% О2.

Диагноз
При обследовании больного циррозом печени и гипок-

семией необходимо исключение других возможных при-
чин гипоксемии, таких как ателектаз легкого, асцит, плев-
ральный транссудат, хроническая обструктивная болезнь
легких и др. Тщательный сбор анамнеза и физикальный
осмотр могут помочь в выяснении причин одышки у паци-
ентов с заболеваниями печени.

Газовый анализ артериальной крови является «золотым
стандартом»» оценки гипоксемии. P.Schenk и соавт. отмети-
ли, что в разных исследованиях были использованы различ-
ные критерии гипоксемии [46]. Применение разнообраз-
ных пороговых значений гипоксемии привело к тому, что
статистика распространенности ГПС у пациентов с цирро-
зом печени в разных исследованиях довольно сильно варь-
ирует. Авторы данного исследования показали, что при вы-
боре в качестве критерия гипоксемии значения PaO2<70 мм
рт. ст. или ниже границ возрастной нормы диагноз ГПС яв-
ляется наиболее достоверным при условии отсутствия со-
путствующих кардиореспираторных заболеваний. Гипоксе-
мия у больных с ГПС обычно прогрессирует, и ее тяжесть не
коррелирует с тяжестью заболевания печени.
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Наилучшим инструментом скрининга гипоксемии у па-
циентов с заболеваниям печени является альвеоло-артери-
альный градиент – Р(А-а)О2 [47]. Расширение Р(А-а)О2 об-
наруживают раньше, чем происходит снижение РаО2. B.Li-
ma и соавт. в своем проспективном исследовании показа-
ли, что Р(А-а)О2 является более надежным показателем для
диагностики ГПС по сравнению с РаО2 даже у пациентов с
уже имеющейся гипоксемией [15]. Кроме того, диагности-
ческая аккуратность Р(А-а)О2 (91%) для диагноза ГПС была
существенно выше по сравнению с диффузионной спо-
собностью легких (41%) [15]. Классификация ГПС по сте-
пени тяжести, основанная на показателях РаО2 и Р(А-а)О2,
представлена в таблице.

Если у больного циррозом обнаружены изменения по-
казателей газообмена, то использование методов имидж-
диагностики и функциональных легочных тестов позво-
ляет установить их причину. Для оценки дилатации легоч-
ных сосудов и функционального шунта в клинической
практике используются следующие методы: двухмерная
эхокардиография (ЭхоКГ) с контрастным усилением, пер-
фузионная сцинтиграфия легких с применением макро-
агрегатов альбумина, меченного99mTc, ангиопульмоногра-
фия и проба с ингаляцией 100% О2.

Основным и наиболее доступным методом выявления
дилатации легочных сосудов является ЭхоКГ с контраст-
ным усилением [48]. Данный метод дает возможность по-
луколичественной оценки выраженности дилатации ле-
гочных сосудов, в также дифференцировать внутрилегоч-
ный и внутрисердечный шунты. В качестве контраста чаще
всего используются микропузырьки воздуха, получаемые
при взбалтывании физиологического раствора, их диа-
метр составляет около 15–20 микрон [49]. В норме микро-
пузырьки задерживаются и абсорбируются в микроцирку-

ляторном русле легких. При наличии внутрикардиального
шунта справа налево микропузырьки появляются в левых
камерах в течение трех сердечных циклов после их инфу-
зии [50]. У пациентов с ГПС микропузырьки видны в левых
камерах после 3-го сокращения, обычно между 3 и 9-м сер-
дечными циклами (рис. 2).

ЭхоКГ также позволяет выявить и другие косвенные при-
знаки ГПС, например диастолическую дисфункцию право-
го желудочка, которая довольна часто встречается у боль-
ных с ГПС [51]. Кроме того, простым и доступным Эхо-
признаком ГПС у пациентов с циррозом печени является
увеличение объема левого предсердия на 50 мл и более
[52].

Однако использование ЭхоКГ с контрастным усилением
для диагностики ГПС имеет и ряд ограничений [53]. В пер-
вую очередь данный метод не позволяет дать количествен-
ную оценку шунтирования. Кроме того, ЭхоКГ с контраст-
ным усилением не в состоянии дифференцировать между
дилатацией легочных сосудов и артериовенозными ана-
стомозами. И наконец, результаты ЭхоКГ-исследования
обладают невысокой специфичностью, так как положи-
тельная проба с контрастом может быть обнаружена и у
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Рис. 1. Патофизиология нарушения газообмена при ГПС: 
а – газообменная единица здорового легкого: О2 диффун-
дирует из нормальной альвеолы в легочный капилляр; 
б – газообменная единица при ГПС, где дилатация внутри-
легочных капилляров приводит к ограничению диффузии О2

из нормальных альвеол, что приводит к неполной оксигена-
ции крови. Эта ситуация ухудшается при наличии ускорения
кровотока и шунтирования вследствие прямых артериове-
нозных сообщений.
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Рис. 2. ЭхоКГ-изображения с пузырьковым контрастом.
Контраст виден в левых камерах сердца только через 6 со-
кращений после попадания в правые камеры сердца (J.Offer
и соавт., 2015) [48].

Определение тяжести ГПС [47]

Стадия Р(А-а)О2, мм рт. ст. РаО2, мм рт. ст.

Легкая ≥15 ≥80

Среднетяжелая ≥15 <80 и ≥60

Тяжелая ≥15 <60 и ≥50

Очень тяжелая ≥15 <50

10-е сокращение после появления
контраста слева

1-е сокращение после появления
контраста слева   

2-е сокращение после появления
контраста слева

5-е сокращение после появления
контраста слева

6-е сокращение после появления
контраста слева

9-е сокращение после появления
контраста слева
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больных с нормальными значениями газов крови, т.е. при
отсутствии критериев ГПС [3].

Перфузионная сцинтиграфия легких с использованием
макроагрегатов альбумина, меченного99mTc, является более
сложным методом с точки зрения интерпретации резуль-
татов, так как зависит от мнения специалиста, проводяще-
го исследование. Перфузионная сцинтиграфия легких
позволяет дать количественную оценку величине внутри-
легочного шунта [54]. При отсутствии патологии макро-
агрегаты альбумина размерами более 20 микрон задержи-
ваются в микроциркуляторном русле легких, но у больных
с внутрисердечным или внутрилегочным шунтированием
эти частицы выходят в системную циркуляцию и могут
«задерживаться» в некоторых органах, в первую очередь
почках, селезенке и головном мозге (рис. 3).

В норме в головном мозге задерживается не более 5%
изотопов, а при ГПС – более 6%. Как и ЭхоКГ, изотопный
метод не позволяет различить внутрисердечный или внут-
рилегочный шунты. По данным недавно проведенного ис-
следования M.Ferreira и соавт., сцинтиграфический метод
обычно переоценивает истинный шунт [55].

Ангиопульмонография обычно используется у больных
с плохим ответом на 100% О2, т.е. при повышении PaO2 до
уровня менее 300 мм рт. ст. [49]. Данный инвазивный метод
позволяет выявить анатомический тип ГПС. Для 1-го типа
ГПС характерны изменения сосудов в виде дилатации пре-
капиллярных артериол без артериовенозных анастомо-
зов, а для 2-го типа – локальные артериовенозные сообще-
ния [56, 57]. Ангиографическая картина при 1-м типе ГПС
может варьировать от минимальных изменений до рас-
пространенных диффузных «паукообразных» или «губко-
подобных» изменений [18, 58]. Пациенты с диффузными
сосудистыми изменениями плохо отвечают на 100% О2

[18]. У больных со 2-м типом ГПС для закрытия артериове-
нозных сообщений может быть проведена их эмболиза-
ция [57, 59].

При рентгенографии грудной клетки у пациентов с ГПС
обычно выявляют двусторонние ретикулярные изменения
в базальных отделах, легочные объемы, как правило, не из-
менены. Данная картина отмечается у 5–13,8% пациентов с
хроническими заболеваниями печени и у 46–100% с дока-
занным ГПС [60]. При компьютерной томографии (КТ)
грудной клетки у больных с ГПС типичной находкой яв-

ляется дилатация легочных артерий, как правило, также в
базальных отделах легких (рис. 4).

В норме легочные артерии на КТ не видны, но у больных
с ГПС они достаточно легко визуализируются в субпле-
вральных отделах. Диаметр дистальных сегментарных ар-
терий у больных с ГПС может в 2 раза превосходить диа-
метр сопровождающих их бронхов [61]. Именно расши-
ренные легочные сосуды являются причиной тех измене-
ний, которые обнаруживают на рентгенограммах грудной
клетки у пациентов с ГПС.

Терапия
Следует признать, что в настоящее время не существует

эффективной медикаментозной терапии ГПС.
Как уже говорилось, для терапии ГПС у отдельных боль-

ных использовались антагонисты NO, такие как NG-nitro-
l-arginine-methylester (L-NAME) и метиленовый синий, и
данные препараты приводили к небольшому улучшению
газообмена [10, 27]. Кроме того, использовались аналоги
соматостатина, ингибиторы циклооксигеназы, глюкокор-
тикостероиды, циклофосфамид, однако результаты тера-
пии данными препаратами оказались разочаровывающи-
ми [18, 62, 63].

У ряда пациентов с ГПС может быть эффективной тера-
пия альмитрином бимесилатом [64]. Альмитрин является
селективным легочным вазоконстриктором, и поэтому
теоретически может уменьшить функциональный шунт
при ГПС. Однако опять же препарат эффективен лишь у
небольшой доли больных с ГПС, по данным M.Krowka и
D.Cortese [65], – лишь у 1 из 5 пациентов, причем улучше-
ние оксигенации на фоне терапии альмитрином было
весьма скромным (прирост PaO2<10 мм рт. ст.). А по дан-
ным еще одного небольшого исследования (6 больных),
альмитрин оказался неэффективным препаратом у боль-
ных с ГПС [66].

Антибактериальная терапия у некоторых пациентов с
ГПС также приводит к улучшению оксигенации [67]. На жи-
вотных моделях было показано, что терапия пентоксифил-
лином – неспецифическим ингибитором фосфодиэстера-
зы и блокатором ФНО-a – может уменьшить внутрилегоч-
ную вазодилатацию и улучшить газообмен [68]. Однако пи-
лотное открытое исследование по изучению эффективно-
сти пентоксифиллина у больных с ГПС недавно было пре-
кращено вследствие плохой переносимости препарата па-
циентами и большого числа побочных эффектов [69].

В одном сообщении описан положительный эффект ва-
зодилататора илопроста у больного с ГПС – уменьшение
гипоксемии, одышки и повышение толерантности к физи-
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Рис. 3. Перфузионная сцинтиграфия легких с использовани-
ем макроагрегатов альбумина, меченного 99mTc: «задержка»
макроагрегатов альбумина в почках и головном мозге.

Легкие спереди Легкие сзади

Почки Щитовидная железа

Рис. 4. ГПС у мужчины 61 года. На КТ легких в нижних отде-
лах видны расширенные дистальные артерии.
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ческим нагрузкам, предположительно, илопрост умень-
шил легочный шунт и транзитное время эритроцитов в ле-
гочных капиллярах [70].

Недостатком всех данных работ, посвященных эффек-
тивности того или иного препарата при ГПС, является то,
что они основаны либо на описании единичных случаев,
либо небольших неконтролируемых исследованиях. Для
подтверждения эффективности новых препаратов для те-
рапии ГПС необходимо проведение рандомизированных
исследований с достаточным числом больных.

Развитие портальной гипертензии играет важную роль в
патогенезе ГПС. В ряде сообщений говорилось о том, что
снижение портального давления с помощью создания
трансюгулярных внутрипеченочных портосистемных
шунтов (ТВПШ) приводило к улучшению состояния паци-
ентов с ГПС [71–73]. Опять же не все исследователи под-
твердили эффективность данного метода [74], и поэтому в
настоящее время нет рекомендаций по проведению ТВПШ
у больных с ГПС.

К другим рентгено-хирургическим операциям, которые
выполняются при ГПС, следует отнести чрескожную
транслюминальную баллонную кавалопластику, которую
обычно выполняют при надпеченочной обструкции во-
ротной вены (НОВВ) [75]. В одном сообщении описано
уменьшение одышки, цианоза и гипоксемии после кавало-
пластики у пациента с ГПС и НОВВ [76]. В последующей ра-
боте та же группа авторов сообщила об успешном устране-
нии внутрилегочного шунта после такой процедуры у 5 из
6 больных с ГПС [76].

Для пациентов со 2-м типом ГПС эффективным меро-
приятием является транскатетерная эмболизация арте-
риовенозных фистул [77, 78]. Эмболотерапию у больных с
ГПС часто рассматривают как «мостик к трансплантации».
Эмболизация может быть эффективна также у больных с
1-м типом ГПС при наличии выраженных диффузных со-
судистых изменений [57, 59].

Основными лечебными мероприятиями при ГПС яв-
ляются кислородотерапия и ортотопическая транспланта-
ция печени.

Несмотря на то что кислородотерапия у пациентов с
ГПС не в состоянии полностью устранить гипоксемию,
тем не менее описаны случаи выраженного клинического
эффекта кислородотерапии у больных с ГПС [79]. В на-
стоящее время длительная кислородотерапия рекомендо-
вана всем пациентам с ГПС, несмотря на то, что нет доказа-
тельств улучшения выживаемости больных на фоне дан-
ной терапии.

По данным M.Krowka и соавт., госпитальная летальность
среди реципиентов печени с ГПС достаточно высока
(16%), и было отмечено, что у умерших реципиентов пока-
затели PaO2 были значительно ниже (37 мм рт. ст.) по
сравнению с выжившими реципиентами (55 мм рт. ст.)
[80]. Таким образом, ортотопическая трансплантация
печени может быть рекомендована больным с прогресси-
рующим, но не тяжелым ГПС [81].

По предварительным данным, у 85% больных с ГПС
трансплантация печени приводит к значительному улуч-
шению или полному исчезновению гипоксемии [82]. Дан-
ное улучшение обычно наступает не сразу, иногда период
восстановления газообмена занимает 1 год [24]. Леталь-
ность больных с ГПС даже после трансплантации печени
остается достаточно высокой, годичная выживаемость в
одном когортном исследовании составила 71% [83]. При
рассмотрении показаний к трансплантации печени сего-
дня учитывается степень гипоксемии у больных с ГПС. Ра-
бочая группа ERS по гепатопульмональным сосудистым
расстройствам рекомендует проведение трансплантации
печени больным с ГПС при PaO2≥50 и PaO2<60 мм рт. ст. и
индивидуально рассматривать каждый случай, если
PaO2<50 мм рт. ст. [47]. Таким образом, ортотопическая

трансплантация печени может быть рекомендована паци-
ентам с прогрессирующим, но не тяжелым ГПС [81].

Заключение
ГПС является частым осложнением терминальных забо-

леваний печени. В основе ГПС лежит развитие дилатации
легочных сосудов в ответ на повышение концентрации
циркулирующих вазоактивных субстанций. Для постанов-
ки диагноза ГПС необходима триада признаков: заболева-
ние печени и/или портальная гипертензия, дилатация ле-
гочных сосудов и гипоксемия. Основными лечебными ме-
роприятиями при ГПС являются кислородотерапия и ор-
тотопическая трансплантация печени.
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Внебольничная пневмония (ВП) относится к наиболее
частым заболеваниям человека и является одной из ве-

дущих причин смерти от инфекционных болезней. В 2014 г.
показатель заболеваемости ВП составил 354,1 на 100 тыс.
населения, а за период с января по октябрь 2015 г. – 247,74
на 100 тыс. (404 758 случаев ВП). Однако очевидно, что эти
цифры не отражают истинной заболеваемости ВП в России,
которая, согласно расчетам, достигает 14–15%, а общее чис-
ло больных ежегодно превышает 1,5 млн человек [1]. Важ-
нейшей проблемой остается высокая летальность при пнев-
монии. До настоящего времени инфекции нижних дыха-
тельных путей (пневмония, грипп) занимают 4-е место сре-
ди ведущих причин смерти от разных заболеваний, уступая
лишь инфарктам и сосудистым катастрофам, забирая на се-
бя более 3 млн летальных исходов по всему миру [2]. Леталь-
ность при ВП оказывается наименьшей (1–3%) у лиц моло-
дого и среднего возраста без сопутствующих заболеваний
[3]. Напротив, у пациентов старше 60 лет при наличии со-
путствующей патологии (хроническая обструктивная бо-
лезнь легких – ХОБЛ, новообразования, алкоголизм, сахар-
ный диабет, заболевания почек и печени, сердечно-сосуди-
стой системы и др.), а также в случаях тяжелого течения
пневмонии этот показатель достигает 15–30%. Известно,
что, например, в США ежегодно диагностируется более 
5 млн случаев ВП, из которых более 1,2 млн приводят к гос-
питализации, и непосредственно от ВП умирают более 
60 тыс. человек. В России в 2012 г. из числа госпитализиро-
ванных по поводу пневмонии пациентов (400 081) умерли
13 244 (3,3%) [4].

В настоящей публикации рассматриваются ключевые
моменты ведения больных ВП в стационаре, следование

которым позволит добиться оптимального результата
лечения.

Тактика ведения больных ВП 
на этапе приемного отделения

Диагностический минимум исследований при поступле-
нии пациента в стационар предполагает установление/под-
тверждение диагноза пневмонии и оценку тяжести/прогно-
за заболевания с последующим решением вопроса о госпи-
тализации больного в общетерапевтическое/пульмоноло-
гическое отделение либо в отделение реанимации и интен-
сивной терапии (ОРИТ) [1, 4]. 

С этой целью проводятся: сбор анамнеза, физическое
обследование, рентгенография органов грудной клетки в
прямой и боковых проекциях, общий анализ крови с под-
счетом лейкоцитарной формулы, пульсоксиметрия, био-
химический анализ крови (мочевина, креатинин, электро-
литы, печеночные ферменты, глюкоза), электрокардио-
графия – ЭКГ, оценка критериев тяжелого течения пнев-
монии (табл. 1) и анализ факторов риска необходимости
привлечения респираторной и вазопрессорной поддерж-
ки по шкале SMRT-CО (табл. 2, 3).

Шкала SMRT-CО (см. табл. 2, 3) предусматривает балль-
ную оценку клинических, лабораторных, физических и
рентгенологических признаков с определением веро-
ятностной потребности пациентов в респираторной и ва-
зопрессорной поддержке [5]. При наличии у пациента 3 и
более баллов согласно шкале SMRT-CО принимается реше-
ние о госпитализации в ОРИТ.

В случае диагностирования нетяжелой пневмонии (от-
сутствие критериев тяжелого течения, 2 и менее баллов по
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шкале SMRT-CO) пациента следует госпитализировать в
отделение общего профиля (общетерапевтическое, пуль-
монологическое).

В отделении рекомендуемый объем обследования вклю-
чает: 
• сбор анамнеза;
• физическое обследование;
• общеклинический анализ крови (с подсчетом лейкоци-

тарной формулы);
• определение С-реактивного белка количественным спо-

собом;
• микробиологическую диагностику при наличии продук-

тивного кашля (микроскопия мазка мокроты, окрашен-
ного по Граму, бактериологическое исследование мокро-
ты для выделения возбудителя и определения его чув-
ствительности к антибиотикам);

• биохимический анализ крови;
• ЭКГ (если не выполнялась на этапе приемного отделе-

ния).

Антибактериальная терапия у
госпитализированных в отделение общего
профиля пациентов с нетяжелой ВП

У госпитализированных пациентов целесообразно на-
чинать терапию с парентеральных антибиотиков. Через
2–4 дня лечения при нормализации температуры, умень-
шении интоксикации и других симптомов заболевания
возможен переход с парентерального на пероральное
применение антибиотика до завершения полного курса
лечения (ступенчатая терапия). При нетяжелом течении
ВП у госпитализированных больных, особенно в случае
госпитализации по немедицинским показаниям, допус-
кается сразу назначение антибиотиков внутрь.

В качестве стартовой терапии рекомендовано примене-
ние цефалоспоринов III поколения (цефотаксим, цефтри-
аксон), ампициллина, ингибиторозащищенных аминопе-
нициллинов (амоксициллин/клавуланат, амоксициллин/су-
льбактам), бензилпенициллина. Рекомендации по эмпири-
ческой терапии ВП у госпитализированных пациентов
представлены в табл. 4. 

Согласно результатам ряда исследований наличие в
стартовом режиме терапии антибиотика, активного в от-
ношении «атипичных» микроорганизмов (Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae), улучшает прогноз

и сокращает продолжительность пребывания больного в
стационаре [6]. Это обстоятельство делает оправданным
применение b-лактама в комбинации с макролидом в це-
лом ряде клинических ситуаций (среднетяжелое течение
заболевания – полисегментарная пневмония, выражен-
ный интоксикационный синдром; неэффективная анти-
бактериальная терапия на предшествующем этапе с при-
менением b-лактамных антибиотиков, возможная «ати-
пичная» этиология ВП).

Альтернативой комбинированной терапии (b-лактам ±
макролид) может быть монотерапия «респираторным»
фторхинолоном (моксифлоксацин, левофлоксацин). При-
менение «респираторных» фторхинолонов также целесо-
образно при аллергии на b-лактамные антибиотики. Стоит
отметить, что стартовая монотерапия макролидами не ре-

Pulmonology

Таблица 1. Критерии ВП тяжелого течения [1]

Клинические критерии* Лабораторные показатели*

Острая дыхательная недостаточность:
• частота дыхания >30 в мин
• SaO2<90%

Гипотензия
• систолическое артериальное давление <90 мм рт. ст.
• диастолическое артериальное давление <60 мм рт. ст.

Двух- или многодолевое поражение легких
Нарушение сознания
Внелегочный очаг инфекции (менингит, перикардит и др.)
Анурия

Лейкопения (<4х109/л)
Гипоксемия: 

• PO2<60 мм рт. ст.
Гемоглобин <100 г/л
Гематокрит <30%
Острая почечная недостаточность (креатинин крови >176,7 мкмоль/л,
азот мочевины >7,0 ммоль/л)

*При наличии хотя бы одного критерия ВП расценивается как тяжелая.

Таблица 2. Оцениваемые параметры в шкале SMRT-CO [5]

Значение показателя Баллы

S Систолическое артериальное давление <90 мм рт. ст. 2

M Мультилобарная инфильтрация на рентгенограмме органов грудной клетки 1

R Частота дыхательных движений ≥25 в минуту в возрасте ≤50 лет и ≥30 в минуту в возрасте >50 лет 1

T Частота сердечных сокращений ≥125 уд/мин 1

C Нарушение сознания 1

O Оксигенация: SpO2<94% для больных в возрасте ≤50 лет, SpO2<90% для больных в возрасте >50 лет 2

Общее количество баллов

Таблица 3. Интерпретация SMRT-CO

Баллы
Потребность в респираторной поддержке 

и вазопрессорах

0 Очень низкий риск

1 Низкий риск (1 из 20)

2 Средний риск (1 из 10)

3 Высокий риск (1 из 6)

≥4 Высокий риск (1 из 3)

Примечание. Сумма баллов 3 и более является показанием для на-
правления больного в ОРИТ.

Таблица 4. Рекомендуемые режимы антибактериальной тера-
пии нетяжелой ВП [1]

Группа Антибактериальная терапия

Пациенты с
ВП нетяжело-
го течения
(лечение в
условиях 
терапевтиче-
ского/пуль-
монологиче-
ского отделе-
ния)

b-Лактам ± макролид*:
Амоксициллин/клавуланат в/в ± макролид внутрь*
Амоксициллин/сульбактам в/м, в/в, ± макролид*

Цефотаксим в/в, в/м ± макролид внутрь*
Цефтриаксон в/в, в/м ± макролид внутрь*
Ампициллин в/в, в/м ± макролид внутрь*

Бензилпенициллин в/в, в/м ± макролид внутрь*
или

«Респираторный» фторхинолон (левофлоксацин,
моксифлоксацин) в/в (в режиме ступенчатой тера-

пии)

*Рекомендованы макролиды с улучшенными фармакологическими
характеристиками (азитромицин, кларитромицин).
Примечание. в/в – внутривенно; в/м – внутримышечно.
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комендована ввиду роста числа резистентных штаммов
Streptococcus pneumoniae в Москве [7].

Критерии эффективности антибактериальной
терапии

Первоначальная оценка эффективности антибактери-
альной терапии должна проводиться через 48–72 ч после
начала лечения. Основными критериями эффективности
в эти сроки являются снижение температуры тела и инток-
сикации, уменьшение выраженности других симптомов
заболевания. Если у пациента сохраняется высокая лихо-
радка и интоксикация или симптоматика прогрессирует,
то лечение следует признать неэффективным и антибакте-
риальный препарат заменить. Первым врачебным дей-
ствием при неэффективности терапии являются тщатель-
ный пересмотр анамнестических, эпидемиологических и
клинических данных, позволяющих определить альтерна-
тивную этиологию пневмонии, анализ факторов риска ин-
фицирования полирезистентными штаммами микроорга-
низмов, микробиологическое исследование (в том числе
определение антигенурии пневмококка и легионеллы), до-
обследование пациента с целью выявления причин не-
эффективности лечения (наличие осложнений – плеврит,
абсцесс, внелегочные очаги инфекции) – рентгенография,
ультразвуковое исследование плевральных полостей, фиб-
робронхоскопия и прочее, с последующим решением во-
проса о модифицировании антибактериальной терапии.

Рекомендации по смене антибиотиков приведены в
табл. 5. При неэффективности терапии b-лактамом и мак-
ролидом целесообразно назначение респираторных
фторхинолонов – левофлоксацин, моксифлоксацин.

Продолжительность антибактериальной терапии 
При нетяжелой ВП антибактериальная терапия может

быть завершена по достижении стойкой нормализации
температуры тела, наблюдаемой в течение 3 сут при поло-
жительной динамике других симптомов заболевания. При
таком подходе длительность лечения составляет 7–10
дней. В эти же сроки обычно наблюдается нормализация
лабораторных показателей периферической крови. При
наличии клинических и/или эпидемиологических данных
о микоплазменной или хламидийной этиологии ВП про-
должительность терапии (макролиды, «респираторные»
фторхинолоны) должна составлять 14 дней.

Основные критерии достаточности антибактериальной
терапии ВП (отмена антимикробных препаратов):
• температура менее 37,2°С в течение 3 последовательных

суток;
• частота дыхания менее 20 в минуту;
• количество лейкоцитов в крови менее 10х109/л, нейтро-

филов – менее 80%, юных форм – менее 6%;
• снижение С-реактивного белка не более чем на 70% от

исходного [8];
• отсутствие гнойной мокроты;
• положительная динамика на рентгенограмме (если иссле-

дование выполнялось ранее 14 сут от начала лечения).
Сохранение отдельных клинических, лабораторных или

рентгенологических признаков ВП не является абсолют-

ным показанием к продолжению антибактериальной те-
рапии или ее модификации. В подавляющем большинстве
случаев их разрешение происходит самостоятельно или
под влиянием симптоматической терапии. Длительно со-
храняющийся субфебрилитет не является признаком бак-
териальной инфекции, а, скорее всего, может быть про-
явлением постинфекционной астении либо лекарствен-
ной лихорадки на фоне применения b-лактамных анти-
биотиков. Рентгенологическая динамика отмечается мед-
леннее по сравнению с клинической картиной, поэтому
контрольная рентгенография грудной клетки не может
служить критерием для определения длительности анти-
бактериальной терапии. Вместе с тем при длительно со-
храняющейся клинической, лабораторной и рентгеноло-
гической симптоматике ВП необходимо провести диффе-
ренциальную диагностику с такими заболеваниями, как ту-
беркулез легких и др.

Ступенчатая антибактериальная терапия 
С целью сокращения длительности парентерального вве-

дения антибиотика (уменьшение риска постинъекцион-
ных осложнений, снижение стоимости лечения и пр.) ре-
комендуется активное внедрение в практику ступенчатой
антибактериальной терапии, которая представляет собой
последовательное двухэтапное применение антибактери-
альных препаратов, а именно: переход с парентерального
(внутривенного или внутримышечного) введения лекарст-
венного средства на пероральный прием сразу после ста-
билизации клинического состояния пациента (обычно че-
рез 2–3 дня) без ущерба конечной эффективности лечения.
Оптимальным вариантом является последовательное ис-
пользование двух лекарственных форм (для парентераль-
ного введения и приема внутрь) одного и того же антибак-
териального препарата (амоксициллин/клавуланат, мок-
сифлоксацин, левофлоксацин), но возможно и последова-
тельное применение антибиотиков, близких по своим ан-
тимикробным свойствам и с одинаковым уровнем при-
обретенной устойчивости (например, ампициллин внут-
ривенно �⇒ амоксициллин внутрь, цефотаксим, цефтриак-
сон внутривенно ⇒� цефдиторен, амоксициллин/клавула-
нат внутрь). 

Критериями для перехода с парентерального на перо-
ральный способ введения являются: 
1) нормализация температуры тела (<37,5°C) при двух

последовательных измерениях с 8-часовым интервалом; 
2) отсутствие одышки (частота дыхания менее 20 в минуту);
3) отсутствие нарушения сознания;
4) положительная динамика других симптомов заболева-

ния; 
5) отсутствие нарушений гастроинтестинальной абсорб-

ции;
6) согласие (настроенность) пациентов на пероральное

лечение.

Тактика ведения пациентов с тяжелой ВП
В случае диагностирования тяжелой ВП – ТВП (наличие

критериев тяжелого течения, 3 и более баллов по шкале
SMRT-CO) пациент направляется в ОРИТ.

Пульмонология 

Таблица 5. Примерный выбор антибактериального препарата при неэффективности стартового режима терапии у госпитализиро-
ванных пациентов

Препараты на I этапе лечения Препараты на II этапе лечения Комментарии

Ампициллин 

Добавить макролид 
Заменить на цефалоспорины III поколения 

или ингибиторозащищенные аминопенициллины
+ макролид

Возможны «атипичные» микроорганизмы (C. pneumo-
niae, M. pneumoniae, Legionella spp.), грамотрицатель-

ные энтеробактерии и S.aureus 

Ингибиторозащищенные 
аминопенициллины 

Добавить макролид
Возможны «атипичные» микроорганизмы (C. pneumo-

niae, M. pneumoniae, Legionella spp.)

Цефалоспорины III поколения
Добавить макролид 

Заменить на респираторный фторхинолон

Возможны «атипичные» микроорганизмы (C. pneumo-
niae, M. pneumoniae, Legionella spp.), резистентные

штаммы пневмококка
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Рекомендуемый объем обследования при ТВП [4]: 
• Обзорная рентгенография органов грудной полости в пе-

редней прямой и боковой проекциях. При наличии диаг-
ностических возможностей компьютерная томография.

• Пульсоксиметрия, а при SрO2<90% – исследование газов
артериальной крови (PO2, PCO2, pH, бикарбонаты).

• Развернутый общий анализ крови с определением уров-
ня эритроцитов, гематокрита, лейкоцитов, тромбоцитов,
лейкоцитарной формулы.

• Биохимический анализ крови (мочевина, креатинин,
электролиты, печеночные ферменты, билирубин, глюко-
за, альбумин) и определение миоглобина в случае клини-
ко-эпидемиологических указаний на наличие гриппоз-
ной инфекции тяжелого течения, креатинфосфокиназа
при подозрении на гриппозную этиологию пневмонии,
в случае клинико-лабораторных признаков, указываю-
щих на развитие миокардита.

• Исследование биомаркеров воспалительного ответа –
С-реактивный белок, прокальцитонин.

• ЭКГ в стандартных отведениях.
• Культуральное исследование двух образцов венозной

крови.
• Бактериологическое исследование респираторного об-

разца – мокрота или трахеальный аспират (у пациентов,
находящихся на искусственной вентиляции легких –
ИВЛ).

• Экспресс-тесты по выявлению пневмококковой и легио-
неллезной антигенурии.

• Исследование респираторного образца (мокрота, мазок
из носоглотки и задней стенки глотки) на грипп методом
полимеразной цепной реакции (ПЦР) во время эпиде-
мии в регионе, при наличии клинических и/или эпиде-
миологических данных, свидетельствующих о веро-
ятном инфицировании вирусом гриппа. 
По показаниям пациентам с ТВП проводятся дополни-

тельные лабораторные и инструментальные исследова-
ния, в том числе исследование свертывающей способно-
сти крови, компьютерная томография, фибробронхоско-
пия, ультразвуковые исследования, плевральная пункция с
цитологическим, биохимическим и микробиологическим
исследованием плевральной жидкости и др.

Учитывая разнообразие возможных клинических сцена-
риев, конкретный объем лабораторного и инструменталь-
ного обследования должен определяться для каждого па-
циента с ТВП индивидуально.

Лечение пациента с ТВП осуществляется в ОРИТ врачом
анестезиологом-реаниматологом. Пульмонолог/терапевт,
закрепленный за пациентом, ежедневно осматривает боль-
ного и планирует совместно с врачом анестезиологом-реа-
ниматологом лечебно-диагностические мероприятия.

Всем пациентам с ТВП показаны внутривенное назначе-
ние системных антимикробных препаратов (комбиниро-
ванная терапия!), адекватная инфузионная терапия, по по-
казаниям используются другие фармакологические мето-
ды лечения (иммуноглобулины, респираторная поддержка
и др.). С целью профилактики системных тромбоэмболий
при ТВП показано назначение низкомолекулярных гепа-
ринов или нефракционированного гепарина, для профи-
лактики стрессовых язв используются антисекреторные
препараты; рекомендуется ранний перевод пациентов на
энтеральное питание.

Антибактериальная терапия ТВП
При ТВП назначение антибиотиков должно быть не-

отложным; отсрочка c началом антибактериальной тера-
пии на 4 ч и более существенно ухудшает прогноз. В случае
развития септического шока это время целесообразно со-
кратить до 1 ч.

Стартовая антибиотикотерапия ТВП в обязательном по-
рядке предполагает внутривенное введение препарата. По

мере клинической стабилизации пациента возможна реа-
лизация стратегии ступенчатой терапии. 

Выбор режима эмпирической антимикробной терапии
ТВП зависит от наличия факторов риска инфицирования
Pseudomonas aeruginosa, предполагаемой/документиро-
ванной аспирации, клинических и/или эпидемиологиче-
ских данных, свидетельствующих об инфицировании ви-
русами гриппа. Рекомендации по эмпирической терапии
ТВП представлены в табл. 6.

Препаратами выбора являются цефалоспорины III поко-
ления без антисинегнойной активности (цефтриаксон,
цефотаксим), цефепим, ингибиторозащищенные амино-
пенициллины, цефтаролин или эртапенем, которые долж-
ны назначаться в комбинации с макролидом для внутри-
венного введения.

Указанные режимы терапии в целом характеризуются
сопоставимой эффективностью, а выбор конкретного ан-
тибиотика может определяться рядом дополнительных
факторов. Так, при развитии ВП у пациентов с гриппом
предпочтительны ингибиторозащищенные аминопени-
циллины, цефтаролин, цефепим в силу их более высокой
антистафилококковой активности. При наличии индиви-
дуальных факторов риска инфицирования полирези-
стентными пневмококками (предшествующая антибиоти-
котерапия, повторная пневмония, развитие пневмонии на
фоне вирусной инфекции) предпочтение следует отдавать
цефтаролину [4]. У пожилых пациентов с множественной
сопутствующей патологией и высоким риском неблаго-
приятного прогноза, обитателей домов престарелых опре-
деленными преимуществами может обладать эртапенем.

Альтернативным режимом эмпирической антибиотико-
терапии ТВП без дополнительных факторов риска являет-
ся комбинация респираторного фторхинолона (моксиф-
локсацин, левофлоксацин) с цефалоспорином III поколе-
ния (цефотаксим, цефтриаксон). 

У больных с факторами риска инфицирования P. aerugi-
nosa препаратами выбора являются b-лактамные антибио-
тики с антисинегнойной активностью (пиперациллин/та-
зобактам, цефепим, меропенем, имипенем) в сочетании с
ципрофлоксацином или левофлоксацином в дозе 1 г/сут;
b-лактамы с антисинегнойной активностью могут комби-
нироваться с аминогликозидами II–III поколения и макро-
лидами либо респираторными фторхинолонами.

При документированной/предполагаемой аспирации
препаратами выбора являются ингибиторозащищенные 
b-лактамы, карбапенемы либо комбинация цефалоспори-
на III поколения без антисинегнойной активности с клин-
дамицином или метронидазолом.

В дополнение к антимикробной терапии у пациентов с
клиническими симптомами, предполагающими инфици-
рование вирусами гриппа, рекомендуется эмпирическое
назначение ингибиторов нейраминидазы [9]. Противови-
русные препараты могут назначаться эмпирически паци-
ентам с ВП, находящимся в критическом состоянии, в пе-
риод сезонного подъема заболеваемости гриппом в регио-
не (терапию целесообразно отменить в случае отрица-
тельного результата исследования респираторных образ-
цов на грипп методом ПЦР). 

Критерии эффективности антибактериальной
терапии

Первоначальная оценка эффективности антибактери-
альной терапии должна проводиться через 48–72 ч после
начала лечения. Основными критериями эффективности
в эти сроки являются снижение температуры тела, выра-
женности интоксикации, дыхательной и полиорганной
недостаточности. Если у пациента сохраняются высокая
лихорадка и интоксикация, прогрессируют симптомы за-
болевания или развиваются осложнения, антибиотикоте-
рапия расценивается как неэффективная. В этом случае
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необходимо модифицировать/поменять выбранный ре-
жим терапии. В обязательном порядке необходимо тща-
тельно пересмотреть анамнестические, эпидемиологиче-
ские и клинико-рентгенологические данные, что позволит
уточнить альтернативную этиологию заболевания, прове-
сти дообследование больного для уточнения диагноза или
выявления возможных осложнений ВП (рентгенография,
компьютерная томография, ультразвуковое исследование
плевральных полостей, фибробронхоскопия, эхокардио-
графия, осмотр ЛОР-специалистом и пр.) и проанализиро-
вать результаты доступных к этому моменту микробиоло-
гических исследований. Также необходимо оценить не-
обходимость интенсификации респираторной поддерж-
ки и показания к адъювантной фармакотерапии.

Продолжительность антибактериальной терапии
При ТВП неуточненной этиологии рекомендован 10-

дневный курс антибактериальной терапии (выбор опти-
мальной продолжительности лечения определяется инди-
видуально). Более длительные курсы лечения (14–21 день)
рекомендуются при развитии осложнений заболевания
(эмпиема, абсцесс), наличии внелегочных очагов инфек-
ции, инфицировании такими возбудителями, как Staphylo-
coccus aureus, Legionella spp., P. aeruginosa, Klebsiella pneumo-
niae. Длительность применения противовирусных препа-
ратов (осельтамивир, занамивир) обычно составляет 5–10
дней.

При решении вопроса об отмене антибиотика рекомен-
дуется руководствоваться следующими основными крите-
риями: 
• температура менее 37,2°С в течение 3 последовательных

суток;
• частота дыхания менее 20 в минуту; 
• количество лейкоцитов в крови менее 10x109/л, нейтро-

филов – менее 80%, юных форм – менее 6%;
• снижение С-реактивного белка и прокальцитонина бо-

лее чем на 70% от исходного;
• отсутствие гнойной мокроты;
• положительная динамика на рентгенограмме.

Сохранение отдельных клинических, лабораторных или
рентгенологических признаков ВП не является абсолют-
ным показанием к продолжению антибиотикотерапии или

ее модификации. В подавляющем большинстве случаев их
разрешение происходит самостоятельно. Рентгенологиче-
ские признаки пневмонии разрешаются медленнее клини-
ческих симптомов, поэтому контрольная рентгенография
органов грудной полости не является критерием для отме-
ны антибиотика, а сохраняющаяся инфильтрация – абсо-
лютным показанием к продолжению лечения у пациентов с
положительной клинической и лабораторной динамикой.

Однако в случае длительно сохраняющейся клиниче-
ской, лабораторной и рентгенологической симптоматики
необходимо провести дифференциальную диагностику
ТВП с другими заболеваниями.

Неантимикробная терапия ВП
При наличии продуктивного кашля пациентам с ВП на-

значают мукоактивные препараты: ацетилцистеин, ам-
броксол, бромгексин, карбоцистеин. У пациентов с ТВП
целесообразно использование ацетилцистеина для парен-
терального или ингаляционного (через небулайзер) при-
менения (в случае проведения ИВЛ лекарственные сред-
ства могут подаваться через контур аппарата). По показа-
ниям может использоваться эндобронхиальное введение
препарата. Если пациент страдает хроническим заболева-
нием легких, необходимо оценить возможность усиления
базисной терапии.

Неразрешающаяся (медленно разрешающаяся)
пневмония

У большинства больных ВП к исходу 3–5 дней после на-
чала потенциально эффективной антибактериальной те-
рапии нормализуется температура тела и регрессируют
другие клинические проявления заболевания. При этом
рентгенологическое выздоровление, как правило, отстает
от клинического. В тех же случаях, когда на фоне улучше-
ния клинической картины к исходу 4-й недели от начала
заболевания не удается достичь полного рентгенологиче-
ского разрешения очагово-инфильтративных изменений
в легких, следует говорить о неразрешающейся (медленно
разрешающейся) или затяжной ВП. 

В подобной клинической ситуации следует прежде всего
установить возможные факторы риска затяжного течения
заболевания [10]: 
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Таблица 6. Рекомендации по эмпирической антимикробной терапии ТВП [4]

1. Пациенты без факторов риска инфицирования P. aeruginosa* и аспирации

Амоксициллин/клавуланат, цефтаролин, ампициллин/сульбактам, цефтриаксон, цефотаксим, цефепим, эртапенем в/в + азитромицин или кла-
ритромицин в/в
или
Моксифлоксацин, левофлоксацин в/в + цефтриаксон, цефотаксим в/в
При микробиологических и клинико-рентгенологических указаниях на S. aureus
Моксифлоксацин, левофлоксацин в/в + ванкомицин в/в или линезолид в/в (при признаках почечной недостаточности) 

2. Пациенты с факторами риска инфицирования P. aeruginosa*

Пиперациллин/тазобактам, цефепим, меропенем, имипенем/циластатин в/в + ципрофлоксацин или левофлоксацин в/в**
или
Пиперациллин/тазобактам, цефепим, меропенем, имипенем/циластатин в/в + аминогликозид II–III поколения*** в/в + азитромицин или кла-
ритромицин в/в
или
Пиперациллин/тазобактам, цефепим, меропенем, имипенем/циластатин в/в + аминогликозид II–III поколения*** в/в + моксифлоксацин или
левофлоксацин в/в

3. Пациенты с подтвержденной/предполагаемой аспирацией

Амоксициллин/клавуланат, ампициллин/сульбактам, пиперациллин/тазобактам, эртапенем, меропенем, имипенем/циластатин в/в
или 
Цефтриаксон, цефотаксим в/в + клиндамицин или метронидазол в/в

При наличии показаний всем пациентам дополнительно к антибактериальной терапии могут назначаться осельтамивир**** внутрь или зана-
мивир ингаляционно

*Длительная терапия системными глюкокортикостероидами в фармакодинамических дозах, муковисцидоз, вторичные бронхоэктазы, недавний прием системных ан-
тимикробных препаратов; **левофлоксацин назначается в дозе 500 мг 2 раза в сутки; ***могут использоваться гентамицин, амикацин, тобрамицин, выбор препарата
зависит от региональных/локальных данных чувствительности P. aeruginosa; ****у пациентов, нуждающихся в ИВЛ, при наличии бронхообструктивных заболеваний
предпочтение следует отдавать осельтамивиру.
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а) возраст старше 55 лет; 
б) алкоголизм; 
в) наличие сопутствующих инвалидизирующих заболева-

ний внутренних органов (ХОБЛ, застойная сердечная
недостаточность, почечная недостаточность, злокаче-
ственные новообразования, сахарный диабет и др.); 

г) тяжелое течение ВП; 
д) мультилобарная инфильтрация; 
е) высоковирулентные возбудители заболевания (Legionel-

la pneumophila, S. aureus, грамотрицательные энтеробак-
терии); 

ж) курение; 
з) клиническая неэффективность стартовой терапии (со-

храняющиеся лейкоцитоз и лихорадка); 
и) вторичная бактериемия.

Особое внимание должно быть уделено правильности
выбора эмпирической антибактериальной терапии, режи-
ма дозирования и соблюдению пациентом врачебных ре-
комендаций. Необходимо быть уверенным в том, что при
назначенном режиме терапии создается необходимая
концентрация в очаге инфекции, а значит, должны быть
исключены «секвестрированные» фокусы инфекции (на-
пример, эмпиема плевры, абсцесс легкого, внеторакаль-
ные «отсевы»). 

Если факторы риска медленного разрешения ВП при-
сутствуют и одновременно в течении заболевания наблю-
дается клиническое улучшение, то целесообразно спустя 4
нед провести контрольное рентгенологическое исследо-
вание органов грудной клетки.

Если же клинического улучшения не отмечается, и (или)
у пациента отсутствуют факторы риска медленного разре-
шения ВП, то, безусловно, показано проведение в незамед-
лительном порядке дополнительного обследования (ком-
пьютерная томография органов грудной клетки, фибро-
бронхоскопия и другие методы исследования) с целью ис-
ключения альтернативного процесса (очагово-инфильт-
ративный туберкулез легких, рак легких, тромбоэмболия
легочной артерии и инфаркт легкого, иммунопатологиче-
ские заболевания – системные васкулиты, волчаночный
пневмонит, аллергический бронхолегочный аспергиллез,
облитерирующий бронхиолит с организующейся пневмо-

нией, идиопатический легочный фиброз, эозинофильная
пневмония, застойная сердечная недостаточность, ле-
карственная пневмопатия, аспирация инородного тела,
саркоидоз).
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Проблеме ведения пациентов с диагнозом «хрониче-
ская обструктивная болезнь легких» (ХОБЛ) в по-

следнее время уделяется повышенное внимание. Это свя-
зано со многими факторами. Во-первых, несмотря на на-
копление знаний о сущности заболевания и обладание
целым арсеналом средств для контроля, ХОБЛ продолжа-
ет прогрессировать во всем мире и находится на 4-м ме-
сте в списке причин смерти во всем мире. По прогнозам
Всемирной организации здравоохранения, к 2030 г. эта
патология займет 3-е место среди причин смерти. Соглас-
но данным исследования GARD распространенность
ХОБЛ в Российской Федерации у пациентов с респира-
торными симптомами или факторами риска составила
21,8%, а симптоматической бронхиальной обструкции в
общей исследуемой популяции – 15,3% [1]. Кроме того,
ХОБЛ является прогностическим фактором смертности,
который у данных пациентов был значительно выше по
сравнению с пациентами без патологии бронхолегочной
системы [1, 2]. Во-вторых, значительной проблемой веде-
ния пациентов остается контроль обострений, частота
которых является одним из наиболее важных факторов,
определяющих качество жизни больного ХОБЛ и темпы
прогрессирования заболевания [3, 4]. В-третьих, и значи-
тельное прогрессирование распространенности, и недо-

статочный контроль обострений приводит к значитель-
ным экономическим потерям здравоохранения. Как было
сказано в GOLD 2011, согласно данным, опубликованным
Всемирным банком и Всемирной организацией здраво-
охранения, предполагается, что в 2020 г. ХОБЛ выйдет на
5-е место по ущербу, наносимому болезнями в глобальном
масштабе [5]. По оценкам экспертов, экономическое бре-
мя от этого заболевания в РФ (прямые затраты без учета
затрат на медикаментозную терапию) – 61,6 млрд руб. в
год, из которых 77% затрат приходится на госпитализа-
цию пациентов [6].

В связи с этим особую актуальность приобретают во-
просы профилактики обострений ХОБЛ и их экономи-
ческая обоснованность. Самыми частыми причинами
обострений, как известно, являются бактериальные, ви-
русные инфекции и атмосферные поллютанты [3, 4]. Эф-
фективность вакцинопрофилактики была продемон-
стрирована во многих отечественных и зарубежных ис-
следованиях. Так, согласно данным исследования CAPITA
(более 84 тыс. участников), вакцинация конъюгирован-
ной вакциной Превенар13 дает 45,6% эффективность в
профилактике первого эпизода внебольничной пневмо-
нии, вызванной вакцин-специфичными серотипами,
включая инвазивные и неинвазивные случаи, 45% эф-
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В статье представлены результаты исследования, демонстрирующие проспективную клиническую и экономическую эффективность вакцинопро-
филактики конъюгированной пневмококковой вакциной Превенар 13 с горизонтом наблюдения 3 года у больных хронической обструктивной бо-
лезнью легких (ХОБЛ) в сравнении с пациентами без вакцинации.
Материал и методы. В исследование включены 496 пациентов мужского пола, проходивших лечение в Областной клинической больнице №4 и
Городском пульмонологическом центре г. Челябинска в 2012–2015 гг. Средний возраст исследуемых пациентов составил 61,30±6,92 года. Всем
больным проведено комплексное клиническое и инструментальное исследование. Степень одышки оценивалась по шкале MRC. Для вакцино-
профилактики использовалась 13-валентная пневмококковая конъюгированная вакцина (ПКВ13) Превенар 13.
Результаты и выводы. За 3 года у вакцинированных больных происходит достоверное снижение уровня обострений ХОБЛ в 9,6 раза,  уменьше-
ние числа госпитализаций в 7,7 раза, улучшаются функциональные  респираторные показатели. Применение ПКВ13 позволяет минимизировать
затраты системы здравоохранения на лечение больных ХОБЛ. При этом экономия бюджета составляет 89% через 3 года после вакцинации, до-
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фективность в отношении  первого эпизода неинвазив-
ной пневмококковой внебольничной пневмонии, вы-
званной вакцин-специфичными серотипами, и 75% эф-
фективность относительно первого эпизода инвазивной
пневмококковой инфекции, вызванной вакцин-специ-
фичными серотипами [7].

Кроме того, согласно ранее опубликованным данным,
показана эффективность вакцинопрофилактики у паци-
ентов с сочетанным течением ХОБЛ и ишемической бо-
лезни сердца [8, 9]. В настоящем исследовании представле-
ны данные об оценке эффективности 13-валентной пнев-
мококковой конъюгированной  вакцины (ПКВ13) по ре-
зультатам 3-летнего наблюдения у пациентов с ХОБЛ раз-
ных степеней тяжести в сравнении с невакцинированны-
ми пациентами с аналогичной патологией.

Цель исследования – провести сравнительный анализ про-
спективной клинической и экономической эффективности
вакцинопрофилактики  ПКВ13 у больных ХОБЛ за 3 года.

Материал и методы
В исследование включены 496 пациентов мужского пола,

проходивших лечение или наблюдение в Областной кли-
нической больнице №4 и Городском пульмонологическом
центре г. Челябинска в 2012–2015 гг. Диагноз ХОБЛ выстав-
лялся на основании критериев постановки диагноза GOLD
2011 [5]. Средний возраст исследуемых групп составил
61,30±6,92 года, структура пациентов представлена в 
табл. 1. Всем больным проведены клинические и инстру-
ментальные исследования: пульсоксиметрия; спирография
на аппарате Microlab (Micro Medical Ltd, Англия), общая бо-
диплетизмография на приборе MasterScreen Body (Jaeger,
Германия). Степень одышки оценивалась по шкале Меди-
цинского исследовательского центра (Medical Research Co-
uncil Scale – MRC, C.Fletcher, 1952) в баллах от 0 до 4 [10].
Проводился 6-минутный тест [2], проанализированы часто-
та госпитализаций с обострениями ХОБЛ, частота разви-
тия пневмоний. Проведен анализ медикаментозной тера-
пии у всех пациентов. Для вакцинопрофилактики исполь-
зовалась ПКВ13 Превенар 13.

После подтверждения диагноза ХОБЛ пациенты были
разделены на 2 группы наблюдения. Первую группу
(n=240) составили больные, вакцинированные ПКВ13. 
В качестве группы сравнения (n=256) взяты пациенты с
ХОБЛ, наблюдавшиеся в ГПЦ г. Челябинска, но по разным
причинам не прошедшие вакцинацию пневмококковыми
вакцинами. 

Для статистической обработки полученных результатов
использовалась программа Statistica для Windows 7. Ис-
пользовался t-тест с неравными дисперсиями, 3-хвосто-
вой. При анализе связей внутри групп применялся линей-
ный парный коэффициент корреляции Пирсона.

Результаты и обсуждение
Сравнительная характеристика групп наблюдения

приведена в табл.1. Как видно из представленного мате-
риала, в обеих группах преобладали тяжелые формы за-
болевания и фенотип частых обострений. Группы сопо-
ставимы по возрастному составу и структуре степени тя-
жести.

Исходные показатели степени одышки и функциональ-
ные показатели респираторной системы были сопоста-
вимы в обеих группах и не имели существенных разли-
чий. В группе вакцинированных пациентов (1-я группа)
по сравнению с невакцинированными (2-я группа) уже
через 1 год наблюдения отмечается достоверное сниже-
ние степени выраженности одышки по шкале MRC, со-
храняющееся в течение 3 лет наблюдения (табл. 2). 
В группе невакцинированных пациентов отмечается не-
достоверное снижение одышки в 1-й год наблюдения за
счет коррекции бронхолитической терапии без тенден-
ции к сохранению и возвращению к исходным показате-
лям через 3 года наблюдения.

Показатели объема форсированного выдоха за 1-ю се-
кунду (ОФВ1) в группе вакцинированных в 1-й год наблю-
дения имели тенденцию к  увеличению без достижения ста-
тистической достоверности и без изменения в последую-
щие годы. В группе невакцинированных пациентов подоб-
ных изменений не зарегистрировано (см. табл. 2).

Была оценена и проанализирована динамика 6-минутно-
го теста с ходьбой, проведенного по стандартному протоко-
лу [2]. Показатели 6-минутного теста считаются наиболее
объективными  и доступными для документирования степе-
ни снижения толерантности к нагрузке. Исходно в 1 и 
2-й группах результаты были сопоставимы. Через 3 года  в
группе вакцинированных пациентов наблюдалась положи-
тельная динамика при всех степенях тяжести ХОБЛ, сред-
ний прирост составил 16,25 м (от 10 до 21 м). Результаты те-
ста соотносятся с данными N.Hernandes (2011 г.) [11]. В то
время как в группе невакцинированных пациентов динами-
ка теста оказалась отрицательной, снижение в среднем со-
ставило -26,75 м за 3 года наблюдения (от 1 до 80 м, p<0,05);
табл. 3. 
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Таблица 1. Состав групп по степени тяжести ХОБЛ

Степень тяжести Риск
1-я группа 2-я группа

Число пациентов Возраст, лет Число пациентов Возраст, лет

GOLD 1 A 24 60,74±8,01 12 59,42±6,24

GOLD 2 B 30 61,48±8,55 35 61,43±5,94

GOLD 3 C 94 62,46±7,70 105 62,16±6,28

GOLD 4 D 92 61,59±6,95 104 61,19±5,72

Итого 240 61,56±7,80 256 61,05±6,04

Таблица 2. Клинико-функциональные показатели в процессе наблюдения

Группа
Число

пациен-
тов

Степень одышки, баллы ОФВ1, %
Достовер-

ность разли-
чий внутри

группы

исходно
годы наблюдения

исходно
годы наблюдения

1-й год 3-й год 1-й год 3-й год

1 2 3 4 5 6

1-я группа 240 3,03±0,74 1,46±0,41 1,51±0,47 48,87±4,40 56,31±3,67 56,11±4,48 p1–2,3<0,05

2-я группа 256 3,11±0,77 2,56±0,61 3,02±0,44 51,63±4,43 50,36±2,71 50,16±3,14

Достоверность различий между
группами

p1–2<0,05 p1–2<0,05 p1–2<0,05 p1–2<0,05
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Частые обострения ХОБЛ наблюдались в среднем у 70%
пациентов на момент обращения. У вакцинированных па-
циентов через год наблюдения отмечается снижение чис-
ла обострений в 6,5 раза – со 164 до 25 случаев. Через 3 го-
да количество обострений не увеличилось, т.е. эффектив-
ность вакцинации сохраняется как минимум в течение
этого времени. При анализе структуры обращений 95%
трактовались как неинфекционные обострения. В то же
время, во 2-й группе наблюдения практически не изме-
нилось число случаев обострений ХОБЛ – 178 случаев в
3-й год наблюдения (0,7 случая на 1 пациента) против
174 исходно (0,6 случая на 1 пациента).

В 7 раз снизилось количество госпитализаций в группе
вакцинированных больных с сохранением и через 3 года
наблюдения. В группе сравнения количество госпитализа-
ций не уменьшилось через 1 год и имело тенденцию к уве-
личению через 3 года наблюдения, госпитализации в основ-
ном имели причину инфекционного обострения (табл. 4).

Одним из основных показателей эффективности вакци-
нации было количество пневмоний на фоне течения ХОБЛ.
В течение 1-го года наблюдения после вакцинации Преве-
нар 13 отмечалось уменьшение числа случаев в 6 раз – 
4 эпизода против 25 исходно. Через 3 года наблюдения на-
ми зафиксировано только 3 госпитализации с диагнозом
«внебольничная пневмония», т.е. снижение в 8 раз по
сравнению с исходным уровнем. У больных без вакцина-
ции количество пневмоний составило 28 случаев в 1-й год
(снижение на 13%), однако к 3-му году наблюдения отмеча-
лось увеличение числа госпитализаций по поводу пневмо-
ний на 16% (см. табл. 4).

В обеих группах наблюдения проведен анализ бронходи-
латационной терапии и количества обострений в подгруп-

пах ХОБЛ. Базисная терапия ХОБЛ не отличалась в группах
вакцинированных и невакцинированных пациентов и в за-
висимости от степени тяжести включала у пациентов с
GOLD 1, 2, как правило, пролонгированные b2-агонисты
или М-холинолитики. Больным с GOLD 3, 4 проводят ком-
бинированную терапию пролонгированными b2-агониста-
ми и М-холинолитиками плюс ингаляционные глюкокор-
тикостероиды (ИГКС). Пациентов на пероральной терапии
ГКС в группах не было. При сопоставлении с количеством
обострений видно, что в группе вакцинированных без
ИГКС не было зарегистрировано обострений за 3 года на-
блюдения. Напротив, у пациентов с ИГКС наблюдается
значительный рост обострений, особенно в группе невак-
цинированных. Возможно, это связано еще и с тем фактом,
что у данных пациентов отмечены инфекционные обост-
рения (табл. 5).

Интегральная оценка силы воздействия ХОБЛ на кон-
кретного пациента, как известно, объединяет оценку
симптомов со спирометрической классификацией и/или
оценкой риска обострений [2]. Основной задачей базис-
ной и профилактической терапии является попытка
уменьшить риск развития обострений. Применение вак-
цинопрофилактики пневмококковой вакциной как раз
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Таблица 3. Динамика результатов 6-минутного теста ходьбы (м)

1-я группа 2-я группа

Число пациентов Исходно Через 3 года Число пациентов Исходно Через 3 года

GOLD 1 24 542,2±12,4 563,4±11,5 12 521,6±9,7 520,8±8,8

GOLD 2 30 395,5±7,8 414,4±8,5 35 391,8±6,3 387,5±7,5

GOLD 3 94 362,6±8,5 377,6±8,7 105 376,0±7,2 318,8±9,6

GOLD 4 92 215,2±7,8 225,2±6,1 104 198,9±8,3 176,9±5,9

Таблица 4. Динамика частоты обострений, госпитализаций и пневмоний

Груп-
па

Число
паци-
ентов

Количество обострений
ХОБЛ в год Досто-

вер-
ность

разли-
чий

Количество госпитали-
заций в год Досто-

вер-
ность

разли-
чий

Количество пневмоний 
в год Досто-

вер-
ность

разли-
чий

Ис-
ход-

но

Годы наблюдения Ис-
ход-

но

Годы наблюдения Ис-
ход-

но

Годы наблюдения

1-й 2-й 3-й 1-й 2-й 3-й 1-й 2-й 3-й

1 2 3 4 5 6 7 8 9

1-я 240 164 25 25 25 p<0,05 177 25 26 26 p<0,05 25 4 3 3 p<0,05

2-я 256 178 174 175 178 191 199 199 201 36 28 35 42

Достовер-
ность разли-
чий между
группами

p1–2<0,05 p1–2<0,05 p1–2<0,05 p1–2<0,05 p1–2<0,05 p1–2<0,05

Таблица 5. Взаимосвязь терапии ХОБЛ и обострений

1-я группа 2-я группа

Число паци-
ентов

Терапия
Количество
обострений
через 3 года

Число паци-
ентов

Терапия
Количество
обострений
через 3 года

GOLD 1 24
Пролонгированные b2-агони-

сты, М-холинолитики
0 12

Пролонгированные b2-агонисты,
М-холинолитики

8

GOLD 2 30
Пролонгированные b2-агони-

сты, М-холинолитики
0 35

Пролонгированные b2-агонисты,
М-холинолитики

13

GOLD 3 94
Пролонгированные b2-агони-
сты, М-холинолитики + ИГКС

9 105
Пролонгированные b2-агонисты,

М-холинолитики + ИГКС
58

GOLD 4 92
Пролонгированные b2-агони-
сты, М-холинолитики + высо-

кие дозы ИГКС
16 104

Пролонгированные b2-агонисты,
М-холинолитики + высокие дозы

ИГКС
99

Рис. 1. Взаимосвязь между симптомами, спирометрической
классификацией и будущим риском обострений.

С D

А B

16 пациентов

позволяет приблизиться к решению данной проблемы. По
результатам 3-летнего наблюдения нами было зарегистри-
ровано уменьшение риска развития обострений у 16 паци-
ентов из группы D с переходом их в группу B (рис. 1).

Экономическая оценка применения ПКВ13
На основании полученных данных о сокращении частоты

обострений ХОБЛ, заболеваемости пневмонией и числа гос-
питализаций оценена экономическая эффективность при-
менения ПКВ13 в Челябинске. Так, согласно полученным
данным, ежегодное число обострений ХОБЛ в среднем со-
ставляет 132 эпизода на 496 пациентов в год (26,6% пациен-
тов, 25 случаев у вакцинированных, 240 – у невакцинирован-
ных), включая 113 эпизодов госпитализации по причине об-
острений ХОБЛ (23% пациентов, 26 эпизодов после вакци-
нации, 201 – без таковой) и 7 эпизодов амбулаторных обра-
щений (5,2% пациентов). Также отмечалось 9 эпизодов гос-
питализации на фоне заболевания пневмонией (3% пациен-
тов) у вакцинированных и 42 госпитализации у невакцини-
рованных (16,5% пациентов). Согласно тарифному соглаше-
нию территориального отделения фонда обязательного ме-
дицинского страхования Челябинской области от 27 января
2015 г., стоимость 1 законченного случая стационарного
лечения ХОБЛ составляет 16 416 руб., аналогичная стои-
мость законченного случая лечения пневмонии достигает 
25 086 руб. Расходы на 1 амбулаторное посещение врача-
пульмонолога составляют 138 руб., при этом лечение 1 эпи-
зода обострения ХОБЛ в среднем требует 2,7 амбулаторных
посещения врача (табл. 6).

Средняя расчетная годовая стоимость лечения госпита-
лизированного больного ХОБЛ без вакцинации в Челя-
бинской области составляет 58 697 руб., а вакцинирован-
ного пациента – 5267 руб. Средние затраты на госпитали-
зацию больного с пневмонией без вакцинации составили
10 289 руб., после вакцинации ПКВ13 – 5267 руб. Необхо-

димо отметить, что, согласно статистическим данным ОКБ
№4 Челябинской области, число зарегистрированных
больных ХОБЛ в регионе достигает 27 600 пациентов. 
Таким образом, ежегодные издержки региональной систе-
мы здравоохранения на борьбу с обострениями данной
нозологии достигают 263,4 млн. руб.

В то же время вакцинация ПКВ13 позволяет сократить
число обострений в 6,5 раза (до 10,4% или 25 эпизодов) с
сохранением эффекта и через 3 года после вакцинации.
При этом число госпитализаций снизится в 6,8 раза (до
26 эпизодов в год), а число пневмоний – в 8,3 раза. С уче-
том представленных данных по стоимости госпитализа-
ций и амбулаторно-поликлинических обращений, а так-
же стоимости вакцинации (составившую, согласно ре-
зультатам торгов в 2015 г., 1588 руб. за 1 дозу ПВК13), оце-
нена возможная экономия бюджетных средств при вак-
цинации больных ХОБЛ, достигаемая за счет сокращения
числа обострений заболевания и госпитализаций. Уста-
новлено, что суммарная экономия средств системы здра-
воохранения в пересчете на 1 больного ХОБЛ составит
61 737 руб., или 89% через 3 года после вакцинации по
сравнению с затратами до проведения иммунизации
(рис. 2).

Выводы
1. Вакцинопрофилактика пациентов с ХОБЛ позволяет

контролировать клинико-функциональное состояние
больных путем снижения степени одышки, увеличения
толерантности к нагрузке и стабилизации бронхиаль-
ной обструкции.

2. У пациентов после применения ПКВ13 достоверно сни-
жается количество инфекционных обострений и коли-
чество пневмоний, наряду со снижением госпитализа-
ций. При этом эффект после вакцинации сохранялся на
протяжении всего периода наблюдения.

Рис. 2. Средние расходы на лечение обострений ХОБЛ в пересчете на 1 пациента.
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3. Вакцинация ПКВ13 позволяет добиться уменьшения
риска развития обострений.

4. Суммарная экономия средств системы здравоохранения
в пересчете на 1 больного ХОБЛ через 3 года после вак-
цинации составляет 61 737 руб. на 1 больного ХОБЛ, или
снижением затрат на 89% по сравнению с таковыми до
вакцинации.

Литература/References

1. Чучалин А.Г. и др. Исследование хронических респираторных заболеваний и

факторов риска в 12 регионах Российской Федерации. / Chuchalin A.G. i dr.

Issledovanie khronicheskikh respiratornykh zabolevanii i faktorov riska v 12 regio-

nakh Rossiiskoi Federatsii. [in Russian]

2. Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of Chronic Obstruc-

tive Pulmonary Disease (GOLD), 2015.

3. Авдеев С.Н. Антибактериальная терапия обострений хронической обструктив-

ной болезни легких. Consilium Medicum. Болезни органов дыхания (Прил.).

2014; c. 10–4. / Avdeev S.N. Antibakterial'naia terapiia obostrenii khronicheskoi ob-

struktivnoi bolezni legkikh. Consilium Medicum. Respiratory organs diseases.

(Suppl.). 2014; s. 10–4. [in Russian]

4. Авдеев С.Н. Инфекционное обострение ХОБЛ: алгоритм лечения. Фарматека.

2012; 11: 48–53. / Avdeev S.N. Infektsionnoe obostrenie KhOBL: algoritm lecheniia.

Farmateka. 2012; 11: 48–53. [in Russian]

5. Глобальная стратегия диагностики, лечения и профилактики хронической об-

структивной болезни легких (пересмотр 2011 г.). Пер. с англ. Под ред. А.С.Бе-

левского. М.: Российское респираторное общество, 2012. / Global'naia strategiia

diagnostiki, lecheniia i profilaktiki khronicheskoi obstruktivnoi bolezni legkikh (pe-

resmotr 2011 g.). Per. s angl. Pod red. A.S.Belevskogo. M.: Rossiiskoe respiratornoe

obshchestvo, 2012. [in Russian]

6. Крысанов И.С. Анализ стоимости хронической обструктивной болезни легких

в Российской Федерации. Качественная клиническая практика. 2014; 2: 51–6. /

Krysanov I.S. Analiz stoimosti khronicheskoi obstruktivnoi bolezni legkikh v Rossiis-

koi Federatsii. Kachestvennaia klinicheskaia praktika. 2014; 2: 51–6. [in Russian]

7. www.pfizer.ru

8. Игнатова Г.Л., Антонов В.Н., Родионова О.В. Экономическая оценка вакцино-

профилактики больных хронической обструктивной болезнью легких и ише-

мической болезнью сердца. Пульмонология. 2015; 3: 312–9. / Ignatova G.L., An-

tonov V.N., Rodionova O.V. Ekonomicheskaia otsenka vaktsinoprofilaktiki bol'nykh

khronicheskoi obstruktivnoi bolezn'iu legkikh i ishemicheskoi bolezn'iu serdtsa.

Pul'monologiia. 2015; 3: 312–9. [in Russian]

9. Игнатова Г.Л., Антонов В.Н., Родионова О.В. Вакцинопрофилактика у больных

хронической обструктивной болезнью легких: результаты двухлетнего наблю-

дения. Consilium Medicum. 2015; 17 (3): 70–4. / Ignatova G.L., Antonov V.N., Rodio-

nova O.V. Vaktsinoprofilaktika u bol'nykh khronicheskoi obstruktivnoi bolezn'iu leg-

kikh: rezul'taty dvukhletnego nabliudeniia. Consilium Medicum. 2015; 17 (3): 70–4.

[in Russian]

10. The MRC breathlessness scale addapted from: Fletcher CM. Discussion on the Diag-

nosis of Pulmonary Emphysema. J R Soc Med 1952; 45: 576–86.

11. Hernandes NA, Wouters EFM, Meijer K et al. Reproducibility of 6-minute walking test

in patients with COPD. erj.ersjournals.com/content/38/2/261.short

Пульмонология 

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ
Игнатова Галина Львовна – д-р мед. наук, проф., зав. каф. терапии ФДПО ГБОУ ВПО ЮУГМУ. E-mail: iglign@mail.ru
Антонов Владимир Николаевич – канд. мед. наук, доц. каф. терапии ФДПО ГБОУ ВПО ЮУГМУ. E-mail: ant-vn@yandex.ru
Родионова Ольга Васильевна – канд. мед. наук, доц. каф. терапии ФДПО ГБОУ ВПО ЮУГМУ. E-mail: olgalim0505@mail.ru

Таблица 6. Стоимость лечения обострений ХОБЛ в пересчете на 1 пациента (руб.)

1-й год 2-й год 3-й год

Без 
профилактики 

ПКВ13
Без 

профилактики 
ПКВ13

Без 
профилактики 

ПКВ13

Амбулаторная помощь 253 39 508 78 767 116

Госпитализации при ХОБЛ 19 500 1710 39 001 3488 58 697 5267

Госпитализации при пневмонии 2744 418 6174 732 10 289 1045

Вакцинация 0 1588 0 1588 0 1588

Суммарные расходы 22 497 3755 45 682 5886 69 754 8016
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b2-Агонисты ультрадлительного действия 
и их роль в терапии хронической обструктивной
болезни легких и бронхиальной астмы
М.А.Куценко

ГБОУ ВПО Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И.Пирогова Минздрава. 117997, Россия, Москва, 
ул. Островитянова, д. 1;
ФГБУ НИИ пульмонологии ФМБА России. 105077, Россия, Москва, 11-я Парковая ул., д. 32

b2-Агонисты являются эффективными бронходилататорами за счет непосредственного воздействия на гладкую мускулатуру бронхов. b2-Агони-
сты короткого действия обеспечивают быстрый эффект для снятия симптомов и кратковременную профилактику бронхоспазма, индуцированно-
го физической нагрузкой или другими триггерами. Важным шагом в повышении комплаентности базисной контролирующей терапии бронхиаль-
ной астмы (БА) и хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) является снижение кратности использования препарата, что получило кли-
ническое подтверждение при применении пролонгированных b2-агонистов, назначаемых 2 раза в день. Создание препаратов нового класса 
b2-агонистов ультрадлительного действия (24 ч) с быстрым началом действия и приемлемым профилем безопасности открывает новые возмож-
ности в лечении БА и ХОБЛ. Их включение в базисную терапию БА и ХОБЛ позволяет добиться лучшего контроля течения этих заболеваний как за
счет повышения приверженности пациента назначенной терапии, так и стабильного и длительного бронходилатационного эффекта.
Ключевые слова: b2-агонисты ультрадлительного действия, бронхиальная астма, бронходилататоры, вилантерол, индакатерол, олодатерол,
рекомендации, хроническая обструктивная болезнь легких.
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Ultra-long-acting b2-agonists in the treatment 
of chronic obstructive pulmonary disease and bronchial asthma
M.A.Koutsenko

N.I.Pirogov Russian National Research Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation. 117997, Russian Federation, Moscow, ul. Ost-
rovitianova, d. 1;
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b2-Agonists are effective bronchodilators due primarily to their ability to relax airway smooth muscle. Short-acting b2-agonists provide rapid as-needed
symptom relief and short-term prophylactic protection against bronchoconstriction induced by exercise or other stimuli. But it was very important to increa-
se compliance of control regimen of bronchial asthma (BA) and chronic obstructive pulmonary disease (COPD) medication. The 12-hours duration showed
compliance increasing due to twice administration per day. Creating ultra-long-acting b2-agonists having a rapid onset of effect and acceptable safety pro-
file with once-daily dose administration, is an important strategy to improve adherence and is a regimen preferred by most patients, which may also lead to
enhancement of compliance, and may have advantages leading to improved overall clinical outcomes due to long-term and stability bronchodilating effect.
Key words: ultra-long-acting b-agonists b2-agonists, bronchial asthma, bronchodilators, vilanterol, indacaterol, olodaterol, guidelines, chronic obstructive
pulmonary disease.
mkmed@yandex.ru
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Введение
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) и

бронхиальная астма (БА) – наиболее распространенные
хронические заболевания дыхательных путей в мире. По
оценкам Всемирной организации здравоохранения, в ми-
ре насчитывается около 300 млн больных астмой (с рас-
пространенностью в популяции от 1 до 16%) [38]. Распро-
страненность ХОБЛ значимо различается между странами
и регионами: от 0,5% в странах Африки, до 20% среди лю-
дей старше 30 лет в промышленных центрах [36]. Учитывая
высокий вклад в летальность, особую важность приобрета-
ет проблема ХОБЛ. ХОБЛ была 6-й по значимости причи-
ной в структуре летальности в 1990 г., в 2002 г. – 5-й, и, по
прогнозам, станет 3-й ведущей причиной к 2030 г. [39].

Усугубляет ситуацию и высокое экономическое бремя,
которое несут государство и общество в целом по причине
ХОБЛ и БА, причем не только из-за расходов на оказание
медицинской помощи, но и того, что заболевания сокра-
щают верхнюю планку трудоспособного возраста [56]. Так,
например, до 40% пациентов с ХОБЛ выходят на пенсию
раньше срока [19].

Возможности терапии обструктивных
заболеваний легких

Озабоченность мирового сообщества привела к созда-
нию двух важнейших международных программ. Про-

грамма по ведению пациентов с БА – Global Initiative for
Asthma (GINA) появилась в 1995 г. А с 2001 г. в рамках про-
граммы по борьбе с ХОБЛ – Global Initiative for Chronic Ob-
structive Lung Disease (GOLD) – публикуется главный доку-
мент по ведению пациентов с ХОБЛ: «Глобальная страте-
гия диагностики, лечения и профилактики хронической
обструктивной болезни легких».

Важнейшую практическую нагрузку в этих документах
несут разделы, посвященные медикаментозной терапии,
целями которой являются улучшение качества жизни и
увеличение продолжительности жизни больных [20, 21].
Заявленные цели решаются выполнением целого ряда за-
дач:
• улучшение функции легких;
• уменьшение выраженности симптоматики;
• снижение частоты обострений;
• улучшение переносимости физических нагрузок;
• улучшение общего состояния/самочувствия;
• предупреждение осложнений;
• минимизация негативных эффектов лечения.

Как в случае БА, так и при ХОБЛ, большинство постав-
ленных задач решается правильным подбором фармакоте-
рапии. Особенно это касается предупреждения появления
и контроля уже имеющихся симптомов, уменьшения ча-
стоты и тяжести обострений, улучшения состояния здо-
ровья и улучшения переносимости физической нагрузки.
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Для решения поставленных задач необходимо добиться
адекватной вентиляции, что возможно лишь при обес-
печении максимально возможной проходимости бронхи-
ального дерева. Именно поэтому краеугольным камнем
лечения БА и ХОБЛ является использование бронхолити-
ческой терапии [23], что отражено в рекомендациях по ве-
дению пациентов с БА и ХОБЛ (рис. 1; табл. 1).

При проведении бронходилатационной терапии следу-
ет учитывать следующие положения:
• предпочтение стоит отдавать назначению ингаляцион-

ных форм бронходилататоров;
• при непостоянных симптомах назначаются бронходи-

лататоры короткого действия по необходимости;
• предпочтение отдается пролонгированным бронходи-

лататорам, так как их использование является более эф-
фективным (снижают риск обострений, госпитализа-
ций, улучшают симптомы и качество жизни) и повышает
приверженность пациентов к проводимой терапии;

• комбинация препаратов разных классов бронходилата-
торов повышает эффективность лечения и снижает риск
развития негативных эффектов, по сравнению с моноте-
рапией в высоких дозах;

• выбор конкретного бронходилататора или их комбина-
ций основывается на индивидуальном подборе по крите-
риям эффективности и безопасности с учетом доступно-
сти препарата для пациента.
Основными классами бронходилататоров являются М-

холиноблокаторы, b2-адреномиметики и препараты тео-
филлина.

Теофиллин оказывает многофакторное действие при
обструктивных заболеваниях легких: с одной стороны, за
счет ингибиции фосфодиэстеразы (ФДЭ) он обладает пря-
мым бронхолитическим действием. С другой – описы-
ваются и такие эффекты, как улучшение функции дыха-
тельной мускулатуры за счет блокады действия аденозина
и непрямого стимулирующего действия на дыхательный
центр [4], стимуляция цилиарного эпителия и мукоцили-
арного клиренса [43]. Как бронхолитик, теофиллин менее
эффективен, чем b2-агонисты или М-холиноблокаторы,
поэтому рассматривается при обструктивных заболева-
ниях лишь в качестве дополнительной терапии.

При БА теофиллин может применяться в тех случаях, ко-
гда не удается добиться контроля стандартной терапией
длительно действующих b2-агонистов (ДДБА)/ ингаля-
ционных глюкокортикостероидов (иГКС). При ХОБЛ ис-
пользование теофиллина в низких дозах уменьшает коли-
чество обострений, но не улучшает показатели постброн-
ходилатационной функции легких [59].

Как позитивные, так и негативные эффекты теофиллина
являются дозозависимыми, что, учитывая узость его тера-
певтического коридора, является отрицательным факто-
ром при его применении: эффективные с точки зрения
бронходилатации высокие дозы теофиллина являются по-
тенциально токсичными [42]. Наиболее опасными из по-
бочных эффектов теофиллинов являются предсердные и
желудочковые аритмии и большие эпилептические при-
падки. Часто отмечаются головная боль, тошнота, рвота,
бессонница, дискомфорт в области сердца.

Pulmonology

Рис. 1. Ступенчатая терапия БА [21].
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Холинолитики, препятствуя действию ацетилхолина на
М-рецепторы бронхов, снимают спастическое вагусное
воздействие на гладкую мускулатуру бронхов, которое яв-
ляется одним из ведущих компонентов бронхиальной об-
струкции при ХОБЛ [22]. Они снижают образование брон-
хиального секрета, изменяя поверхностное натяжение и
предотвращая коллапс дыхательных путей [40]. Подавле-
ние стимуляции мускариновых рецепторов снижает экс-
прессию эндотелина-1 в фибробластах, оказывая анти-
фибротический эффект [40]. При БА они используются
лишь в качестве дополнительной опции к базисной тера-
пии [21]. Основной терапевтической нишей холинолити-
ков является ХОБЛ. Их применение позволяет снизить ча-
стоту тяжелых обострений и респираторную смертность
при ХОБЛ [48]. Позитивным фактором при использовании
холинолитиков является тот факт, что чувствительность
М-холинорецепторов с возрастом не редуцируется, а зна-
чит, эти препараты не снижают свою эффективность и
при лечении пожилых пациентов с ХОБЛ [9]. Нежелатель-
ные явления при применении холинолитиков встречают-
ся значительно реже, чем при использовании теофиллина.
В 2008 г. были опубликованы несколько исследований, ко-
торые показывали увеличение летальности пациентов с
ХОБЛ, использовавших тиотропий в виде «мягкого тума-
на» [34, 50]. Несмотря на результаты исследования UPLIFT,
включавшего данные более 19 тыс. пациентов, не подтвер-
дившие повышения уровня летальности [55], позже вновь
были опубликованы исследования, указывающие на по-
тенциальную опасность применения тиотропия в форме
«мягкого тумана» с точки зрения кардиоваскулярных
осложнений [51, 52].

Бронходилатирующий эффект b2-агонистов, как прави-
ло, превышает таковой холинолитиков, что ведет к тому,

что они являются наиболее широко применяемым клас-
сом препаратов при обструктивных заболеваниях легких.
b-Адренорецепторы (b-АР) относятся к семейству G-про-
теинсопряженных рецепторов и присутствуют в высокой
концентрации в легочной ткани. Радиографическое кар-
тирование показывает, что они локализованы в несколь-
ких типах клеток [2] и подразделяются на три типа: b1, b2, и
b3 с гомологичностью 65–70%. Около 70% b-рецепторов
легких относятся ко 2-му типу. b2-Рецепторы в высокой
концентрации (30–40 тыс. на 1 клетку) расположены на
поверхности гладкомышечных клеток бронхиального де-
рева, в гладкой мускулатуре сосудов, эпителии бронхов и в
бронхиальных железах [7, 41].

При воздействии b2-агониста на b2-АР происходят G-
протеинзависимая активизация аденилатциклазы (АЦ) и
повышение концентрации циклического аденозинмоно-
фосфата (цАМФ), что ведет к релаксации мышечной клет-
ки (рис. 2).

В то же время опосредованное ингибирование фосфа-
тидилинозитольного гидролиза ведет к снижению внутри-
клеточной концентрации ионов Са2+- и активации К+-ка-
налов. Гиперполяризация миоцитов вследствие открытия
К+-каналов способствует дальнейшему расслаблению
бронхиальных мышц [25]. Кроме этого, за счет повышения
уровня цАМФ отмечаются стимуляция цилиарной функ-
ции эпителия и улучшение мукоцилиарного клиренса.

Пролонгированные b2-агонисты
b2-Агонисты по длительности бронходилатационного эф-

фекта подразделяются на две большие группы: короткого
действия (КДБА) и пролонгированного действия. Среди по-
следних выделяют две подгруппы: длительного действия –
ДДБА (до 12 ч) и ультрадлительного действия (до 24 ч); табл. 2.

Таблица 1. Схемы медикаментозной терапии стабильной ХОБЛ [20]

Группа больных ХОБЛ Препараты выбора Альтернативные препараты Другие препараты

А

Нетяжелое течение (GOLD 1–2), 
с низкой частотой обострений 
(0–1 в год) и малой выражен-
ностью симптомов 
(mMRC 0–1, CAT<10)

КДМХБ п/н
или

КДБА п/н

ДДМХБ
или

ДДБА
или

КДБА + КДМХБ

Теофиллин

В

Нетяжелое течение (GOLD 1–2), 
с низкой частотой обострений 
(0–1 в год) и выраженными симп-
томами (mMRC≥2, CAT≥10)

ДДМХБ
или

ДДБА
ДДМХБ + ДДБА

КДМХБ
и/или
КДБА

Теофиллин

C

Тяжелое течение (GOLD 3–4) 
или наличие частых обострений 
(≥2 в год), с малой выражен-
ностью симптомов 
(mMRC 0–1, CAT<10)

ДДБА + иГКС
или

ДДМХБ

ДДМХБ + ДДБА
или

ДДМХБ + ИФДЭ-4
или

ДДБА + ИФДЭ-4

КДМХБ
и/или
КДБА

Теофиллин

D

Тяжелое течение (GOLD 3–4) 
или наличие частых обострений
(≥2 в год), с выраженными симп-
томами (mMRC≥2, CAT≥10)

ДДБА + ИГКС
или

ДДБА + иГКС + ДДМХБ
или

ДДМХБ

ДДБА + иГКС + ДДМХБ
или

ДДБА + иГКС + ИФДЭ-4
или

ДДМХБ+ДДБА
или

ДДМХБ + ИФДЭ-4

Карбоцистеин

КДМХБ
и/или
КДБА

Теофиллин

Примечание. КДМХБ – короткодействующие антихолинергические препараты; ИФДЭ-4 - ингибиторы ФДЭ-4; п/н – по необходимости.

Таблица 2. b2-Агонисты, зарегистрированные в Российской Федерации [1]

КДБА
Пролонгированные b2-агонисты

ДДБА b2-Агонисты ультрадлительного действия

4–6 ч до 12 ч до 24 ч

Сальбутамол* Сальметерол Индакатерол

Фенотерол Формотерол
Олодатерол

Вилантерол**

*В Фармакопее США используется название «альбутерол».
**В РФ зарегистрирован только в составе комбинированных препаратов (с ИГКС и с ДДМХБ).
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Каждый имеет свою терапевтическую нишу. КДБА ис-
пользуются в качестве симптоматической терапии, а про-
лонгированные b2-агонисты – в качестве базисного лече-
ния. Важность применения пролонгированных препара-
тов для длительной терапии была обоснована еще в 1970-е
годы [49], когда была осознана важность комплаентности
пациента и его приверженности назначенной терапии. 
В XXI в. важность снижения кратности назначения с точки
зрения точного выполнения врачебных предписаний бы-
ла показана и для ингаляционной терапии пациентов с
хроническими заболеваниями дыхательных путей. В част-
ности, было показано преимущество в комплаентности
однократного режима дозирования ингаляционных пре-
паратов перед двух- и трехкратным [6, 15].

ДДБА являются предпочтительными бронходилататора-
ми для контроля БА на ступенях 3–5 (см. рис. 1). Однако в
настоящее время регламентирующие документы отме-
чают необходимость их комбинированного использова-
ния с иГКС. Это обусловлено сообщениями о большей ча-
стоте неблагоприятных исходов у пациентов с БА, кото-
рые в качестве базисной терапии использовали монотера-
пию ДДБА. С целью предупреждения подобных случаев в
2010 г. Управление по контролю пищевых продуктов и ле-
карств в США (Food and Drug Administration – FDA) приня-
ло специальную поправку к правилам оформления ин-
струкций по использованию ДДБА при БА, которая
включала 4 пункта [10, 31]:

1. Не разрешается использовать ДДБА для лечения БА у па-
циентов всех возрастов без сопутствующей терапии
иГКС.

2. Рекомендуется прекратить использование ДДБА, если
это возможно, когда контроль над астмой достигнут, и в
качестве поддерживающей терапии оставить иГКС.

3. Не рекомендовать добавление ДДБА больным, у которых
адекватный контроль БА может быть достигнут низкими
и средними дозами иГКС.

4. При необходимости добавления к терапии ДДБА у детей
и подростков рекомендуются комбинированные препа-
раты ДДБА и иГКС с фиксированными дозами.
Широко обсуждается попытка замены ДДБА на длитель-

но действующие антихолинергические препараты
(ДДМХБ) в комбинированной терапии астмы. Метаанализ
8 сравнительных исследований тиотропия с сальметеро-
лом не показал значимой разницы в улучшении объема
форсированного выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1) между эти-
ми двумя препаратами, однако отмечена тенденция к худ-
шей переносимости терапии при использовании тиотро-
пия во время применения опросника качества жизни при
астме (AQLQ – Asthma Quality of Life Questionnaire) и
опросника по контролю над астмой (ACQ – Asthma Control
Questionnaire) [29].

Авторы руководства GOLD рассматривают длительно
действующие бронходилататоры в качестве препаратов
выбора для лечения больных ХОБЛ группы В, C и D [20]

Pulmonology

Рис. 2. Основные внутриклеточные механизмы регуляции бронхомоторики [8].

Примечание. GPCR – G-протеинсопряженный рецептор; ГГ – геранилгеранилирование; G – протеин G; Rho-A – Rho-ассоциированная се-
рин/треонин киназа; ГТФ – гуанозинтрифосфат; ГДФ – гуанозиндифосфат; ФЛ-Сb – фосфолипаза Сb; PIP2 – фосфатидилинозитол-4,5-
бисфосфат; CPI-17 – С-киназа-потенцированный ингибитор фосфатазы; ПК-С – протеинкиназа С; ДАГ – диацилглицерол; ИТФ – инозитол-
трифосфат; ФЛЦМ – фосфорилирование легких цепей миозина (ЛЦМ); КЛЦМ – киназа ЛЦМ.
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(см. табл. 1). При этом, по их мнению, в настоящее время
отсутствуют доказательства в пользу превосходства анти-
холинергических средств над b2-агонистами, либо наобо-
рот. Преимущество в каждом конкретном случае отдается
тому классу медикаментов, при использовании которого
больной испытывает большее симптоматическое облегче-
ние [20].

K.Kew и соавт. опубликовали в 2014 г. мета-анализ 71
рандомизированного контролируемого исследования,
объединяющего данные 73 062 пациентов с ХОБЛ [28].
Оценивалось действие разных классов препаратов на ка-
чество жизни и функцию внешнего дыхания (ОФВ1). ДДБА
были представлены индакатеролом, сальметеролом и фор-
мотеролом; пролонгированные М-холинолитики – акли-
динием, гликопирронием и тиотропием, а иГКС – будесо-
нидом, мометазоном и флутиказоном. Класс комбиниро-
ванных препаратов ДДБА/иГКС был представлен следую-
щими комбинациями: сальметерол/флутиказон, формоте-
рол/будесонид и формотерол/мометазон. Результаты ме-
таанализа подтверждают одинаковую эффективность мо-
нотерапии ДДБА и ДДМХБ у пациентов с ХОБЛ. В то же
время у больных с тяжелым течением ХОБЛ (ОФВ1<50% от
должного) наибольшее влияние на показатели качества
жизни пациентов и функцию дыхания оказывала комби-
нированная терапия ДДБА/иГКС (рис. 3, 4), однако авторы
подчеркивают, что использование препаратов этого клас-
са увеличивает расходы на лечение и частоту нежелатель-
ных явлений.

b2-Агонисты ультрадлительного действия
В последнее время все больший интерес вызывают b2-аго-

нисты ультрадлительного действия (см. табл. 2) с точки зре-
ния как возможности увеличения комплаентности лечения,
так и повышения его эффективности. При запросе в базе
данных Национальной медицинской библиотеки США
(PubMed) доступны 295 источников с упоминанием индака-
терола, 160 – вилантерола и 69 – олодатерола.

Индакатерол – хирально чистый ингаляционный b2-аго-
нист ультрадлительного действия. Индакатерол обладает
высокой внутренней активностью в отношении b2-АР и 

b3-АР человека in vitro. Средний максимальный эффект
(Emax) индакатерола от максимального эффекта изопрена-
лина составил для b1-АР – 16%, b2-АР – 73%, b3-АР – 113% 
[3]. У молекулы индакатерола головная группа гидрофиль-
на, что обеспечивает скорость наступления эффекта, хво-
стовая же группа, наоборот, липофильна и это объясняет
продолжительность действия. R.Sturton и соавт. показали,
что начало действия индакатерола значительно более бы-
строе по сравнению с сальметеролом [53]. Кроме того, в от-
личие от сальметерола индакатерол не вступает в антаго-
низм с КДБА [44]. Индакатерол обладает высокими внутрен-
ней эффективностью, липофильностью и аффинностью к
рафтовым микродоменам (зона клеточной мембраны, где
отмечается максимальная плотность b2-АР, сигнальных мо-
лекул и эффекторов), что обусловливает как быстрое нача-
ло действия, так и длительность эффекта [3, 47]. Важным яв-
ляется факт, что текучесть мембран под действием индака-
терола практически не изменяется в отличие от такового
действия сальметерола, при действии которого текучесть
мембран значительно возрастает, что может негативно
влиять на функцию b2-АР и снижать внутреннюю эффек-
тивность b2-агониста [35].

Учитывая рекомендации использования ДДБА в сочета-
нии с иГКС при БА, было проведено только несколько
краткосрочных исследований индакатерола в качестве мо-
нотерапии у пациентов с БА. Так, в исследовании F.Kannies
и соавт. было показано, что ингаляция индакатерола 1 раз
в сутки в дозе 200 мкг приводила к повышению ОФВ1 по
сравнению с плацебо на всех оцениваемых временных от-
резках [26]. В исследовании С.La Force и соавт. при исполь-
зовании всех исследуемых доз (50, 100, 200 и 400 мкг/сут)
был показан быстрый и стойкий эффект на протяжении 
7 дней его использования [32].

В многочисленных сравнительных исследованиях с
применением комбинированной с иГКС терапии БА инда-
катерол показывает превосходство в улучшении функции
легких перед сальбутамолом, сальметеролом и формоте-
ролом [5, 33, 45, 54]. При этом индакатерол демонстрирует
хороший уровень безопасности. W.Yang и соавт. в исследо-
вании с участием 144 пациентов с БА показали, что частота
побочных эффектов при использовании индакатерола в
дозах 400 и 800 мкг не имела достоверных различий с та-
ковой в группе плацебо-контроля (40,7; 37,3; 38,5% соот-
ветственно) [58].

Подробнейшее исследование переносимости индакате-
рола провели A.Chuchalin и соавт. В течение 28 дней у 157
пациентов с БА сравнивали действие разных доз индакате-
рола (200, 400 и 600 мкг) на частоту развития побочных
эффектов, гематологические показатели, уровень глюкозы
крови, уровень калия крови, частоту сердечных сокраще-
ний, артериальное давление, электрокардиограмму 
(QT-интервал), потребность в использовании КДБА. Полу-
ченные результаты подтвердили широкий терапевтиче-
ский индекс индакатерола: частота нежелательных эффек-
тов в группах исследования не превышала таковую в груп-
пе плацебо. При использовании индакатерола не было от-
мечено клинически значимых b-стимулирующих эффек-
тов со стороны сердечно-сосудистой системы. Индакате-
рол демонстрировал значительное преимущество перед
плацебо в снижении потребности в КДБА [11].

Большое количество исследований эффективности и
безопасности индакатерола проведено у пациентов с
ХОБЛ. В крупномасштабных регистрационных исследова-
ниях индакатерол назначался 1 раз в сутки длительностью
до 1 года и обеспечивал суточную бронходилатацию у па-
циентов с ХОБЛ, как минимум не уступающую тиотропию.
Была даже отмечена тенденция более высоких показате-
лей ОФВ1 в группе индакатерола по сравнению с группой
тиотропия [14]. В исследовании R.Dahl и соавт. было пока-
зано достижение значительно более выраженной бронхо-

Рис. 3. Изменение качества жизни пациентов с ХОБЛ, полу-
чающих терапию разными классами препаратов, оцененное
по вопроснику Госпиталя Св. Георгия.
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Рис. 4. Изменение ОФВ1 пациентов с ХОБЛ, получающих те-
рапию разными классами препаратов.
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дилатации на фоне использования индакатерола по
сравнению с формотеролом и сальметеролом [13].

Во многих исследованиях было показано более значи-
мое снижение необходимости симптоматического ис-
пользования КДБА (в среднем на 1,5 вдоха в день) пациен-
тами, принимавшими индакатерол, по сравнению с боль-
ными, использовавшими другие бронходилататоры, на-
пример, тиотропий, формотерол и сальметерол. В группе
индакатерола отмечалось большее количество дней, пол-
ностью свободных от использования сальбутамола по
сравнению с группами тиотропия и формотерола (55, 46 и
52% соответственно) [13, 14, 16, 30]. Результаты метаанали-
за 15 исследований индакатерола у пациентов с ХОБЛ поз-
воляют говорить о том, что монотерапия индакатеролом
(150 и 300 мкг/сут), как минимум, так же эффективна с
точки зрения воздействия на показатели функции внешне-
го дыхания и качество жизни больных, как и терапия ДДБА
12-часового действия в комбинации с иГКС [12].

Вилантерол также относится к классу b2-агонистов ульт-
радлительного действия. Его селективность к b2-АР выше,
чем у формотерола и альбутерола [46]. У здоровых добро-
вольцев после ингаляции вилантерола средняя максималь-
ная концентрация (Cmax) достигалась через 5–15 мин. Аб-
солютная биодоступность ингаляционного вилантерола в
среднем составляла 27% с учетом весьма незначительного
всасывания вещества в полости рта. После повторных ин-
галяций вилантерола через 6 дней достигалось равновес-
ное состояние с 2,4-кратным накоплением [27].

Исследования показали эффективность вилантерола в
сочетании с ИГКС у больных с неконтролируемой БА. При
приеме вилантерола в дозах 12,5; 25 и 50,0 мкг 1 раз в день
был отмечен бронходилатирующий эффект в течение 24 ч
и более. Препарат удовлетворительно переносился паци-
ентами: были зафиксированы минимальные показатели
системных адренергических эффектов (тремор – до 2%,
частота развития тахикардии также не превышала 2%) [37].

В 4-недельном исследовании N.Hanania и соавт., вклю-
чавшем 602 пациента с ХОБЛ, в группах вилантерола (25 и
50 мкг/сут) было показано увеличение ОФВ1 на 137 и 
165 мл от исходного уровня по сравнению с плацебо
(р<0,001). Побочные эффекты в отношении артериально-
го давления, изменений электрокардиограммы, уровней
глюкозы и калия крови не отмечались [24].

Олодатерол – еще один представитель класса b2-агони-
стов ультрадлительного действия – обладает высокой спе-
цифичностью и in vitro вызывает сильный, практически
полный ответ b2-АР [19]. Олодатерол обладает умеренной
липофильностью. Длительность его действия объясняется
созданием стабильного комплекса с b2-АР [57]; 24-часовой
бронходилатирующий эффект у пациентов с ХОБЛ и БА
после 4 недель применения был доказан исследователь-
ской группой P.Procopiou [46]. G.Ferguson и соавт. в двой-
ном слепом контролируемом рандомизированном иссле-
довании в параллельных группах больных ХОБЛ (n=1222)
продемонстрировали долгосрочную эффективность и
безопасность олодатерола в дозе 5 и 10 мкг [17].

Заключение
Новый класс b2-агонистов ультрадлительного действия

потенциально может позволить добиться лучшего контро-
ля БА и ХОБЛ как за счет повышения комплаентности те-
рапии, так и стабильного и длительного бронходилата-
ционного эффекта.
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Саркоидоз – системное гранулематозное заболевание,
которое первично поражает легкие и лимфатическую

систему тела человека. Такое определение было дано в
1999 г. в первом в мире согласительном международном
документе по саркоидозу «Statement on sarcoidosis» [1], ко-
торый заложил основу последующих обобщений и класси-
фикаций. Федеральные согласительные клинические ре-
комендации Российского респираторного общества дают
следующее определение: «Саркоидоз является системным
воспалительным заболеванием неизвестной природы, ха-
рактеризующимся образованием неказеифицирующихся
гранулем, мультисистемным поражением с определенной
частотой вовлечения различных органов и активацией Т-
клеток в месте гранулематозного воспаления с высвобож-
дением различных хемокинов и цитокинов, включая фак-
тор некроза опухоли (ФНО-a)» [2]. Одна из гипотез патоге-
неза саркоидоза состоит в том, что гранулематоз индуци-
рует неизвестный антиген (или антигены) у генетически
восприимчивых людей. Наиболее старой, но не теряющей
актуальности версией является связь между инфекцией
Mycobacterium tuberculosis и саркоидозом. Существует ги-
потеза, что туберкулез и саркоидоз могут не только иметь
общие причины, но и быть разными аспектами одной бо-
лезни [3]. Выявление ДНК микобактерий при саркоидозе
рассматривается как частный случай концепции «микроб-
ного триггера», поскольку в образцах тканей больных сар-
коидозом обнаруживали нуклеиновые кислоты и белки
различных патогенов. Иммунологические исследования
подтверждают роль инфекционного агента в патогенезе
саркоидоза. Все это способствует поиску антимикробной
терапии, способной оказывать влияние на течение сар-
коидоза [4].

В качестве микробных триггеров, участвующих в патоге-
незе саркоидоза, рассматриваются Chlamydophila pneumo-
niae [5], Borrelia burgdorferi [6], Propionibacterium acnes [7, 8].
Исследования патогенеза саркоидоза обнаружили устой-
чивые связи с факторами наследственности, определяю-

щими тип реакции иммунной системы на внешнее анти-
генное воздействие. Наиболее сильная и постоянная связь
была отмечена для участка HLA хромосомы, что свидетель-
ствовало в пользу того, что саркоидоз – иммунологиче-
ское заболевание, вызванное внешним воздействием [9].
Полиморфизмы генов в локусе, связанном с продукцией
ФНО-a, достоверно влияли на риск развития саркоидоза и
тяжесть его течения [10]. Имеются также работы по поли-
морфизму гена рецепторов к витамину D (VDR), полимор-
физму гена ангиотензинпревращающего фермента I/D
(insertion/deletion) и его влияния на прогноз течения сар-
коидоза и др. В последнее время появилось много публика-
ций с описаниями случаев развития саркоидоза у больных,
получавших интерфероны. Индуцированный интерферо-
нами саркоидоз стал предметом аналитических обзоров
[11].

Задачей данной работы было сопоставление собствен-
ных данных, полученных при анализе больных саркоидо-
зом в Республике Татарстан, с данными литературы.

Материал и методы
Было проанализировано 2017 случаев саркоидоза, зане-

сенных в регистр больных до 15.07.2015 и данные 1199
больных саркоидозом, проходивших обследование и
лечение у авторов данной статьи. Для сбора и обработки
данных была использована программа SPSS-18 (try&by) в
среде Windows 7.

Результаты
Распространенность саркоидоза
Согласно данным регистра больных средний возраст

был 43,65±0,28 года, медиана 44 года. На момент выявле-
ния наиболее часто (47,2%) встречалась I лучевая стадия –
952 больных (из них верифицированных 30,7%), 42,0%
пришлось на II стадию – 847 больных (верифицирован-
ных 49,8%), 9,4% – III стадию – 190 больных (верифициро-
ванных 42,6%), 0,7% – IV стадию – 14 больных (верифици-
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рованных 28,6%) и 0,7% – стадию 0 (только с внелегочны-
ми поражениями) – 14 больных (верифицированных
85,7%). Женщины составляли 71,1% (1434) пациентов,
мужчины – 28,9% (583). Женщины были достоверно стар-
ше мужчин, у них чаще встречался синдром Лефгрена и 
I лучевая стадия саркоидоза.

Распространенность саркоидоза в Татарстане составила
51,35 на 100 тыс. населения, а заболеваемость – 2,72 на
100 тыс. населения. Полученные данные были сопостави-
мы с другими регионами России. В Оренбургской области
заболеваемость саркоидозом за 12 лет увеличилась почти
вдвое (с 3,9 на 100 тыс. населения в 1995–2000 гг. до 7,1 на
100 тыс. населения в 2001–2006 гг.). С 1995 по 2004 г. был
выявлен 191 больной саркоидозом [12, 13]. Среди 880 тыс.
жителей Амурской области предполагаемое число вновь
заболевших саркоидозом в 2008 г. было 3,8 на 100 тыс. на-
селения, а распространенность – 8,2 [14]. В Омске, по дан-
ным на 2012 г., распространенность саркоидоза росла и
составляла 24,6 случая на 100 тыс. населения [15]. По дан-
ным на 2014 г., в Карелии за 11-летний период наблюде-
ния саркоидоз был диагностирован у 464 человек, распро-
страненность саркоидоза составила 73 человека на 
100 тыс. населения [16]. Очевидно, что представленные
данные трудны для сопоставления ввиду отсутствия еди-
ного подхода к учету этих больных.

Системные глюкокортикостероиды 
при саркоидозе

Препаратами первой линии для стартовой терапии про-
грессирующего саркоидоза остаются системные глюко-
кортикостероиды (сГКС), мировой опыт применения ко-
торых превышает 60 лет [17]. Они обычно эффективны
при всех формах саркоидоза, их эффект очевиден в пер-
вые месяцы после назначения. Однако выработка опти-
мальных доз и сроков применения сГКС остается приори-
тетной задачей будущих исследований, чтобы свести к ми-
нимуму риск развития побочных эффектов и частоту ре-
цидивов [18]. Е.И.Шмелев справедливо отмечал, что нача-
тая терапия сГКС в дозе 20–40 мг/сут преднизолона требу-
ет оценки эффекта спустя 1–3 мес. Если через 3 мес нет по-
ложительной динамики, то маловероятно, что дальнейшее
применение сГКС принесет успех [19]. В настоящее время
достигнут временный консенсус, согласно которому пока-
заниями к назначению сГКС являются течение болезни с
явной клинической симптоматикой с поражением сердца,
нервной системы, глаз, рефрактерность к топическим пре-
паратам, гиперкальциемия и выраженное прогрессирова-
ние поражения легких [20].

В популяции больных саркоидозом в Республике Татар-
стан преднизолон per os был назначен 245 пациентам
(166 женщин и 79 мужчин), средний возраст которых со-
ставлял 44,9±0,8 года (медиана 46 лет, от 15 до 74 лет).
Длительность применения сГКС очень широко варьиро-
валась – от 1 до 77 мес (в 93,9% случаев не превышала 
2 лет, среднее значение 10,3±0,6 мес, медиана 9 мес). Были
оценен эффект лечения больных саркоидозом оральным
преднизолоном в течение 9–18 мес при начальной дозе
20–40 мг/сут с последующим снижением. Этим крите-
риям соответствовали 147 больных (99 женщин и 48 муж-
чин), в 77,6% случаев диагноз был подтвержден гистологи-
чески. Полная нормализация лучевой картины произош-
ла только в 10,2% случаев (p<0,01), доля I и III стадий не из-
менилась, достоверно уменьшилась доля II стадии
(p<0,05), однако была тенденция к увеличению доли боль-
ных с IV стадией. Частота синдрома Лефгрена уменьши-
лась с 10,9% до 2,7% (p<0,01).

Частоту субъективной оценки собственного состояния,
лучевой картины и данных спирометрии у больных сар-
коидозом, получавших курс преднизолона, отражает рис. 1.
Чаще всего к концу курса стероидной терапии улучшалась

функция дыхания (56,2%). Среди этой группы больных, по-
лучавших достаточный по длительности и дозировкам курс
сГКС, частота рецидивов при последующем наблюдении
составила 56,8%.

Полученные данные согласуются с работами других уче-
ных, которые отмечали, что несмотря на высокую эффек-
тивность применения сГКС при саркоидозе примерно в
1/2 случаев после отмены гормонов развивается обостре-
ние или рецидив [21]. Отечественные авторы при оценке
вероятности рецидивов при саркоидозе к фактору риска
также относили применение сГКС в анамнезе [22]. Таким
образом, сГКС остаются самыми рекомендуемыми и при-
меняемыми средствами при саркоидозе, однако техноло-
гия их применения пока далека от стандартизации.

Метотрексат при саркоидозе
Метотрексат – антагонист фолиевой кислоты. При ис-

пользовании низких доз метотрексата рассматривается не
как антипролиферативный (иммуносупрессивный) агент,
а как противовоспалительный препарат, эффект которого
связан не с ингибированием синтеза простагландинов
(как у классических нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов), а со стимуляцией высвобождения адено-
зина в очаге воспаления [23]. Эффективность метотрексата
при саркоидозе доказана в наблюдательных исследова-
ниях [24]. В 2013 г. по инициативе экспертов были подго-
товлены межнациональные рекомендации WASOG по при-
менению метотрексата при саркоидозе, согласно которым
внутрь препарат назначают дозе в 2,5–15 мг 1 раз в неделю.
Для снижения частоты нежелательных реакций на прием
метотрексата со стороны желудочно-кишечного тракта и
печени рекомендовано применение фолиевой кислоты в
дозе 5 мг 1 раз в неделю или 1 мг ежедневно (не ранее чем
через 24 ч после приема метотрексата) [25]. Применение
метотрексата как препарата второй линии одобрено в Рос-
сии Национальными согласительными рекомендациями
Российского респираторного общества [26].

Нами был проведен анализ эффективности и безопасно-
сти применения метотрексата в течение не менее 3 мес у 78
больных саркоидозом (59 женщин и 19 мужчин), средний
возраст которых составлял 45,1±1,1 года (медиана 46 лет, от
26 до 69 лет), 88,5% из которых имели гистологическое
подтверждение диагноза. Препарат применялся 1 раз в не-
делю начиная с 5 мг, дозу доводили максимум до 20 мг под
контролем анализа периферической крови и функцио-
нальных проб печени. В 6,4% случаев было назначено 5 мг
метотрексата в неделю, в 21,8% – 10 мг, в 70,5% – 15 мг и в
1,3% – 20 мг в неделю. Препарат применяли в качестве лече-
ния второй линии, только 11 (14,1%) пациентов не получа-
ли сГКС до первого применения цитостатика (были ожире-
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Рис. 1. Частота изменений общего состояния, лучевой кар-
тины и данных спирометрии у больных саркоидозом, полу-
чавших курс лечения преднизолоном.
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ние, гипертония, сахарный диабет типа 2). Среди всех боль-
ных, которым был назначен метотрексат, у 3 пациентов
препарат был отменен в период до 3 мес терапии и у 16 – до
6 мес терапии (всего 23,5%). После 6 мес применения отмен
вследствие нежелательных реакций не было.

По завершении курса приема метотрексата 52,6% боль-
ных сообщили об улучшении своего состояния, 38,4% –
динамики не отметили и 9,0% констатировали ухудшение.
Во всех случаях отличия были достоверными (p<0,05). Ча-
стота синдрома Лефгрена снизилась с 10,3% до 2,6%
(p=0,062). Улучшение лучевой картины было у 56,4% (у 4,4%
полная нормализация), у 37,2% динамики не было и только
у 6,4% лучевая картина ухудшилась. Все различия были до-
стоверными (p<0,05). Прием метотрексата привел к улуч-
шению параметров спирометрии форсированного выдо-
ха у 55,1% больных, у 28,2% динамики не было и у 16,7% ди-
намика была отрицательной в сравнении с исходными
данными. У 29 пациентов, получавших метотрексат, после
завершения курса в течение года наблюдения развились
рецидивы процесса (37,2%).

Пентоксифиллин при саркоидозе
Пентоксифиллин – лекарственное средство, снижаю-

щее вязкость крови. Его применение при саркоидозе свя-
зано с влиянием на активность ФНО-a. При прогресси-
рующем течении саркоидоза и/или рефрактерности к
лечению сГКС ФНО-a играет значительную роль в патоге-
незе болезни и его блокада может быть адекватным мето-
дом воздействия [27]. Пентоксифиллин показал свою эф-
фективность как в отдельных клинических наблюдениях,
так и при обобщении данных о его использовании в реаль-
ной практике [28, 29].

У 275 больных саркоидозом, у которых диагноз был под-
твержден биопсией, были сопоставлены показатели в ис-
ходном состоянии и по окончании курса лечения пенток-
сифиллином. В этот период пациенты не получали сГКС
или цитостатики, 94,2% из них одновременно получали
внутрь витамин Е в дозе 200–400 мг/сут. Изменения обще-
го состояния, динамика лучевой картины и параметров
спирометрии среди пациентов с верифицированным сар-
коидозом имели те же тенденции, что и во всей группе
больных, получавших пентоксифиллин (рис. 2).

Хорошая переносимость препарата без побочных реак-
ций была у 60% пациентов. Нежелательные явления без из-
менения дозы и сроков лечения были отмечены в 10,3%
случаев, со снижением дозы препарата – в 2,3%, со сменой
торговой марки препарата – в 2,3% и с отменой – в 25,1%.

Влияние на оксидативный стресс
В клиническом исследовании было доказано, что у боль-

ных саркоидозом достоверно снижена эндогенная анти-
оксидантная защита, а оксидативный стресс является важ-
ной составляющей патогенеза этого заболевания [30]. Это
делает антиоксиданты важными компонентами лечения.
Витамин Е (a-токоферол) включен в национальные реко-
мендации по лечению саркоидоза [26].

У 81 больного саркоидозом, чей диагноз был подтвер-
жден биопсией, параметры были сопоставлены в исход-
ном состоянии и по окончании курса лечения пентокси-
филлином. В анализ были включены 57 женщин и 24 муж-
чины в возрасте 19 до 62 лет (40,0±1,3 года, медиана 40
лет). Витамин Е был назначен внутрь в виде желатиновых
капсул в дозе 400 мг/сут на 2 приема. Только в 7 случаях
развились кожные аллергические высыпания в виде кра-
пивницы, ставшие причиной отмены препарата. Во всех
остальных случаях препарат переносился хорошо, неже-
лательных явлений отмечено не было.

Изменения состояния больных, динамика лучевой кар-
тины и параметров спирометрии среди пациентов с вери-
фицированным саркоидозом имели те же тенденции, что

и во всей группе больных, получавших этот антиоксидант
(рис. 3). Наиболее рефрактерными к терапии были пара-
метры спирометрии. Частота синдрома Лефгрена снизи-
лась с 13,6% до 1,2% (p<0,001).

Оценка состояния больных саркоидозом, 
не получавших лечения
Был проведен ретроспективный анализ наблюдения 42

больных саркоидозом, которые не получали никакой тера-
пии (25 женщин и 17 мужчин, средний возраст 35,38±1,67
года, от 20 до 47 лет, медиана 32 года). Среди них гистоло-
гическое подтверждение диагноза было только в 31% слу-
чаев.

Частота синдрома Лефгрена уменьшилась с 11,9 до 2,4%.
Общая оценка изменения состояния больных, динамика
лучевой картины и спирометрии отражены на рис. 4. Менее
динамичными и склонными к отрицательной динамике
были показатели спирограммы форсированного выдоха.

Сопоставление активных режимов лечения 
в сравниваемых группах больных
Было проведена оценка влияния разных режимов лече-

ния в течение 12 мес. Критериями отбора были:
• гистологически подтвержденный диагноз «саркоидоз»;
• II лучевая стадия процесса;
• отсутствие синдрома Лефгрена;
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Рис. 2. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и функции внешнего
дыхания у больных с гистологически верифицированным
саркоидозом после применения пентоксифиллина (n=275).

Рис. 3. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и состояния внешне-
го дыхания у больных с гистологически верифицированным
саркоидозом после применения витамина Е (n=81).
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• возраст от 18 до 65 лет;
• форсированная жизненная емкость легких выше 50% от

должного значения.
Данным критериям соответствовали 28 больных, полу-

чавших сГКС, 17 – метотрексат и 36 – пентоксифиллин.
Распределение лучевых стадий саркоидоза по оконча-

нии разных режимов лечения представлено на рис. 5.
Все три препарата при проведении 12-месячного курса

терапии оказывали положительное влияние на больных
саркоидозом, но динамика отдельных показателей и часто-
та эффектов были разными. При оценке лучевой динамики
отношение шансов (ОШ) на улучшение было выше для ме-
тотрексата при сравнении с сГКС (ОШ 3,20, доверительный
интервал – ДИ 1,78–5,75). Пентоксифиллин не имел пре-
имуществ в вероятности улучшения лучевой картины в
сравнении с сГКС (ОШ 0,94, ДИ 0,54–1,65), метотрексат то-
же не имел преимуществ в сравнении с пентоксифиллином
(ОШ 1,27; ДИ 0,72–2,23). Среди больных, получавших сГКС,
рецидив саркоидоза развился у 57,1% больных. После за-
вершения курса метотрексата рецидив развился у 37,2%
больных, а при лечении пентоксифиллином в 31% случаев
возникла необходимость последующей терапии сГКС.

Заключение
Проведенное исследование и анализ литературы по-

следних лет показали, что все рекомендованные методы

терапии саркоидоза оказывали положительное влияние на
больных. Такой вариант острого течения саркоидоза, как
синдром Лефгрена, имел положительную динамику как
при активной терапии, так и без таковой. В то же время
при любых вариантах лечения не менее чем у 1/3 больных
развивались рецидивы и обострения либо требовался пе-
реход к более агрессивной терапии, чем назначенная
изначально. Отсутствие достаточного количества рандо-
мизированных клинических исследований разных режи-
мов лечения саркоидоза не позволяет пока создать стро-
гую систему режимов терапии саркоидоза, а существую-
щие отечественные и зарубежные рекомендации основа-
ны на согласительном консенсусе экспертов.
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спустя 12 мес применения сГКС, метотрексата или пенток-
сифиллина у больных с гистологически подтвержденной II
стадией в начале лечения.
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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) яв-
ляется одной из ведущих причин заболеваемости и

смертности в современном обществе и представляет
значительную экономическую и социальную проблему. За
последние десятилетия отмечается рост заболеваемости и
смертности от ХОБЛ в большинстве стран мира. Если в
1990 г. это заболевание занимало 6-е место среди причин
смерти, в 2000 г. – 4-е, то к 2020 г. ожидается, что ХОБЛ бу-
дет находиться на 3-м месте среди основных причин смер-
ти [1, 2]. 

ХОБЛ – заболевание, которое можно предупредить и ле-
чить, характеризуется персистирующим ограничением
скорости воздушного потока, которое обычно прогресси-
рует и связано с выраженным хроническим воспалитель-
ным ответом легких на действие патогенных частиц или
газов. У ряда пациентов обострения и сопутствующие за-
болевания могут влиять на общую тяжесть ХОБЛ [3].

Социальное бремя болезни, ее распространенность,
смертность от ХОБЛ, бесспорно, одна из актуальных про-
блем для российского здравоохранения. Сегодня эта бо-
лезнь диагностируется на стадиях инвалидизирующих

осложнений и высокой преждевременной смертности. В то
же время кислородная терапия для гипоксемических паци-
ентов и прекращение курения – единственные вмешатель-
ства, которые могут изменить естественную историю ХОБЛ.

Основной причиной обращения больных ХОБЛ за ме-
дицинской помощью является развитие обострений забо-
левания, которые часто требуют не только назначения до-
полнительной терапии, но и госпитализации больных. Об-
острения ХОБЛ становятся причиной 13 млн обращений в
год в США и определяют 31–68% всех затрат на ХОБЛ в
США и Европе [4–6]. Развитие обострений заболевания яв-
ляется характерной чертой течения ХОБЛ, частота обост-
рений прогрессивно увеличивается с нарастанием тяже-
сти заболевания. В то же время взаимосвязь между часто-
той обострений ХОБЛ и объемом форсированного выдо-
ха за 1-ю секунду (ОФВ1) окончательна не ясна, в послед-
нее время предполагается возможная роль экстрапульмо-
нальных факторов в генезе воспалений. Частое развитие
обострений у больных ХОБЛ приводит к более низкому
качеству жизни и более быстрому прогрессированию за-
болевания. При стационарном лечении около 1/3 пациен-

Применение глюкокортикоидов 
при обострении хронической обструктивной
болезни легких
Н.А.Кароли, А.П.Ребров 

ГБОУ ВПО Саратовский государственный медицинский университет им. В.И.Разумовского Минздрава России. 410012, Россия, Саратовская
область, Саратов, ул. Большая Казачья, д. 112

Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) – это прогрессирующее заболевание, характеризующееся высокой смертностью. Благода-
ря постоянно растущему социальному и экономическому бремени значительное внимание уделяется оптимальному ведению пациентов с
ХОБЛ и связанных с ней обострений. В настоящее время глюкокортикоиды (ГК) остаются стандартом лечения для обострений ХОБЛ, что осно-
вано на их документированной эффективности в снижении выраженности бронхообструкции, улучшении газообмена (повышение объема фор-
сированного выдоха за 1-ю секунду и PaO2), а также в уменьшении одышки, снижении сроков госпитализации и процента рецидивов в течение
ближайших 30 дней. Пероральные ГК более предпочтительны, чем парентеральные, как в плане стоимости, так и простоты применения. Инга-
ляционные ГК могут применяться при нетяжелых обострениях ХОБЛ в качестве альтернативы системным стероидам, пока не будут получены
данные других исследований.
Несмотря на отсутствие крупных рандомизированных контролируемых исследований, имеющиеся данные поддерживают более короткий срок
лечения ГК, чем ранее рекомендованный 10–14-дневный курс терапии. В частности, результаты недавно опубликованного рандомизированного
двойного слепого плацебо-контролируемого исследования свидетельствуют, что 5-дневный курс системных ГК демонстрировал не меньшую эф-
фективность, чем традиционная 14-дневная схема лечения. Учитывая эти данные, вполне вероятно, многие пациенты необоснованно подвер-
гаются негативному воздействию более продолжительного курса лечения ГК. 
Необходимо отметить, что в отношении применения ГК при обострениях ХОБЛ ряд вопросов так и остаются открытыми. Так, например, отсут-
ствуют исследования по непосредственному сравнению разных ГК и режимов их применения у пациентов с разной тяжестью обострений ХОБЛ.
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Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a progressive disease characterized by a high mortality rate. Due to the ever-growing social and econom-
ic burden, considerable attention is paid to the optimal management of patients with COPD and related exacerbations. Currently glucocorticoid (GC) re-
mains the standard treatment for COPD exacerbations, that is based on their documented efficacy in reducing the severity of bronchial, improving gas ex-
change (increased forced expiratory volume in 1 second and PaO2), as well as dyspnea, decreased hospital stays and the percentage relapse over the next
30 days. Oral GC preferred over parenteral, both in terms of cost and ease of use. Inhaled GC can be used in non-severe exacerbations of COPD as an al-
ternative to systemic steroid until other studies will be obtained.
Despite the absence of large randomized controlled studies, the available data support a shorter period of treatment GK than previously recommended by the
10–14-day course of therapy. In particular, the results of a recently published randomized, double-blind, placebo-controlled studies have shown that 5-day
course of systemic GC showed no less effective than the traditional 14-day regimen. Given these data, it is likely many patients are unnecessarily exposed to
the negative impact of a longer course of treatment GK.
It should be noted that the application of the Civil Code in exacerbations of COPD, a number of issues still remain open. For example, there are no studies on
the direct comparison of different modes of HA and their use in patients with varying severity of exacerbations of COPD.
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тов отмечают повторное возникновение симптомов в
течение ближайших 14 дней после выписки, а в 17% случа-
ев рецидив обострения является причиной госпитализа-
ции. Более того, тяжелое обострение заболевания – основ-
ная причина смерти больных ХОБЛ. У пациентов, имею-
щих 3 и более обострения ХОБЛ в год, отмечается более
низкая пятилетняя выживаемость [4]. В новой редакции
GOLD 2013 г. добавлено положение о том, что при нали-
чии у пациента в предыдущем году даже одного обостре-
ния, приведшего к госпитализации (т.е. тяжелого обостре-
ния), больного необходимо относить к группе высокого
риска.

Общепринятого определения обострения ХОБЛ на сего-
дняшний день пока нет. Рабочей группой специалистов
США и Европы по болезням легких было предложено сле-
дующее определение: обострение ХОБЛ – это относитель-
но длительное (не менее 24 ч) ухудшение состояния боль-
ного, по своей тяжести выходящее за пределы нормальной
суточной вариабельности симптомов, характеризующееся
острым началом и требующее изменения схемы обычной
терапии [4]. Согласно определению GOLD (2013 г.): «Об-
острение ХОБЛ –� это острое событие, характеризующее-
ся ухудшением респираторных симптомов, которое выхо-
дит за рамки их обычных ежедневных колебаний и приво-
дит к изменению режима используемой терапии».

Таким образом, обострения ХОБЛ связаны с очень суще-
ственными затратами здравоохранения, нарушениями ка-
чества жизни и пациентов и ведут к заметным ухудшениям
легочной функции. Соответственно, предотвращение об-
острений ХОБЛ или уменьшение их тяжести должны
иметь благоприятный клинический и экономический эф-
фекты у больных.

За последние годы многочисленные исследования под-
твердили важную роль воспаления дыхательных путей и
паренхимы легких в патогенезе ХОБЛ, определяли цент-
ральную патогенетическую роль воспаления в развитии
обострения ХОБЛ. Разные инфекционные и неинфек-
ционные стимулы могут стимулировать воспалительный
ответ, связанный с обострением ХОБЛ. В связи с этим на-
ряду с интенсивной терапией бронхолитическими и анти-
бактериальными препаратами при обострениях ХОБЛ по-
казано применение терапии глюкокортикоидами (ГК). Не-
смотря на то, что эффективность глюкокортикоидной те-
рапии в лечении обострений ХОБЛ не вызывает сомне-
ний, оптимальный режим дозирования (доза и частота),
выбор препарата, длительность терапии продолжают об-
суждаться. Целью настоящего обзора литературы является
обобщение опубликованных данных относительно эф-
фективности, пути введения и оптимальной продолжи-
тельности терапии ГК у пациентов с обострением ХОБЛ. 

Препарат и доза
Несмотря на то, что количество прямых сравнительных

исследований по выбору ГК и их дозировке ограничено,
все основные руководства рекомендуют низкие дозы пе-
роральных ГК для лечения обострений ХОБЛ (см. таблицу)
[6–8]. 

Международное руководство GOLD (2013 г.) рекоменду-
ет применение 30–40 мг преднизолона в течение 10–14
дней во время обострений ХОБЛ. Эти рекомендации нахо-
дят отражение в других национальных руководствах. На-
пример, в Великобритании также рекомендуют преднизо-

лон 30 мг ежедневно в течение 7–14 дней. Канадское тора-
кальное общество рекомендует 25–50 мг преднизолона
или эквивалентной дозы, в течение 10–14 дней для паци-
ентов с умеренным или тяжелым обострением. Все эти ре-
комендации основаны на результатах нескольких неболь-
ших исследований, позволяющих оценить эффективность
низких доз ГК при обострении ХОБЛ [6, 9]. В одном из по-
следних опубликованных метаанализов были проанализи-
рованы данные 12 исследований (1172 пациента) [9]. Ре-
зультаты метаанализа свидетельствуют об отсутствии пре-
имуществ высоких доз системных ГК перед низкими доза-
ми (30–80 мг) в лечении пациентов с обострениями ХОБЛ.

Несмотря на это, по результатам опубликованного в
2014 г. фармакоэпидемиологического исследования
(17239 пациентов) 64% больных, обратившихся за не-
отложной помощью с обострением ХОБЛ, получали высо-
кие дозы ГК [10]. При этом необходимо отметить, что вы-
сокими дозами в данной работе считалась доза метилпред-
низолона более 240 мг/сут.

Эффективность и безопасность системных ГК
Опубликованный метаанализ 16 исследований (n=1787)

продемонстрировал, что применение системных ГК
значительно уменьшает риск неудачи лечения (отноше-
ние шансов – ОШ 0,48, доверительный интервал – 95% ДИ
0,35–0,67) и рецидива (относительный риск – ОР 0,78, 95%
ДИ 0,63–0,97) в течение 30 дней наблюдения при обостре-
нии ХОБЛ [11]. Кроме того, использование системных ГК
способствует более быстрому восстановлению функции
легких [достоверное увеличение ОФВ1 в среднем на 140 мл
(95% ДИ 90–200 мл) за 72 ч в сравнении с плацебо], тем са-
мым снижая длительность пребывания пациента в стацио-
наре (-1,22 дня, 95% ДИ от -2,26 до -0,18). Применение си-
стемных ГК существенно не влияет на смертность, но и не
увеличивает вероятность неблагоприятного события 
(ОР 2,33, 95% ДИ 1,60–3,40). Аналогичные данные были по-
лучены в метаанализе, опубликованном в 2014 г. [5].

Необходимо отметить, что большинство исследований в
отношении применения ГК при обострении ХОБЛ не
включали тяжелых пациентов, госпитализированных в
реанимационные отделения и нуждающихся в респира-
торной поддержке. Рекомендации по применению си-
стемных ГК у этой группы пациентов основывались на экс-
траполяции данных, полученных у менее тяжелых боль-
ных [5]. В 2014 г. были опубликованы результаты метаана-
лиза 12 клинических исследований применения систем-
ных ГК у больных ХОБЛ, госпитализированных в отделе-
ния реанимации (1331 пациент) [5]. Анализ показал раз-
ную эффективность системных ГК у реанимационных па-
циентов и у менее тяжелых больных. В подгруппе пациен-
тов, госпитализированных в отделение реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ), отмечен незначительный эф-
фект (ОШ 1,34, 95% ДИ 0,61–2.95; р=0,46), в то время как у
нереанимационных больных эффект был значительный
(ОШ 1,87, 95% ДИ 1,18–2,99; р=0,01). Результаты эффектив-
ности ГК среди пациентов, лечившихся в ОРИТ, не зависе-
ли от того, проводилась ли больным интубация трахеи (ОР
1,85, 95% ДИ 0,14–23,34; р=0,63) или использовалась неин-
вазивная вентиляция (ОР 4,88, 95% ДИ 0,31–75,81; р=0,25).
Не выявлено влияния ГК на уровень смертности (ОР 1,07,
95% ДИ 0,67–1,71; р=0,77). В то же время частота неблаго-
приятных событий значительно возрастала на фоне при-
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Рекомендации по использованию системных ГК при обострениях ХОБЛ

Россия, 2014 г.
GOLD, 2013 г.; 
Китай, 2014 г.

ATS/ERS, 2011 г.
Великобритания,

2010 г.
Канада, 2008 г.

Препарат Преднизолон Преднизолон Преднизон Преднизолон
Преднизон 

или аналоги

Доза, мг 30–40 30–40 30–40 30 25–50

Длительность, дней 5–14 10–14 10–14 7–14 10–14

менения ГК (ОР 2,36, 95% ДИ 1,67–3,33; р<0,0001). В част-
ности, лечение системными ГК значительно увеличивало
риск гипергликемических эпизодов, требующих начала
или изменения инсулинотерапии (ОР 2,96, 95% ДИ 1,69–5;
р<0,0001).

Имеются указания, что эффективность системных ГК
выше у пациентов с обострением ХОБЛ, имеющих уровень
эозинофилов периферической крови 2% и более [11]. Так,
по объединенным данным двух исследований, число не-
удач лечения обострения у больных с уровнем 2% и более
составляет 66% в группе, не получавшей преднизолон, и
11% – в группе пациентов, получавших преднизолон. 

Таким образом, по данным клинических исследований,
посвященных обострениям ХОБЛ, потребовавших госпи-
тализации пациентов в стационар, системные ГК сокра-
щают время наступления ремиссии, улучшают функцию
легких (ОФВ1) и уменьшают гипоксемию (PaO2), а также
могут уменьшить риск раннего рецидива и неудачи лече-
ния, снизить длительность и стоимость пребывания в ста-
ционаре, частоту необходимости в инвазивной вентиля-
ции [5, 7, 10, 11]. Полученные данные касаются прежде все-
го пациентов с менее тяжелым обострением ХОБЛ и не
распространяются на случаи тяжелого обострения, тре-
бующего респираторной поддержки.

Системные ГК не влияют на смертность, связанную с об-
острением ХОБЛ, и ассоциируются с известными побоч-
ными эффектами, прежде всего с повышением частоты ги-
пергликемии [5, 12, 13]. Имеются данные, что 3 и более кур-
са системных ГК в течение 1 года повышают риск новых
случаев диабета в 1,36 раза [14]. В то же время необходимо
отметить, что в ряде проведенных исследований, в которых
были получены данные о более высокой частоте гипергли-
кемии на фоне терапии системными ГК, чаще выявлялись
больные с предшествующим диабетом [6]. В опубликован-
ном в 2014 г. исследовании выявлено отсутствие достовер-
ного повышения уровня гликированного гемоглобина у
больных с диабетом типа 2 и обострением ХОБЛ [15]. 

Помимо гипергликемии системные ГК оказывают и дру-
гие, в частности эндокринные, неврологические, психиче-
ские, офтальмологические и желудочно-кишечные побоч-
ные эффекты. Существует влияние на опорно-двигатель-
ный аппарат, обмен веществ и электролитный баланс. При
этом отмечено, что дозировка и длительность терапии
определяют риск развития этих нежелательных явлений
[16]. Для большинства побочных эффектов точная дози-
ровка ГК, вызывающая их, не определена. Такие нежела-
тельные реакции, как задержка жидкости, гипертензия и
сердечная недостаточность, могут возникать непосред-
ственно после начала лечения преднизолоном. Психиче-
ские расстройства, такие как депрессия, мания, тревога и
психоз, могут возникнуть в течение 1-й недели [17]. Даже
краткосрочные, низкие дозы системных ГК повышают
риск развития надпочечниковой недостаточности [18]. Из-
вестным долгосрочным осложнением является остеопо-
роз [19, 20]. Многие пациенты с ХОБЛ получают лечение
преднизолоном несколько раз в год. Кумулятивная доза ГК
тесно коррелирует с риском развития перелома позвонков
из-за потери минеральной плотности костной ткани [20].
Именно поэтому в условиях сопоставимой эффективно-
сти ГК в низких и высоких дозах при обострениях ХОБЛе
предпочтительнее их использовать в низких дозах.

Длительность терапии
Имеется ограниченное количество клинических иссле-

дований, которые были проведены в попытке определить
оптимальную продолжительность применения ГК в лече-
нии обострений ХОБЛ. В одном из таких исследований
сравнивалась эффективность разной продолжительно-
сти глюкокортикоидной терапии в уменьшении обструк-
ции и улучшении газообмена, облегчении симптомов и

предотвращении рецидивов у пациентов с обострением
ХОБЛ (n=36) [21]. Пациенты с тяжелой ХОБЛ были рандо-
мизированы для получения метилпреднизолона внутри-
венно в течение 3 дней или 10 дней. Все пациенты были
госпитализированы на период не менее 10 дней, получи-
ли высокие дозы ингаляционных b-агонистов, ипратро-
пиум, теофиллин. Хотя ОФВ1 у пациентов обеих групп
лечения значительно возросла от исходного уровня, уве-
личение ОФВ1 у больных группы 10-дневного лечения
было значительно выше аналогичного показателя у паци-
ентов группы 3-дневной терапии (236 мл и 68 мл соответ-
ственно; р=0,019). По сравнению с исходными показате-
лями наблюдалось значительное клиническое улучшение
у пациентов обеих групп лечения. В то же время симпто-
мы, связанные с обострением ХОБЛ, были менее выраже-
ны у больных группы 10-дневной терапии по сравнению
с пациентами группы 3-дневного лечения (р=0,009). Не
было отмечено различий в частоте рецидивов между дву-
мя группами больных при наблюдении 6 мес (35% в груп-
пе 3-дневного лечения и 29% в группе 10-дневной тера-
пии). Не отмечено существенных различий в уровне ги-
пергликемии между двумя группами лечения. Однако у
одного пациента в группе десятидневной терапии раз-
вился глюкокортикоидосвязанный психоз.

Учитывая данные, которые свидетельствуют, что резуль-
таты лечения при применении коротких курсов систем-
ных ГК сопоставимы с эффективностью более продолжи-
тельных курсов лечения обострений ХОБЛ, было проведе-
но рандомизированное исследование REDUCE по сравне-
нию результатов коротких и продленных курсов систем-
ных ГК [22]. Все пациентов с обострением ХОБЛ получили
однократную внутривенную инфузию метилпреднизоло-
на, после чего были рандомизированы на применение пе-
рорального преднизона 1 раз в день в течение 5 дней
(n=155) или 14 дней (n=156). В дополнение к системным
ГК все пациенты получали ингаляционные b2-агонисты 
2 раза в день, тиотропий 1 раз в день и ингаляционные ГК 
2 раза в день на протяжении всего исследования. Все паци-
енты получали антибиотик широкого спектра действия в
течение 7 дней и по мере необходимости пользовались ко-
роткодействующими бронхолитиками через небулайзер.
Оценка проводилась ежедневно в период стационарного
лечения и на 6, 15, 30, 90, 180-й дни после выписки из ста-
ционара. Первичной конечной точкой было время до сле-
дующего обострения ХОБЛ в течение последующих 6 мес.
Вторичные конечные точки включали смертность от всех
причин, изменение в ОФВ1, кумулятивные дозы ГК, клини-
ческую эффективность. 

Большинство участников исследования имели ХОБЛ IV
стадии (52,1%), средний ОФВ1 составлял 31,5% от должно-
го. Длительность обострения достоверно не отличались у
пациентов с 5-дневным и 14-дневным курсом систем-
ных ГК. У 56 (35,9%) пациентов с коротким курсом разви-
лось обострение в ближайшие 6 мес, что было сопостави-
мо с больными 14-дневной группы лечения (57 больных –
36,8%). У пациентов с повторным обострением время до
его развития составило 43,5 дня в 5-дневной группе лече-
ния и 29 дней в 14-дневной группе терапии. Общая выжи-
ваемость не отличалась между 2 группами лечения, не воз-
никла потребность в механической вентиляции легких во
время госпитализации. Облегчение одышки и улучшение
качества жизни пациента происходило в течение первых 
5 дней лечения, и существенно не различалось между 
2 группами пациентов. У больных, рандомизированных в
группу получения краткосрочной терапии ГК, длитель-
ность пребывания в стационаре была значимо меньше
(медиана продолжительности пребывания в стационаре 
8 дней, 95% ДИ 7–9 дней) по сравнению с пациентами, 
получавшими стандартное лечение системными ГК (ме-
диана продолжительности пребывания в стационаре 
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9 дней, 95% ДИ 8–10 дней; р=0,04). ОФВ1 значительно 
улучшилось к 6-му дню и оставалось стабильным в обеих
группах. Хотя больные в группе 14-дневной терапии полу-
чили значительно более высокую кумулятивную дозу си-
стемных ГК, чем пациенты в группе 5-дневной терапии
(560 и 379 мг соответственно, р<0,001), побочные явления
в обеих группах не различались. Появление впервые или
ухудшение гипергликемии наблюдалось у 74 (56,9%) паци-
ентов в группе краткосрочной терапии и у 74 (57,4%) боль-
ных в группе 14-дневного лечения. Артериальная гипер-
тензия впервые развилась или ухудшились у 15 (11,6%) па-
циентов в группе 5-дневной терапии и у 23 (17,8%) боль-
ных в группе 14-дневного лечения (р=0,22). Риск серьез-
ных инфекционных осложнений также был несколько вы-
ше в группе пациентов, получавших системные ГК в тече-
ние 8 нед, чем у больных в группе 14-дневной терапии и
плацебо (13,8, 1,2, и 3,6% соответственно) [6, 23].

Системный обзор, в котором проводили анализ резуль-
татов пяти исследований (519 больных), не выявил досто-
верных различий между коротким (7 дней и менее) и дли-
тельным (более 7 дней) курсами терапии обострений
ХОБЛ по таким показателям, как длительность госпитали-
зации, неудачи лечения, ОФВ1 при выписке, время до сле-
дующего обострения [24]. 

Способ введения
Текущие рекомендации по ведению ХОБЛ предлагают

использовать низкие дозы пероральных ГК для лечения
обострений. Пероральные ГК имеют хорошую биодоступ-
ность (обычно более 85%), простое применение и низкую
стоимость. Несмотря на доказательства эффективности
пероральных ГК по сравнению с плацебо и рекомендации
существующих руководств, внутривенные ГК по-прежнему
регулярно используются для лечения обострений ХОБЛ.
Исследования, сравнивающие внутривенный и перораль-
ный способ применения ГК при бронхиальной астме, ре-
комендуют использование пероральных стероидов. В на-
стоящее время существует ограниченное число исследова-
ний, сравнивающих внутривенный и пероральный режи-
мы применения ГК.

В одном из проведенных исследований были рандоми-
зированы 435 пациентов, госпитализированных по поводу
обострения ХОБЛ [25]. Больные получали преднизолон пе-
рорально (60 мг) или в эквивалентной дозе внутривенно 
1 раз в сутки. После 5-го дня проводилось постепенное сни-
жение дозы ГК. Все больные были старше 40 лет с минимум
10-летним стажом курения. Необходимо отметить, что в
исследование не включались больные с тяжелым обостре-
нием, имеющие признаки дыхательной недостаточности
(рН артериальной крови менее 7,26 или PaCO2>9,3 кПа). 
В группе внутривенного введения доля пациентов с неуда-
чей лечения (смертность от всех причин, реанимация, по-
вторная госпитализация из-за ХОБЛ, необходимость ин-
тенсификации терапии) составила 61,7% по сравнению с
56,3% в группе перорального приема преднизолона. Вто-
ричные конечные точки (ОФВ1, качество жизни, длитель-
ность госпитализации) были сопоставимы между двумя
группами. Таким образом, исследование подтверждает
преимущество использования пероральных ГК при обост-
рениях ХОБЛ. Эти данные были в дальнейшем поддержа-
ны результатами исследований у пациентов с бронхиаль-
ной астмой, в которых было продемонстрировано отсут-
ствие преимуществ парентеральных ГК перед перораль-
ными. В то же время проведенное исследование не отвеча-
ет на вопрос о возможном преимуществе высоких доз
внутривенных ГК перед низкими дозами пероральных ГК,
а также о возможности экстраполяции полученных ре-
зультатов для больных с тяжелыми обострениями ХОБЛ,
которые были исключены из исследования на этапе скри-
нинга.

Другое большое наблюдательное исследование включа-
ло данные из 414 больниц США, в которых проанализиро-
ваны данные о разных режимах применения ГК у 79 985
пациентов, госпитализированных с обострением ХОБЛ
[26]. Пациенты получали низкие дозы пероральных ГК
(20–80 мг преднизона ежедневно) или высокие дозы внут-
ривенных ГК (120–180 мг преднизона ежедневно) в каче-
стве начальной терапии (1–2-й день госпитализации). 92%
(73 765) пациентов получали инициальную терапию па-
рентеральными ГК, в то время как лишь 8% (6220) больных
получали пероральные ГК. Средняя суммарная доза парен-
теральных ГК в течение первых 2 дней составила 600 мг
преднизона внутривенно и 60 мг перорально. Использова-
ние пероральных ГК показало сопоставимые по эффек-
тивности с парентеральными ГК результаты лечения (пер-
вичная точка – число неудач лечения), но было ассоции-
ровано со снижением больничных расходов и с меньшей
продолжительностью стационарного лечения. Ограниче-
ниями данного исследования являются его наблюдатель-
ный дизайн, а также исключение тяжелых пациентов, гос-
питализированных в реанимацию, что ограничивает при-
менение результатов у этой категории больных.

Таким образом, результаты проведенных исследований,
данные о высокой биодоступности ГК, обширные данные
об эффективности ГК при обострениях бронхиальной
астмы представили доказательства преимуществ исполь-
зования низких доз пероральных ГК для лечения пациен-
тов, госпитализированных с обострением ХОБЛ (за ис-
ключением госпитализированных в реанимационное от-
деление).

Ингаляционные ГК
Хотя низкие дозы пероральных ГК рекомендуются для

лечения обострений ХОБЛ, системная биодоступность
может ассоциироваться со значительными побочными
эффектами. Негативные эффекты, такие как артериальная
гипертензия, гипергликемия, миопатия, остеопороз, ис-
тончение кожи, образование заднекапсулярной катаракты,
нарушения липидного обмена, больше, чем любые другие
факторы, связаны с кумулятивной дозой ГК. В связи с этим
особую озабоченность вызывают пациенты с частыми об-
острениями, поскольку они получают многократные кур-
сы лечения ГК и часто более высокие дозы препарата для
контроля обострений [27]. 

В отличие от системных ГК введение ГК через небулай-
зер отличается минимальной биодоступностью, незначи-
тельной системной абсорбцией и минимальным количе-
ством системных побочных эффектов [27]. Кроме того, ин-
галяционные ГК обладают высоким уровнем местной про-
тивовоспалительной активности [27–30]. В настоящее вре-
мя рекомендации GOLD предлагают использовать будесо-
нид через небулайзер в качестве альтернативы перораль-
ным ГК в лечении обострений ХОБЛ. Указывается, что 8 мг
будесонида через небулайзер эквивалентны 40 мг ораль-
ного преднизолона [8].

Результаты первого двойного слепого рандомизирован-
ного плацебо-контролируемого исследования эффектив-
ности будесонида через небулайзер в сравнении с приме-
нением перорального преднизолона и плацебо были
опубликованы в 2002 г. [30]. В исследование были включе-
ны 199 пациентов, госпитализированных в связи с обост-
рением ХОБЛ. Пациенты были рандомизированы в одну
из 3 групп лечения: 
1) будесонид через небулайзер 2 мг каждые 6 ч в течение

72 ч (+ таблетки плацебо), затем ингаляции будесонида
2 мг в течение 7 дней;

2) преднизолон 30 мг перорально каждые 12 ч (+ плацебо
через небулайзер), затем преднизолон 30 мг перораль-
но ежедневно в течение 7 дней;

3) группа плацебо. 

Pulmonology

Всем пациентам назначали тербуталин или сальбута-
мол/ипратропиум через небулайзер, а также антибиотики
и кислород.

Первичной конечной точкой было изменение пост -
бронходилатационного ОФВ1 через 72 ч. Положительный
результат определялся как увеличение ОФВ1 не менее 
0,15 л и снижение PaCO2 не менее 5 мм рт. ст. Среднее из-
менение ОФВ1 через 72 ч было больше у пациентов в груп-
пах активного лечения по сравнению больными в группе
плацебо: будесонид в сравнении с плацебо 0,10 л
(0,02–0,18 л), преднизолон по сравнению с плацебо 0,16 л
(0,08–0,24 л). Разница в ОФВ1 (-0,06 л) у пациентов в груп-
пах применения будесонида и преднизолона была не-
значительной (от -0,14 до 0,02 л). Частота нежелательных
явлений была сопоставима во всех трех группах. Как и
ожидалось, на фоне приема преднизолона отмечено боль-
ше пациентов, у которых развилась гипергликемия (n=7),
чем среди пациентов, получавших будесонид (n=1). Таким
образом, результаты исследования демонстрируют сопо-
ставимую эффективность перорального преднизолона и
будесонида через небулайзер по влиянию на бронхиаль-
ную обструкцию у пациентов с обострением ХОБЛ.

В работе H.Gunen и соавт. (2007 г.) также оценивали эф-
фективность будесонида через небулайзер в качестве аль-
тернативы системным ГК [19]. В данном проспективном
исследовании пациенты были рандомизированы в 3 груп-
пы: пациенты 1-й группы получали стандартную бронхо-
расширяющую терапию (СБТ), пациенты 2-й – 40 мг пред-
низолона + СБТ; пациенты 3-й группы – 1500 мкг будесо-
нида через небулайзер + СБТ. Аналогично результатам пре-
дыдущего исследования, эффективность терапии во 2 и 
3-й группах была сопоставима (оценивали результаты спи-
рометрии и изменение газов артериальной крови). Одна-
ко пациенты, получавшие системные ГК, имели достовер-
но более значимое увеличение уровня гликемии.

Хотя руководство GOLD в настоящее время допускает
использование будесонида через небулайзер в качестве
альтернативы (хотя и более дорогостоящей) применения
системным ГК при обострении ХОБЛ, необходимы более
крупные исследования, чтобы подтвердить их долгосроч-
ную эффективность, оценить оптимальный препарат и 
дозы.

Выводы
ХОБЛ – это прогрессирующее заболевание, характери-

зующееся высокой смертностью. Благодаря постоянно ра-
стущему социальному и экономическому бремени значи-
тельное внимание уделяется оптимальному ведению паци-
ентов с ХОБЛ и связанных с ней обострений. В настоящее
время ГК остаются стандартом лечения для обострений
ХОБЛ, что основано на их документированной эффектив-
ности в снижении выраженности бронхообструкции,
улучшении газообмена (повышение ОФВ1 и PaO2), умень-
шении одышки, снижении сроков госпитализации и про-
цента рецидивов в течение ближайших 30 дней. Перораль-
ные ГК являются более предпочтительными, чем паренте-
ральные, как в плане стоимости, так и простоты примене-
ния. Ингаляционные ГК могут применяться при нетяже-
лых обострениях ХОБЛ в качестве альтернативы систем-
ным ГК, пока не будут получены данные других исследова-
ний.

Несмотря на отсутствие крупных рандомизированных
контролируемых исследований, имеющиеся в настоящее
время данные поддерживают более короткий срок лече-
ния ГК, чем ранее рекомендованный 10–14-дневный курс
терапии. В частности, недавно опубликованное рандоми-
зированное двойное слепое плацебо-контролируемое ис-
следование показало, что 5-дневный курс системных ГК
демонстрировал не меньшую эффективность, чем тради-
ционная 14-дневная схема лечения [22]. Учитывая эти дан-

ные, вполне вероятно, многие пациенты необоснованно
подвергаются негативному влиянию более продолжитель-
ного курса лечения ГК.

Необходимо отметить, что в отношении применения ГК
при обострениях ХОБЛ ряд вопросов так и остаются от-
крытыми. Так, например, отсутствуют исследования по не-
посредственному сравнению разных ГК и режимов их
применения у пациентов с разной тяжестью обострений
ХОБЛ.
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Стратегией Всемирной организации здравоохранения
(ВОЗ) по гриппу на современном этапе является про-

должение развития плана действий, принятого в препан-
демическую эпоху, а именно: разработка новых техноло-
гий производства вакцин; поиск новых адъювантных си-
стем и технологических решений, позволяющих снизить
содержание вирусных гемагглютининов в одной приви-
вочной дозе и усилить поствакцинальный иммунный от-
вет в короткие сроки. Это особенно важно в случае рас-
пространения нового пандемического штамма с целью
производства и поставки вакцины в кратчайшие сроки.
Долгосрочной целью стратегии ВОЗ служит разработка
универсальной вакцины, формирующей иммунный ответ
ко всем вариантам вируса гриппа вне зависимости от ан-
тигенного дрейфа [1].

В настоящее время определена следующая позиция ВОЗ
в отношении приоритета применения вакцин против
гриппа: вакцинация беременных, детей первого года жиз-
ни, пациентов с хроническими заболеваниями и лиц по-
жилого возраста; наравне с этим остается в силе вакцина-
ция и других групп населения. Важно отметить, что не-
обходимым мероприятием также является вакцинация на-

селения против пневмококковой инфекции в качестве
профилактики вторичных бактериальных инфекций, ча-
сто возникающих на фоне гриппа [1].

Выполнение Глобального плана ВОЗ по иммунизации
населения (Global Vaccine Action Plan 2011–2020) показало
возможность значительного снижения заболеваемости и
летальности среди населения после внедрения новых вак-
цин, на примере применения вакцин против гемофильной
b- и пневмококковой инфекции у детей первых 5 лет жиз-
ни; вакцинация беременных против гриппа оказала суще-
ственное влияние на заболеваемость и смертность ново-
рожденных от гриппа [2].

Важно отметить, что позиция ВОЗ, ЕMA (Европейское
агентство по лекарственным средствам), CDC (Центры
США по контролю и профилактике заболеваний) в отно-
шении пневмококковых вакцин является следующей: вак-
цинацию против пневмококковой инфекции следует на-
чинать с пневмококковой конъюгированной вакцины;
вакцинации подлежат все дети первых 2 лет жизни и
взрослые 65 лет и старше, взрослые из групп высокого
риска, при этом полисахаридная поливалентная пневмо-
кокковая вакцина (Пневмо 23) также используется в каче-
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стве дополнения для получения иммунного ответа после
первичной иммунизации, проведенной одной из пневмо-
кокковых конъюгированных вакцин [3–6].

Особое внимание по применению пневмококковых вак-
цин придается группам риска: больным с аутоиммунными
ревматоидными заболеваниями, пациентам с сахарным
диабетом (СД), стаж заболевания которых равен 2 годам
или более, больным бронхиальной астмой (БА), пациен-
там с хронической сердечно-сосудистой недостаточ-
ностью, больным с хронической обструктивной болезнью
легких (ХОБЛ) [7–11].

Национальный календарь профилактических прививок
Российской Федерации предусматривает вакцинацию и
ревакцинацию против пневмококка детей в возрасте
2–4,5–15 мес. Вакцинация против гриппа в рамках Нацио-
нального календаря профилактических прививок РФ по-
казана учащимся 1–11-го классов; студентам высших про-
фессиональных и средних профессиональных учебных
заведений; взрослым, работающим по отдельным профес-
сиям и должностям (работникам медицинских и образова-
тельных учреждений, транспорта, коммунальной сферы и
др.). Новым дополнением, начиная с 2014 г., является вак-
цинация против гриппа детей с 6 мес, беременных; взрос-
лых старше 60 лет; лиц, подлежащих призыву на военную
службу; лиц с хроническими заболеваниями легких, сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), метаболически-
ми нарушениями и ожирением [12].

В Календарь профилактических прививок по эпидеми-
ческим показаниям с 2014 г. также включена вакцинация
против пневмококковой инфекции детей старше 2 лет,
взрослых из групп риска, а также лиц, подлежащих призы-
ву на военную службу [12].

С целью реализации мероприятий по сокращению
смертности от болезней органов дыхания в РФ в 2015 г. был
разработан план по профилактике респираторных инфек-
ций путем иммунизации населения от гриппа, в первую
очередь в группах риска (доля лиц, вакцинированных про-
тив гриппа из групп риска, – 30%), и иммунизации населе-
ния против пневмококковой инфекции, также в первую
очередь в группах риска (доля лиц, вакцинированных про-
тив пневмококковой инфекции из групп риска, – 10%) [13].

Аналогичные мероприятия, направленные на профи-
лактику возникновения респираторных инфекций среди
пациентов с ССЗ, в РФ в 2015 г. предусматривали охват
прививками против гриппа не менее 80% граждан старше
60 лет (около 30 млн человек) и не менее 60% граждан
старше 65 лет (около 12 млн человек), также имеющих
хронические заболевания сердца и легких, прививками
против пневмококковой инфекции [13].

На селекторном совещании МЗ РФ от 8 апреля 2015 г.
министр еще раз подчеркнул, что вакцинация вышеука-
занных контингентов населения должна обеспечиваться
за счет средств регионов или внебюджетных источников;
Росздравнадзору дано поручение осуществлять контроль
за организацией медицинской помощи по указанным
приоритетным направлениям [14].

В систему мониторинга реализации мероприятий по
снижению смертности от основных причин в 2015 г. (Фе-
деральный фонд ОМС МЗ РФ от 26 мая 2015 г.) внедрена
система курации субъектов РФ, в которой установлены 19
ключевых (сигнальных) индикаторов. Из них два ключе-
вых индикатора (8 и 9) учитывают процент населения
субъекта РФ, вакцинированных против гриппа (целевые
значения показателей – 30%), и процент населения субъ-
екта РФ, привитых против пневмококковой инфекции (це-
левые значения показателей – 10%) [15].

Несмотря на существование различных регламентиро-
ванных документов по определению стратегии вакцина-
ции против респираторных инфекций, особенно пациен-
тов с различными отклонениями в состоянии здоровья,

реализация их на практике не осуществляется в полном
масштабе. Во многом это происходит из-за слабой инфор-
мированности врачей о существующих клинических реко-
мендациях, как международного уровня, так и принятых в
РФ, вследствие чего возникает их недостаточная подготов-
ленность в вопросах профилактической медицины. На со-
временном этапе врач имеет свободный доступ к множе-
ству образовательных ресурсов для самообразования и со-
вершенствования практических навыков и должен пользо-
ваться всеми предоставляемыми возможностями. Конеч-
но, нельзя оставить без внимания состояние по обеспече-
нию необходимыми вакцинными препаратами, особенно
пневмококковой вакциной, пациентов старше 2 лет и
взрослых, напрямую связанное с охватом вакцинацией
приоритетных групп населения с нарушенным состояни-
ем здоровья. Устранение вышеуказанных проблем позво-
лит достичь полноценного охвата вакцинацией населения
и значительного снижения возникновения осложнений и
летальности от респираторных инфекций.

Следует отметить, что наиболее изученной и активно
применяемой на практике является вакцинопрофилактика
респираторных инфекций у пациентов с бронхолегочны-
ми заболеваниями, как детей, так взрослых, с преимуще-
ственной вакцинацией детского населения. Вакцинации
против гриппа с использованием сплит- и субъединичных
вакцин пациентов с бронхообструктивным синдромом
посвящено много исследований, однако инновационным
является применение адъювантных вакцин, которые спо-
собствуют формированию иммунного ответа в короткие
сроки при минимальной концентрации вакцинных анти-
генов. Например, отечественная полимер-субъединичная
вакцина Гриппол плюс (производство НПО «Петровакс
Фарм», Россия) содержит 15 мкг штаммов вируса гриппа А
и В вместо 45 мкг – в обычной неадъювантной вакцине
против гриппа. Введение данной вакцины у больных БА и
ХОБЛ в сезон 2009–2010 гг. сопровождалось сероконвер-
сией к штаммам A/H1N1, A/H3N2 в 60±16%, 70±15% случаев
(при допускаемой 40% и более – критерий оценки имму-
ногенности CPMP – Committee for Proprietary Medicinal
Products) даже спустя 6 мес. Наилучший результат по серо-
протекции – 100% (продукция синтеза антител 1:40 и бо-
лее, при допускаемой сероконверсии 70% и более) вы-
явлен к штамму вируса гриппа В спустя 6 и 12 мес после
вакцинации [16]. При этом следует отметить тот факт, что к
новому циркулирующему штамму A/H1N1 у исходно серо-
негативных пациентов не формировались защитные анти-
тела, это диктовало необходимость введения второй дозы
вакцины. Подобные явления в последующем были описа-
ны и другими исследователями.

Хотя широко рекомендуется и часто применяется одно-
временная вакцинация против гриппа и пневмококковой
инфекции, сочетание адъювантной вакцины против грип-
па с препаратами против пневмококковой и гемофильной
типа b инфекций впервые использовано в РФ [17]. Оказа-
лось, что комбинированная вакцинация больных с ХОБЛ
препаратами Пневмо 23 (производство «Санофи Пастер»,
Франция), Хиберикс (производство «ГлаксоСмитКляйн Ба-
йолоджикалс», Бельгия), Гриппол плюс (производство
НПО «Петровакс Фарм», Россия) сопровождалась сохране-
нием через 12 мес среднегеометрического титра антител к
штаммам A/H1N1, A/H3N2 и В: 103±34,6; 140±24,6 и
79,8±12,8 соответственно в более высоких значениях, чем
при моновакцинации против гриппа: 33,6±10,6; 59,9±17,6
и 59,9±17,6 соответственно (p<0,05). Вероятно, ассоциа-
ция полисахаридных вакцинных антигенов с белковыми
антигенами иммуноадъювантных вирусных вакцин про-
тив гриппа сопровождается выраженной активацией кле-
ток-продуцентов специфических антител. При этом не ис-
ключается возможность более длительного сохранения
поствакцинальных антител в протективных значениях.

Pulmonology

Одним из индикаторов эффективности вакцинации (то,
что может подтвердить как пациент, так и врач) являются
частота заболеваемости респираторными инфекциями и
тяжесть их течения. При комплексной вакцинации против
пневмококковой, гемофильной типа b инфекции и гриппа
у больных с ХОБЛ риск возникновения обострения заболе-
вания снижается на 54%, а при моновакцинации против
гриппа – на 30%. Шанс возникновения обострения ХОБЛ
при проведении комплексной вакцинации против трех ин-
фекций составляет 5% от шанса возникновения обостре-
ния ХОБЛ при отсутствии вакцинации (p<0,05). В группе
вакцинированных только против гриппа шанс возникно-
вения обострения ХОБЛ при вакцинации составляет 25%
от шанса возникновения обострения ХОБЛ при отсутствии
вакцинации (p>0,05). Риск приема антимикробных препа-
ратов при комбинированной вакцинации уменьшается на
64%, а при моновакцинации – на 35%, что в конечном итоге
сказывается на клиническом аспекте течения заболевания
и экономической составляющей лечения [16, 17].

В последнее десятилетие для профилактики неинвазив-
ных и инвазивных форм пневмококковой инфекции ши-
роко применяется новый класс конъюгированных пнев-
мококковых вакцин, что позволяет их внедрить в кален-
дарь профилактических прививок многих стран мира у де-
тей с возраста 2 мес. Конъюгированные пневмококковые
вакцины обладают множеством преимуществ по сравне-
нию с полисахаридными вакцинами за счет наличия в их
составе конъюгата, который вовлекает в иммунный про-
цесс не только гуморальное, но и клеточное звено имму-
нитета, что способствует формированию более длитель-
ной иммунологической памяти к Streptococcus pneumoniae.
Несмотря на то что эти вакцины показали высокий уро-
вень клинической, эпидемиологической и иммунологиче-
ской эффективности у детей, среди взрослого населения
продолжается их активное изучение. Как для науки, так и
для практики представляется важным исследование меха-
низмов иммунного ответа у взрослых, особенно пожилого
возраста, с хроническими заболеваниями, для которых ха-
рактерно наличие дефектов адаптивного и врожденного
иммунитета. Для данной категории пациентов доказана
эффективность применения адъювантных или вирусо-
мальных вакцин против гриппа. Теоретически можно
предположить, что конъюгированные пневмококковые
вакцины могут иметь преимущественный эффект по
сравнению с полисахаридными. В связи с этим у 30 паци-
ентов с ХОБЛ в возрасте 48–62 лет в периоде ремиссии
раздельно проведена вакцинация препаратом Пневмо 23
(15 человек) и Превенар 13 (15 человек) с изучением экс-
прессии CD45+ (клетки памяти) в поствакцинальном пе-
риоде. Кровь взята до и через 12 мес после вакцинации.
Методом проточной цитометрии определяли коэффици-
ент сенсибилизации CD45+ с вакцинными антигенами.
Положительным считалось значение коэффициента сен-
сибилизации 0,2 и более. 

Показано, что у пациентов с ХОБЛ, вакцинированных
препаратом Пневмо 23, через 1 год коэффициент сенси-
билизации составил 0,016 против 0 до вакцинации
(р>0,05). У больных, привитых препаратом Превенар 13,
через год коэффициент сенсибилизации составил 0,43
против 0,06 до вакцинации (р<0,001). Следовательно,
пневмококковая полисахаридная конъюгированная вак-
цина способствует формированию клеток иммунной па-
мяти, что косвенно подтверждает более длительную ин-
фекционную защиту [18].

Исследование было продолжено с изучением других па-
раметров иммунитета у больных с ХОБЛ при использова-
ние различных вакцинных препаратов против пневмокок-
ковой инфекции. Так 20 больных с ХОБЛ были привиты
препаратом Превенар 13 (средний возраст 62,6±7,4 года);
20 пациентов – Пневмо 23 (средний возраст 59,7±9,6 года).

У всех пациентов исследовали абсолютные и относитель-
ные числа CD3+CD8+, а также относительные числа
CD3+CD16+CD56+ до и через 6 нед после вакцинации. Уста-
новлено, что у пациентов с ХОБЛ, вакцинированных Пре-
венар 13, абсолютное количество СD3+CD8+ статистиче-
ски значимо увеличилось через 6 нед с 599 [409; 971] до 685
[455; 791] клеток *106/л (р<0,01). Аналогичная динамика на-
блюдалась и в отношении относительного числа
СD3+CD8+: 26,5% [22; 37] исходно, 30,2% [24; 35] через 6 нед;
р<0,01. Относительное число CD3+CD16+CD56+ через 
6 нед после вакцинации было статистически значимо выше
исходного значения: 14,3% [5; 39] исходно, 20,3 [7; 43] – че-
рез 6 нед; р<0,001. У пациентов с ХОБЛ из группы вакцини-
рованных Пневмо 23 не выявлено статистически значимых
изменений всех анализируемых параметров в раннем 
поствакцинальном периоде. Следовательно, вакцинация
пациентов с ХОБЛ против пневмококковой инфекции с ис-
пользованием полисахаридной конъюгированной вакци-
ны приводит к активации факторов противовирусной за-
щиты, что не отмечено при введении полисахаридной вак-
цины [19].

Новыми являются данные по профилактике синегной-
ной инфекции с применением вакцины, содержащей ан-
тигены Pseudomonas aeruginosa 7 иммунотипов (АО «ИБСВ
Биомед», Польша). Результаты применения данной вакци-
ны у 47 детей с муковисцидозом показали на отсутствие
выраженных нежелательных явлений в поствакцинальном
периоде. Частота респираторных инфекций в течение го-
да после вакцинации снизилась на 30% по сравнению с
группой непривитых детей (n=34). Изучение клиническо-
го течения заболевания, с учетом элиминации или перси-
стенции P. aeruginosa, а также исследование уровня специ-
фических антител у привитых по сравнению с непривиты-
ми позволит дать оценку эффективности нового метода
профилактики и/или терапии данной инфекции у боль-
ных муковисцидозом [20].

Несмотря на то что вакцинация иммунокомпрометиро-
ванных пациентов против пневмококковой инфекции и
гриппа рекомендована с момента их появления, на прак-
тике в России они применяются редко. Существуют только
единичные исследования по использованию данных вак-
цин у детей с ревматическими заболеваниями, СД типа 1 и
тяжелой патологией почек [21–24]. Показано, что одно-
кратное введение вакцины Пневмо 23 и сочетания Пневмо
23 + Гриппол (НПО «Микроген», Россия) на фоне замести-
тельной инсулинотерапии у детей старше 2 лет и подро-
стков с СД типа 1 при достижении фазы компенсации и
субкомпенсации не сопровождалось развитием серьезных
необычных явлений в поствакцинальном периоде, не усу-
губляло характер течения СД типа 1, не вызывало повыше-
ния содержания HLA-DR и аутоантител к нативной и дена-
турированной ДНК. Применение препарата Пневмо 23 и
его сочетания с Грипполом у больных СД типа 1 приводи-
ло к снижению частоты случаев острых респираторных
инфекций – ОРИ (в 2,2 и 1,6 раза соответственно), их дли-
тельности и тяжести, уменьшению количества бактериаль-
ных осложнений ОРИ и эпизодов применения антибиоти-
котерапии (в 3,6 и 3,9 раза соответственно) в течение 1-го
года после вакцинации. Дети и подростки, больные СД ти-
па 1, имеют нарушения в системе клеточного и гумораль-
ного иммунитета в виде депрессии Т-клеточной популя-
ции и активации системы иммуноглобулинов. Через 1–1,5
мес после иммунизации наблюдалась положительная ди-
намика изначально сниженных показателей клеточного
иммунитета, а через год – приближение к норме показате-
лей гуморального иммунитета. Исследование выявило, что
дети и подростки с СД типа 1 вне зависимости от возраста,
длительности диабета, фазы компенсации и наличия позд-
них сосудистых осложнений способны адекватно отве-
чать на вакцинацию препаратом Пневмо 23 и его сочета-
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нием с Грипполом достаточным нарастанием титра анти-
тел к пневмококку [22].

У больных с аутоиммунной патологией доказана роль
респираторных инфекций в качестве триггера дебюта или
обострения заболевания. Вакцинация против пневмокок-
ковой инфекции (Пневмо 23) и ее сочетание с вакциной
против гриппа (Гриппол) клинически эффективны, сни-
жают заболеваемость ОРИ и количество их осложнений,
потребность в антибактериальной терапии в 1,5–11 раз со-
ответственно. Вакцинация против указанных инфекций не
ухудшает течение ревматических заболеваний, не приво-
дит к повышению содержания антител к нативной и дена-
турированной ДНК и значимым сдвигам клеточного и гу-
морального иммунитета. Интенсивность антителообразо-
вания у детей с ревматическими заболеваниями ниже, чем у
пациентов с патологией респираторного тракта. Тем не ме-
нее через 2 мес и через 1 год среднегеометрический уро-
вень антител к комплексу полисахаридов вакцины досто-
верно отличается от исходных значений во всех группах
вакцинированных. Для больных с ревматическими заболе-
ваниями в случае применения адъювантных вакцин против
гриппа целесообразно проводить раздельную вакцинацию,
а при использовании безадъювантных вакцин – сочетан-
ную вакцинацию против пневмококковой инфекции и
гриппа. Получение иммуносупрессивной терапии в сред-
них терапевтических дозах (метотрексат, преднизолон, их
комбинация и др.) снижает иммунный ответ на вакцина-
цию, но сохраняет способность к двукратной сероконвер-
сии титров специфических антител к полисахаридам пнев-
мококка у 2/3 вакцинированных пациентов [21].

Пациенты с тяжелыми заболеваниями почек входят в
группу риска по возникновению инвазивных и неинвазив-
ных форм пневмококковой инфекции, представленных у
детей с хронической почечной недостаточностью (ХПН) в
виде сепсиса или пневмонии, у детей с нефротическим
синдромом – перитонитами. Введение вакцины против
пневмококковой инфекции (Пневмо 23) у детей старше 2
лет, так же как и ее сочетание с вакциной против гриппа
(Гриппол), приводит к снижению количества респиратор-
ных инфекций в 2,1–3,5 раза, их осложненного течения,
что способствует уменьшению в 4,5 раза доли рецидивов
гломерулонефрита, связанных с инфекцией. Как моно-,
так и комбинированная вакцинация против пневмококко-
вой инфекции и гриппа для больных с ХПН безопасна, не
вызывает увеличения частоты и тяжести рецидивов основ-
ного заболевания, не ведет к повышению уровня аутоанти-
тел. Вакцинация указанными препаратами у больных с
гломерулонефритом и ХПН оказывает иммуномодулирую-
щий эффект в виде снижения сывороточных иммуногло-
булинов и повышения количества лимфоцитов CD3+. Че-
рез 1 и 12 мес после иммунизации отмечается достоверное
нарастание уровня поствакцинальных антител по сравне-
нию с их исходными значениями, но ниже, чем у приви-
тых пациентов с частыми респираторными инфекциями.
В группах детей с нефротической формой гломерулонеф-
рита и азотемическими стадиями ХПН наблюдается более
быстрое снижение поствакцинальных титров антител к
пневмококку [23].

Изучение иммунитета к вирусам гриппа до вакцинации в
указанных группах детей показало, что дети с аутоиммун-
ными заболеваниями не имели антител в предэпидемиче-
ский сезон к штаммам вируса гриппа, как входящим в со-
став вакцины, так и циркулирующим в популяции, что до-
казывает необходимость проведения профилактических
мероприятий. Иммунизация против гриппа была эффек-
тивна у детей с различными нозологиями, независимо от
применяемой иммуносупрессивной терапии. Практиче-
ски во всех группах введение вакцины привело к форми-
рованию поствакцинальных антител как ко всем штаммам
вируса гриппа, входящим в состав вакцины, так и к двум

штаммам вируса вакцины предыдущего эпидемического
сезона. Следовательно, применение иммуноадъювантной
вакцины Гриппол, содержащей адъювант Полиоксидоний,
помогает преодолеть строгую специфичность инактиви-
рованных вакцин против гриппа и создать более широкий
спектр антител [24].

В проведенных исследованиях установлена роль имму-
номодулирующей терапии в процессе вакцинации против
пневмококковой инфекции и гриппа у иммунокомпроме-
тированных пациентов с целью усиления поствакциналь-
ного иммунного ответа: у детей с ревматическими заболе-
ваниями при назначении аффинолейкина; у детей с СД ти-
па 1 на фоне курса ИРС-19 и аффинолейкина; при почеч-
ной патологии – использование препарата ИРС-19. Не до-
казана роль стимуляции поствакцинального иммунного
ответа при использовании указанных иммуномодулято-
ров, в том числе и Виферона, у детей с тяжелой патологией
почек, привитых полисахаридной пневмококковой вакци-
ной [24]. Следует отметить, что в настоящее время для всех
иммунокомпрометированных пациентов рекомендована
вакцинация с использованием конъюгированной пневмо-
кокковой вакцины (Превенар 13) и 1 раз в 5 лет – полиса-
харидной пневмококовой вакцины (Пневмо 23) с целью
бустеризации и максимального прикрытия от всех цирку-
лирующих серотипов S. pneumoniae.

Таким образом, всем пациентам вакцинация против
пневмококковой инфекции и гриппа проводилась на фо-
не базисной терапии основного заболевания вне его об-
острения. При этом, независимо от особенностей форми-
рования иммунного ответа, во всех наблюдаемых группах
пациентов вакцинация сопровождалась значимым клини-
ческим эффектом, который выражался в снижении инфек-
ционного индекса, общей заболеваемости респираторны-
ми инфекциями и гриппом. Уменьшение тяжести респира-
торных инфекций произошло за счет снижения числа тя-
желых и среднетяжелых форм ОРИ и их осложнений (оти-
тов, риносинуситов, бронхитов). Уменьшилось число об-
острений основной патологии, связанной с респиратор-
ными инфекциями, а также госпитализаций по поводу
респираторных инфекций и обострений аутоиммунных
заболеваний. Полученный эффект вакцинации, связанный
со снижением заболеваемости в зимне-весенний период,
может косвенно свидетельствовать об уменьшении неин-
вазивных форм пневмококковой этиологии, так как для
этой инфекции характерна зимне-весенняя заболевае-
мость.

Во всех известных человечеству пандемиях гриппа бере-
менные составляли группу риска по заболеваемости и
смертности. Это подтвердилось и в сезон 2009–2010 гг.
при появлении и циркуляции нового штамма вируса грип-
па A/H1N1/v. Проведенные исследования применения оте-
чественной субъединичной иммуноадъювантной вакци-
ны против гриппа в сравнении с безадъювантными субъе-
диничными вакцинами у беременных на II и III триместре
гестации показали ее безопасность, как для беременной,
так и для развития плода и новорожденного. Исследование
иммуногенности вакцины, в соответствии с международ-
ными критериями, выявило, что у беременных продуци-
руются антитела к штаммам вируса гриппа более чем в 75%
случаев, достоверно не отличаясь от аналогичных показа-
телей в группе небеременных женщин и привитых без-
адъювантной субъединичной вакциной. При этом следует
подчеркнуть, что антигенная нагрузка в отечественной
вакцине в 3 раза меньше, чем в коммерческих вакцинах
против гриппа. Важно отметить, что у новорожденных,
рожденных у привитых женщин, уровень протективных
антител достоверно не отличался от такового у матерей и
постепенно снижался к 6-месячному возрасту. К тому же в
поствакцинальном периоде случаи гриппа среди приви-
тых и новорожденных зарегистрированы не были, а часто-
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та респираторных инфекций у детей в течение первых 
6 мес жизни была в 2 раза меньше, чем у рожденных от не-
привитых матерей. Именно поэтому Национальный ка-
лендарь прививок РФ рекомендует вакцинировать против
гриппа беременных на II–III триместре, а детей – начиная
с 6 мес, так как к этому возрасту материнские антитела, пе-
реданные ребенку, исчезают и вакцинация позволит защи-
тить его от гриппа [25, 26].
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Вирусиндуцированная бронхиальная астма:
возможности профилактики и лечения
Н.М.Ненашева

ГБОУ ВПО Российская медицинская академия последипломного образования Минздрава России. 125993, Россия, Москва, ул. Баррикадная, д. 2/1

Большинство пациентов, страдающих бронхиальной астмой, достигают контроля заболевания в результате терапии ингаляционными кортико-
стероидами и b2-агонистами, однако эти препараты могут быть недостаточно эффективными в терапии вирусиндуцированных обострений аст-
мы. Респираторные вирусные инфекции являются наиболее частой причиной развития бронхообструктивного синдрома у маленьких детей и
наиболее частыми триггерами обострений астмы у детей, подростков и взрослых. В настоящей статье рассматриваются взаимосвязь респира-
торных вирусов и аллергенов, причины развития вирусиндуцированных обострений бронхиальной астмы, а также роль антилейкотриеновых пре-
паратов в терапии астмы и профилактике вирусиндуцированных обострений.
Ключевые слова: респираторные вирусы, вирусиндуцированная астма, монтелукаст.
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Virus-induced asthma: possible prevention and treatment
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Most patients suffering from bronchial asthma achieved disease control as a result of therapy with inhaled corticosteroids and b2-agonists, but these drugs
may be ineffective in the treatment of virus-induced asthma exacerbations. Respiratory viral infections are the most common cause of broncho-obstructive
syndrome in young children and the most frequent triggers of asthmatic exacerbations in children, adolescents and adults. This article discusses the rela-
tionship of respiratory viruses and allergens, causes of virus-induced asthma exacerbations, as well as the role of antileukotriene drugs in the treatment of
asthma and prevention of virus-induced exacerbations.
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Введение
Бронхиальная астма (БА) по-прежнему является одним

из самых распространенных хронических воспалитель-
ных заболеваний человека, причем среди всех возрастных
популяций. Эпидемиологические исследования, выпол-
ненные в нашей стране, свидетельствуют, что распростра-
ненность БА среди детей составляет от 5,6 до 12,1% [1], а
среди взрослых – 6,9%, по данным недавнего исследова-
ния, выполненного по международному протоколу Все-
мирного альянса по борьбе с хроническими респиратор-
ными заболеваниями (GARD) [2]. Несмотря на фенотипи-
ческую гетерогенность БА, большинство пациентов дости-
гают контроля заболевания в результате лечения ингаля-
ционными глюкокортикостероидами (ИГКС) и b2-агони-
стами [3]. Однако даже у пациентов с контролируемой БА
респираторные вирусные инфекции (РВИ) могут приве-
сти к потере контроля и развитию обострения БА [4], а у
детей вызвать развитие бронхообструктивного синдрома
и дебют БА [5, 6].

Респираторные вирусные инфекции – причина
бронхообструктивного синдрома у детей

Как известно, вирусные инфекции, вызванные респира-
торными вирусами, к которым относятся риновирусы, ме-
тапневмовирусы, респираторные синцитиальные вирусы
(РС-вирусы), грипп и парагрипп, являются наиболее ча-
стыми провоцирующими факторами бронхообструктив-
ного синдрома (БОС) у детей. В одном из популяционных
исследований было показано, что наличие в анамнезе пе-
ренесенных в раннем детстве бронхиолитов или крупа,
связанных с вирусной инфекцией, является предиктором
повышенной бронхиальной гиперреактивности и клини-
ческого проявления атопии в последующие годы [7]. Дети,
которые перенесли инфекции нижних дыхательных пу-
тей, вызванные РС-вирусом, имеют в 3–4 раза выше риск
развития синдрома свистящего дыхания (БОС) в течение
младшего школьного возраста [5, 6, 8]. Взаимосвязь между
РС-инфекцией и последующим развитием БА меняется с
возрастом и зависит от тяжести перенесенного РС-заболе-

вания дыхательных путей, что продемонстрировал недав-
ний метаанализ, в котором было показано, что существен-
но чаще БА развивалась у детей с тяжелой, требующей гос-
питализации РС-инфекцией [9].

Исследования свидетельствуют, что риновирусная ин-
фекция является еще более сильным предиктором разви-
тия последующей астмы [10, 11]. Вероятность развития БА
при индуцированном вирусом БОС у детей в возрасте до 3
лет, коррелирующем с наличием БА к 6 годам, была почти в
4 раза выше при риновирусной инфекции по сравнению с
РС-вирусами – отношение шансов (ОШ) 9,8, по сравнению
с 2,6 – и достигала ОШ 10 для обоих вирусов, обнаружи-
ваемых одновременно. Это предполагает более важную
этиологическую роль в отношении развития БА для рино-
вирусов, чем для РС-вирусов [9, 12, 13].

В некоторых исследованиях ассоциация между вирус-
ным заболеванием дыхательных путей и последующей БА
зависит от сопутствующего атопического заболевания,
предполагая, что на ранних этапах развития астмы взаи-
мосвязь между атопией и инфекцией нижних дыхатель-
ных путей может иметь решающее значение [10]. Как пока-
зывают исследования, свистящее дыхание на фоне РВИ
(РС-вирусы, риновирусы и особенно их сочетание) у детей
первых 3 лет жизни существенно повышает риск развития
детской БА в последующие годы (рис. 1, а) [14], равно как и
сенсибилизация к аэроаллергенам, появившаяся у детей
первых 3 лет жизни, значимо повышает риск развития дет-
ской БА, который становится особенно высоким (ОШ 80)
при сочетании с БОС в результате РВИ (рис. 1, б) [11, 15].

Вместе с тем одним из факторов, осложняющих понима-
ние взаимосвязи между свистящим дыханием в результате
вирусного заболевания нижних дыхательных путей и
последующей БА, являются противоречивые результаты
долговременных когортных исследований, изучающих
связь между фенотипом свистящего дыхания в раннем дет-
ском возрасте и развитием астмы. Некоторые дети, кото-
рые развивают БОС в возрасте до 3 лет, продолжают иметь
эти проявления и к 6 годам. Однако не все дети развивают
персистирующий БОС. Кроме этого, есть дети, которые
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развивают БОС к 6-летнему возрасту и которые не имели
его раньше в возрасте до 3 лет. Таким образом, склонность
к обструкции, проявляющейся свистящим дыханием, мо-
жет быть преходящей и причины могут быть различные в
разные возрастные периоды [16]. Например, факторы, свя-
занные с развитием БОС в раннем возрасте до 3 лет, вклю-
чают маленький калибр дыхательных путей и курение ма-
тери, тогда как факторы, ассоциированные со свистящим
дыханием, развившимся после 3-летнего возраста, вклю-
чают повышенный уровень иммуноглобулина (Ig)E в сыво-
ротке крови и отягощенный анамнез по БА у матери [17].
Кроме того, вполне возможно, что вирусные инфекции
дыхательных путей не индуцируют собственно развитие
БА, а скорее демаскируют предрасположенность к Тh2-им-
мунному ответу, уже присутствующему в период инфек-
ции, который позже манифестирует в виде БА [18, 19].

Наиболее распространенное мнение, существующее в
настоящее время, заключается в том, что развитие астмы в
детском возрасте является многофакторным процессом,
включающим генетическую предрасположенность и воз-
действие факторов окружающей среды, происходящие в
критические моменты времени, в период развития ребенка.
Эти факторы включают: РВИ, задержку созревания иммун-
ной системы [20] и аллергическую сенсибилизацию [11].

РВИ – унифицированные триггеры 
обострений астмы у детей, подростков и взрослых
Существует множество неопровержимых доказательств

связи обострений БА с РВИ. В исследовании N.Johnston и
соавт. [21] с помощью метода полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) была показана связь обострений БА с вирусной
инфекцией у школьников, страдающих астмой. Пики об-
острений астмы, требующие стационарного лечения, ча-
ще всего происходят в сентябре в период возвращения в
школу после летних каникул (рис. 2), что совпадает с пи-
ком риновирусной инфекции. Как известно, пиковые пе-
риоды для риновирусной инфекции весьма отличаются от
таковых для вируса гриппа [22] и происходят в начале осе-
ни и в меньшей степени весной. Увеличение частоты ри-
новирусной инфекции было продемонстрировано в сен-
тябре, через несколько дней после возвращения детей в
школу [22].

В канадском исследовании респираторные вирусы были
выделены в 62% случаев, а пикорнавирусы – 52% случаев
обострений БА по сравнению с 41% и 29% соответственно
в контрольной группе, которую составили дети аналогич-

ного возраста, страдающие БА такой же степени тяжести,
но не имеющие обострения, требовавшего госпитализа-
ции.

Риновирусы оказались преобладающими вирусами в
группе пикорнавирусов – более 80% [21]. В более раннем
исследовании, проведенном во Франции, изучали назаль-
ные аспираты от 75 детей, госпитализированных по пово-
ду острого приступа астмы [23]. Вирусы, Chlamydia pneu-
moniae или Mycoplasma pneumoniae были обнаружены в
71,9% случаев. Риновирус был наиболее часто обнаружи-
ваемым патогеном (46,9%), следующим по частоте оказал-
ся РС-вирус (21,2%).

У взрослых обострения БА также часто связаны с РВИ. 
В некоторых исследованиях эта частота достигает 80% [24],
однако в других частота обнаружения вирусов существен-
но меньше при обострении БА у взрослых. 37% взрослых
пациентов с обострением БА, потребовавшим госпитали-
зации, имели доказанные с помощью серологических ме-
тодов респираторные инфекции, при этом риновирусы и
вирусы гриппа являлись наиболее частыми [25]. В другом
исследовании частота ассоциации РВИ (применяли ПЦР
для определения вирусов) и обострений БА у взрослых со-
ставила 55% [26]. По данным вирусологического обсле -
дования, проведенного А.Я.Дзюбликом и соавт. [27], 
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Рис. 1: а – свистящее дыхание на фоне РВИ (РС-вирусы, риновирусы и особенно их сочетание) у детей первых 3 лет жизни суще-
ственно повышает риск развития детской БА в последующие годы [14]; б – сенсибилизация к аэроаллергенам у детей первых 3
лет жизни значимо повышает риск развития детской БА, который становится особенно высоким при сочетании с БОС в результа-
те ОРВИ [11, 15].
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Рис. 2. Частота госпитализаций по поводу обострения БА у
детей 5–15 лет в Онтарио (Канада): ежегодные пики прихо-
дились на 3–4-ю недели сентября и были связаны с ОРВИ,
вызванной преимущественно риновирусами [21].
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у 60 (51,7±4,6%) из 116 взрослых пациентов с обострения-
ми БА идентифицированы вирусные возбудители. С помо-
щью ПЦР определены 60 штаммов вирусов. Наибольшую
этиологическую значимость среди вирусных возбудите-
лей инфекционного обострения БА имел риновирус – 
в 55,0% случаев (рис. 3) [27]. У больных с обострением БА
вирусные возбудители выявлялись преимущественно в
зимне-весенний период: в декабре – феврале – у 32,7% об-
следованных, в марте – мае – у 45,5%, что в целом совпада-
ло с сезонностью заболевания острыми РВИ (ОРВИ), об-
условленными этими возбудителями.

Риновирусная инфекция у больных БА индуцирует сни-
жение легочной функции, ухудшение симптомов, повыше-
ние бронхиальной гиперреактивности и увеличение эози-
нофильного воспаления, т.е. основных признаков обостре-
ния БА, причем выраженность этих проявлений зависит от
иммунологических нарушений: дефицита интерферонов
(ИФН) и интерлейкина (ИЛ)-10, повышения ИЛ-4, ИЛ-5 и
ИЛ-13 [28]. Аллергены и вирусы действуют как синергисты
в отношении развития обострения БА, что было показано в
исследовании R.Green и соавт. [29], проведенном среди 
60 пациентов с БА 17–50 лет, госпитализированных по по-
воду обострения БА в течение года. Контрольной группой
служили пациенты со стабильной БА, наблюдавшиеся в по-
ликлиническом отделении. Был выявлен высокий риск раз-
вития тяжелого обострения БА, требовавшего госпитализа-
ции, в случае сочетания высокой экспозиции аллергена и
выявления респираторных вирусов.

Еще одно убедительное доказательство центральной ро-
ли респираторных вирусов в развитии обострений аллер-
гической IgE-обусловленной детской, подростковой БА и
БА у молодых взрослых происходит из результатов иссле-
дования эффективности моноклональных антител против
IgE (омализумаб). Например, в двойном слепом много-
центровом плацебо-контролируемом исследовании, про-
веденном среди 419 городских жителей 6–20 лет, страдаю-
щих персистирующей аллергической БА, изучили эффек-
тивность омализумаба по сравнению с плацебо [30]. Было
показано, что пациенты, получавшие омализумаб, значи-
тельно реже развивали обострения БА, особенно в период
сезонных пиков РВИ (осенью и весной). Отмечено также,
что улучшение течения БА на фоне терапии омализумабом
проявлялось, несмотря на редукцию дозы ИГКС и длитель-
но действующих b2-агонистов (ДДБА).

Таким образом, несмотря на отличающийся дизайн, все
исследования показывают, что вирусные инфекции уча-
ствуют примерно в 50% обострений астмы среди взрослых
и существенно больше, до 80%, обострений астмы у детей.
Наиболее часто вовлечены в обострения БА риновирусы.

Взаимодействие респираторных вирусов 
и аллергенов

Одна из гипотез, объясняющих взаимосвязь РВИ с ато-
пическими заболеваниями, в частности с БА, заключается в
том, что в ответ на респираторные вирусы, в частности РС-
вирусы, синтезируются вирус-специфические и неспеци-
фические IgE [31, 32], которые могут стимулировать экс-
прессию высокоаффинных IgE рецепторов (FceRI) на ле-
гочных дендритных клетках [33]. Связывание молекулой
IgE двух FceRI на дендритной клетке ведет к продукции
ССL28, хемокина, который антиген-неспецифическим об-
разом рекрутирует ИЛ-13-продуцирующие Тh2-клетки, ко-
торые участвуют в формировании поствирусного атопи-
ческого заболевания [34–36]. В ряде исследований показа-
но, что экспозиция с аллергеном в период вирусной ин-
фекции приводит к повышенной сенсибилизации к дан-
ному аллергену и повышению бронхиальной гиперреак-
тивности [37].

На рис. 4 представлена гипотеза взаимосвязи воздей-
ствия аллергена и риновируса, ингибирующего врожден-

ный иммунный ответ (ИФН I и III типов) через экспрессию
и связывание FceRI-рецепторов (FceRI – высокоаффинные
рецепторы к IgE) [38]. В исследовании показано, что инку-
бация мононуклеарных клеток периферической крови с
риновирусами без связывания FceRI-рецепторов на их мем-
бране приводит к снижению продукции ИФН I и III типов, а
последующее связывание этих рецепторов аллергеном ве-
дет к еще большей ингибиции ИФН, что закономерно мо-
жет приводить к пролонгированию и утяжелению вирус-
ной инфекции и способствовать более выраженному отве-
ту на специфический аллерген. Эпителиальные клетки ды-
хательных путей рассматриваются как активные стражи и
координаторы антивирусного ответа в легких. Они являют-
ся основными клетками, продуцирующими ИФН, и экс-
прессируют сотни ИФН-стимулированных генов в ответ на
вирусную инфекцию. ИФН-гены кодируют белки, которые
ингибируют вирусную продукцию прямо или косвенно пу-
тем активации иммунных клеток, убивая пораженные виру-
сом клетки, а транскрипционный фактор STAT1 является
ключевым регулятором экспрессии этих генов [39]. Функ-
циональный уровень антивирусного ответа коррелирует
со степенью защиты организма, поэтому возможно, что де-
фицит в интерфероновом ответе делает некоторых людей
восприимчивыми к вирусиндуцированному дебюту БА
и/или вирусиндуцированному обострению уже суще-
ствующей астмы. Данные, полученные из эксперименталь-
ных исследований на животных и из эпидемиологических
исследований, свидетельствуют, что более тяжелые вирус-
ные инфекции с большей вероятностью приводят к фор-
мированию БА [40]. Вместе с тем, хотя в некоторых иссле-
дованиях и был показан дефицит в продукции ИФН-b
(I тип) и ИФН-l (III тип) эпителиальными клетками боль-
ных БА в ответ на риновирусную инфекцию дыхательных
путей [41, 42], тем не менее пока нельзя определенно ска-
зать, что дефект в ИФН-зависимом контроле вирусной ре-
пликации является механизмом, запускающим БА или ини-
циирующим ее обострение [39, 43]. Недавнее исследование
позволяет предположить, что более низкие уровни ИФН-l
после разрешения вирусной инфекции связаны с более
серьезными симптомами астмы и, возможно, обострением
[44]. Учитывая выявление обратной зависимости между
экспрессией ИЛ-13 в период вирусной инфекции и ИФН-l
при ее разрешении, вполне возможно, что увеличение син-
теза ИЛ-13, связанного с воспалением дыхательных путей
при астме, подавляет экспрессию ИФН-l. Этот эффект мо-
жет ингибировать противовирусные ответы на ранних 
этапах вирусной инфекции и тем самым увеличивать риск
обострения у пациентов с астмой [44].

Недавно появившаяся возможность специфического
лечения и профилактики РС-вирусной инфекции в ран-

Рис. 3. Частота встречаемости вирусных возбудителей у
больных с обострением БА (%) [27].
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нем детском возрасте может служить инструментом для
будущих исследований этиологической роли респиратор-
ных вирусов в развитии синдрома свистящего дыхания и
БА [45]. По крайней мере, тот факт, что недоношенные де-
ти, получившие пассивную иммунизацию против РС-виру-
сов паливизумабом (Palivizumab – моноклональные анти-
тела против F-протеина РС-вируса) имели наполовину
меньше риск развития рецидива свистящего дыхания к
2–5 годам, говорит о том, что вирусный бронхиолит дей-
ствительно может способствовать развитию астмы [46].

Может ли традиционная фармакотерапия БА
предотвращать вирусиндуцированное
обострение?

Крупные рандомизированные клинические исследова-
ния и опыт реальной клинической практики свидетель-
ствуют, что даже низкие дозы ИГКС редуцируют число об-
острений и снижают риск смертельных исходов БА [47].
Например, в исследовании OPTIMA низкие дозы будесони-
да (100 мкг дважды в день) привели к 60% снижению числа
тяжелых обострений БА по сравнению с отсутствием тера-
пии ИГКС [48]. Добавление к ИГКС ДДБА еще больше сни-
жает частоту обострений БА [49]. И хотя в большинстве ис-
следований не изучалась причина обострений БА, учиты-
вая, что по крайней мере 1/2 обострений провоцируются
респираторными вирусами, можно предположить сниже-
ние частоты вирусиндуцированных обострений на фоне
адекватной терапии ИГКС и ИГКС/ДДБА. В нескольких ис-
следованиях продемонстрировано снижение частоты ви-
русиндуцированных обострений БА в результате фармако-
терапии фиксированными комбинациями ИГКС/ДДБА
[50]. Вместе с тем вирусиндуцированные обострения БА
могут развиваться и на фоне лечения ИГКС [4]. В проспек-
тивном многоцентровом исследовании 413 больных БА
определяли факторы, которые могут предсказать потерю
контроля заболевания в результате РВИ [51]. В результате
не было найдено связи потери контроля с терапией ИГКС
или ИГКС/ДДБА, с предшествующими простудными забо-
леваниями, их частотой и тяжестью, но была обнаружена
связь с тяжестью симптомов настоящей простуды в первые
2 дня. Это очень важный факт, свидетельствующий, во-пер-
вых, о том, что респираторные вирусы различаются в
своей патогенности. Даже серотипы одного вируса могут
вызывать абсолютно разный врожденный иммунный от-

вет in vitro [52]. Показано, что серотип С риновируса вызы-
вает более тяжелую инфекцию у детей [53], а значит, с
большей вероятностью может привести к развитию или
обострению БА. Во-вторых, по-видимому, имеет значение
гипотеза «гены–вирусы» [54], когда взаимодействие специ-
фического вируса и генетически детерминированный им-
мунный ответ пациента будут определять, произойдет об-
острение БА или нет.

Целый ряд исследований in vitro показали, что кортико-
стероиды подавляют высвобождение цитокинов, вызван-
ное риновирусами и РС-вирусами [55, 56], тем самым под-
держивая концепцию, что применение ГКС in vivo будет
подавлять вирусиндуцированное воспаление. Следова-
тельно пациенты, имеющие низкую приверженность к
лечению ИГКС, будут иметь худший прогноз относительно
исхода БА, в том числе в результате вирусиндуцированных
обострений БА. Вместе с тем относительная кортикосте-
роидная резистентность, т.е. снижение эффективности
ГКС, может развиваться в условиях вирусной инфекции,
участвуя в формировании обострений БА. В уже упоминав-
шемся исследовании H.Reddel и соавт. [4] ясно продемон-
стрировано, что, несмотря на хороший контроль БА с по-
мощью ИГКС, обострения, связанные с простудой, все же
развиваются. В недавнем исследовании in vitro был вы-
явлен молекулярный механизм развития кортикостероид-

Рис. 4. Возможная взаимосвязь воздействия аллергена и риновируса, ингибирующего врожденный иммунный ответ (ИФН I и 
III типов) через экспрессию и связывание FceRI-рецепторов [38].
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Рис. 5. Механизм десенситизации b2-адренорецепторов в
результате РВИ: 1 – заражение и репликация риновирусом
эпителиальных клеток дыхательных путей; 2 – высвобожде-
ние вирионов и вирусной РНК; 3 – вирусная РНК обнаружива-
ется в гладкомышечных клетках дыхательных путей и 4 – сти-
мулирует синтез ПГ, 5 – ПГ действуют аутокринным путем и 
6 – вызывают десенситизацию b2-адренорецепторов (адап-
тировано из [66]).
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ной резистентности в пораженных риновирусом эпители-
альных клетках дыхательных путей [57], заключающийся в
нарушении экспрессии стероидзависимых генов, связи
ГКС с ГКС-рецептором, транслокации этого комплекса в
ядро и процессами трансактивации/трансрепрессии. Если
обратиться к экспериментальным моделям вирусной ин-
фекции на эпителиальных клетках больных БА, то не от-
мечено уменьшения риновирусиндуцированного воспале-
ния в результате применения фиксированных доз ИГКС
[58, 59]. Даже применение орального преднизолона оказа-
лось неэффективным в контроле риновирусиндуцирован-
ных симптомов БА [60] и, напротив, повысило титр виру-
сов [61]. В клинических исследованиях также показаны от-
сутствие эффекта от увеличения в 2 раза дозы ИГКС при
первых признаках обострения БА [62, 63] и скромный эф-
фект от увеличения дозы ИГКС в 4 раза [64]. Безусловно, от-
носительную стероидную резистентность можно преодо-
леть повышением дозы ГКС и высокие дозы ИГКС (флути-
казона пропионат 750 мкг дважды в день) оказались эф-
фективными в предотвращении развития тяжелого виру-
синдуцированного БОС у детей, требующего системных
ГКС [65], но такие дозы ИГКС имеют целый ряд нежелатель-
ных побочных эффектов и влияют на рост детей.

Таким образом, ИГКС, являясь самыми эффективными
препаратами для достижения и поддержания контроля БА,
тем не менее не всегда могут в полной мере влиять на
предотвращение вирусиндуцированных обострений БА.

Помимо возможного снижения эффективности ИГКС, в
период РВИ отмечено снижение эффекта b2-агонистов. 
В исследовании H.Reddel и соавт. [4] было получено первое
объективное свидетельство сниженного ответа на b2-аго-
нисты у пациентов с БА во время РВИ. В этом исследова-
нии проводили мониторинг пиковой скорости выдоха
(ПСВ) до и после терапии ИГКС будесонидом и были про-
демонстрированы высокая вариабельность ПСВ до начала
лечения, уменьшение ее после терапии ИГКС, сопровож-
дающееся повышением показателей ПСВ и лучшим конт-
ролем БА. Несмотря на достижение хорошего контроля БА

в результате терапии ИГКС, было отмечено 39 обострений
БА, связанных с простудными заболеваниями верхних ды-
хательных путей (РВИ). У этих пациентов отмечалось сни-
жение ПСВ, восстановление которой происходило в тече-
ние 7–14 дней. В этот период было отмечено, что вечерняя
ПСВ и ПСВ, измеренная после применения b2-агонистов,
оказались не выше, чем утренняя ПСВ и ПСВ до примене-
ния b2-агонистов, что свидетельствует о нарушенном (сни-
женном) ответе на b2-агонисты. При этом в период вирус-
ных обострений БА дневная вариабельность ПСВ у паци-
ентов не отличалась значимо от вариабельности ПСВ, по-
лученной в периоды хорошего контроля БА. Это наблюде-
ние свидетельствует, что вирусные обострения БА имеют
отличный патофизиологический механизм по сравнению
с нелеченой или плохо контролируемой БА [66].

Существует несколько предполагаемых механизмов, с
помощью которых вирусные инфекции ограничивают эф-
фективность b2-агонистов. Наиболее вероятный механизм
был предложен в экспериментальной работе Van Ly D и со-
авт. [67], показавшей развитие десенситизации b2-адрено-
рецепторов в результате РВИ, в частности, обусловленной
риновирусами и РС-вирусами. Как известно, риновирусы
достигают, заражают и реплицируются в эпителиальных
клетках не только верхних, но и нижних дыхательных пу-
тей человека [68]. Поэтому использовали in vitro модель си-
стемы совместного культивирования, в которой эпители-
альные клетки, зараженные риновирусом, и кондициони-
рованная среда применялись для обработки гладкомы-
шечных клеток дыхательных путей человека перед оцен-
кой функции b2-адренорецепторов. Было обнаружено сни-
жение b2-агонист-индуцированного циклического адено-
зинмонофосфата в обработанных гладкомышечных клет-
ках, что расценили как результат репликации вируса. Ис-
пользуя проточную цитометрию, оценили мембранный и
общий уровень b2-адренорецепторов в гладкомышечных
клетках и показали снижение мембранной экспрессии ре-
цепторов после обработки клеток, что свидетельствует о
развитии десенситизации [68]. Исследователи отметили,

Рис. 6. Образование цис-ЛТ в результате метаболизма арахидоновой кислоты.

Примечание. АСК – ацетилсалициловая кислота; НПВП (нестероидные противовоспалительные препараты) блокируют циклооксигеназу-1.
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что вирусная РНК стимулировала синтез простагландинов
(ПГ) эпителиальными, гладкомышечными клетками и
фибробластами, среди которых ПГE2, ПГF2a и ПГI2 облада-
ли способностью вызывать десенситизацию b2-адреноре-
цепторов гладкомышечных клеток дыхательных путей. На
рис. 5 представлено схематическое изображение механиз-
ма развития десенситизации b2-адренорецепторов гладко-
мышечных клеток дыхательных путей в результате РВИ.

Роль антилейкотриеновых препаратов 
в терапии и профилактике 
вирусиндуцированных обострений БА
В основе БА, равно как и аллергического ринита, лежит

аллергическое воспаление, формируют которое множе-
ство клеток и медиаторов, в том числе цистеиниловые лей-
котриены (цис-ЛТ), к которым относятся ЛТС4, ЛТD4, ЛТЕ4

и ЛТВ4. Эти липидные медиаторы, образуемые из арахидо-
новой кислоты под действием 5-липоксигеназы (рис. 6),
являются мощными провоспалительными медиаторами,
вызывающими бронхоконстрикцию, гиперсекрецию сли-
зи и нарушение ее клиренса, усиливают приток эозинофи-
лов и других воспалительных клеток, повышают прони-
цаемость кровеносных сосудов в 100 раз эффективнее ги-
стамина, стимулируют пролиферацию и дифференциров-
ку миофибробластов, таким образом способствуя разви-
тию субэпителиального фиброза [69–72]. Цис-ЛТ являют-
ся важными медиаторами в развитии вирусиндуцирован-
ных обострений БА [73], однако отмечается мало исследо-
ваний in vitro и in vivo, изучающих эту проблему. РВИ акти-
вируют 5-липоксигеназу в слизистой оболочке бронхов,
что было показано у здоровых субъектов в период легкой
риновирусной инфекции [74], обеспечивая таким образом
повышенный синтез цис-ЛТ в нижних дыхательных путях.
Повышение концентрации цис-ЛТ, в частности ЛТС4, было
отмечено в назальном секрете взрослых пациентов в пе-
риод риновирусной, РС-вирусной инфекции и гриппа А
[75], свидетельствуя о повышенном синтезе цис-ЛТ в дыха-
тельных путях в период ОРВИ. В исследованиях на живот-
ных также было показано повышение цис-ЛТ в легочной
ткани мышей и крыс, зараженных РС-вирусом [76]. У детей
с РС-вирусиндуцированным бронхиолитом, а также с БОС,
был отмечен повышенный уровень цис-ЛТ в назофаринге-
альном секрете [77]. Цис-ЛТ усиливают вирусиндуциро-
ванное воспаление в дыхательных путях, активируя легоч-
ные дендритные клетки [76], потенцируя эффекты воспа-
лительных нейропептидов [78] и проявляя собственную
фармакологическую активность.

Кроме того, респираторные вирусы повышают синтез
ИФН-g [77], который, в свою очередь, способствует экс-
прессии рецепторов 1-го типа к цис-ЛТ [79], таким обра-

зом усиливая активность этих медиаторов. Подавляющее
большинство фармакологических эффектов цис-ЛТ,
имеющих отношение к патофизиологии БА и аллергиче-
ского ринита, осуществляются через активацию специфи-
ческих цис-ЛТ1-рецепторов, расположенных на тучных
клетках, моноцитах и макрофагах, эозинофилах, базофи-
лах, нейтрофилах, Т- и В-лимфоцитах, гладкомышечных
клетках, бронхиальных фибробластах и эндотелиальных
клетках. Поэтому применение фармакологических препа-
ратов, являющихся антагонистами цис-ЛТ1-рецепторов
(монтелукаст, зафирлукаст и пранлукаст), является эффек-
тивной и хорошо известной фармакотерапией БА и аллер-
гического ринита у взрослых и детей. В нашей стране заре-
гистрирован и давно успешно применяется монтелукаст,
доступный как в виде оригинального препарата, так и не-
скольких генерических аналогов. Одним из генериков
монтелукаста, доказавшим свою биоэквивалентность с
оригинальным препаратом, является Монтелар® [80]. В от-
крытом исследовании, проведенном у 40 взрослых здоро-
вых субъектов, продемонстрированы одинаковые фарма-
кокинетический профиль и биодоступность Монтелара в
сравнении с оригинальным препаратом Сингуляр®. Авто-
ры делают заключение, что эти 2 препарата можно считать
взаимозаменяемыми в клинической практике [80].

Антилейкотриеновые препараты (АЛТП) могут эффек-
тивно предотвращать развитие обострений у больных лег-
кой БА [81, 82]. В двойном слепом плацебо-контролируемом
исследовании N.Johnston и соавт. [82] изучали эффектив-
ность монтелукаста, добавленного к обычной терапии БА, в
отношении сокращения дней с ухудшением симптомов аст-
мы и незапланированных визитов к врачу в течение осенне-
го пика (с 1 сентября по 15 октября 2005 г.) у детей разных
возрастных групп. Как показали результаты исследования,
представленные на рис. 7, у детей, получавших терапию
монтелукастом, была 53% редукция дней с ухудшением
симптомов по сравнению с детьми, получавшими плацебо
(3,9% по сравнению с 8,3%), и 78% сокращение незаплани-
рованных визитов к врачу по поводу БА (4 – монтелукаст и
18 – плацебо). Примечательно, что эффективность монте-
лукаста была отмечена у детей, получавших регулярную те-
рапию ИГКС, и у тех, кто не получал ИГКС, а также у тех, кто
отмечал проявление РВИ, и у тех, кто не отметил проявле-
ние простуды в течение исследования. Была выявлена неко-
торая разница в эффективности в зависимости от возраста
и пола (см. рис. 7). У мальчиков в возрасте 2–5 лет была вы-
явлена большая эффективность в результате применения
монтелукаста, чем у мальчиков старше (0,4% по сравнению
с 8,8% дней с ухудшением симптомов БА), тогда как среди
девочек более значимый эффект проявился в возрасте
10–14 лет (4,6% – монтелукаст и 17,0% – плацебо).

Мальчики Девочки

Рис. 7. Эффективность монтелукаста, добавленного к обычной терапии астмы, в отношении сокращения дней с ухудшением
симптомов БА и незапланированных визитов к врачу в течение осеннего пика (с 1 сентября по 15 октября) у детей разных воз-
растных групп [82].
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В другом хорошо известном исследовании H.Bisgaard и
соавт. [83] изучалась эффективность монтелукаста в пред-
отвращении вирусиндуцированных обострений БА у де-
тей 2–5 лет с интермиттирующей БА. Это было 12-месяч-
ное двойное слепое плацебо-контролируемое исследова-
ние у пациентов с анамнезом вирусиндуцированных об-
острений БА и минимальными проявлениями вне этих об-
острений. Пациенты получали 4 мг монтелукаста или пла-
цебо однократно на протяжении 12 мес. В результате тера-
пии монтелукаст значительно, на 31,9%, редуцировал чис-
ло обострений БА и привел к увеличению времени до пер-
вого обострения БА на 2 мес по сравнению с плацебо
(р=0,024). Кроме этого, у детей, получавших монтелукаст,
было отмечено сокращение курсов ИГКС по сравнению с
плацебо (р=0,027); рис. 8.

Метаанализ клинических исследований, изучающих
влияние монтелукаста на БОС, развивающийся в результа-
те РС-вирусного бронхиолита у маленьких детей, показал,
что препарат может уменьшить частоту БОС без развития
каких-либо значимых побочных эффектов [84].

У взрослых в небольшом пилотном исследовании была
продемонстрирована эффективность добавления антаго-
ниста ЛТ-рецепторов (пранлукаста) к оральному предни-
золону при вирусиндуцированном (РС-вирусы или вирусы
гриппа были определены в назофарингеальном смыве
большинства больных) обострении БА [85]. Добавление
пранлукаста привело к уменьшению кумулятивной дозы
преднизолона и времени, необходимого для купирования
обострения.

Теми же авторами было выполнено ретроспективное ко-
гортное исследование эффективности терапии антагони-
стами лейкотриеновых рецепторов для предотвращения
индуцированных респираторными инфекциями верхних
дыхательных путей обострений БА у взрослых пациентов
[86]. В исследование включили 321 пациента (средний воз-
раст 56,3±17,2 года), из которых 137 принимали АЛТП 1
раз в день в качестве постоянной противоастматической
терапии и 184 пациента не принимали АЛТП. Период на-
блюдения составил 1 год. В результате исследования было
выявлено, что АЛТП значимо снижали частоту острых рес-
пираторных инфекций (ОРИ) верхних дыхательных пу-
тей и обострений БА, не связанных с ОРИ, а на частоту
ОРИ-индуцированных обострений БА АЛТП не оказали
значимого влияния (рис. 9). При этом АЛТП привели к со-
кращению длительности, но не тяжести ОРИ, которые бы-
ли отмечены у 79 пациентов.

Примечательно, что у пациентов с любыми обострения-
ми БА (n=53) независимо от наличия или отсутствия ОРИ
АЛТП привели к сокращению длительности обострения и
уменьшению числа легких обострений БА. В этом исследо-
вании ОРИ-индуцированные обострения БА оценивались
на основании клинических симптомов, вирусологическое
и спирометрическое исследования не проводились, что
могло повлиять на полученные результаты. Кроме того, не
проводился анализ эффективности АЛТП в зависимости
от фенотипа БА, в том числе астмы, характеризующейся
вирусиндуцированными обострениями. Данное исследо-
вание показало, что применение АЛТП у взрослых пациен-
тов с БА уменьшает частоту РВИ верхних дыхательных пу-
тей, а также обострений БА, не связанных с ОРИ, и любых
легких обострений БА. Достоверного влияния АЛТП на ча-
стоту ОРИ-индуцированных обострений БА получено не
было.

Итак, РВИ часто вызывают обострения БА не только у де-
тей, но и взрослых, и эти обострения могут быть редуци-
рованы с помощью регулярной терапии ИГКС [87]. Повы-
сить эффективность ИГКС и одновременно снизить их до-
зу возможно путем добавления ДДБА или АЛТП. Как уже об-
суждалось выше, уровень цис-ЛТ повышается при виру-

Рис. 8. Монтелукаст эффективно редуцирует вирусиндуци-
рованные обострения астмы у детей 2–5 лет с интермитти-
рующей БА [83].
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синдуцированном обострении БА [75, 88] и ГКС практиче-
ски не влияют на их продукцию [89], что делает вполне об-
основанным назначение АЛТП пациентам с частыми виру-
синдуцированными обострениями БА. Кроме того, следует
помнить, что высокая распространенность курения, ожи-
рения и избыточной массы тела среди взрослых пациен-
тов с БА не позволяет достичь оптимального уровня конт-
роля заболевания в результате монотерапии ИГКС, приво-
дя зачастую к формированию относительной ГКС-рези-
стентности [90, 91]. Аспириновая БА является еще одним
фенотипом астмы, при котором можно увидеть макси-
мальную эффективность АЛТП [92].

Таким образом, монтелукаст может применяться в каче-
стве монотерапии БА или в качестве дополнительной те-
рапии к ИГКС. Преимуществом препарата являются без-
опасность при длительном лечении, низкий риск побоч-
ных эффектов, быстрое начало действия и достижение
максимального эффекта. Пероральная форма монтелука-
ста и применение однократно в день, особенно важные
для детей, повышают приверженность лечению и способ-
ствуют удовлетворенности пациентов от терапии.

Заключение
РВИ (особенно риновирусы, РС-вирусы и их сочетание)

являются наиболее частой причиной развития БОС у ма-
леньких детей и наиболее частыми триггерами обостре-
ний БА у детей, подростков и взрослых с уже установлен-
ным диагнозом заболевания. Цис-лейкотриены, в избытке
образующиеся при РВИ, усиливают вирусиндуцированное
воспаление в дыхательных путях, участвуя наравне с дру-
гими медиаторами в формировании вирусиндуцирован-
ных обострений БА. АЛТП монтелукаст имеет доказанную
эффективность в отношении профилактики вирусинду-
цированных обострений БА у детей и подростков, а также
астмы физического усилия. Он может быть альтернативой
для детей с астмой, чьи родители боятся применять ГКС.
Применение монтелукаста приводит к улучшению конт-
роля астмы и аллергического ринита, сокращает потреб-
ность в ГКС, число незапланированных визитов к врачу и
пропуски рабочих и учебных дней. Взрослые больные БА,
особенно курильщики, пациенты с аспириновой БА и вы-
раженным постнагрузочным бронхоспазмом могут полу-
чить дополнительную пользу в результате применения
монтелукаста в виде моно- или комбинированной с ИГКС
терапии.
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Острые воспалительные заболевания глотки являются
одной из самых частых причин обращений к врачу

[1]. Ежегодно в России более 10 млн человек переносят
острые воспалительные заболевания глотки [2]. В настоя-
щее время наибольшее распространение для обозначения
острых заболеваний глотки получил термин «острый тон-
зиллофарингит» (ОТФ), который все чаще встречается в
научной литературе и клинических рекомендациях [3].
ОТФ – острое инфекционное воспаление слизистой обо-
лочки и лимфатических структур ротоглотки (небные
миндалины, лимфоидные фолликулы задней стенки глот-
ки). ОТФ является полиэтиологичным заболеванием, в
связи с чем данный термин без уточнения этиологии –
вирусный/бактериальный (прежде всего стрептококко-
вый)/грибковый – не может выступать как клинический
диагноз.

Сам термин ОТФ является объединяющим для острого
воспаления небных миндалин (острый тонзиллит) и ост-
рого воспаления задней стенки глотки (острый фарин-
гит), однако в подавляющем большинстве случаев имеет
место воспаление обеих локализаций [4].

В соответствии с Международной классификацией бо-
лезней 10-го пересмотра выделяют:

• J02.0. Острый стрептококковый фарингит.
• J02.8. Острый фарингит, вызванный другими уточнен-

ными возбудителями.
• J02.9. Острый фарингит неуточненный.
• J03.0. Острый стрептококковый тонзиллит.
• J03.8. Острый тонзиллит, вызванный другими уточнен-

ными возбудителями.
• J03.9. Острый тонзиллит неуточненный.

Постановка и кодировка диагноза может базироваться
на определении преобладания выраженности воспаления
того или иного отдела ротоглотки. В настоящее время да-
же предлагается отказаться от термина «ангина», так как
классификация ангин, основанная на фарингоскопиче-
ской картине, часто не коррелирует как с этиологией, так и
терапевтической тактикой.

Большинство случаев острого воспаления глотки
(80–90%) у взрослых вызвано вирусной инфекцией, и толь-
ко у небольшой части больных это воспаление вызвано
бактериальной инфекцией [3]. b-Гемолитический стрепто-
кокк группы А (БГСА) является причиной острого воспали-
тельного заболевания глотки у взрослых в 5–15% случаев
[4]. БГСА является единственной бактериальной инфекцией
глотки, способной вызвать осложнения гнойной или им-
мунной природы, для лечения которой может потребовать-
ся назначение антибиотиков. Тем не менее в практике лече-
ния острых воспалительных заболеваний глотки существу-
ет тенденция чрезмерно частого назначения антибиоти-
ков, что может приводить к возникновению побочных эф-
фектов антибиотиков и повышению устойчивости к ним,
что в настоящее время является общемировой проблемой
[5]. Выявление у больных инфекции БГСА по клиническим
признакам остается затруднительным из-за сходства при-
знаков и симптомов острых воспалительных заболеваний
глотки бактериальной и вирусной природы [6]. Примене-
ние для диагностики микробиологического исследования
позволяет получить результат только через 3–5 дней, а им-
мунологический экспресс-анализ на стрептококковую ин-
фекцию не является общедоступным, поэтому лечение на-
значается в большинстве случаев эмпирически.
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Не имея возможности использовать данные микробио-
логического анализа или экспресс-теста на стрептококк,
врачи чаще полагаются на клинические признаки при
постановке диагноза и назначении лечения. Тонзиллофа-
рингит, как правило, развивается остро. Температура тела
в большинстве случаев достигает максимальных значе-
ний к концу 1-х суток от начала заболевания и колеблется
от 37,5 до 40°С, при этом повышение температуры неред-
ко сопровождается ознобом. С первых дней заболевания
у пациентов развиваются симптомы токсического пора-
жения нервной системы: больные предъявляют жалобы
на общую слабость, головную боль, головокружение, от-
сутствие аппетита, нарушение сна. У детей часто бывают
тошнота, рвота и боли в животе. При осмотре горла вы-
является гиперемия небных дужек, язычка, небных мин-
далин. Миндалины увеличены и могут иметь разные раз-
меры.

Если патологический процесс ограничивается гипер-
трофией миндалин, гиперемией слизистых оболочек и по-
вышенным образованием слизи, говорят о катаральном
тонзиллите. При фолликулярном тонзиллите через эпите-
лиальный покров видны нагноившиеся островки лимфо-
идной ткани (лимфоидные фолликулы) в виде мелких
желто-белых пузырьков. При лакунарной форме тонзил-
лита также образуются желто-белые налеты, но они лока-
лизуются в устьях лакун. Деление тонзиллитов на фоллику-
лярную и лакунарную формы условно, так как они являют-
ся в сущности одним и тем же процессом, отличающимся
только локализацией. Острый тонзиллит, как правило, со-
провождается увеличением и болезненностью при пальпа-
ции регионарных к миндалинам передних верхних шей-
ных лимфатических узлов. Нередко у больных наблюдают-
ся признаки вовлечения в патологический процесс сер-
дечно-сосудистой системы, которые проявляются измене-
нием звучности тонов и нарушением ритма сердца, по-
явлением функциональных шумов и соответствующими
изменениями на электрокардиограмме. При исследовании
крови в острый период тонзиллофарингита наблюдаются
лейкоцитоз (до 9–15¥109 клеток/л и более) со сдвигом
формулы белой крови влево и высокая СОЭ (20 мм/ч и бо-
лее), а также повышение других острофазовых показате-
лей воспалительной активности (С-реактивный белок, се-
ромукоид).

Часто синдром боли в горле и фарингоскопические
признаки воспаления требуют проведения дифференци-
альной диагностики. Необходимо помнить, что боль в гор-
ле может быть симптомом многих местных и системных
воспалительных процессов. Боль в горле и фарингоскопи-
ческие изменения могут возникать при механическом и
химическом раздражении (гастроэзофагеальный реф-
люкс, курение), при таких инфекционных заболеваниях,
как дифтерия и мононуклеоз, а также при заболеваниях
крови (лейкоз и агранулоцитоз).

К сожалению, в настоящее время нет строго специфиче-
ских клинических симптомов, указывающих на стрепто-
кокковую этиологию ОТФ. Для того чтобы помочь врачам
определить вероятность инфекции, вызванной БГСА, были
разработаны диагностические шкалы клинической оцен-
ки. Одной из наиболее распространенных балльных си-
стем оценок является система Центор (Centor), предло-
женная в 1981 г. [7]. Позже была разработана шкала МакАй-
зека (McIsaak) [8]. Чувствительность этих клинических ме-
тодов составляет 60–70%. Внедрение данных шкал в кли-
ническую практику во многих странах в некоторой степе-
ни действительно сократило назначение антибактериаль-
ных препаратов по поводу ОТФ, однако не достигло же-
лаемых показателей (рис. 1).

Определить этиологию (вирусную или бактериальную)
ОТФ по клиническим признакам достаточно сложно. Ла-
бораторное микробиологическое обследование доступно

не всегда, особенно в амбулаторных условиях, и поэтому
практически не проводится. В связи с этим из-за опасения
развития бактериальных осложнений антибактериальные
препараты в нашей стране назначают практически всем
больным, обратившимся с жалобами на боли в горле. И как
свидетельствуют проведенные исследования, в 71% случа-
ев выбор препарата не соответствует современным между-
народным и отечественным протоколам и рекомендациям
[10, 11]. Подобная картина наблюдается и за рубежом. Так, в
США антибиотики при ОТФ назначают 70% взрослых и де-
тей, но при этом в большинстве случаев выбор препарата
не соответствует действующим протоколам лечения забо-
левания [12].

B России в данный момент до 95% пациентов с данной
патологией получают системный антибиотик, т.е. более
65% – необоснованно [6]. Идеальным подтверждением
стрептококковой этиологии тонзиллита является положи-
тельный результат культурального исследования мазка с
поверхности миндалин или со слизистой оболочки задней
стенки глотки [13, 14]. Однако проводимые сегодня в стра-
нах СНГ многоцентровые фармакоэпидемиологические
исследования свидетельствуют, что для диагностики БГСА-
инфекции в амбулаторных условиях бактериологическое
исследование практически не проводится. За рубежом по-
лучили распространение методы экспресс-диагностики
стрептококкового антигена в мазках, позволяющие полу-
чить результат в течение 5–10 мин [15].

Из средств экспресс-диагностики в настоящее время ис-
пользуются тесты II поколения, основанные на методе им-
муноферментного анализа или иммунохроматографии 
(в зависимости от производителя). Экспресс-тестирова-
ние предполагает получение результата «у постели больно-
го» в течение 4–10 мин. Анализ выполняется врачом и не
требует наличия специальной лаборатории. Средние спе-
цифичность и чувствительность современных тест-систем
составляют 94 и 97% соответственно.

Принимая во внимание мировую проблему антибиоти-
корезистентности, врачи должны предпринимать меры по
снижению количества случаев необязательного примене-
ния антибиотиков, особенно это касается острых воспали-
тельных заболеваний глотки. В современных условиях ос-
новную роль в решении этой проблемы может выполнить
более широкое применение экспресс-тестов для выявле-
ния БГСА у больных ОТФ и оправданного назначения ан-
тибиотиков в этих случаях.

Otorhinolaryngology

Рис. 1. Клиническая шкала МакАйзека оценки тонзиллофа-
рингита [9].

Критерий Оценка

Температура тела >38°С 1

Отсутствие кашля 1

Увеличение и болезненность шейных лимфо-
узлов

1

Отечность миндалин и наличие экссудата 1

Возраст, лет

3–14 1

15–44 0

≥45 -1

Баллы
Риск БГСА-ин-

фекции, %
Тактика

0 1–2 Нет необходимости в дальнейшем
обследовании, проводится 
симптоматическая терапия1 5–10

2 11–17 Бактериологическое исследование
мазка из глотки, антимикробная 

терапия при положительном
результате

3 28–35

≥4 51–53 Показана антимикробная терапия
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Еще одним из таких подходов является обоснование эф-
фективного симптоматического лечения боли в горле, так-
же основанного на объективных данных [16, 17].

Исходя из изложенного, целью исследования были
определение частоты выявляемости БГСА у больных ОТФ с
помощью экспресс-метода и выработка рациональной
тактики лечения в зависимости от этиологии заболевания,
заключающейся в применении антибиотиков при выявле-
нии БГСА и проведении эффективной патогенетической и
симптоматической терапии всей группе больных ОТФ не-
зависимо от результата экспресс-теста.

Материалы и методы
Исследование проведено у взрослых пациентов с на-

чальной стадией острого воспалительного заболевания
глотки – острого тонзиллита или острого фарингита. Ди-
агноз ОТФ подтверждался результатами осмотра, исполь-
зовались клинические критерии этого заболевания. Всем
больным до начала лечения проводился иммунологиче-
ский экспресс-тест (Стрептатест), зарегистрированный
для применения в Российской Федерации (рис. 2). При по-
ложительном результате экспресс-теста, подтверждающе-
го наличие в ротоглотке БГСА, назначали антибиотики,
принимаемые внутрь. Назначались защищенные пеницил-
лины, а при непереносимости пенициллина – антибиоти-
ки других групп. Выраженность симптомов заболевания и
возникшие нежелательные явления регистрировались
врачом при ежедневном осмотре. 

В исследовании участвовали 80 больных ОТФ. Возраст
больных находился в диапазоне от 18 до 50 лет, средний
возраст составил 26,7 года, мужчин – 33, женщин – 47. При
обращении все больные прошли клиническую оценку за-
болевания с целью определения вероятности инфекции
глотки БГСА на основании жалоб, клинических признаков
и симптомов. Среди всех 80 больных, которые прошли
экспресс-тест на БГСА, положительный результат был по-
лучен у 12 (15,%) больных. У остальных 68 (85%) больных
результат экспресс-теста был отрицательным, что расце-
нивалось как вирусная этиология ОТФ (рис. 3). Всем боль-
ным независимо от результатов диагностики назначались
таблетки для рассасывания с флурбипрофеном 8,75 мг, ко-
торые они должны были применять по мере необходимо-
сти каждые 3–5 ч с суммарной суточной дозой не более 
5 таблеток. Длительность назначения ограничивалась 
3 днями. Контрольные осмотры проводились ежедневно в
течение недели после назначения лечения. Всем 12 боль-
ным с положительным результатом экспресс-теста на
БГСА были назначены антибиотики перорально и симпто-
матическое лечение – таблетки для рассасывания с флур-
бипрофеном 8,75 мг. Остальным больным, с отрицатель-
ным результатом теста на БГСА, проводилось только симп-
томатическое лечение, целью которого было устранение
болевого синдрома в горле.

Для симптоматического лечения применяли таблетки
для рассасывания с флурбипрофеном 8,75 мг, которые, по
данным литературы, обеспечивают быстрое облегчение
боли в горле у всех больных независимо от диагноза как с
выявленной стрептококковой инфекцией, так и без вы-
явленной БГСА-инфекции. Значимое снижение боли в
горле при однократном применении таблеток с флурби-
профеном 8,75 мг сохранялось в течение 3–4 ч у всех
больных. Эффективность многократного применения
таблеток для рассасывания с флурбипрофеном 8,75 мг за-
ключалась в устранении болевого синдрома в горле в тече-
ние 24 ч независимо от этиологии заболевания.

Субъективная оценка выраженности боли в горле про-
изводилась при помощи 10-балльной визуальной аналого-
вой шкалы, где максимальная выраженность симптома
принималась за 10 баллов, а отсутствие симптома – 0 бал-
лов. Фарингоскопическая картина (гиперемия слизистой

глотки, отечность) оценивалась врачом по 5-балльной
шкале, где максимальная выраженность симптомов при-
нималась за 5 баллов, а нормализация фарингоскопиче-
ской картины – 0 баллов. Полученные нами данные пока-
зали высокую клиническую эффективность флурбипро-
фена при купировании боли в горле (рис. 4). Если при
включении в исследование выраженность болевого син-
дрома составляла в среднем 6,3±1,6 балла, то к завершению
терапии этот показатель уменьшился до 0,8±0,45 балла.
Выраженность фарингоскопических признаков заболева-
ния сократилась с исходных 4,2±0,42 балла до 1,1±0,96
(рис. 5). Таким образом, топическая терапия при помощи
таблеток для рассасывания Стрепсилс® Интенсив эффек-
тивно уменьшает клиническую симптоматику, возникаю-
щую при ОТФ, и может быть рекомендована для симпто-
матического лечения инфекционно-воспалительных за-
болеваний глотки. Нежелательных явлений, связанных с
приемом таблеток для рассасывания с флурбипрофеном
8,75 мг, в группе наблюдаемых больных не отмечено.

Заключение
Проведенный анализ данных, полученных в результате

исследования, выявил проблемы, с которыми врачи сталки-
ваются при диагностике инфекции БГСА в горле по клини-
ческим признакам. Несмотря на применение балльных си-
стем в диагностике ОТФ, всегда остается неуверенность в
правильном диагнозе. Конечно же, самым надежным мето-
дом является микробиологический анализ, обеспечиваю-
щий чувствительность на уровне 90–95%, но его результаты
могут быть получены через 4–5 дней, в течение которых
пациент не будет получать необходимые ему антибиотики.
Экспресс-анализ на наличие стрептококковой инфекции
(Стрептатест) показал более высокую надежность, чем кли-

Рис. 2. Экспресс-тест для выявления БГСА.

Рис. 3. Результаты экспресс-теста на БГСА у больных ОТФ.

Этиология ОТФ по результатам экспресс-теста на БГСА
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ническая оценка заболевания, с чувствительностью на
уровне 85–87%. Больным с выявленной инфекцией БГСА
по результатам экспресс-теста назначались антибиотики –
защищенные пенициллины в течение 10 дней, а при непе-
реносимости пенициллина возможно применение анти-
биотиков других групп (цефалоспорины, макролиды,
фторхинолоны). В комплексное лечение стрептококково-
го тонзиллофарингита во всех случаях включали местное
лечение, с этой целью назначали таблетки для рассасыва-
ния с флурбипрофеном 8,75 мг, которые оказывают быст-
рый обезболивающий эффект и сокращают сроки купиро-
вания воспалительных явлений в глотке.

При отрицательном результате экспресс-теста на стреп-
тококковую инфекцию заболевание расценивали как ви-
русный тонзиллофарингит и антибиотикотерапию не на-
значали. Подобная тактика является обоснованной, по-
скольку в большинстве случаев острое воспаление глотки
не вызывает осложнений, а избыточное назначение анти-
биотиков усиливает проблему антибиотикорезистентно-
сти. В качестве лечения первой линии для облегчения
симптомов острого воспаления глотки не рекомендуется
применение антибиотиков, а наиболее эффективно при-
менение таблеток для рассасывания с местным действием
или спреев для горла. Таблетки для рассасывания с флур-
бипрофеном 8,75 мг были разработаны для достижения
именно этой терапевтической цели, чтобы обеспечить до-
ставку нестероидного противовоспалительного и обезбо-
ливающего средства к месту воспаления в глотке.

Оценка эффекта применения 1 таблетки для рассасыва-
ния с флурбипрофеном 8,75 мг показала, что выражен-
ность боли в горле значимо уменьшалась через 10–15 мин,
а в целом пациенты испытывали облегчение боли в горле
и уменьшение других симптомов в течение 3–4 ч. Много-
кратное применение таблеток для рассасывания с флурби-
профеном 8,75 мг в течение 24 ч обеспечивало облегчение
боли горле, боли при глотании и уменьшение отечности
глотки как у больных с выявленной инфекцией БГСА, так и
без стрептококковой инфекции. Таким образом, при всех
формах ОТФ, как вызванного стрептококковой инфекци-
ей, так и вирусной природы, в состав комплексного лече-
ния целесообразно включение препаратов, обладающих
местным противовоспалительным действием, – таблеток
для рассасывания с флурбипрофеном 8,75 мг, применение
которых заметно сокращает сроки выздоровления, а также
улучшает качество жизни пациентов уже с первых дней бо-
лезни. Следует отметить безопасность применения табле-
ток для рассасывания с флурбипрофеном 8,75 мг, в наблю-
даемой группе больных не было отмечено появления ка-
ких-либо нежелательных явлений.

Диагностика стрептококкового фарингита на основа-
нии клинических признаков является ненадежной. Только

применение микробиологического исследования или экс-
пресс-теста на БГСА позволяет определить пациентов, ко-
торые нуждаются в назначении антибиотикотерапии. 
При отрицательном результате экспресс-теста, учитывая
последствия избыточного применения антибиотиков, сле-
дует рекомендовать безопасные режимы лечения без анти-
биотиков, применяя симптоматическое лечение больных
с острыми воспалительными заболеваниями глотки. 
Согласно полученным данным у больных с острыми вос-
палительными заболеваниями глотки как с выявленной
стрептококковой инфекцией глотки, так и без нее приме-
нение таблеток для рассасывания с флурбипрофеном 
8,75 мг обеспечивало эффективное облегчение боли в гор-
ле, уменьшение отечности глотки и боли при глотании,
ускоряя сроки выздоровления. Этот препарат можно реко-
мендовать в качестве лечения первой линии больным с
симптомами острого воспаления глотки без осложнений.
Антибиотики должны назначаться только пациентам с 
выявленной инфекцией БГСА или больным с повышенным
риском развития осложнений. Таблетки для рассасывания
с флурбипрофеном 8,75 мг являются неотъемлемым ком-
понентом комбинированной терапии при всех острых ин-
фекционно-воспалительных заболеваниях глотки.
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Актуальность
В современных медицинских публикациях встречается

два термина, касающихся патологии небных миндалин. 
В российских публикациях чаще встречаются термины
«ангина» и «хронический тонзиллит» (ХТ). В зарубежной
литературе чаще используют термины «острый тонзилло-
фарингит» (ОТФ) и ХТ.

Актуальность проблемы ОТФ обусловлена его широким
распространением, в основном стрептококковый тонзил-
лит выявляется у детей в возрасте 5–15 лет. Дети до 2 лет
чаще страдают ОТФ вирусной этиологии. Это совпадает с
данными как отечественных, так и зарубежных ученых. 
В исследовании, проведенном в европейских странах, ука-
зывается, что средняя распространенность носительства
Streptococcus pyogenes среди школьников составила 15,9%
[1, 2]. Рецидивирующий тонзиллит диагностируют у 11,7%
норвежских детей и у 12,1% турецких детей [3]. Е.В.Носуля
указывал в своей лекции на видеоконференции «Избран-
ные вопросы оториноларингологии с позиций доказа-
тельной медицины» по ОТФ, что у взрослых пациентов
стрептококковый тонзиллофарингит встречается намно-
го реже и на первый план выступают другие бактерии, та-
кие как Сorynebacterium, Haemophilus influenzae, Neisseria,
другие штаммы Streptococcus и внутриклеточные формы
Chlamydia и Mycoplasma [4]. По данным, которые приводит
А.С.Лопатин в одной из своих статей, указывается отсут-
ствие точной информации о распространенности ОТФ, в
том числе в России [5]. Возможно, это объясняется отсут-
ствием единой статистической базы данных, несовершен-
ством диагностических методов, что приводит к гиперди-
агностике.

Кроме того, ОТФ опасен возникновением осложнений,
которые могут привести не только к инвалидности паци-
ента, но и к летальному исходу. Самым частым осложнени-
ем является паратонзиллярный абсцесс (ПТА). Заболевае-
мость ПТА увеличивается в детстве, достигая максимума у
подростков, а затем постепенно снижается с возрастом [6].
В литературе описаны случаи тонзиллогенного медиасте-
нита и тонзиллогенного сепсиса [7–9]. Проблема ОТФ ин-
тересует не только оториноларингологов. Она касается те-
рапевтов, педиатров, инфекционистов и ревматологов, так
как известны осложнения со стороны других органов и си-
стем организма: острый и хронический постстрептокок-
ковый гломерулонефрит, острая ревматическая лихорад-

ка, инфекционный неспецифический полиартрит, псори-
аз, детские аутоиммунные расстройства, расстройства дви-
жения (хорея, тики, паркинсонизм, дистония), психиче-
ские нарушения, расстройства сна [10]. Так, за рубежом ди-
агноз хронической сердечной недостаточности является
самостоятельным, одной из причин ее возникновения ука-
зывают тонзиллогенную кардиомиопатию [11].

Хотя большинство российских терапевтов не наблюда-
ли в клинике ОРЛ много лет [12], ослаблять внимание нель-
зя. Так, в середине 1980-х годов в США возникла вспышка
ОРЛ [13], которая началась как раз из-за того, что в то вре-
мя ОРЛ редко встречалась на территории США, врачи не-
достаточно знали о клинической симптоматике, у них не
было настороженности, поэтому они не полностью обсле-
довали пациентов [14]. Некоторые врачи не знали, что
стрептококковый тонзиллит необходимо лечить систем-
ными антибиотиками [15]. В настоящее время по заболе-
ваемости ОРЛ проводится международный мониторинг.
По этим данным с 1991 по 2011 г. высокая заболеваемость
ОРЛ (более 100 случаев на 100 тыс. человек) фиксирова-
лась в Австралии, на юге Северной Америки и в арабских
странах. В России эти цифры ниже – от 5 до 20 случаев на
100 тыс. человек, но каждый из этих случаев – чья-то инва-
лидизация [11].

По мнению зарубежных экспертов, ОТФ определяется
как воспаление небных миндалин и слизистой оболочки
глотки [16].

Классификация
Оториноларингологи в США используют классифика-

цию, основанную на клинических признаках. Однако аме-
риканские эксперты настаивают на том, что каждый эпи-
зод ОТФ должен быть фиксирован врачом, так как затем
определяются показания для тонзиллэктомии. Сообщения
со слов пациента о рецидивирующей инфекции в рото-
глотке могут быть ненадежными, поэтому врачу необходи-
мо точно выяснять, был ли это эпизод ОТФ на самом деле.
Американская классификация по J.Byron (2001 г.) [17] зву-
чит следующим образом:
• ОТФ;
• рецидивирующий тонзиллит – от 4 до 7 эпизодов остро-

го тонзиллита в год;
• ХТ;
• обструктивная гиперплазия небных миндалин.
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В этой классификации использованы критерии R.Centor
[18] для определения эпизода ОТФ бактериальной этиоло-
гии, так как клинически очень трудно различить ОТФ ви-
русной и бактериальной природы. Главный симптом –
боль в горле – будет присутствовать в обоих случаях. 
К критериям R.Centor относятся: фебрильная лихорадка,
налет или экссудат в небных миндалинах, болезненность
передних шейных лимфатических узлов, отсутствие на-
сморка и кашля. Насморк и кашель косвенно являются
признаком ОТФ вирусной природы, особенно когда забо-
левание начинается с них, а боль в горле присоединяется
позднее. Если у пациента врач регистрирует 2 и более из
перечисленных признаков, то, вероятнее всего, он имеет
дело с бактериальным ОТФ. На наш взгляд, этой классифи-
кацией удобно пользоваться в ежедневной практике 
ЛОР-врача, так как есть четкие клинические критерии,
кроме того, определено, при каком количестве случаев
ОТФ можно считать, что пациент страдает рецидивирую-
щим тонзиллофарингитом. Однако имеется большое чис-
ло работ, опровергающих высокую диагностическую цен-
ность шкалы Centor. Этиологическая расшифровка с по-
мощью экспресс-теста на b-гемолитический стрептококк
группы А (БГСА) или культурального бактериологического
исследования материала с небных миндалин в настоящее
время признана «золотым стандартом» диагностики ОТФ.
На наш взгляд, за рубежом существует большая ясность в
определении, диагностике, тактике лечения острого тон-
зиллита и показаниях к проведению тонзиллэктомии.

Этиология
Причинами ОТФ в 90% случаев являются разного рода

вирусы. К ним относятся аденовирусы, вирус Коксаки, рес-
пираторно-синцитиальный вирус, вирус Эпштейна–Барр
[16, 19]. А в 10% случаев оториноларингологам приходится
сталкиваться с бактериальным ОТФ. Среди бактерий –
причин ОТФ на первом месте находится S. pyogenes или
БГСА [16, 20]. Микробиология рецидивирующего тонзил-
лита у детей и взрослых разная. У взрослых выявляют пред-
ставителей видов Prevotella, Porphyromonas, и Вacteroides
fragilis, а также бактерии, которые продуцируют b-лактама-
зы [21]. У детей при рецидивирующем ОТФ чаще высевает-
ся S. pyogenes. Описаны случаи носительства S. pyogenes, ко-
гда микроорганизм персистирует в организме человека,
но клиники ОТФ не вызывает [22]. Только сочетание кли-
нических признаков R.Centor, увеличение концентрации
антистрептолизина О (АСЛО) и положительный стрепта-
тест или выделение S. pyogenes при бактериальном иссле-
довании позволяет поставить диагноз «ОТФ бактериаль-
ной природы».

Клиника и диагностика
В клинике ОТФ боль в горле является ведущим, но неспе-

цифическим симптомом, поэтому за рубежом для того,
чтобы заподозрить ОТФ бактериальной природы, поль-
зуются критериями R.Centor, описанными выше.

В российских публикациях чаще используется термин
«ангина», который Б.С.Преображенский определял как ост-
рое инфекционное заболевание, вызываемое Streptococcus
или Staphylococcus, реже другими микроорганизмами, ха-
рактеризующееся воспалительными изменениями в лим-
фаденоидной ткани глотки, чаще в небных миндалинах,
проявляющееся болями в горле и умеренной общей ин-
токсикацией [23]. Б.С.Преображенский описывал 2 пути
инфицирования патогенными микроорганизмами при
ангине: экзогенный и эндогенный. Экзогенный путь вклю-
чал в себя воздушно-капельное и алиментарное инфици-
рование. Он предполагал, что эндогенное инфицирование
возникает при ослаблении местного и общего иммуните-
та, когда сапрофитные микроорганизмы индивидуума об-
ретают патогенные свойства, вызывая воспалительный

процесс в небных миндалинах. Однако достоверных дока-
зательств такого развития процесса не было получено, в то
время даже не упоминалось о нормальной микрофлоре
ротоглотки.

Характеризуя клинику ангин, российские авторы выде-
ляют катаральную и фолликулярно-лакунарную ангину.
При катаральной ангине наблюдаются першение и су-
хость в горле, общее недомогание, головная боль, боли в
суставах и мышцах, повышение температуры. Как видно,
жалобы достаточно неспецифичны и соответствуют кли-
нике вирусного ОТФ в зарубежных классификациях. При
фолликулярно-лакунарной ангине пациенты жалуются на
повышение температуры тела до 40°С, сильную боль в гор-
ле. Выражены явления интоксикации. Пациентов беспо-
коят резкая общая слабость, головная боль, боль в сердце,
суставах и мышцах. Иногда отмечаются явления диспеп-
сии, олигурии. Небные миндалины гиперемированы, рез-
ко отечны. Сквозь эпителиальный покров просвечивают
нагноившиеся фолликулы в виде беловато-желтоватых об-
разований величиной с булавочную головку. Поверхность
миндалины, по образному выражению Н.П.Симановского,
приобретает вид «звездного неба». Резко выражен регио-
нарный лимфаденит [23].

Приводят ли ангины к развитию ХТ, как это описано Б.С
Преображенским?

Кроме оценки клинических данных для диагностики
ОТФ зарубежные авторы предлагают широко использо-
вать Стрептатест, который представляет собой экспресс-
диагностическую систему для быстрого определения на-
личия S. pyogenes в ротовой полости. Использование про-
стого теста, проведение которого занимает 5 мин, позво-
ляет избежать необоснованного назначения системного
антибиотика в 80% случаев вирусного ОТФ и не пропу-
стить момент назначения системного антибиотика при
стрептококковом ОТФ [24]. Чувствительность метода со-
ставляет 95–100%, а специфичность разные авторы указы-
вают от 60 до 95% [24]. Главной задачей при проведении
Стрептатеста является определить наличие S. pyogenes при
клинических симптомах ОТФ. Положительный тест на 
S. pyogenes и наличие 2 критериев R.Centor и более является
показанием к системной антиботикотерапии. В России эта
диагностическая система появилась 3 года назад и пока ис-
пользуется не во всех клиниках. Кроме того, проведение
стрептатеста не входит в национальные российские стан-
дарты диагностики ОТФ [25].

Для достоверной диагностики бактериального ОТФ ис-
пользуется бактериальный посев с небных миндалин. При
правильном заборе, который исключает касание ватного
тампона корня языка и слизистой оболочки щек, чувстви-
тельность этого метода достигает 90%, специфичность
95–99%, однако минусом исследования является длитель-
ность получения результатов (около 7–10 дней) [24]. Про-
ведение Стрептатеста не исключает бактериального ис-
следования мазка с небных миндалин, так же как исследо-
вание бактериального посева не исключает проведение
Стрептатеста. Это делается для того, чтобы использовать
быстроту получения результата Стрептатеста для исключе-
ния S. pyogenes и высокую специфичность бактериального
посева с небных миндалин с возможностью определить
чувствительность микроорганизма, вызвавшего эпизод
ОТФ, к антибиотикам.

Европейские и американские эксперты не рекомендуют
опираться на результаты, полученные при проведении об-
щего анализа крови, из-за неспецифичности показателей.
Однако при этом простом исследовании возможно запо-
дозрить инфекционный мононуклеоз по наличию боль-
шого количества моноцитаров. Стоит отметить, что иссле-
дование крови на наличие иммуноглобулинов (Ig) к вирусу
Эпштейна–Барр при ОТФ имеет значение только для IgM,
который является маркером острой фазы инфекционного
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мононуклеоза. Повышение показателей IgG к вирусу Эп-
штейна–Барр является доказательством того, что данный
индивид когда-то встречался с этим вирусом и либо пере-
нес ОТФ в той или иной форме, либо является его носите-
лем. Определение IgG к раннему антигену необходимо
определять примерно через 1 мес от начала заболевания,
то есть в острой фазе инфекционного мононуклеоза кон-
центрация IgG даже к раннему антигену не повышается.
Антитела класса IgG к ядерному антигену вируса Эпштей-
на–Барр (EBNA) появляются через 1–6 мес после первич-
ной инфекции. Затем их титр уменьшается и сохраняется в
течение всей жизни [26]. В Европе и США повышение 
концентрации в крови пациентов IgG к вирусу Эпштей-
на–Барр используют только для изучения распространен-
ности этого вируса [26]. К сожалению, в России некоторые
лаборатории навязывают исследование этого бесполезно-
го для пациента показателя.

Зарубежные эксперты отмечают неспецифичность та-
ких показателей крови, как ревматоидный фактор и С-ре-
активный белок (ревматоидные пробы), которые исполь-
зуются в России. Повышение показателей ревматоидного
фактора и С-реактивного белка возможно при наличии
системных заболеваний, таких как ревматоидный артрит,
системная красная волчанка и др. Однако их использова-
ние может быть обоснованным при наличии у пациента
клинических критериев R.Centor. АСЛО – антитела к анти-
гену БГСА, количественные значения которого могут по-
вышаться через 7–30 дней после инфекции, обусловлен-
ной S. pyogenes. АСЛО может достигать максимальных
значений примерно от 3 до 5-й недели после болезни, од-
нако может оставаться повышенным в течение нескольких
месяцев. Однако по тесту на АСЛО невозможно предска-
зать, будут ли осложнения после стрептококковой инфек-
ции, а также нельзя предсказать тип или тяжесть заболева-
ния [27].

Лечение
Консервативное лечение ОТФ представлено местными

препаратами и системными антибиотиками. Существует
большое разнообразие местных препаратов. Из них мож-
но выделить несколько групп: обезболивающие, антисеп-
тики, местные антибиотики, нестероидные противовоспа-
лительные препараты, иммуностимуляторы [28]. А.С.Лопа-
тин рекомендует местные препараты как монотерапию
только при легкой степени тяжести ОТФ, особенно те ле-
карственные средства, которые содержат только обезбо-
ливающие или противовоспалительные препараты. Но не-
обходимо учитывать этиологию ОТФ у конкретного паци-
ента. При положительном результате Стрептатеста или
культурального посева на S. pyogenes и клинике ОТФ не-
обходимо назначить системную антибиотикотерапию. В
тяжелых случаях ОТФ местная терапия используется в ка-
честве адъювантной терапии одновременно с системны-
ми антибиотиками [28].

Для назначения системных антибиотиков необходимо,
чтобы у пациента отмечалось наличие двух или трех кри-
териев R.Centor. В Канаде большинство семейных врачей
пользуются при назначении системной антибиотикотера-
пии шкалой W.MacIsaac [29], который помимо критериев
R.Centor предлагает учитывать возраст пациента, отталки-
ваясь от того, что стрептококковый ОТФ поражает группу
пациентов до 15 лет. К системным антибиотикам, которые
используются для лечения ОТФ в России, относятся b-лак-
тамы, современные макролиды [25]. Однако терапия ОТФ,
обусловленного S. pyogenes, пенициллинами не всегда эф-
фективна. M.Pichichero и J.Casey в 2007 г. опубликовали об-
зор медицинских публикаций с 1960 по 2006 г. по этому
вопросу и выявили несколько причин неудач лечения
стрептококкового ОТФ пенициллинами. К ним относятся:
внутриклеточное расположение S. pyogenes; низкая ком-

плаентность; наличие в ротоглотке ко-патогенов, таких
как Staphylococcus aureus, H. influenzae, Moraxella catarrhalis,
и анароэробов, которые продуцируют b-лактамазы; ассо-
циация S. pyogenes с M. catarrhalis; дисбаланс нормаль-
ной микрофлоры ротоглотки; раннее назначение пени-
циллинов может приводить к супрессии иммунитета; при-
сутствие S. pyogenes в разных стадиях развития; персисти-
рование S. pyogenes на зубных щетках и ортодонтических
конструкциях [22]. В США и Европе, а также в развитых ази-
атских странах редко используют макролиды из-за высо-
кого распространения резистентных штаммов микро-
организмов, в частности S. pyogenes. Некоторые авторы
считают, что назначение макролидов при ОТФ возможно
только при аллергии на пенициллины [30]. Такая позиция
зарубежных экспертов, скорее всего, обусловлена рези-
стентностью S. pyogenes к азитромицину [31], а также не-
возможностью использования эритромицина из-за часто
возникающих нежелательных явлений со стороны желу-
дочно-кишечного тракта при терапии эритромицином
[30]. Однако в России ситуация с резистентностью к совре-
менным макролидам остается стабильно низкой [32]. 
С 1999–2000 гг. по 2001–2003 гг. количество резистентных
штаммов БГСА к кларитромицину изменилось с 11 до 4%
[33]. Поэтому в российские стандарты по лечению ОТФ
были введены современные макролиды, в частности кла-
ритромицин. В случаях аллергии на пенициллины, реци-
дивов ОТФ, одной из причин которых может быть внутри-
клеточное расположение БГСА, назначение кларитроми-
цина более чем оправданно.

Грамотная и своевременная антибиотикотерапия может
снизить число пациентов, нуждающихся в тонзиллэкто-
мии (у детей – до 15%). С другой стороны, желание врача
перестраховаться и назначить системный антибиотик при
вирусном ОТФ ведет к повышению резистентности мик-
роорганизмов и к риску развития нежелательных явлений
антибиотикотерапии [34].

Большинство пациентов с рецидивирующими стрепто-
кокковыми фарингитом и тонзиллитом не требуют удале-
ния миндалин. Поэтому за рубежом тонзиллэктомию вы-
полняют по строгим показаниям.

Показания для оперативного лечения
Показаниями для тонзиллэктомии в США и в Европе по

руководству «up to date» 2014 г. являются критерии J.Paradi-
se. Изначально эти критерии были предложены для детей,
а позже их предложили использовать и для взрослых. Кри-
териями J.Paradise для тонзиллэктомии являются [35]:
• 3 эпизода ежегодно в течение 3 лет, 5 эпизодов ежегодно

в течение 2 лет или 7 эпизодов ОТФ в год. Каждый эпизод
тонзиллофарингита должен быть четко задокументиро-
ван врачом с указанием критериев R.Centor;

• первый эпизод ПТА с предшествующими ему 3 эпизода-
ми острого тонзиллита в предыдущем году; значительная
обструкция верхних дыхательных путей при лечении
первого эпизода ПТА; повторный ПТА;

• обструкция дыхательных путей в связи с острой инфек-
цией из-за увеличенных небных миндалин.
Эти критерии показаний для хирургического лечения

при ОТФ были предложены для профилактики тонзилло-
генных осложнений.

В России большинство врачей ориентируются на пока-
зания, описанные у В.Т.Пальчуна. К ним относятся:
• простая форма ХТ и токсико-аллергическая форма ХТ

1-й степени при отсутствии эффекта от 2 курсов консер-
вативного (медикаментозного и физиотерапевтическо-
го) лечения;

• ХТ токсико-аллергической формы 2-й степени;
• ХТ с осложнениями, тонзиллогенный сепсис [24].

Эффективность тонзиллэктомии многие годы обсужда-
ется в отечественной и зарубежной литературе, сравни-
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ваются методы удаления небных миндалин и этому посвя-
щено несколько Кохрановских обзоров, установивших от-
сутствие точных данных о преимуществе какого-либо из
методов [25]. Вопрос о целесообразности удаления небных
миндалин остается открытым. В истории были периоды
как интенсивной хирургической активности, так и другая
крайность – всяческое сохранение больного органа с об-
основанием его якобы защитной функции, несмотря на
патологическое состояние. Это привело к тому, что реаль-
ной статистики об эффективности тонзиллэктомии нет,
так как группы пациентов на самом деле не являются одно-
родными. В связи с полученной новой информацией на-
зрела необходимость пересмотра отечественных класси-
фикаций и показаний для тонзиллэктомии.
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Актуальность проблемы острых воспалительных забо-
леваний глотки не вызывает сомнений. В первую оче-

редь это обусловлено широкой распространенностью
данных патологических процессов среди населения, важ-
ной иммуногенной ролью глотки и большим спектром
возможных осложнений. Острый фарингит – острое вос-
паление слизистой оболочки всех отделов глотки. Эта па-
тология может быть первичным самостоятельным заболе-
ванием, но чаще носит вторичный характер и развивается
на фоне респираторных инфекций вирусной и микроб-
ной этиологии.

Эпидемиология
Фарингит – одно из наиболее распространенных забо-

леваний среди взрослых и детей. Ежегодно регистрируется
порядка 10 млн амбулаторных посещений с острыми вос-
палительными заболеваниями глотки [1]. Патология затра-
гивает почти все возрастные группы, но более 50% случаев
приходится на возраст от 5 до 24 лет. Пик заболеваемости
отмечается в зимний период времени. Риновирусная ин-
фекция распространена в осенне-весенний период, коро-
навирусная – зимой, грипп – в период с декабря по апрель.
На долю b-гемолитического стрептококка группы А (Strep-
tococcus pyogenesor �-hemolytic group A Streptococcus – GAS)
приходится порядка 37% случаев патологии глотки в дет-
ском возрасте и около 10% – у взрослых [2].

Этиология
Воспаление глотки может быть вызвано инфекционны-

ми микроорганизмами или неинфекционными причина-
ми. Наиболее частая причина – вирусы, затем идут типич-
ные и атипичные бактерии, реже грибы [3]. Необходи-
мость дифференцировать вирусный и бактериальный фа-

рингит диктуется разным подходом к терапии, так, вирус-
ный процесс требует лишь симптоматического лечения, а
при бактериальном (GAS) в большинстве случаев необхо-
димо назначение специфической антибактериальной те-
рапии.

Бактериальные агенты подразделяют на типичные и ати-
пичные. К типичным относится гемолитический стрепто-
кокк группы А, на долю которого приходится от 10 до 15%
случаев у взрослых и от 15 до 30% случаев у детей [1]. Бакте-
рии, нетипичные для глотки, – Streptococcus groups C и G. Fu-
sobacterium necrophorum в 10% случаев являются причиной
развития воспалительных заболеваний глотки и до 23%
случаев – паратонзиллярного абсцесса, а также опреде-
ляются при рецидивирующем фарингите в 21% случаев. Ar-
canobacterium haemolyticum (ранее Corynebacterium haemo-
lyticum) имеет частоту в диапазоне от 0,2 до 0,5%, инфици-
рованность выше у подростков и людей молодого возраста
[4]. Corynebacterium diphtheriae также может являться при-
чиной фарингита и представляет особый интерес для тури-
стов в районах, где программы вакцинации не развиты. Фа-
рингит, вызванный гонореей, следует исключать у сексу-
ально активных подростков и людей молодого возраста.
Mycoplasma pneumoniae определяются в 3–14% случаев фа-
рингита, и Chlamydia pneumoniae обнаруживаются в мень-
шем проценте случаев, от 3 до 8%, но эти микроорганизмы
также следует рассматривать в качестве потенциальных
этиологических факторов фарингита [1, 5].

Наиболее распространенными среди вирусных причин
являются респираторные вирусы, составляющие от 25 до
45% всех случаев вирусного фарингита. На долю ринови-
руса приходится 12–23% [1]. Другие встречающиеся респи-
раторные вирусы: adenovirus, coronavirus, respiratorysyncy-
tial virus, parainfluenza virus и influenza A и B, human metap-
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Острые воспалительные заболевания глотки имеют большое клиническое и социальное значение, что обусловлено их высокой распространен-
ностью. Неадекватный и несвоевременный подход к лечению зачастую приводит к затяжному течению, рецидивированию, хронизации процесса
и развитию тяжелых осложнений, угрожающих жизни больного. В настоящее время остается актуальной проблема выбора терапии. Системное
этиотропное лечение должно быть регламентировано строго медицинскими показаниями. Топическая терапия, при которой обеспечивается до-
ставка оптимальной дозы активного вещества на воспаленную слизистую оболочку, приобретает большое значение. Местная терапия имеет ряд
преимуществ, включающих простоту и удобство введения препарата в зону патологических изменений, быстрое наступление лечебного эффек-
та, минимальный риск системных побочных эффектов. Препараты местного назначения могут представлять собой комбинацию разных лекарст-
венных веществ, таким образом обеспечивая поликомпонентный подход к терапии.
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sv-v-b@yandex.ru
Для цитирования: Карпищенко С.А., Баранская С.В. Поликомпонентный подход к терапии острых воспалительных заболеваний глотки. 
Consilium Medicum. 2016; 18 (3): 90–93.

Multicomponent approach to the treatment of acute inflammatory 
diseases of the pharynx
S.A.Karpishchenko, S.V.Baranskaia

I.M.Pavlov First Saint Petersburg State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation. 197022, Russian Federation,  Saint Peters-
burg, ul. L'va Tolstogo, d. 6/8

Acute inflammatory diseases of the throat are of great clinical and social importance, due to their high prevalence. Inadequate and untimely treatment ap-
proach often leads to a prolonged duration, recurrence, chronic process and the development of serious complications that threaten the life of the patient.
Currently, the problem remains topical therapy of choice. Systematic etiotropic treatment should be strictly regulated by medical conditions. Topical thera-
py, which provides a service optimum dose of the active substance in the inflamed mucosa becomes important. Topical therapy has several advantages, in-
cluding the ease and convenience of administration of the drug in the area of pathological changes, the rapid onset of therapeutic effect is minimal risk of
systemic side effects. Topical administration preparations may be a combination of different drugs, thus providing a multicomponent treatment approach.
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neumovirus, human bocavirus, а также определяются entero-
virus, coxsackievirus, herpes simplex virus, Epstein Barr virus
(EBV), cytomegalovirus (CMV) и immunodeficiency virus
(HIV).

Выделяют и неинфекционные факторы, приводящие к
воспалительным изменениям в глотке. Большую группу со-
ставляют профессиональные вредности, к которым отно-
сятся: пыль, газы, пары, метеорологические факторы, ра-
диация, химиотерапия, табачный дым и многое другое [6].
Также к неинфекционным причинам относится гастроэ-
зофагеальный рефлюкс [7], при этом раздражение слизи-
стой оболочки глотки происходит в результате заброса
агрессивного кислотного желудочного содержимого в
верхние дыхательные пути.

Клиника и механизм заражения
При инфекционных фарингитах механизм заражения,

как правило, воздушно-капельный. Передача происходит
при кашле, чиханьи или рукопожатии. Были также описа-
ны случаи заражения через пищу или воду. Контактный
путь заражения GAS возможен через стрептококковые яз-
вы на коже [2]. Имеет значение семейный анамнез, нали-
чие курящих является фактором риска, так как курение, в
том числе пассивное, влияет на резистентность респира-
торного тракта. Все группы населения в равной степени
подвержены, независимо от их социально-экономическо-
го уровня или профессии. GAS как причина фарингита яв-
ляется частой причиной временной нетрудоспособности.

В большинстве случаев фарингит вирусной природы
протекает в контексте респираторной вирусной инфек-
ции. Характеризуется эпидемическими вспышками и со-
провождается вирусными симптомами, такими как зало-
женность носа, субфебрильная температура, кашель, дис-
фония, головная боль и миалгия. Бактериальный фарингит
имеет острое начало с высокой лихорадкой и ознобом,
сильной дисфагией. В обоих случаях больной предъявляет
жалобы на саднение или боль в глотке, першение, сухость,
осиплость. Объективно при осмотре отмечаются гипере-
мия слизистой оболочки всех отделов глотки, скопление
вязкой слизи на задней стенке, иногда геморрагического
характера. Общие симптомы – слабость, лихорадка, дис-
комфорт – обусловлены основным заболеванием.

В табл. 1 показаны основные клинические различия
между вирусным и бактериальным по происхождению фа-
рингитом.

Из других форм острого фарингита необходимо упомя-
нуть о гранулезном и боковом фарингите. При гранулез-
ном фарингите воспаление затрагивает гранулы на задней
стенке глотки, а при боковом – воспаляются боковые вали-
ки за задними небными дужками, которые при этом могут
быть резко увеличены и даже покрыты фибринозным на-
летом.

Встречается и рецидивирующий фарингит. Выделяют
несколько факторов, способствующих возникновению ре-
цидивов: реинфицирование тем же типом, если выработа-
лось недостаточное количество тип-специфических анти-
тел, некачественное соблюдение терапии, резистентность

к антибиотикам, инфицирование новым типом микро-
организма [8]. Рецидивирующий фарингит является ред-
кой патологией и косвенно свидетельствует о иммунном
расстройстве. Продолжительность фарингита более 1 нед
встречается при инфекционном мононуклеозе, синдроме
Лемьера, нейтропении, возвратном тифе или аутоиммун-
ных заболеваниях, таких как системная красная волчанка,
болезнь Крона, неспецифический язвенный колит. В таких
случаях фарингит будет одним из симптомов, позволяю-
щим выявить основную патологию.

Фарингит, вызванный GAS, характеризуется внезапным
началом у детей старшего возраста и взрослых. Боль в гор-
ле, связанная с GAS, может привести к затруднению глота-
ния. Лихорадка, головная боль и желудочно-кишечные
симптомы (тошнота, рвота, боль в животе) также могут со-
четаться с воспалением глотки, но не всегда присутствуют.
При физикальном обследовании выявляются: гиперемия
слизистой оболочки глотки, увеличение миндалин и серо-
белый экссудат, покрывающий заднюю стенку глотки и
небные дужки. Иногда наблюдаются петехии на мягком
небе, гиперемия и отек язычка. Определяется переднешей-
ная лимфаденопатия, часто заинтересованы поднижнече-
люстные лимфоузлы. Лимфатические узлы при пальпации
эластичные и выраженно увеличены. Может присутство-
вать скарлатиноподобная сыпь, которая обычно начинает-
ся с туловища, распространяется на конечности, а также
ладони и подошвы. Сыпь обычно сливного характера, вы-
сыпные элементы шелушащиеся.

Стрептококки групп C и G являются представителями
нормальной микрофлоры глотки, однако в определенных
условиях они признаются в качестве возможных причин
возникновения фарингита. Стрептококки группы C вызы-
вают эндемичный, тогда как стрептококки группы G чаще
ассоциированы с эпидемическим фарингитом, развиваю-
щимся после приема зараженной пищи, в том числе сала-
тов (особенно с яйцами) и молочных продуктов. Признаки
и симптомы от фарингита, вызванного стрептококками
групп С и G, схожи с клиникой GAS-фарингита. 

Диагностика
Клинические проявления стрептококкового и вирусно-

го фарингита часто совпадают. В частности, мононуклеоз-
ные симптомы сложно отличить от GAS-фарингита.

Разработаны клинические алгоритмы диагностики
R.Censor и модифицированы W.McIsaac [9]. Критерии поз-
воляют предположить наличие стрептококковой инфек-
ции и определиться с необходимостью антибиотикотера-
пии. Выставляется 1 балл за каждый из следующих симпто-
мов (табл. 2).

0–1 балл – антибактериальное лечение не показано, 2
балла – антибиотики по усмотрению врача. При 3 баллах и
более ставится диагноз «стрептококковый фарингит», по-
казана антибиотикотерапия. Бактериологическое иссле-
дование в 70% случаев подтверждает наличие гемолитиче-
ского стрептококка группы А.

«Золотым стандартом» диагностики GAS остается мик-
робиологическое исследование мазка с поверхности мин-
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Таблица 1. Клиническая дифференциальная диагностика между бактериальным и вирусным фарингитами

Характеристика Вирусный фарингит Бактериальный фарингит

Возраст <4 лет и >45 5–15

Время года Вариабельно Зима, весна

Начало заболевания Постепенное Стремительное

Симптомы
Умеренный подъем температуры, умеренное нарушение

глотания
Высокая лихорадка, выраженное нарушение глотания

Другие симптомы Кашель, конъюнктивит, ринит, миалгия, диарея Головная боль, тошнота, рвота, сыпь

Фарингоскопия Гиперемия, экссудат (65%) Выраженное воспаление, экссудат (70%)

Аденопатия Множественная и небольшая или не определяется Лимфоузлы эластичные, увеличенные в размере
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далин и задней стенки глотки с определением чувстви-
тельности к антибактериальным препаратам. Основным
недостатком этого метода является время, которое не-
обходимо на получение результата, также метод не позво-
ляет дифференцировать острое воспаление от носитель-
ства GAS. Роль анаэробной инфекции в настоящее время
недооценивается, возможно, это объясняется отсутствием
адекватных условий для культивирования этих бактерий в
ряде лабораторий.

Существуют экспресс-тесты (антиген-детерминирую-
щие тесты – Rapid Antigen Detection Test, RADT) [10], кото-
рые позволяют в быстрые сроки качественно определить
наличие GAS. Они были разработаны в конце XX в. Метод
основан на извлечении углеводного антигена из GAS-мик-
роорганизмов. Тест достаточно прост в применении; шпа-
телем иммобилизуют язык, затем пробу берут из области
задней стенки глотки и миндалин. Важно избежать контак-
та тампона с язычком, слизистой оболочкой полости рта,
губ или языка, до и после взятия пробы. Образцы мазка
располагают в кюветах, к которым добавляют реагент с ан-
тистрептококковыми антителами. Основан тест на имму-
нохроматографическом методе. Время исследование со-
ставляет 5–7 мин.

Нужно помнить, что дифференциальная диагностика
острого фарингита достаточно сложна, поскольку с таки-
ми же симптомами могут протекать многие инфекцион-
ные заболевания, например дифтерия, скарлатина, корь,
краснуха и др. В связи с этим рекомендуется обязательное
взятие мазка из глотки на каринобактерии при остром фа-
рингите. Очень часто изменения глотки могут быть про-
явлением болезни Кавасаки, синдрома Стивенса�Джонсо-
на, системной красной волчанки, рецидивирующего аф-
тозного стоматита, заболеваний щитовидной железы, зло-
качественных новообразований, лейкемии [11].

Несвоевременная диагностика патологии глотки может
приводить к развитию осложнений, как местных, так и си-
стемных. Осложнения острых воспалительных заболева-
ний глотки подразделяются на гнойные и негнойные.
Гнойные осложнения включают паратонзиллит, паратон-
зиллярный абсцесс, парафаренгиальную флегмону, ретро-
фаренгеальный абсцесс, флегмону шеи, медиастенит и
сепсис. Из негнойных осложнений GAS встречается скар-
латина, ревматическая лихорадка, септический шок, ост-
рый гломерулонефрит. Возникновение осложнений яв-
ляется важной проблемой, требующей ранней диагности-
ки и адекватной терапии, поскольку дает высокий процент
летальности [12].

Терапия
Терапия острых воспалительных заболеваний глотки на-

правлена на регрессию симптомов, избежание осложне-
ний, восстановление трудоспособности в короткие сроки,
улучшение качества жизни пациентов и снижение эконо-
мических затрат системы здравоохранения. Большое
значение имеет комплаентность, т.е. соблюдение пациен-
том предписанной схемы лечения.

Антимикробная терапия
Показания к антибактериальной терапии сводятся к

профилактике постинфекционных осложнений, таких как
острая ревматическая лихорадка. При вирусных фаринги-
тах назначение антибиотиков не оправдано и при отсут-
ствии осложнений требуется лишь симптоматическое
лечение, тогда как при GAS-ассоциированных состояниях
своевременная специфическая терапия значительно сни-
жает риск возможных как местных, так и системных
осложнений. Пенициллины и их производные остаются
препаратами выбора при лечении стрептококковых ин-
фекций [1].

Антибактериальная терапия назначается в зависимости
от инфекционного агента и результатов определения чув-
ствительности к антибактериальным препаратам. Стрепто-
кокки группы А универсально восприимчивы к антибиоти-
кам пенициллинового ряда и всем другим b-лактамным ан-
тибиотикам. Пенициллины имеют ряд преимуществ, к ко-
торым относятся экономическая составляющая (их отно-
сительная дешевизна), узкий спектр активности и неболь-
шое количество побочных эффектов. Амоксициллин пред-
почтителен у детей, что объясняется вкусовыми качествами
и наличием разнообразных лекарственных форм: в виде
жевательных таблеток, сиропов, а также возможностью од-
нократного приема. Эритромицин показан при наличии 
A. haemolyticum, но назначение больным со стрептококко-
вой инфекцией нецелесообразно по причине повсемест-
ного нарастания резистентности стрептококка группы А к
макролидам. Продолжительность антибактериальной те-
рапии, целью которой является эрадикация GAS, составляет
10 дней. В случае использования азитромицина – курс 
5 дней (уровень доказательности I). В случае аллергическо-
го анамнеза на антибиотики пенициллиновой группы – на-
значаются цефалоспорины III поколения, однако необхо-
димо учитывать вероятность перекрестной аллергической
реакции [13].

Заслуживает внимания неспецифическая, симптомати-
ческая терапия. Системные противовоспалительные сред-
ства обладают жаропонижающим и обезболивающим эф-
фектами. По данным последних европейских руководств
по ведению острого фарингита рекомендуется использо-
вать анальгетики и нестероидные противовоспалительные
препараты (НПВП) [14]. Ацетилцистеиновая кислота и
НПВП назначаются взрослым, а детям – только НПВП [15].
Использование местных противовоспалительных средств
может быть альтернативой в лечении симптомов фарин-
гита при отсутствии лихорадки.

Топическая противовоспалительная терапия может рас-
сматриваться в качестве вспомогательного лечения при
стрептококковом фарингите, а при вирусной природе вос-
паления – и в форме монотерапии. На фармацевтическом
рынке представлен широкий спектр местных средств, вы-
пускаемых в виде таблеток, пастилок, растворов для полос-
кания ротоглотки и аэрозолей.

Топическая терапия направлена на быстрое уменьшение
болевого синдрома, местных воспалительных явлений и
профилактику вторичного инфицирования травмирован-
ной слизистой оболочки.

Препараты местного назначения включают противо-
воспалительные и обезболивающие вещества, антисепти-
ки и антибиотики. Местные анестетики, такие как лидо-
каин и бензокаин, в течение короткого времени облег-
чают болевой синдром. В настоящее время отдается пред-
почтение многокомпонентным лекарственным сред-
ствам, действующим на разные уровни патогенетического
процесса.

Препарат Септолете® тотал в форме таблеток для расса-
сывания является уникальным на российском рынке, так
как представляет собой комбинацию нестероидного
НПВП и антисептика. В состав Септолете® тотал входит

Оториноларингология

Таблица 2. Шкала McIsaac для диагностики GAS-инфекции
глотки

Критерий Баллы

Лихорадка >38°С 1

Отсутствие кашля 1

Переднешейная лимфаденопатия 1

Отек или экссудат в глотке 1

Дети 3–14 лет 1

15–45 лет 0

Взрослые ≥45 лет -1
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бензидамина гидрохлорид (НПВП) и цетилпиридиния
хлорида моногидрат (антисептик).

Бензидамин – НПВП, представитель индазолов, обла-
дающий противовоспалительным и обезболивающим дей-
ствием. Механизм действия связан со стабилизацией кле-
точных мембран, что приводит к регрессии признаков
воспаления – боли, гиперемии, отека, температуры и нару-
шения функции. Бензидамин не ингибирует синтез про-
стагландинов и лейкотриенов, побочные эффекты аспи-
риноподобных НПВП не характерны. Вещество обладает
высокой липофильностью, что обеспечивает его проник-
новение и концентрирование в очаге воспаления. Цетил-
пиридиния хлорид оказывает оптимальное антисептиче-
ское и бактерицидное действие, также обладает противо-
грибковыми и вирулицидными свойствами. Высокие
эмульгационные свойства обусловливают противовирус-
ную активность за счет возможности проникновения че-
рез оболочку вирусного агента. Цетилпиридиния хлорид
оказывает местное иммуномодулирующее действие путем
активации синтеза a-интерферонов [16]. Препарат облада-
ет способностью проникать в биопленки, формируются
прочные связи цетилпиридиния хлорида с экзополисаха-
ридами матрикса биопленки [17]. Проведенные исследова-
ния показали высокую активность антисептика цетилпи-
ридиния хлорида в отношении бактериальной и гриб -
ковой флоры, даже в сравнении с топическими антибио-
тиками.

Септолете® тотал имеет способность проникать в био-
пленку, показатель достигает 71% [18]. Системным проявле-
нием препарат не обладает, адсорбция бензидамина мини-
мальна, а цетилпиридиний не проникает через барьер сли-
зистой оболочки. Проведенные клинические исследования
показали наступление выраженного обезболивающего
действия в течение 15 мин после приема Септолете® тотал
и продолжительность эффекта до 6 ч [18]. Своевременное
назначение топической терапии позволяет остановить
развитие воспаления и предотвратить развитие осложне-
ний, что достигается быстрым уменьшением выраженно-
сти воспалительных явлений. Комбинация двух действую-
щих лекарственных веществ хорошо проявила себя в каче-
стве топической терапии острых воспалительных заболе-
ваний глотки и обеспечивает анестезирующее, противо-
воспалительное и антибактериальное действие. Актив-
ность препарата не ограничивается только эрадикацией
бактерий, также происходит воздействие на вирусную и
грибковую флору. Препарат улучшает картину воспали-
тельных изменений в глотке за счет уменьшения отека, ин-
фильтрации, гиперемии слизистой оболочки и лимфоид-
ной ткани. Септолете® тотал может быть рекомендован для
купирования боли, вызванной как инфекционными, так и
неинфекционными причинами. Показаниями для назначе-
ния Септолете® тотал являются противовоспалительная,
обезболивающая и антисептическая терапия при воспали-
тельных заболеваниях горла, полости рта и десен: гинги-
вит, фарингит, ларингит, а также до и после удаления зубов.
Противопоказаниями служат: повышенная чувствитель-
ность к действующим веществам либо к любым вспомога-
тельным компонентам препарата и детский возраст до 
6 лет, относительные противопоказания – беременность и
лактация. 

Несмотря на значительные достижения современной
клинической медицины, острые воспалительные заболе-
вания глотки до сих пор остаются наиболее распростра-
ненными и отличаются упорным течением. Перед клини-
цистом встает проблема выбора терапии. Лечение должно
быть комплексным, этиотропным и поликомпонентным.

Важная роль отводится топическому лечению, которое за-
частую выступает в качестве монотерапии. Септолете® то-
тал обеспечивает комплексное действие за счет обезболи-
вающего, противовоспалительного и антисептического
эффектов. Препарат обладает высокой эффективностью,
безопасностью, хорошей переносимостью. Все описанное
позволяет рекомендовать этот препарат в качестве топи-
ческого средства для лечения острых воспалительных за-
болеваний глотки и обострения хронических, как при
комбинированном лечении, так и для монотерапии.
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Актуальность
В современных условиях ухудшение экологической об-

становки привело к возрастанию частоты заболеваемости
острыми респираторными заболеваниями верхних дыха-
тельных путей, достигающей порой, по данным литератур-
ных источников, 90% всей инфекционной патологии в
детском возрасте [1, 2]. Несмотря на интенсивно проводи-
мую разработку методов профилактики и лечения, про-
блема предупреждения развития осложнений острых рес-
пираторных заболеваний является чрезвычайно актуаль-
ной. Ринит – наиболее часто встречающаяся патология
верхних дыхательных путей в практике педиатра [3, 4]. Ри-
нит может быть первым симптомом острой респиратор-
ной вирусной инфекции, а также началом аллергической
реакции слизистой полости носа [5, 6]. В настоящее время
выделяют следующие виды ринитов: аллергический, ин-
фекционный, неаллергический, неинфекционный ринит
(NANIPER – Non-Allergic, Non-Infectious Persistent Rhinitis)
[7]. Документ Всемирной организации здравоохранения
ARIA (Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma – аллергиче-
ский ринит и его влияние на астму) определяет принципы
ступенчатой терапии аллергических ринитов, базирую-
щиеся на степени тяжести течения заболевания. На теку-
щий момент основными группами препаратов являются:
средства для элиминационной терапии, антигистаминные
средства (системные и топические), топические стероиды.
Под неаллергическим, неинфекционным персистирую-
щим ринитом (NANIPER) понимают гетерогенную группу
назальных нарушений, включающую профессиональный,
медикаментозный, гормональный и идиопатический вазо-

моторный ринит. Инфекционный ринит у детей, особен-
но раннего возраста, встречается значительно чаще, чем у
взрослых.

Заболеваемость синуситами у детей до настоящего вре-
мени достаточно высока. По литературным данным, забо-
леваниями носа и околоносовых пазух страдают от 17 до
22% детского населения [3, 8]. Одним из существенных фак-
торов патогенеза острых и особенно хронических воспа-
лительных заболеваний носа и околоносовых пазух являет-
ся нарушение механизма мукоцилиарного транспорта [9,
10]. Это чаще всего связано с отеком слизистой оболочки,
избыточным образованием и повышением вязкости носо-
вого секрета, что влечет за собой расстройство дренажной,
дыхательной, секреторной и обонятельной функций.

Проблема аллергического ринита у детей сегодня по-
прежнему чрезвычайно актуальна, поскольку заболевание
существенно снижает качество жизни больного. Распро-
страненность аллергического ринита, по данным Институ-
та иммунологии, составляет от 12,7 до 24%, а в структуре ал-
лергических болезней занимает большой удельный вес –
60–70% [11, 12].

Кроме этого, выделяют острый травматический ринит
[13], обусловленный травмой слизистой оболочки полости
носа (инородные тела, прижигания, хирургические вме-
шательства, а также условия окружающей среды – пыль,
дым, вдыхание химических веществ) и медикаментозный
ринит вследствие длительного использования сосудосу-
живающих средств – более 8–10 дней.

Классические симптомы ринита – назальная обструк-
ция, ринорея, чиханье. Общая продолжительность острого
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В лечении респираторных заболеваний верхних дыхательных путей на современном этапе применяется широкий спектр лекарственных средств.
Целью исследования было изучение сочетанного применения ирригационно-элиминационной терапии и назальных деконгестантов в профилак-
тике и лечении ринитов и синуситов у 63 детей в возрасте от 3 до 15 лет. В ходе исследования было проведено клиническое открытое сравни-
тельное исследование оценки эффективности, безопасности и удобства применения препаратов СептоАква и СептаНазал® с учетом мнения ро-
дителей у детей с ринитами и синуситами. Препарат СептоАква назначали в возрастной дозировке по 1–2 впрыскивания в каждый носовой ход
несколько раз в сутки в течение 7 дней, препарат СептаНазал® – по 1 впрыскиванию в каждый носовой ход по 3 раза в сутки в течение 5 дней. 
В ходе исследования препараты СептоАква и СептаНазал® продемонстрировали хорошую переносимость, отсутствие нежелательных лекарст-
венных реакций, удобство применения, высокую эффективность в комплексной терапии ринитов и синуситов у детей.
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In the treatment of respiratory diseases of the upper respiratory tract a wide range of medicines is used. The aim of the study was to investigate the combined
use of irrigation and elimination therapy and nasal decongestants in the prevention and treatment of rhinitis and sinusitis in 63 children aged 3 to 15 years. 
The study was conducted via open clinical comparative study evaluating the efficacy, safety and ease of use of drugs and SeptoAqua SeptaNazal® taking into
account the views of parents of children with rhinitis and sinusitis. SeptoAqua drug was administered at a dose of 1–2 age-injection in each nostril once a day
for 7 days, SeptaNazal® preparation – 1 injection in each nostril 3 times a day for 5 days. The study drugs and SeptoAqua SeptaNazal® demonstrated good
tolerability, the absence of adverse drug reactions, ease of use, a high efficiency in the treatment of rhinitis and sinusitis in children.
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ринита составляет 8–14 дней, она может варьировать в ту
или иную сторону по разным причинам. У ослабленных
детей (часто болеющих острыми респираторными вирус-
ными инфекциями) при наличии хронических очагов ин-
фекции острый ринит может иметь затяжной характер –
до 3–4 нед [2, 14]. В настоящее время в терапии инфек-
ционных ринитов широко используются средства, обла-
дающие элиминационным эффектом, деконгестанты (то-
пические и системные), фитопрепараты, физические и
рефлекторные методы воздействия [1, 2, 15, 16]. Относи-
тельная площадь слизистой оболочки носа у детей значи-
тельно больше, чем у взрослых. При попадании на слизи-
стую оболочку носа грудного ребенка взрослой дозы сосу-
досуживающего препарата на 1 кг массы тела он получит
дозу в 30 раз выше, чем взрослый. Поэтому сосудосужи-
вающие препараты у детей, особенно младшего возраста,
должны применяться с осторожностью, в минимальных
дозах [15, 16].

В лечении респираторных заболеваний верхних дыха-
тельных путей на современном этапе применяется широ-
кий спектр лекарственных средств, влияющих на разные
симптомы и имеющих неоднозначную доказательную базу
клинической эффективности.

Ирригационно-элиминационная терапия с применени-
ем препарата СептоАква устраняет причину воспалитель-
ного процесса, удаляя значительную часть патогенов, ал-
лергенов и микрочастиц с поверхности полости носа.
Изотоническая концентрация микроэлементов препарата
улучшает мукоцилиарный транспорт, ускоряя репаратив-
ные процессы поврежденного патогеном мерцательного
эпителия полости носа, активации биения ресничек и
нормализации работы бокаловидных клеток [9].

Наиболее широко для лечения ринитов и синуситов у
детей в последнее время применяют деконгестанты. Тера-
певтический эффект их основан на стимуляции постси-
наптических a-адренорецепторов, высвобождении эндо-
генного норадреналина и, как следствие, уменьшении кро-
венаполнения слизистой оболочки полости носа и улуч-
шении носового дыхания.

Согласно литературным данным [9, 17], доказан положи-
тельный эффект сочетанного применения ирригационно-
элиминационной терапии и назальных деконгестантов с
целью симптоматической терапии ринита.

Цель – изучить возможности апробируемых препара-
тов СептоАква и СептаНазал® в профилактике и лечении
ринитов и синуситов у детей.

Задача – провести клиническое открытое сравнитель-
ное исследование оценки эффективности, безопасности и
удобства применения препаратов СептоАква и СептаНазал®

с учетом мнения родителей у детей с ринитами и синуси-
тами.

Материал и методы
Работа проводилась на базе детского стационара ГАУЗ

«Центральная городская клиническая больница №18» г. Ка-
зани в период с ноября по февраль 2015–2016 гг.

Критерии включения. В исследование были включе-
ны 63 ребенка (28 мальчиков, 35 девочек) в возрасте от 3
до 15 лет (средний возраст 8,4±0,31 года) с воспалительны-
ми поражениями верхних дыхательных путей (ринит, си-
нусит, аллергический ринит в анамнезе), госпитализиро-
ванных в стационар с основным диагнозом «острый брон-
хит» и «острый обструктивный бронхит». Диагноз ринита
и синусита устанавливался на основании характерных
клинических симптомов (ринорея, чиханье, затруднение
носового дыхания, а у детей с аллергическим ринитом –
зуд в полости носа), лабораторного обследования (общий
анализ крови, осмотр оториноларинголога, а также опре-
деление уровня общего и аллергенспецифических имму-
ноглобулинов E, положительных кожных проб с бытовы-

ми, эпидермальными и пыльцевыми аллергенами в слу-
чаях аллергического ринита – амбулаторное обследова-
ние). Приема других лекарственных средств и проведения
физиотерапевтических процедур для лечения ринитов и
синуситов не допускалось.

Перед включением пациента в исследование проводи-
лась проба на переносимость препарата: ребенку приме-
няли по 1 впрыскиванию в носовые ходы. В случае отсут-
ствия в течение 30 мин развития аллергической реакции
ребенок становился участником исследования.

Критерии исключения. Из исследования были ис-
ключены дети, при обследовании которых выявлялись на-
рушения архитектоники полости носа (гипертрофия но-
совых раковин, деформация перегородки носа, полипоз-
но-измененная слизистая оболочка носа), пациенты с ме-
дикаментозным ринитом и дети, страдающие бронхиаль-
ной астмой. Также критериями исключения были участие
в другом клиническом исследовании в данный момент или
в течение последнего месяца; наличие тяжелых пораже-
ний печени и почек; отказ родителей от участия в исследо-
вании.

На каждого ребенка заполнялся протокол наблюдения,
включающий оценку клинического обследования в дина-
мике, эффективности препарата лечащим врачом, разви-
тие нежелательных лекарственных реакций. Эффектив-
ность терапии оценивалась самим пациентом по 5-балль-
ной визуально-аналоговой шкале по каждому симптому
(степень заложенности носа, количество отделяемого из
носа и его характер, чиханье и зуд в полости носа) до лече-
ния, через 5–7 дней и к моменту выписки из стационара.
За 0 баллов принимали отсутствие данного симптома, за 5
баллов – его максимальное проявление. Оценка компла-
ентности (число отказов от лечения ввиду неэффективно-
сти, непереносимости лекарственного средства или не-
удовлетворенности органолептическими свойствами пре-
парата) проводилась путем анкетирования родителей.
Удовлетворенность результатами лечения препаратами
СептоАква и СептаНазал® родители пациентов оценивали
по интегральной шкале IMPSS (Integrative Medicine Patient
Satisfaction Scale):
• полностью удовлетворен;
• удовлетворен;
• отношусь нейтрально;
• неудовлетворен;
• крайне неудовлетворен.

Эффект от проведенной терапии оценивали как отлич-
ный, хороший, удовлетворительный и без эффекта.

Выраженность симптомов ринита, синусита и самочув-
ствие пациентов оценивали по балльным шкалам, предло-
женным Э.Э.Локшиной и соавт. (2009 г.) и С.В.Зайцевой и
соавт. (2012 г.) [18, 19]; табл. 1, 2.

Эффективность препаратов (выраженный и умеренный
эффект, отсутствие эффекта и ухудшение) оценивали по
комментариям лечащего врача. Безопасность препаратов
оценивали по переносимости, развитию аллергических и
других нежелательных реакций.

В течение всего периода наблюдения проводился мони-
торинг с использованием градации: очень хорошая, хоро-
шая, удовлетворительная и неудовлетворительная перено-
симость при использовании препаратов.

Otorhinolaryngology

Таблица 1. Балльная шкала оценки симптомов острых респи-
раторных заболеваний верхних дыхательных путей

Оценка кашля Баллы

Степень заложенности носа

1 – нет, 5 – мак-
симум (от 1 до 

5 баллов)

Количество отделяемого из носа и его характер

Чиханье

Зуд в полости носа
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В наших исследованиях мы применяли сочетание изо-
тонического раствора минеральных солей и назального
деконгестанта, содержащего ксилометазолин и декспанте-
нол.

Статистика
Статистическая обработка данных проводилась с исчис-

лением количественных данных в виде абсолютных (n, N),
относительных (%) и средних значений (М), стандартного
отклонения (SD). По результатам исследования проверка
статистических гипотез проводилась при уровне значимо-
сти (a-ошибке), равном 0,05.

Результаты
Интересной с точки зрения сочетания элиминационно-

ирригационной терапии и деконгестантов является комби-
нация препаратов СептоАква и СептаНазал® компании
КРКА, Словения. Неопровержимым преимуществом препа-
ратов является форма выпуска в виде спреев со специально
разработанным потоком струи для детей. Входящие в состав
СептоАква компоненты – изотонический стерильный рас-
твор минеральных солей и в СептаНазал® – комбинация
декспантенола и ксилометазолина – позволяют с успехом
применять их как для терапии инфекционного, так и для
профилактики развития аллергического ринита. В нашей
клинике проведена оценка клинической эффективности
препаратов СептоАква и СептаНазал® у детей с разными
формами острых ринитов (инфекционный и аллергиче-
ский), синуситов и в качестве профилактики развития ал-
лергического ринита у детей, имеющих его в анамнезе. Пре-
парат СептоАква назначали в возрастной дозировке (со-
гласно прилагаемой к препарату инструкции) по 1–2 впры-
скивания в каждый носовой ход несколько раз в сутки в
течение 7 дней, препарат СептаНазал® – по 1 впрыскиванию
в каждый носовой ход до 3 раз в сутки в течение 5 дней.

Детям контрольной группы назначались спрей назаль-
ный с ментолом 0,9% натрия хлорида (Ризосин), ксиломе-
тазолин (Риностоп) и декспантенол (Мореаль плюс) в от-
дельности, физиотерапевтические процедуры (коротко-
волновое ультрафиолетовое излучение), но без приема
препаратов СептоАква и СептаНазал®. Динамику выражен-
ности клинических симптомов (отек слизистой полости
носа, затруднение дыхания, гипосмия, гиперемия слизи-
стой, чиханье, гиперемия конъюнктивы, болезненность в
области проекции околоносовых пазух, слезотечение)
оценивали в баллах (от 0 до 3 баллов).

На момент включения в исследование у детей всех групп
отмечали затруднение носового дыхания (4,09±0,06 бал-
ла), ринорею (4,11±0,04 балла), чиханье (2,71±0,26 балла),
зуд в полости носа (2,48±0,23 балла).

На основании полученных данных (результаты клини-
ческого осмотра), а также опроса пациентов и их родите-
лей было отмечено, что уже к 3-му дню приема препаратов
СептоАква и СептаНазал® наступает статистически значи-
мое снижение выраженности клинических симптомов: за-
труднения носового дыхания (2,02±0,16 балла), ринореи
(2,58±0,3 балла), чиханья (1,23±0,27 балла), зуда в полости
носа (1,16±0,05 балла). Восстановление обоняния у паци-
ентов 1-й группы отмечалось через 3–4 дня от начала
лечения.

Максимальный лечебный эффект отмечали на 5–6-й
день лечения – выраженность затруднения носового ды-
хания составила 0,15±0,09 балла, зуда в полости носа –
0,13±0,16 балла. Прекращение выделений из носа отмеча-
лось у 98% детей. Согласно дневникам наблюдений и анке-
тированию родителей дети к 7–8-му дню не имели на-
сморка. Максимальный лечебный эффект у детей с аллер-
гическим ринитом в анамнезе наступал на 10–12-й день
(экспозиция препарата была удлинена до 10 дней).

Сравнительный анализ наблюдений за пациентами 2-й
группы показал, что у 46,5% пациентов улучшение симпто-
мов ринита и синусита наступало на 5–6-й день, а излече-
ние – на 9–10-й день. У 53,5% детей положительная дина-
мика симптомов отмечалась на 7–8-й день, а выздоровле-
ние по субъективным данным – на 11–12-й день.

В наших исследованиях эффективность лечения препа-
ратами СептоАква и СептаНазал® обследуемых пациентов
с ринитами и синуситами была расценена как хорошая в
89% случаев.

Переносимость препаратов СептоАква и СептаНазал®

оценивались большинством больных как «удовлетвори-
тельная» и «полностью удовлетворительная», не было от-
мечено ни одного случая нежелательных лекарственных
реакций. Дети и их родители отмечали ряд достоинств
препаратов: не раздражают и не сушат слизистую оболоч-
ку носа (рис. 1).

При применении препаратов СептоАква и СептаНазал®

практически все родители были уверены в безопасности

Оториноларингология

Таблица 2. Балльная шкала оценки самочувствия больных с
острыми респираторными заболеваниями верхних дыхатель-
ных путей

Оценка самочувствия Баллы

Отсутствие симптомов 0

Легко выраженные 1

Умеренно выраженные 2

Сильно выраженные 3

Рис. 1. Доля родителей, оценивших применявшийся 
терапевтический режим с использованием препаратов 
СептоАква и СептаНазал® как простой и удобный.

Рис. 2. Доля родителей, уверенных («полностью удовлетво-
рен» и «удовлетворен») в безопасности лечения своих детей
к окончанию лечебного периода.



98 CONSILIUM MEDICUM 2016 | ТОМ 18 | №3

Оториноларингология

лечения детей. Что касается анализа результатов исследо-
вания во 2-й группе, таких родителей оказалось меньше,
поскольку у 3 детей отмечалось чувство «пощипывания» в
полости носа, что было расценено как реакция на бензал-
кония хлорид, присутствующий в препарате Риностоп
(рис. 2).

Эффективность применения препаратов СептоАква и
СептаНазал® у детей с ринитами и синуситами отражается
не только в исчезновении клинических симптомов и
удобстве применения, но и в значительном уменьшении
потребления препаратов для терапии синусита и аллерги-
ческого ринита, топических кортикостероидов, систем-
ных антигистаминных и антилейкотриеновых препара-
тов. Следует заметить при этом, что на фоне приема пре-
паратов СептоАква и СептаНазал® у детей улучшалось са-
мочувствие, что позитивно отражалось, в частности, на
сне (рис. 3).

Таким образом, опыт применения препаратов СептоАк-
ва и СептаНазал® не только показал его высокую клиниче-
скую эффективность, но и продемонстрировал отсутствие
нежелательных реакций. Все это подтверждает целесооб-
разность и обоснованность использования данных препа-
ратов в комплексном лечении ринитов и синуситов у де-
тей. Препараты СептоАква и СептаНазал® могут быть реко-
мендованы к широкому применению.

Полученные фактические данные показали, что приме-
нение препаратов СептоАква и СептаНазал® в комплекс-
ной терапии ринитов, синуситов и аллергических рини-
тов приводило к быстрому и выраженному ослаблению
симптомов исследуемого заболевания, не вызывало при-
выкания. Учитывая хорошую переносимость, положитель-
ный клинический эффект, благоприятный профиль без-
опасности, препараты СептоАква и СептаНазал® могут
быть рекомендованы пациентам с разными формами ри-
нита и синусита в качестве препаратов выбора как для
кратковременного, так и для длительного (до 10–12 дней,
по нашим исследованиям) применения в указанных дози-
ровках.

Заключение
Проблема лечения острых респираторных заболеваний

верхних дыхательных путей является крайне актуальной.
Согласно нашим данным, в симптоматической терапии
острых риносинуситов положительный эффект показало
сочетанное применение ирригационно-элиминационной
терапии и назальных деконгестантов. Так, в ходе исследо-
вания препараты СептоАква и СептаНазал® продемонстри-
ровали хорошую переносимость, отсутствие нежелатель-
ных лекарственных реакций, удобство применения, высо-

кую эффективность в лечении ринитов и синуситов у де-
тей. Все сказанное позволяет рекомендовать препараты
СептоАква и СептаНазал® в комплексной терапии ринитов
и синуситов у детей в качестве эффективного и безопасно-
го лекарственного средства.

Выводы:
• Включение препаратов СептоАква и СептаНазал® в ком-

плексную терапию детей, страдающих ринитом и сину-
ситом, способствует быстрому и выраженному ослабле-
нию симптомов.

• Применение препаратов СептоАква и СептаНазал® поз-
воляет уменьшить продолжительность применения то-
пических кортикостероидов, системных антигистамин-
ных и антилейкотриеновых препаратов и, соответствен-
но, фармакологическую нагрузку на пациента.

• Опыт применения препаратов СептоАква и СептаНазал®

показал не только его клиническую эффективность, но и
отсутствие серьезных нежелательных реакций. Все это
подтверждает целесообразность использования данных
препаратов в комплексной патогенетической терапии у
детей с ринитом и синуситом и позволяет рекомендо-
вать их к широкому применению.
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Аллергический ринит (АР) является широко распро-
страненным заболеванием и составляет по данным

Минздрава России 60–70% в структуре аллергических за-
болеваний. Особенно велика распространенность АР в
детской популяции, где она достигает 10–28,7%. В настоя-
щее время АР характеризуется ранним началом, нередко
непрерывно-рецидивирующим течением и резистент-
ностью к противоаллергической терапии [1–4]. Установле-
но, что на течение АР оказывает влияние изменение соста-
ва микробиоценоза носовой полости. Данные микробио-
логического исследования полости носа при АР нередко
выявляют грибковую колонизацию грибами рода Candida
[5–7]. Аллергическое воспаление и колонизация грибко-
вой микрофлоры при АР способствуют нарушению муко-
зального иммунитета. В настоящее время для оценки пока-
зателей назального секрета внедряются неинвазивные ме-
тоды диагностики, такие как исследование цитоморфоло-
гических и воспалительных сдвигов на местном уровне
[8–10]. Исследования, посвященные особенностям муко-
зального иммунитета при АР в условиях грибковой коло-
низации, немногочисленны.

Исходя из изложенного, цель исследования – изучить
особенности мукозального иммунитета у детей с круглого-
дичным аллергическим ринитом (КАР), ассоциированным
с грибами рода Candida, для совершенствования методов
терапии данной патологии.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находились 60 детей в возрасте от 3

до 18 лет, имеющих непрерывно-рецидивирующее тече-
ние заболевания и резистентность к противоаллергиче-
ской терапии. Из них основную группу составили 30 детей
с КАР, ассоциированным с грибами рода Candida. У всех
детей в мазках-отпечатках со слизистой полости носа об-
наружены грибы рода Candida. В группу сравнения вошли
30 детей с КАР без колонизации слизистой оболочки поло-
сти носа грибковой микрофлорой.

Изучение особенностей мукозального иммунитета про-
водили с помощью оценки цитологического профиля маз-
ков-отпечатков со слизистой оболочки полости носа. Также
определяли показатели гуморального иммунитета (уровни
секреторного иммуноглобулина – sIg – Е и A) и цитокино-
вого профиля (интерлейкин – ИЛ-4, интерферон – ИФН-g).

Цитоморфологические показатели исследовали методом
мазков-отпечатков со слизистой носа, их окрашиванием по
Романовскому–Гимзе. В мазке определяли процентное со-
отношение клеточных элементов и показатели, характери-
зующие фагоцитарную активность нейтрофилов (ФАН)-1
(процент фагоцитирующих аутофлору нейтрофилов) и
ФАН-2 (процент деструктурированных нейтрофилов, в ци-
топлазме которых сохранялись целые микроорганизмы).
Исследование sIgЕ в назальном секрете проводили иммуно-
ферментным планшетным методом с помощью тест-систем
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Эффективность иммуномодулирующей
терапии круглогодичного аллергического
ринита, ассоциированного с грибами 
рода Candida, у детей
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Цель исследования – изучить особенности мукозального иммунитета у детей с круглогодичным аллергическим ринитом (КАР), ассоциированным
с грибами рода Candida, для совершенствования методов терапии данной патологии. Изучение особенностей мукозального иммунитета у 30 де-
тей в возрасте от 3 до 18 лет с КАР, ассоциированным с грибами рода Candida, выявило высокий уровень показателей атопического типа реаги-
рования (эозинофилия назального секрета, повышение секреторного иммуноглобулина – sIg – E и  интерлейкина-4) на фоне снижения показате-
лей противоинфекционной защиты (уровни интерферона g и sIgA, угнетение миграции нейтрофилов в полость носа и их функциональной актив-
ности). Включение в состав комплексной терапии КАР, ассоциированного с грибами рода Candida, иммуномодулятора Полиоксидония, вводимо-
го интраназально в возрастной дозировке, приводит  к снижению активности аллергического воспалительного процесса в слизистой оболочке
полости носа, что проявляется снижением уровня эозинофилов, sIgE и интерлейкина-4 в назальном секрете, а также повышению активности по-
казателей противоинфекционной защиты в слизистой оболочке полости носа, что проявляется увеличением уровня интерферона g, sIgА и акти-
вацией функциональной активности нейтрофилов в назальном секрете.
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The effectiveness of therapies perennial allergic rhinitis associated 
with fungi of the genus of Candida, in children
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The purpose of research  was to study the features of mucosal immunity in children with perennial allergic rhinitis (PAR) associated with fungi of Candida ge-
nus, for the improvement of the disease therapies. The study of mucosal immunity in 30 children aged from 3 to 18 years with PAR associated with fungi of
the genus of Candida, revealed a high level of atopic type of response rates (eosinophilia, nasal secretion, increase secretory immunoglobulin - sIg - E and
IL-4) due to lower anti-infective protection indicators (levels of interferon g and sIgA, inhibition of neutrophil migration into nasal cavity and their functional
activity). Inclusion complex therapy KAP associated with fungi of the genus Candida, immunomodulator polioxydonium  administered intranasally in doses
based on age,  leads to reduced activity of allergic inflammation in the mucous membrane of the nasal cavity, which is manifested decrease in the level of
eosinophils, sIgE and interleukin-4 in nasal secretions, as well as an increase in activity rates of anti-protection in the mucosa of the nasal cavity, which ma-
nifests an increase in the level of interferon g, sIgA and activation of the functional activity of neutrophils in nasal secretions.
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«Хема-Медика». Для определения кон-
центрации sIgA использовали наборы
«Cекреторный IgA-ИФА-БЕСТ», а ИЛ-4,
ИФН-g – «Интерлейкин-4-ИФА-БЕСТ»,
«Гамма-Интерферон-ИФА-БЕСТ» (ЗАО
«Вектор-Бест», г. Новосибирск).

Результаты исследования и их
обсуждение

Анализ данных показал, что в ос-
новной группе детей в периоде об-
острения (табл. 1) отмечалась выра-
женная эозинофилия, однако досто-
верных различий по уровню эозино-
филов между сравниваемыми группа-
ми не выявлено. Для детей, больных
КАР, ассоциированным с грибами ро-
да Candidа, характерны изменения
других клеточных популяций, что
проявилось более выраженным сни-
жением содержания нейтрофилов и
повышением содержания эпители-
альных клеток, чем в группе сравне-
ния (p<0,05). В основной группе на
фоне выраженной нейтропении в ри-
ноцитограмме имело место резкое
угнетение функционального состоя-
ния нейтрофилов и снижение коли-
чества фагоцитирующих аутофлору
нейтрофилов (ФАН-1) в 4 раза и по-
вышение процента деструктуриро-
ванных нейтрофилов с сохраненны-
ми целыми микроорганизмами
(ФАН-2) в 2 раза относительно груп-
пы сравнения.

Изучение показателей гуморально-
го иммунитета в назальном секрете у
детей с КАР, ассоциированным с гри-
бами рода Candidа, в сравнении с
детьми с КАР без грибковой колони-
зации выявило существенные разли-
чия уровней sIgЕ и sIgA (табл. 2). Так, у
детей основной группы количество
sIgЕ в назальном секрете в 1,7 раза вы-
ше, а уровень sIgA был в 2 раза ниже,
чем в группе сравнения (р<0,05). Из-
вестно, что sIgA обладает способ-
ностью связывать токсины и вместе с
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Таблица 1. Цитологический профиль мазков-отпечатков слизистой оболочки полости носа у детей с КАР в сравниваемых группах

Клетки
Группа сравнения Основная группа

M±m M±m

Нейтрофилы 34,29±3,23* ** 8,56±2,25* **

Эозинофилы 39,52±2,78* ** 38,67±2,69* **

Лимфоциты 19,67±2,89 14,21±2,78

Эпителиальные клетки 6,54±0,78* ** 38,79±3,18*

ФАН-1 2,52±0,01* ** 0,63±0,01* **

ФАН-2 1,52±0,01* ** 3,04±0,01* **

Здесь и далее в табл. 2–5: *различия достоверны между основной группой и группой сравнения (р<0,05); **различия достоверны внутри
сравниваемых групп (р<0,05).

Таблица 2. Показатели гуморального мукозального иммунитета у детей с КАР в сравниваемых группах

Показатели гуморального иммунитета
Группа сравнения Основная группа

M±m M±m

sIgЕ, МЕ/мл 38,17±3,21* ** 65,21±2,31* **

sIgA, мкг/мл 157,67±21,11* 79,27±11,27* **
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лизоцимом проявляет антимикробную активность. При
снижении sIgA создаются условия для активации условно-
патогенной флоры, в частности грибов рода Сandida.

Уровень ИЛ-4, выявленный у детей с КАР основной груп-
пы (табл. 3), значительно превышал значения группы
сравнения (p<0,05). Уровень ИФН-g у пациентов основной
группы достоверно ниже, чем в группе сравнения (p<0,05).
Регуляторный индекс ИФН-g/ИЛ-4 у пациентов с КАР ос-
новной группы в 2,1 раза ниже, чем в группе сравнения
(p<0,05).

Таким образом, изучение особенностей мукозального
иммунитета при КАР, ассоциированном с грибами рода
Candida, выявило высокий уровень показателей атопиче-
ского типа реагирования (эозинофилия назального секре-
та, повышение sIgE и ИЛ-4) на фоне снижения показателей
противоинфекционной защиты (уровни ИФН-g и sIgA,
угнетение миграции нейтрофилов в полость носа и их

функциональной активности). Выявленные изменения по-
казателей муказального иммунитета при КАР, ассоцииро-
ванном с грибами рода Candida, у детей являются показа-
нием для назначения иммунокорригирующей терапии в
составе комплексного лечения.

В качестве иммуномодулятора нами назначался препа-
рат Полиоксидоний – раствор для местного применения
(капли в нос). Для получения капель в нос готовится рас-
твор из лиофилизата. Для этого в лиофилизат 3 мг вносят 
1 мл (20 капель) дистиллированной воды, а в 6 мг – 2 мл
(40 капель) растворителя и тщательно перемешивают. Го-
товый раствор хранится в холодильнике и может исполь-
зоваться в течение суток. В 1 капле готового раствора содер-
жится 150 мкг Полиоксидония, что используется для расче-
та дозировки, исходя из массы тела ребенка. Суточную дозу
капель в нос рассчитывают по массе ребенка – 150 мкг 
(1 капля) на 1 кг веса. Для облегчения расчетов можно вос-
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Таблица 4. Динамика показателей атопического типа реагирования мукозального иммунитета у детей с КАР, ассоциированным с
грибами рода Candida, в зависимости от вида терапии

Показатели
Основная группа Группа сравнения

до лечения после лечения до лечения после лечения

Эозинофилы, % 38,42±2,68* ** 18,83±2,63 38,74±2,89* ** 26,48±2,47

sIgE, МЕ/мл 65,69±2,42* ** 41,84±0,92 65,12±2,35* ** 47,52±1,13

ИЛ-4, пг/мл 37,92±1,31* ** 9,21±1,12 38,24±1,21* ** 15,32±1,32

Таблица 5. Динамика показателей противоинфекционной защиты в носовом секрете у детей с КАР, ассоциированным с грибами
рода Candida, в зависимости от вида терапии

Показатели
Основная группа Группа сравнения

до лечения после лечения до лечения после лечения

Нейтрофилы, % 8,43±2,42** 26,32±4,48** 8,72±2,83** 23,38±4,92**

ФАН-1, % 0,63±0,01* ** 1,24±0,01* ** 0,63±0,01* ** 0,19±0,01* **

ФАН-2, % 3,03±0,01* ** 1,72±0,01* ** 3,04±0,01* ** 1,80±0,01* **

sIgА, мкг/мл 78,92±10,32* ** 130,15±8,45* ** 79,38±11,64* ** 106,24±10,22* **

ИФН-g, пг/мл 65,68±6,9* ** 85,92±4,42* ** 66,93±7,61* ** 71,34±6,35* **

Рис. 1. Уровень показателей атопического типа реагирова-
ния после лечения в сравниваемых группах.

Рис. 2. Уровень показателей противоинфекционной защиты
после лечения в сравниваемых группах.

sIgА    ИФН-g

Таблица 3. Показатели цитокинового профиля у детей с КАР в сравниваемых группах

Цитокиновый профиль
Группа сравнения Основная группа

M±m M±m

ИЛ-4, пг/мл 20,23±1,7* ** 38,12±1,21* **

ИФН-g, пг/мл 93,45±2,88* ** 66,89±7,19* **

ИФН-g/ИЛ-4 4,62±0,41* *** 1,75±1,01* **
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пользоваться следующими данными: масса 10 кг – 10 капель
в сутки; 15 кг – 15 капель в сутки; 20 кг – 20 капель в сутки. 
В нос капли вводили в течение 7 дней, по 1–3 капли в каж-
дую ноздрю, с интервалом 2–4 ч.

Для изучения эффективности иммуномодулирующей те-
рапии под наблюдением находились 60 детей в возрасте
от 3 до 18 лет. Основную группу составили 30 детей с КАР,
ассоциированным с грибами рода Candida, в возрасте от
3 до 18 лет. У всех детей в мазках-отпечатках со слизистой

полости носа обнаружены грибы рода Candida. В данной
группе пациенты в составе комплексной терапии КАР по-
лучали Полиоксидоний – капли в нос по указанной схеме.
В группу сравнения вошли 30 детей с КАР без колонизации
слизистой оболочки полости носа грибковой микрофло-
рой, которые получали только комплексную терапию КАР
без назначения Полиоксидония. Комплексная терапия в
сравниваемых группах не различалась и включала в себя:
антимикотическую терапию (фузафунгин, по показаниям –
системные антимикотики), антигистаминные препараты 
II поколения, ингаляционные кортикостероиды, элимина-
ционную терапию (изотонические солевые растворы). 

На фоне проводимого лечения с включением в состав
терапии иммунокорректора Полиоксидония, вводимого
интраназально, выявлена положительная динамика со сто-
роны показателей мукозального иммунитета.

Анализ показателей атопического типа реагирования в
назальном секрете продемонстрировал (табл. 4), что у де-
тей основной группы отмечалось снижение уровня эози-
нофилов в 2 раза, в а группе сравнения – в 1,4 раза. Уровень
эозинофилов в основной группе после лечения был досто-
верно ниже, чем в группе сравнения (р<0,05).

Количество sIgE у детей с КАР, получающих комплекс-
ную терапию с включением в состав иммунокорригирую-
щей терапии, после лечения было достоверно ниже, чем у
детей с КАР, ее не получающих, и составило соответствен-
но 41,8 и 47,52 МЕ/мл (р<0,05).

Содержание ключевого цитокина, ответственного за
реализацию атопического воспаления, ИЛ-4, в основной
группе детей после проведенной терапии также было до-
стоверно ниже, чем в группе сравнения, и составило соот-
ветственно 9,21 и 15,32 пг/мл (р<0,05).

Таким образом, на фоне проводимого лечения отмечает-
ся снижение активности аллергического воспаления в
слизистой оболочки полосте носа у детей с КАР, ассоции-
рованным с грибами рода Candida (рис. 1), что проявляет-
ся снижением уровня эозинофилов, sIgE и ИЛ-4 в назаль-
ном секрете.

Изучение динамики показателей противоинфекцион-
ной защиты у детей с КАР, ассоциированным с грибами ро-
да Candida, выявило, что у детей основной группы после
проводимого лечения (табл. 5) в назальном секрете отме-
чается достоверное повышение процента фагоцитирую-
щих аутофлору нейтрофилов – ФАН-1 (p<0,05) и сниже-
ние процента деструктурированных нейтрофилов с непе-
реваренными микроорганизмами – ФАН-2 (p<0,05). Также
в основной группе детей после лечения содержание sIgА и
ИФН-g было достоверно выше, чем в группе сравнения
(р<0,05). 

Полученные данные показывают, что в основной группе
детей отмечается повышение активности показателей
противоинфекционной защиты в слизистой оболочке по-
лости носа у детей с КАР, ассоциированным с грибами ро-
да Candida, что проявляется увеличением уровня ИФН-g, 

sIgА (рис. 2) и активацией функциональной активности
нейтрофилов в назальном секрете.

Таким образом, включение в состав комплексной тера-
пии КАР, ассоциированного с грибами рода Candida, им-
муномодулятора Полиоксидония, вводимого интраназаль-
но в возрастной дозировке, приводит:
• к снижению активности аллергического воспалительно-

го процесса в слизистой оболочке полости носа, что
проявляется снижением уровня эозинофилов, sIgE и
ИЛ-4 в назальном секрете;

• повышению активности показателей противоинфек-
ционной защиты в слизистой оболочке полости носа,
что проявляется увеличением уровня ИФН-g, sIgА и акти-
вацией функциональной активности нейтрофилов в на-
зальном секрете.
В связи с изложенным данный метод лечения может ши-

роко применяться в терапии КАР, ассоциированного с гри-
бами рода Сandida, у детей.
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Ринит и синусит – распространенные заболевания, ко-
торые часто развиваются и протекают совместно [14,

15]. Они вызывают выраженные физические симптомы,
влияют на качество жизни, могут снижать повседневную
активность и качество жизни больных. По статистике, рас-
пространенность аллергического ринита в США состав-
ляет 9–42%, 19 млн человек страдают от неаллергического
ринита и 26 млн имеют смешанную форму заболевания
[18]. Более того, можно полагать, что число случаев аллер-
гического ринита растет, если судить по увеличению чис-
ла обращений в медицинские учреждения США с 1995 по
2007 г. [20]. Существуют географические различия в рас-
пространенности этого заболевания между странами, од-
нако имеются данные о высоком уровне аллергического
ринита в Европе [21–24]. По статистике, от хронического
синусита страдают 4,9–12,5% населения США [19, 25] и
6,9–27,1% Европы [26].

Как ринит, так и синусит несут риск возникновения
серьезных осложнений. Оба заболевания часто сопровож-
даются астмой [14, 27–29], снижением контроля и эффек-
тивности терапии бронхиальной астмы [30, 31]. Корреля-
ция с астмой особенно выражена у пациентов, страдаю-
щих как аллергическим ринитом, так и хроническим сину-
ситом [27]. Аллергический ринит также ассоциирован с
гнойным средним отитом [28], что иногда приводит к по-
тере слуха. Хотя это случается редко, острый синусит мо-
жет приводить к осложнению в виде сепсиса, который ха-
рактеризуется высокой температурой, общим недомога-
нием, периорбитальным отеком, снижением зрения и тре-
бует неотложной медицинской помощи [15]. Среди других
осложнений острого синусита – тромбоз пещеристых вен,
абсцесс головного мозга, менингит, локализованный ос-
теомиелит (воспаление кости) и орально-антральный
свищ (в случае которого формируется проход между рото-
вой полостью и придаточной пазухой носа) [14]. Осложне-
ния хронического синусита включают локализованный

остеомиелит, орально-антральный свищ, мукоцеле (слизи-
стая киста) и абсцесс головного мозга [14].

Ринит и синусит серьезно влияют на качество жизни,
главным образом из-за связанных с ними утомляемости и
нарушений сна [15, 32–34]. Заложенность носа вызывает
затруднение дыхания во время сна у большинства пациен-
тов, страдающих этими заболеваниями [34], что приводит
к сонливости в дневное время, которая негативно сказыва-
ется на работоспособности. Аллергический ринит отрица-
тельно влияет на когнитивные функции [25, 33, 35] и, в
свою очередь, снижает успеваемость в школе. Как ринит,
так и синусит в значительной мере влияют на снижение
продуктивности в работе и учебе [14]. В США с аллергиче-
ским ринитом связывают 20% снижение производитель-
ности труда среди взрослых при наиболее выраженных
симптомах [36]. Каждый год в США теряется 3,5–10,7 млн
рабочих [25, 37] и 2 млн школьных дней, что отрицательно
сказывается на успеваемости [38, 39]. По причине хрони-
ческого синусита потеря рабочих дней составила в США
11,5 млн сут [25]. И хронический синусит, и аллергический
ринит также вызывают ограничение активности и соци-
альной жизни [25], что самым существенным образом сни-
жает качество жизни затронутых данными патологиями
пациентов.

В связи с многообразием факторов, влияющих на пато-
генез ринитов и синуситов, а также наличием побочных
эффектов, противопоказаний и других ограничений на
использование традиционных лекарственных препаратов
можно говорить об отсутствии «золотого стандарта» в те-
рапии этих заболеваний. Например, в отношении назначе-
ния противоотечных препаратов, кортикостероидов, му-
колитиков и орошения солевым раствором в настоящее
время имеется недостаточное количество контролируе-
мых клинических исследований [17]. Применение интра-
назальных кортикостероидов сопряжено с выраженными
побочными эффектами и низкой готовностью пациентов,
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особенно в случае терапии хронических синуситов с по-
липами и без них. Распространенным нежелательным эф-
фектом антигистаминных препаратов, особенно I поколе-
ния, служит выраженная сонливость (препараты II поколе-
ния в меньшей степени проникают через гематоэнцефа-
лический барьер и поэтому реже вызывают данную реак-
цию). При смешанных формах аллергического ринита ан-
тигистаминные средства неэффективны [16]. Симпатоми-
метики эффективно устраняют заложенность носа, но не
оказывают действия на чиханье, зуд и ринорею, которые
во многом определяют качество жизни больных ринитами
[40]. Местные противоотечные средства не показаны для
регулярного ежедневного использования из-за риска раз-
вития медикаментозного ринита (заложенность носа в ре-
зультате синдрома отмены, наступающая вследствие зло-
употребления интраназальными a-адренергическими
противоотечными средствами), поэтому могут приме-
няться лишь в течение непродолжительного времени [16].

Указанные ограничения обусловливают интерес прак-
тикующих специалистов к поиску новых лекарственных
препаратов, в том числе созданных на основе натуральных
компонентов. К одним из подобных средств относится
препарат Эуфорбиум композитум Назентропфен С («Био-
логише Хайльмиттель Хеель ГмбХ», Германия), выпускае-
мый в виде спрея для интраназального применения. При-
менение спрея Эуфорбиум композитум предлагает паци-
ентам, страдающим синуситом, ринитом и риносинуси-
том, натуральную альтернативу традиционным методам
лечения, не имеющую характерных для них побочных эф-
фектов и ограничений. Эффективность препарата под-
креплена многочисленными исследованиями у пациентов
всех возрастов при синусите/рините/риносинусите раз-
ной этиологии [1–9]. Результаты показали, что препарат
безопасен и хорошо переносится, сочетается с другими
лекарственными средствами [1–9]. Эуфорбиум компози-
тум показал такую же, как и ксилометазолин, эффектив-
ность при рините и синусите, но при этом характеризо-
вался лучшей переносимостью [7]. Эуфорбиум композитум
не вызывает синдрома отмены, привыкания и тахифилак-
сии [7, 9]. Неизвестны случаи взаимодействия с другими 
лекарственными средствами, противопоказания к препа-
рату и побочные эффекты препарата Эуфорбиум компо-
зитум редки. Он также показан к долговременному приме-
нению [1, 7, 9]. Знание всего комплекса действия компо-
нентов препарата Эуфорбиум композитум важно для его
правильного назначения при острых и хронических фор-
мах ринитов и риносинуситов.

Доказательная база
Проведенные за последние годы in vitro исследования

показали достоверную эффективность препарата и его
компонентов растительного происхождения в отношении
вирусов, чаще вызывающих риниты [10–12]. В частности,
Эуфорбиум композитум достоверно ингибирует размно-
жение риносинцитиального вируса, не уступая по данно-
му показателю рибавирину, известному своей актив-
ностью по отношению к данному типу вирусов. Подобное
выраженное действие также отмечено в отношении виру-
сов герпеса (HSV-1) по сравнению с ацикловиром, адено-
вируса типа 5 и вируса парагриппа типа 2. Несколько мень-
шая активность была зафиксирована в отношении вируса
гриппа типа А и риновируса. Таким образом, ключевым
преимуществом препарата Эуфорбиум композитум оста-
ется наличие у него противовирусного эффекта в отноше-
нии основных возбудителей инфекционных заболеваний
верхних дыхательных путей.

В слизистой оболочке носа клетки, участвующие в регу-
ляции иммунной системы, расположены достаточно близ-
ко к поверхности. Когда определенные субстанции по-
падают непосредственно на слизистую оболочку носа и

обладают фармакологическим эффектом, они непосред-
ственно и относительно легко вступают в контакт с имму-
нокомпетентными клетками. В особенности это относит-
ся к воспалительным реакциям, когда слизистая оболочка
характеризуется повышенной проницаемостью [13]. Все
адаптивные процессы основаны на способности разных
типов клеток иммунной системы взаимодействовать друг с
другом. На клеточном уровне это происходит посредством
цитокинов, которых в настоящее время известно более
100 типов. В зависимости от состава медиаторов, с кото-
рыми постоянно взаимодействуют клетки, клеточная ак-
тивность может приспосабливаться к фактической ситуа-
ции [13]. Переменная активация иммунной системы на-
блюдается при хронических воспалительных заболева-
ниях и рассматривается в качестве важной первичной
и/или вторичной причины заболеваний, находящихся в
числе ведущих показаний к применению терапии препа-
ратами на основе растительных компонентов (экстрак-
тов), к которым относится и спрей Эуфорбиум компози-
тум [13].

Проведенные исследования показали, что компоненты
препарата Эуфорбиум композитум характеризуются до-
стоверным действием на ряд компонентов иммунной си-
стемы. В частности, такие ингредиенты препарата, как Eup-
horbium, Hepar sulfuris, Argentum nitricum, Mucosa nasalis suis
и Sinusitis-Nosode, оказывают выраженное фармакологиче-
ское воздействие на g-интерферон и фактор некроза опу-
холи a, активирующие (стимулирующие) моноциты и мак-
рофаги. Другие компоненты препарата – Hydrargyrum biio-
datum, Hepar sulfuris, Luffa operculata, Argentum nitricum –
действуют на интерлейкин-10, обладающий ингибирую-
щим для вирусов действием [13].

Нормальная реакция поверхности эпителия дыхатель-
ных путей на инвазию или инфекции включает каскад ре-
акций на клеточном уровне. Они варьируются от наруше-
ния целостности поверхности эпителия до частичного уда-
ления эпителия или даже полного обнажения базальной
мембраны. После такого повреждения эпителий должен
восстановиться и регенерироваться, чтобы функциониро-
вать в полном объеме. Есть несколько механизмов реализа-
ции этого процесса, включая распространение и мигра-
цию базальных клеток, за которыми следуют пролифера-
ция и дифференциация эпителиальных клеток [41]. В вос-
становление и регенерацию эпителия дыхательных путей
вовлечено несколько клеточных и молекулярных факто-
ров. Эти факторы находятся под контролем протеаз (ме-
таллопротеиназ), цитокинов и факторов роста, которые
высвобождаются эпителиальными и мезенхимальными
клетками. Проведенные исследования указывают на то, что
Эуфорбиум композитум, обладающий противовирусным и
противовоспалительным действием, обеспечивает стиму-
ляцию функций слизистых оболочек, что приводит к повы-
шению их сопротивляемости вирусным инфекциям и уско-
ренному восстановлению после них.

Комплексный механизм действия многокомпонентного
препарата Эуфорбиум композитум объясняет его клини-
ческую эффективность, показанную в разных проведен-
ных ранее клинических исследованиях. В частности, пре-
парат показал статистически достоверные результаты по
сравнению с плацебо (как по всей совокупности симпто-
мов, так и по параметру обструкции дыхательных путей)
при хроническом синусите в рамках рандомизированного
двойного слепого плацебо-контролируемого исследова-
ния [1]. В ходе сравнения эффективности терапии рини-
тов и синуситов в рамках открытого исследования с актив-
ным контролем Эуфорбиум композитум показал сравни-
мые с ксилометазолином результаты по 10 контрольным
параметрам (симптомам), при этом продемонстрировав
существенно лучшую переносимость по сравнению с ис-
следованным симпатомиметиком [7].
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Также обращает на себя внимание возможность длитель-
ного назначения препарата Эуфорбиум композитум при
хронических формах заболеваний. Данное обстоятель-
ство позволяет назначать продолжительные курсы лече-
ния при ряде хронических патологий ЛОР-органов и по-
лучать хорошие клинические результаты. Например, при
хроническом синусите через 2 нед после начала курса те-
рапии достоверные улучшения симптоматики были от-
мечены у 74,9% пациентов [3], при хроническом медика-
ментозном рините – 70,5%, при атрофическом рините –
73,9% [2]. При этом в ходе длительных клинических наблю-
дений за пациентами, проходившими курс лечения атро-
фического и сухого ринита и озены, у 55 пациентов не бы-
ло отмечено ни одного случая побочных реакций на фоне
6–12-месячной терапии препаратом Эуфорбиум компози-
тум [5], а общее состояние пациентов, симптоматика забо-
левания и параметры носового дыхания достоверно улуч-
шались [9].

Таким образом, основываясь на результатах многочис-
ленных опубликованных научных и клинических исследо-
ваний, можно отметить, что препарат Эуфорбиум компо-
зитум (назальный спрей):
• обладает комплексным многоцелевым действием на

наиболее распространенные вирусы верхних дыха-
тельных путей и на противовоспалительные медиато-
ры, а также поддерживает функции слизистой оболоч-
ки носа;

• обладает научно и клинически подтвержденной безопас-
ностью и эффективностью, подкрепленными массой ис-
следований и публикаций о применении у пациентов
всех возрастов при рините/синусите/риносинусите раз-
ной этиологии;

• эффективен при синусите и рините, как ксилометазолин,
но лучше переносится пациентами;

• безопасен для пациентов любого возраста;
• не вызывает синдрома отмены или тахифилаксии;
• безопасен при сочетанном применении с другими ле-

карственными препаратами;
• очень редко вызывает побочные эффекты, не имеет

значимых противопоказаний и известных случаев взаи-
модействия с другими лекарственными средствами;

• хорошо переносится пациентами;
• показан к долговременному применению.
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Болезнь Меньера (БМ) – заболевание внутреннего уха,
характеризующееся периодическими приступами си-

стемного головокружения, флуктуирующей низкочастот-
ной сенсоневральной тугоухостью, заложенностью и шу-
мом в ушах. Нарушение слуховой и вестибулярной функций
в начале развития заболевания носит рецидивирующий ха-
рактер, приступы чередуются с периодами ремиссии и от-
сутствием каких-либо клинических проявлений кохлеове-
стибулярной патологии, однако с течением времени нару-
шения приобретают постоянный характер, проявляются
стойкой тугоухостью и расстройством равновесия [1, 2].

Заболевание названо в честь французского доктора
П.Меньера, который в 1861 г. в своих работах впервые расце-
нил приступы системного головокружения как проявление
патологии внутреннего уха. До этого считалось, что такие
приступы являются симптомом поражения центральной
нервной системы и имеют патогенез, сходный с эпилепти-
ческими припадками [3]. Из известных людей, страдавших
этим недугом, можно с большой долей вероятности назвать
Чарльза Дарвина, Винсента Ван Гога и Мэрилин Монро [4, 5].

Эпидемиология 
Согласно проведенным в разных странах исследова-

ниям, заболеваемость БМ колеблется от 3,5 человек на 100
тыс. населения в Японии, 157 человек на 100 тыс. в Велико-
британии, 190 человек на 100 тыс. в США и 513 человек на
100 тыс. в Финляндии [6]. В большинстве случаев первый
приступ БМ возникает в возрасте от 40 до 60 лет. Развитие
БМ в детском возрасте – редкость [7]. Женщины болеют ча-
ще мужчин в соотношении 1,3–1,9:1 [6, 8]. По статистиче-
ским данным, у 0,5% европейского населения диагности-
рована БМ, что в сумме составляет около 1 млн человек [9].
БМ занимает 2-е место по частоте встречаемости среди пе-
риферических причин головокружения, уступая только
доброкачественному пароксизмальному позиционному
головокружению [10]. Пациенты с БМ составляют 9,5% от

общего числа больных, проходящих стационарное лече-
ние по поводу кохлеовестибулярных нарушений [11].

Этиология и патогенез 
Несмотря на многочисленные исследования, этиология

и патогенез БМ во многом не выяснены. Превалирующими
гипотезами являются теория эндолимфатического гидро-
пса (водянки), т.е. повышенного содержания эндолимфы,
богатой ионами калия, и перерастяжение перепончатого
лабиринта (рис. 1).

Визуализация этого феномена возможна в настоящее
время при применении магнитно-резонансной томогра-
фии с высоким разрешением после транстимпанального
введения в барабанную полость рентгенконтрастного ве-
щества с гадолинием [12]. Патофизиологически к гидропсу
может приводить либо увеличение ее продукции сосуди-
стой полоской, либо снижение ее реабсорбции в эндолим-
фатическом мешке. Существует несколько теорий, объ-
ясняющих, каким образом гидропс вызывает развитие
спонтанных приступов головокружения. По одной из них,
в результате перерастяжения перепончатого лабиринта
при повышенном давлении эндолимфы происходят мик-
роразрывы в области рейснеровой мембраны, попадание
эндолимфы в перелимфу и повышение в последней со-
держания ионов калия [13]. По другой – повышенное дав-
ление эндолимфы вызывает открытие потенциалзависи-
мых неселективных катионных каналов, что также приво-
дит к повышению концентрации ионов калия в перилим-
фе [14]. В обоих случаях попавшие в перилимфу ионы ка-
лия достигают базальных отделов волосковых клеток и
нервных окончаний слуховой и вестибулярной порций
VIII черепного нерва, вызывая процессы деполяризации и
раздражения, сменяющиеся последующем угнетением
нервной импульсации, что объясняет изменение направ-
ления нистагма во время и после приступа. При длитель-
ном течении БМ постепенное угнетение слуховой и вести-
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булярной функций некоторыми авторами объясняется
именно часто повторяющимся и длительным токсическим
воздействием попадающей в перилимфатическое про-
странство эндолимфы на рецепторные волосковые клетки
обоих анализаторов [15]. Другая теория предполагает, что
гидропс сам по себе возникает приступообразно в резуль-
тате спонтанного увеличения секреции эндолимфы в со-
судистой полоске или же в результате спонтанной об-
струкции эндолимфатического мешка. Такое резкое повы-
шение давления приводит к механическому смещению во-
лосков рецепторных клеток в макулах преддверия и ампу-
лах полукружных каналов, что ведет к их деполяризации с
последующим развитием приступа головокружения [16].

Большое значение в поддержании гомеостаза внутрила-
биринтных жидкостей, особенно эндолимфы, играют
фиброциты спиральной связки, нарушение функции кото-
рых способствует гидропсу [17]. Дискутируется также роль
инфекционных процессов в его возникновении [18].

Превалирование аутоиммунных заболеваний, таких как
ревматоидный артрит, системная красная волчанка и псо-
риаз, среди пациентов с БМ по сравнению с остальной по-
пуляцией предполагает наличие сходных аутоиммунных
механизмов, играющих роль в развитии БМ [19]. Так, генети-
ческая семейная предрасположенность выявлена в 2–14%
случаев заболевания БМ, и предполагается аутосомно-доми-
нантный тип наследования [20]. Проведенные широкомас-
штабные геномные исследования больных с БМ выявили у
них характерный полиморфизм более 100 генов, в том чис-
ле, например, контролирующих синтез аквапоринов и регу-
лирующих транскрипционный фактор NF-kB [21, 22].

Клиническая картина 
Обычно заболевание начинается с приступа системного

головокружения с выраженными вегетативными рас-
стройствами (тошнота, рвота), который продолжается от
получаса до нескольких часов и, как правило, сопровожда-
ется шумом в ушах и снижением слуха.

Во время приступа происходит кратковременное раз-
дражение вестибулярных рецепторов одной стороны 
(в пораженном ухе), что сменяется последующим их дли-
тельным угнетением. Это приводит к возникновению ве-
стибулярной асимметрии сначала по типу гиперрефлек-
сии пораженного уха, а в последующем – по типу его гипо-
рефлексии. Клинически гиперрефлексия проявляется си-
стемным головокружением, возникновением нистагма в
сторону пораженного уха, падением или отклонением в
сторону здорового уха, а гипорефлексия – системным го-
ловокружением, возникновением нистагма в сторону здо-
рового уха и отклонением или падением пациента в сто-
рону пораженного уха. Во время приступа у больного
значительно нарушается равновесие, он стремится при-
нять горизонтальное положение, чаще с закрытыми глаза-
ми. Любое изменение положения головы приводит к уси-
лению головокружения, так как стимуляция вестибуляр-
ных рецепторов при движениях приводит к увеличению
лабиринтной асимметрии.

Приступы, сопровождающиеся исключительно вестибу-
лярной (головокружение, тошнота, рвота) или слуховой
(снижение слуха, шум в ухе) симптоматикой, встречаются
крайне редко и в основном в самом начале заболевания.
Клиническое течение болезни может значительно варь-
ировать: приступы могут повторяться с разной периодич-
ностью, от одного раза в день до одного в течение несколь-
ких месяцев или даже лет. Приступы с равной веро-
ятностью могут возникать как днем, так и ночью. Никаких
предрасполагающих факторов и характерных предвест-
ников при первых единичных приступах БМ, как правило,
анамнестически выявить не удается. Однако в единичных
случаях приступу может предшествовать «ощущение пол-
ноты или наполненности в ухе». С течением заболевания

примерно 1/3 пациентов отмечают усиление шума и зало-
женности в ухе перед началом приступа [2, 23].

Несмотря на то что оба уха испытывают воздействие од-
них и тех же факторов и патогенных влияний, БМ обычно
начинается с одной стороны. С течением времени возрас-
тает вероятность вовлечения в процесс второго уха. Так, на
ранних стадиях заболевания (до 2 лет) в 15% случаев на-
блюдается двустороннее поражение; через 10 лет от дебю-
та – в 35%; а через 20 лет – в 47% [24, 25]. Это, в свою оче-
редь, объясняет тот факт, что БМ является второй по рас-
пространенности причиной двусторонней вестибулопа-
тии после ототоксического воздействия антибиотиков
аминогликозидной группы [26].

У некоторых пациентов течение заболевания ослож-
няется дроп-атаками или отолитическими кризами Тумар-
кина, протекающими по типу внезапных падений больно-
го без потери сознания. Сразу после падения в результате
такого криза пациент может самостоятельно встать без
признаков нарушения равновесия и координации. Обыч-
но кризы возникают мгновенно и неожиданно, при этом
больной испытывает ощущение толчка сзади или внезап-
ного ухода почвы из-под ног. Кризы Тумаркина наблю-
даются менее чем в 10% случаев БМ и, вероятно, связаны с
внезапным механическим смещением отолитовой мем-
браны, приводящим к активации вестибуло-спинального
рефлекса [27].

По клинической картине выделяют три стадии
развития БМ:

I стадия (начальная) характеризуется периодически
возникающими приступами системного головокруже-
ния, сопровождающимися шумом в ушах, ощущением за-
ложенности или давления, флуктуирующей сенсоне-
вральной тугоухостью. Возможны моносимптомные при-
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Рис. 1, а – схематическое изображение перепончатого 
и костного лабиринта в норме; б – при наличии гидропса 
(источник: T.Hain; www.dizziness-and-balance.com).
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б

ступы, проявляющиеся только головокружением или
только снижением слуха и заложенностью. Частота воз-
никновения приступов небольшая, межприступные пе-
риоды могут достигать нескольких лет, в течение кото-
рых пациент, как правило, не отмечает нарушений слуха
и равновесия. Таким образом, лишь в отдельных случаях
удается инструментально, с помощью дегидратационных
тестов и электрокохлеографии, зарегистрировать гид-
ропс лабиринта.

II стадия характеризуется выраженными клиническими
проявлениями. Приступы приобретают типичный для БМ
характер с выраженными вегетативными проявлениями,
частота их может варьировать от нескольких раз в день до
нескольких раз в месяц. Шум в ушах присутствует посто-
янно, часто усиливается в момент приступа. В этой стадии
характерно присутствие постоянной заложенности пора-
женного уха; иногда пациенты описывают ощущение «дав-
ления, распирания» в ухе. В межприступном периоде оста-
ется стойкое снижение слуха с преимущественным сниже-
нием в низкочастотной зоне по смешанному типу за счет
нарушения внутриулиткового звукопроведения. Объ-
ективным подтверждением этой стадии БМ является поло-
жительный дегидратационный тест, подробное описание
методики проведения которого приведено ниже.

III стадия («перегоревшая») характеризуется изменением
течения заболевания: как правило, головокружение не все-
гда носит системный характер, становится более редким,
больше беспокоит ощущение шаткости, неустойчивости.
Отмечается стойкое снижение слуха разной степени выра-
женности. Флуктуация слуха наблюдается редко. В этой ста-
дии дегидратационный тест и электрокохлеография, как
правило, не подтверждают гидропс лабиринта в силу
значительной сенсоневральной потери слуха.

Постановка диагноза БМ в настоящее время базируется
на оценке клинической картины заболевания, так как нет
ни одного патогномоничного теста для данной болезни.
Наиболее широко используются диагностические крите-
рии, разработанные совместно Обществом Барани, Япон-
ским обществом исследования равновесия, Европейской
академией отологии и отоневрологии, Американской ака-
демией оториноларингологии и хирургии головы и шеи и
Корейским обществом изучения равновесия в 2015 г. [28].

Критерии достоверной БМ:
• Два спонтанных эпизода головокружения и более, каж-

дый из которых длительностью от 20 мин до 12 ч.
• Аудиометрически подтвержденное, как минимум в од-

ном случае, сенсоневральное снижение слуха в обла-
сти низких и средних частот в больном ухе до, во вре-
мя или после эпизода головокружения.

• Флуктуация симптомов (тугоухости, шума, заложенно-
сти уха) в пораженном ухе.

• Исключение других возможных причин головокруже-
ния.

Критерии вероятной БМ:
• Один спонтанный эпизод головокружения и более,

каждый длительностью от 20 мин до 24 ч.
• Флуктуация симптомов (тугоухости, шума, заложенно-

сти уха) в пораженном ухе.
• Исключение других возможных причин головокруже-

ния.

Диагностика 
В соответствии с международными диагностическими

критериями, приведенными нами, для подтверждения БМ
необходимо проведение тональной пороговой аудиомет-
рии. Остальные методики являются вспомогательными,
позволяющими подтвердить наличие гидропса лабиринта
и поражение рецепторов слухового и вестибулярного ана-
лизаторов, определить стадию БМ и показания к хирурги-
ческому вмешательству.

На начальных стадиях БМ при тональной пороговой
аудиометрии выявляется типичная аудиометрическая кри-
вая, как правило, восходящего или горизонтального типа с
наибольшим поражением в области низких частот. До-
вольно часто отмечается наличие костно-воздушного ин-
тервала в 5–25 дБ на частотах 125–1000 Гц (рис. 2).

В дальнейшем наблюдается прогрессивное повышение
тональных порогов слышимости по сенсорному типу. Так,
после 10 лет течения заболевания средние пороги слуха
могут достигать 50 дБ и более, а у 1–2% пациентов диагно-
стируется 4-я степень тугоухости [29].

Отоскопическое исследование не выявляет каких-либо
патологических изменений среднего уха. Камертональное
исследование слуховой функции, как правило, позволяет
заподозрить у этих больных снижение слуха по сенсоне-
вральному типу: в тесте Вебера определяется локализация
звуков в сторону лучше слышащего уха, а тесты Ринне и
Федериче положительны как на стороне лучше слышаще-
го, так и хуже слышащего уха. Выявляются типичные осо-
бенности латерализации ультразвука: латерализация в по-
раженное ухо [2]. При проведении надпороговой аудио-
метрии этим пациентам, как правило, у большинства вы-
является положительный феномен ускоренного нараста-
ния громкости.

Для исследования поражения вестибулярной функции
при БМ используются разные методики. Видеонистагмо-
графия позволяет обнаружить спонтанный нистагм и под-
твердить с помощью провокационных тестов его перифе-
рический генез.

Для оценки функции полукружных каналов используют-
ся битермальная битемпоральная калоризация и видео-
импульсный тест. По данным разных авторов, клинически
значимая асимметрия по данным калорической пробы на-
блюдается у 42–79% пациентов с односторонней БМ, а
100% асимметрия отмечалась у 6–11% [30–32]. При этом,
напротив, нарушение вестибуло-окулярного рефлекса в

Рис. 2. Пример результатов тональной пороговой аудиомет-
рии у пациента на начальных стадиях БМ. Левосторонняя
смешанная тугоухость 1-й степени. Справа слух в границах
нормы; а – правое ухо; б – левое ухо.
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видеоимпульсном тесте наблюдалось у больных с БМ го-
раздо реже [33, 34]. Такие противоречивые данные этих те-
стов, исследующих сохранность функции одних и тех же
ампулярных рецепторов, демонстрируют особенности по-
ражения рецепторного аппарата при БМ. Калоризация
провоцирует медленный ток эндолимфы в горизонталь-
ном полукружном канале, т.е. низкочастотную стимуля-
цию рецепторов, нефизиологичную для организма. Во
время видеоимпульсного теста на рецепторы действуют
высокочастотные ускорения, физиологичные по своей
природе, непрерывно возникающие в обычной жизни че-
ловека. Вероятно, при БМ в первую очередь поражается
способность вестибулярного аппарата реагировать на
низкочастотную стимуляцию или же механизмы цент-
ральной компенсации приводят к адекватной адаптации
рецепторов только при физиологических частотах воз-
действующего стимула [35].

Вызванные вестибулярные миогенные потенциалы
(ВВМП) используются в диагностике БМ для оценки функ-
ции отолитовых рецепторов. Цервикальные ВВМП и оку-
лярные ВВМП, использующие звуковой стимул и отражаю-
щие функцию саккулюса, регистрируются с задержкой или
отсутствуют в 51–54% случаев БМ на стороне поражения, а
также наблюдается изменение частоты их возникновения:
наибольшая чувствительность саккуло-цервикального
рефлекса отмечается при подаче высокочастотных стиму-
лов [36, 37]. Перспективно использование ВВМП для вы-
явления пораженного уха в сложных неоднозначных слу-
чаях и подтверждения двустороннего поражения при БМ.

Для подтверждения наличия эндолимфатического гид-
ропса наибольшее применение в клинике нашли два ин-
струментальных метода: дегидратационая проба и электро-
кохлеография. При выполнении дегидратации используют
глицерол в дозе 1,5–2,0 г/кг массы больного с равным объе-
мом лимонного сока для потенцирования действия. Иссле-
дование слуха проводят непосредственно перед приемом
препарата и затем через 1, 2, 3, 24 и 48 ч. Необходимость
проведения исследования через 48 ч определяется у каждо-
го больного индивидуально, в зависимости от скорости ре-
гидратации. Оценку результатов дегидратации проводят по
нескольким критериям. Пробу считают «положительной»,
если через 2–3 ч после приема препарата пороги тональ-
ного слуха понижаются не менее чем на 5 дБ во всем диапа-
зоне исследуемых частот или на 10 дБ на трех частотах и
улучшается разборчивость речи не менее чем на 12%. Про-
бу считают «отрицательной», если пороги тонального слу-
ха через 2–3 ч повышаются и ухудшается разборчивость
речи относительно исходного уровня. Промежуточные ва-
рианты расценивают как «сомнительные» [38]. Однако не-
обходимо помнить, что методика дегидратации является
оптимальной при одновременном определении осмоляр-
ности крови в динамике при выполнении пробы. В практи-
ке незначительное снижение слуха относительно нормаль-
ных порогов слышимости не всегда позволяет выявить гид-
ропс лабиринта. Необходимо помнить, что применение
данного метода может иметь ряд ограничений со стороны
желудочно-кишечного тракта и сердечно-сосудистой си-
стемы.

Методика электрокохлеографии является объективной и
позволяет регистрировать электрическую активность улит-
ки и слухового нерва, возникающую в интервале 1–10 мс
после предъявляемого стимула. Эта активность состоит из
пресинаптической активности, представленной микро-
фонным и суммационным потенциалами, генерируемыми
на уровне внутреннего уха, а также постсинаптической ак-
тивности, к которой относится потенциал действия слухо-
вого нерва, генерируемый периферической частью этого
нерва. Метод более информативен при установке электро-
да на промонториальную стенку, в этом случае он является
инвазивным. Исследование становится неинвазивным при

условии установления электрода в наружном слуховом
проходе, максимально близко к барабанной перепонке.
Признаки гидропса лабиринта: соотношение амплитуд
суммационного потенциала и потенциала действия слу-
хового нерва более 0,42 за счет увеличения амплитуды
сумационного потенциала, расширение по площади ком-
плекса суммационный потенциал–потенциал действия
[39]. Метод имеет ограничения, так при значительном
снижении слуха (более 55 дБ нормальных порогов слы-
шимости) данная методика мало информативна.

Дифференциальная диагностика 
Дифференциальную диагностику БМ проводят с широ-

ким перечнем заболеваний [40]. Наиболее сложна диффе-
ренциальная диагностика на ранних стадиях БМ, при пер-
вых приступах. В первую очередь она проводится с вести-
булярным нейронитом, а в случае рецидивирующих вести-
булярных кризов – с вестибулярной мигренью.

Длительность приступа головокружения помогает отли-
чить БМ от вестибулярного нейронита: если при БМ при-
ступ, как правило, длится несколько часов – не более суток,
то при вестибулярном нейроните постоянное системное
головокружение сохраняется не меньше нескольких дней.

Из периферических вестибулопатий особое внимание
следует уделить дифференциальной диагностике БМ с пе-
рилимфатической фистулой, особенно если в анамнезе
присутствует травматический фактор.

При повторяющихся приступах головокружения нали-
чие в анамнезе головной боли, соответствующей диагно-
стическим критериям вестибулярной мигрени, позволяет
дифференцировать ее от БМ. Для вестибулярной мигрени
характерно наличие глазодвигательных расстройств цент-
рального характера, центральных расстройств в виде оне-
мения и нарушения речи во время приступа головокруже-
ния, а в межприступный интервал – отсутствие снижения
слуха, несмотря на частые приступы в анамнезе.

Помимо вестибулярной мигрени БМ следует дифферен-
цировать от целого ряда заболеваний центральной нерв-
ной системы, сопровождающих вестибулярными наруше-
ниями. В первую очередь это острое нарушение крово-
снабжения в передней нижней мозжечковой или лаби-
ринтной артериях, рассеянный склероз с локализацией
очагов демиелинизации в области вхождения в ствол моз-
га VIII пары черепных нервов, вестибулярная пароксизмия,
невринома VIII пары черепных нервов, реже врожденные
мальформации уха, арахноидальные кисты задней череп-
ной ямки, сифилис, болезнь Лайма.

При комплексном обследовании пациента с подозрени-
ем на БМ помимо перечисленных методов проводят рент-
генологическое исследование органов грудной клетки,
компьютерную томографию височных костей, магнитно-
резонансную томографию головного мозга (ГМ), дуплекс-
ное сканирование сосудов ГМ.

Лечение
В связи с отсутствием однозначного представления об

этиологии и патогенезе БМ предложено большое количе-
ство подходов к лечению этого заболевания, а в мире на-
писано более 2 тыс. научных статей на эту тему. Особен-
ностью многих предложенных методов является низкая
доказанность эффективности, что, вероятно, связано с вы-
соким процентом плацебо-положительных результатов
терапии и естественным течением заболевания, для кото-
рого характерны приступообразное течение и ослабление
выраженности патологической симптоматики со време-
нем.

Терапия БМ делится на два принципиально разных под-
хода в зависимости от стадии: купирование приступа голо-
вокружения и лечение в межприступный период для про-
филактики возникновения повторных приступов.

Купирование приступа головокружения 
Во время приступа головокружения пациенту назначают

покой, укладывают на жесткую поверхность, рекомендуют
избегать поворотов головы, лежать с открытыми глазами,
фиксируя взгляд на выбранной неподвижной мишени. Из
лекарственной терапии назначают антиэметики и вести-
булярные супрессанты следующих фармакологических
групп: бензодиазепины, антигистаминовые, антихолинер-
гические и антидофаминергические средства.

При возникновении рвоты назначаются антиэметики
разного механизма действия. Например, метоклопрамид
(Церукал), обладающий антидофаминергическим дей-
ствием, тиэтилперазин (Торекан), обладающий централь-
ным противорвотным и М-холиноблокирующим дей-
ствием, а также меклозин (Бонин) и дименгидринат (Дра-
мина, Сиэль, Авиамарин), являющиеся блокаторами Н1-
гистаминовых рецепторов [41]. Наибольшее применение
получили препараты, имеющие формы для ректального
или внутримышечного введения (тиэтилперацин и ме-
токлопрамид), так как зачастую пероральный путь введе-
ния затруднен из-за многократной рвоты во время при-
ступа. Действие бензодиазепинов связано с воздействием
на рецепторы g-аминомасляной кислоты в мозжечке,
следствием чего становится тормозящее влияние на ве-
стибулярные ядра. Кроме того препараты этой группы
обладают выраженным анксиолитическим действием. Из
таких препаратов широко используется диазепам (Рела-
ниум) в дозировке 10 мг внутримышечно. В некоторых
исследованиях рассматривается применение коротких
курсов кортикостероидов перорально или интратимпа-
нально при тяжелых часто повторяющихся приступах
курсом от 5 до 14 дней [42].

Лечение в межприступном периоде
Изменение образа жизни
Некоторые пациенты с БМ отмечают связь возникнове-

ния приступов с определенными факторами. К таким триг-
герам относятся повышенное потребление соли, кофеина,
алкоголя, никотина, глутамата натрия, а также стресс и
усталость. Исключение этих факторов может играть суще-
ственную роль в уменьшении частоты приступов БМ. В не-
которых исследованиях рассматривается влияние на тече-
ние БМ гормонального фона пациенток, а именно связь
вероятности возникновения приступа с менструальным
циклом у женщин, однако клинические подтверждения
данной корреляции недостаточно надежны [43].

Предполагается, что психоэмоциональный стресс также
играет определенную роль в увеличении частоты и усиле-
нии тяжести приступов [44, 45]. Эксперименты, проведен-
ные на морских свинках, установили гистологические про-
явления эндолимфатического гидропса у животных, под-
вергавшихся стрессу [46]. Однако исследование, изучавшее
повышение уровня кортизола у пациентов с БМ, не выяви-
ло его корреляции с длительностью заболевания, что за-
ставляет предполагать, что сам стресс становится скорее не
причиной, а следствием течения БМ [47]. В связи с этим не-
маловажную роль в ведении пациентов с БМ играют ин-
формирование больного о заболевании и психолого-соци-
альное консультирование. Специализированная поведен-
ческая психотерапия, направленная на снижение депрес-
сии и тревожности, показала хорошие результаты в пре-
одолении стресса и улучшении качества жизни у этих па-
циентов. Тем не менее во многих случаях огромный поло-
жительный эффект оказывает обычная, но обстоятельная
беседа ЛОР-врача с больным во время приема, объяснение
особенностей течения заболевания и акцентирование на
неугрожающем для жизни характере приступов. Большое
влияние на эмоциональный фон пациентов оказывают
поддержка близких родственников, а также общение в спе-
циализированных социальных сообществах [48, 49].

В связи с тем, что при сборе анамнеза часть пациентов
отмечали четкую связь начала приступа головокружения с
предшествующим избыточным потреблением в пищу со-
ли, ограничение соли в рационе пациентов с БМ легло в
основу многих схем лечения этого заболевания уже с
1930-х годов. Однако исследования последних лет показа-
ли очень сложную взаимосвязь концентрации хлорида
натрия в плазме крови и возникновения эндолимфатиче-
ского гидропса. Предполагается ведущая роль осмоляль-
ности плазмы, а не абсолютных концентраций хлорида
натрия, в связи с чем основной акцент в лечении следует
делать на сбалансированное питание, позволяющее нор-
мализовать обменные процессы в организме, в том числе
и водно-солевой обмен [50]. Хотя до настоящего времени
нет ни одного исследования, подтверждающего эффектив-
ность изолированной гипосолевой диеты в лечении БМ,
практически все предлагаемые схемы терапии включают
ограничение потребления соли менее чем 2000 мг в день.
Пациентам рекомендуют исключить досаливание блюд за
столом во время еды, уменьшить использование соли при
приготовлении блюд, заменяя ее разными специями, а так-
же внимательно изучать состав готовых продуктов на эти-
кетках, исключая продукты с высоким содержанием соли и
глутамата натрия.

Лекарственная терапия
Бетагистина дигидрохлорид
Во многих международных исследованиях доказана эф-

фективность в уменьшении частоты и интенсивности
приступов БМ при назначении бетагистина дигидрохло-
рида (Вестибо) в дозе 48 мг в сутки в два приема по 24 мг
[51, 52]. Действие препарата до конца не изучено, однако
установлено, что под его влиянием происходит вазодила-
тация во внутреннем ухе и реализуется ингибирующий
эффект в отношении вестибулярных ядер. Вазодилатация
осуществляется путем прямого агонистического воздей-
ствия на гистаминовые H1-рецепторы сосудов внутренне-
го уха и прекапиллярные сфинктеры микроциркуляторно-
го русла, расположенные в сосудистой полоске, а также
опосредованно через гистаминовые H3-рецепторы [53].
Все это улучшает микроциркуляцию и проницаемость ка-
пилляров внутреннего уха, нормализует давление эндо-
лимфы в лабиринте, увеличивает кровоток в базилярной
артерии. Центральный эффект бетагистина дигидрохло-
рида связан с его активностью как антагониста гистамино-
вых H3-рецепторов ядер вестибулярного нерва, что норма-
лизует проводимость в полисинаптических нейронах ве-
стибулярных ядер на уровне ствола ГМ, а также опосредо-
ванно вызывает повышение в стволе ГМ содержания серо-
тонина, снижающего активность вестибулярных ядер. По
индивидуальным показаниям длительность лечения бета-
гистина дигидрохлоридом может быть от 1 до 8 мес. Кроме
того, в некоторых исследованиях рассматривается повы-
шенная эффективность применения больших дозировок
бетагистина дигидрохлорида до 288 и 480 мг в день при
лечении БМ [54].

Диуретики 
Диуретики до сих пор широко используются в схемах

лечения БМ во всем мире, однако Кохрановское исследо-
вание не выявило достоверных данных по эффективно-
сти этой группы препаратов [55]. Предполагается, что их
воздействие связано с уменьшением объема эндолимфы
во внутреннем ухе при усилении диуреза и уменьшении
задержки жидкости в организме, что в итоге предотвра-
щает формирование гидропса. Из используемых диуре-
тиков можно выделить следующие группы: 1) тиазидные
диуретики (гидрохлортиазид и др.) – нарушают реаб-
сорбцию ионов натрия, хлора и воды в дистальных ка-
нальцах нефрона; 2) калий-, магнийсберегающие диуре-
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тики (спироналактон и др.) – блокируют реабсорбцию
натрия и выведение калия; 3) петлевые диуретики (фуро-
семид и др.) – блокируют реабсорбцию электролитов,
повышая тем самым выведение воды; 4) ингибиторы кар-
боангидразы (ацетазоламид) – в результате угнетения
карбоангидразы снижают реабсорбцию бикарбоната,
ионов натрия и калия, усиливая диурез, а также снижают
образование ликвора и внутричерепное давление; 5) ос-
мотические диуретики (маннитол и др.) – будучи инерт-
ными соединениями, фильтруются в почках, но не реаб-
сорбируются, что ограничивает реабсорбцию воды и
натрия [56]. Важно помнить, что диуретики обладают
большим набором побочных эффектов: вызывают мета-
болический ацидоз с гипокалиемией, гипохлоремией,
увеличение уровня глюкозы у больных сахарным диабе-
том, обострение желудочно-кишечных заболеваний, дис-
тальные парестезии, а петлевые диуретики еще и обла-
дают ототоксическим действием. В разных странах тра-
диционно назначают разные группы препаратов: так, в
США чаще встречаются назначения гидрохлортиазида и
спироналактона [57]. В нашей клинике в индивидуальную
схему лечения с учетом наличия сопутствующих заболе-
ваний включают только маннитол или ацетазоламид, ко-
торый помимо оказания мягкого диуретического эффек-
та уменьшает секрецию эндолимфы, при этом обязатель-
но сочетая их с препаратами калия (Панангин, Аспар-
кам). Назначение же диуретиков остальных групп, с на-
шей точки зрения, нецелесообразно ввиду обилия побоч-
ных воздействий и сомнительной эффективности этих
препаратов.

Глюкокортикостероиды 
Применение глюкокортикостероидов при БМ базиру-

ется на предположительной воспалительной или иммуно-
логической этиологии гидропса лабиринта. Единичные
исследования отмечают эффективность перорального на-
значения стероидов [58], однако гораздо большее количе-
ство работ посвящено транстимпанальному введению сте-
роидов, чаще всего дексаметазона. Тем не менее оценка
этого метода в литературе неоднозначная, что выражается
в обилии статей, как подтверждающих положительный
эффект этого метода лечения в виде уменьшения частоты
и интенсивности приступов, так и не отмечающих измене-
ний в статусе пациентов при его применении [59].

Дополнительная и альтернативная медицина
Пациенты, неудовлетворенные результатами назначен-

ной специалистом терапии, нередко самостоятельно об-
ращаются к альтернативной медицине. Наиболее часто
встречается использование препаратов гинкго билоба,
биофлавоноидов, никотиновой кислоты, липофлавонои-
дов, корня имбиря и других фитопрепаратов. Также часть
больных прибегают к акупунктуре, акупрессуре, хиропрак-
тике и остеопатическим методикам. Несмотря на то что не
существует исследований, подтверждающих эффектив-
ность этих методов, около 42% пациентов с БМ использо-
вали или настойчиво продолжают их использовать, что,
безусловно, надо учитывать врачу в составлении индиви-
дуальной схемы лечения такого пациента [60].

Установка транстимпанальных аэраторов (шун-
тирование барабанной перепонки)

Несмотря на большую популярность этой методики в
прошлом, в литературе не имеется данных об эффектив-
ности изолированного шунтирования барабанной пере-
понки в лечении БМ [61]. В настоящее время эта процедура
в некоторых случаях выполняется исключительно как этап
при интратимпанальном введении глюкокортикостерои-
дов или гентамицина, а также использовании прибора
Menniett.

Прибор Menniett
В основе разработки этого прибора лежит исследование

O.Densert и соавт., показывающее, что повторяющееся из-
менение давления во внутреннем ухе приводит к увеличе-
нию секреции и реабсорбции жидкостей внутреннего уха
[62]. Таким образом, был создан портативный прибор,
устанавливаемый в наружный слуховой проход и являю-
щийся по сути маломощным компрессором, создающим в
нем переменное давление, которое через отверстие в ба-
рабанной перепонке и окна лабиринта передается на пе-
рилимфу. Предполагается, что колебания давления пери-
лимфы уменьшают эндолимфатический гидропс, хотя
точные механизмы этого воздействия до конца не ясны
[63]. Прибор был зарегистрирован в США под названием
Menniett (Medtronic Xomed, Джэксонвилл, Флорида).
Оценка эффективности этого прибора в литературе не-
однозначна: часть авторов указывают на его эффектив-
ность и безопасность в краткосрочном периоде наблюде-
ний [64]. Однако необходимость шунтирования барабан-
ной перепонки и установки транстимпанального аэратора
на длительное время при использовании прибора Menniett
вызывает настороженность в плане возможных воспали-
тельных осложнений со стороны среднего и наружного
уха. Помимо этого не проводилось достоверных исследо-
ваний о влиянии прибора Menniett на слух в долгосрочной
перспективе. Еще одним минусом этого прибора является
его высокая стоимость, которая не покрывается медицин-
ской страховкой.

Реабилитационная терапия
Эффективность вестибулярной реабилитации при БМ

остается спорной в связи с нестабильностью вестибуляр-
ной функции при этом заболевании. Нарушение равнове-
сия и возникновение головокружения у пациентов с этой
патологией носят характер приступов, что препятствует
развитию центральной компенсации из-за чередования
стадий раздражения и угнетения вестибулярных рецепто-
ров, особенно при периодичности приступов чаще, чем 
1 раз в месяц [65]. Однако некоторые исследования демон-
стрируют улучшение качества жизни, уменьшение выра-
женности головокружения во время приступов и улучше-
ние равновесия у пациентов с БМ на фоне вестибулярной
реабилитации [66].

Наибольшие сложности возникают при коррекции на-
рушений слуха у пациентов с БМ. В отношении коррекции
шума в ушах в литературе не нашлось однозначно эффек-
тивных методик реабилитации, хотя L.Feenstra отмечает
хороший эффект при использовании рационального кон-
сультирования таких больных [67]. Использование слухо-
протезирования также оправдано у пациентов со значи-
тельной потерей слуха и хорошей комплаентностью. Кро-
ме того, в настоящее время разработаны звукоусиливаю-
щие устройства с одновременной маскировкой тиннитуса.
Однако флуктуирующий характер поражения слуха
ограничивает использование этого метода, делая его эф-
фективным только при относительной стабилизации слу-
ховой функции.

Хирургические методы лечения
Операции на эндолимфатическом мешке и эндо-

лимфатическом протоке
Операции на эндолимфатическом мешке используются

для декомпрессии эндолимфатической системы внутрен-
него уха. При этом используется трансмастоидальный
подход к эндолимфатическому мешку, заканчивающийся
установкой шунта в область эндолимфатического мешка
для дренирования эндолимфы [68, 69]. В.Т.Пальчуном бы-
ла усовершенствована эта методика и предложен способ,
не требующий специального дренирования эндолимфа-
тического мешка, – рассечение эндолимфатического

протока. При этом дренирование эндолимфатического
пространства происходит при разрыве эндолимфатиче-
ского протока, возникающего в момент отделения твер-
дой мозговой оболочки от задней поверхности пирамиды
височной кости в области выхода водопровода преддве-
рия [70]. По результатам наблюдения пациентов, которым
было произведено рассечение эндолимфатического про-
тока, в течение 5 лет и более, в 97% случаев происходит
полное прекращение или значительное уменьшение по
частоте и интенсивности головокружений, в 85% – улуч-
шение или стабилизация слуха [71]. Эти хирургические
вмешательства показаны на II стадии БМ, когда уже при-
сутствует стойкий эндолимфатический гидропс, подтвер-
жденный положительным дегидратационным тестом.
Безусловным преимуществом этих оперативных вмеша-
тельств является отсутствие ухудшения слуховой функции
в послеоперационном периоде, так как хирургический
подход не предусматривает вскрытие антрума и барабан-
ной полости.

Селективная вестибулярная нейрэктомия
При этой хирургической методике происходит рассече-

ние исключительно вестибулярной порции преддверно-
улиткового нерва, что сохраняет интактной слуховую ее
часть и, следовательно, слуховую функцию. При этом ис-
пользуются разные подходы: ретролабиринтный, ретро-
сигмовидный, через среднюю черепную ямку и их комби-
нации. По некоторым данным, удается добиться прекра-
щения головокружения у 85% пациентов и только у 4% от-
мечается нарушение слуховой функции [72]. Недостатками
этого вмешательства являются сложная нейрохирургиче-
ская техника операции, включающая краниотомию, и
определенная вероятность таких осложнений, как внутри-
черепные инфекции, в том числе и менингит, ликворея,
парез или паралич лицевого нерва, потеря слуха и голов-
ные боли в послеоперационном периоде.

Вестибулярная аблация (деструкция лабиринта)
В настоящее время вестибулярная аблация рассматри-

вается как крайняя мера в лечении БМ, когда консерва-
тивная медикаментозная терапия и операции на эндо-
лимфатическом мешке не приводят к прекращению при-
ступов головокружения. Прямым следствием этих опера-
ций является значительное угнетение вестибулярной
функции на стороне вмешательства. Это требует актив-
ной вестибулярной реабилитации в послеоперацион-
ном периоде, которая в некоторых случаях приводит к
неполной компенсации в результате индивидуальных
особенностей пациента (пожилой возраст, отсутствие
комплаентности, наличие сопутствующих заболеваний)
и, соответственно, к значительному ухудшению качества
жизни. Кроме того, использование вестибулярной абла-
ции является весьма спорным при двусторонней БМ в
связи с возможностью развития двусторонней вестибу-
лопатии.

Химическая аблация проводится путем интратимпа-
нального введения гентамицина. Особенностью гентами-
цина как ототоксичного антибиотика аминогликозидной
группы является его наибольшая тропность к поражению
вестибулярного рецептора и меньшее влияние на Кортиев
орган, хотя эти эффекты, как показывает практика, очень
индивидуальны. Именно поэтому всегда существует значи-
тельная вероятность возникновения или прогрессирова-
ния сенсоневральной тугоухости при данном виде лече-
ния. Это обусловливает предпочтительный выбор данного
лечения у пациентов с БМ, страдающих приступами голо-
вокружения и уже имеющих значительное снижение слуха
на пораженное ухо. Достоверные исследования, проведен-
ные в последние годы, а также Кохрановский обзор по
лечению БМ показали высокую эффективность этого ме-
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тода лечения у пациентов с БМ при одностороннем пора-
жении [73, 74].

Хирургическая аблация объединяет разные деструк-
тивные методики, включающие разрушение вестибуляр-
ных рецепторов путем непосредственно удаления пере-
пончатого лабиринта, воздействия ультразвука или лазера
или путем электрокоагуляции лабиринта. Эти вмешатель-
ства приводят к гибели Кортиева органа и последующей
глухоте, что определяет выбор их применения только в
случае имеющейся значительной некорректируемой туго-
ухости у пациента. А.И.Крюков и соавт. отмечают хорошие
результаты при использовании селективной лазероде-
струкции ампулярного рецептора латерального полукруж-
ного канала с помощью импульсного неодимового опто-
квантового генератора «Лабиринт» [75]. Эта техника поз-
воляет сохранить слуховую функцию при значительном
угнетении вестибулярной, что расширяет возможности ее
применения у пациентов с социально значимым слухом
на пораженное ухо.

Хирургические вмешательства на вегетативной
нервной системе, такие, как шейная дорсальная симпа-
тэктомия, перерезка или резекция барабанной струны или
барабанного сплетения уха, не имеют стойкого доказан-
ного эффекта и в настоящее время практически не приме-
няются.

Заключение
Основываясь на данных литературы и учитывая более

чем 25-летний опыт лечения БМ в нашей клинике, можно
утверждать, что целесообразно придерживаться следую-
щей тактики при ведении пациентов с БМ (рис. 3).
• Психолого-социальное консультирование пациента, об-

стоятельная беседа с врачом, объяснение необходимо-

сти изменения образа жизни, включающее гипосолевую
диету и исключение возможных триггеров головокруже-
ния.

• Подбор консервативной медикаментозной терапии с
учетом индивидуальных особенностей и сопутствующих
заболеваний пациента.

• При неэффективности проводимой консервативной те-
рапии и подтвержденном с помощью инструментальных
методов исследования гидропсе лабиринта методом вы-
бора служит хирургическое вмешательство на эндолим-
фатической системе (рассечение эндолимфатического
протока по В.Т.Пальчуну).

• В III стадии заболевания и при тяжелых симптомах сле-
дует рассмотреть вопрос о селективной вестибулярной
нейрэктомии, лазеродеструкции ампулы горизонтально-
го полукружного канала, интратимпанальном введении
гентамицина.
К сожалению, все перечисленные в данной статье мето-

ды не излечивают БМ, хотя частично прерывают цепь па-
тологического процесса, устраняя приступы головокруже-
ния. Учитывая, что тяжесть течения этого заболевания
определяется в большей степени частотой и длитель-
ностью вестибулярных кризов и выраженностью вегета-
тивных расстройств, уже только купирование тяжелых
приступов головокружения приносит пациенту заметное
облегчение и во многих случаях сохраняет трудоспособ-
ность.

Во всем мире ведется огромная исследовательская рабо-
та не только по разработке новых методов лечения БМ, но
и в первую очередь установлению этиологии гидропса ла-
биринта. Вероятно, четкое понимание механизмов этого
явления позволит предложить наиболее эффективные ме-
тоды по лечению БМ.

Otorhinolaryngology

Рис. 3. Упрощенная схема по ведению пациента с БМ.
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Рассечение эндолимфатического протока 
по В.Т.Пальчуну

Дегидратационный тест
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• Селективная вестибулярная нейрэктомия
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Бронхомунал
3 обл

Острый бактериальный риносинусит (ОБР) остается в
настоящее время актуальной и далеко не решенной

проблемой. Это обусловлено широкой распространен-
ностью и увеличением заболеваемости, сложностью полу-
чения адекватного материала для установления этиологии
заболевания, растущей резистентностью возбудителей и
многими другими факторами [1, 2].

Чаще всего ОБР является осложнением острой респира-
торной вирусной инфекции (ОРВИ). Но поскольку ОРВИ
болеет гораздо большее число людей, чем синуситом, мож-
но сделать вывод о том, что не у всех заболевших развива-
ется данное осложнение (по данным статистики лишь у
0,5–2%), что во многом обусловлено состоянием неспеци-
фической резистентности макроорганизма к инфекции.
Другими факторами риска развития ОБР являются серьез-
ные экологические проблемы, которые в большей степени
затрагивают жителей мегаполисов, нерациональное при-
менение антибиотиков – часто самолечение, аномалии
строения внутриносовых структур и решетчатого лаби-
ринта и др. [3, 4].

Среди возбудителей ОБР лидирующие позиции продол-
жают занимать Streptococcus pneumoniae и Haemophilus in-
fluenzae – основные бактериальные возбудители дыха-
тельных путей. Реже встречаются Moraxella catarrhalis,
Streptococcus pyogenes, Staphylococcus аureus и атипичные
возбудители [1, 5–7]. 

Учитывая бактериальную природу заболевания, ведущее
место в комплексе лечебных мероприятий таких пациен-
тов занимает антибиотикотерапия. Однако выбор анти-
биотика и пути его введения и до настоящего времени
представляют сложную задачу, несмотря на значительный
арсенал, которыми располагает современная медицина.

Основными принципами, лежащими в основе показа-
ний и выбора антибиотиков для лечения пациентов с ОБР,

являются: определение активности воспаления, степени
тяжести болезни, этиологически значимых бактериаль-
ных возбудителей инфекции и их чувствительности к ан-
тибиотикам, учет побочных эффектов препаратов, возрас-
та пациента и его аллергологический анамнез.

Учитывая сложности этиологической диагностики ОБР
в ежедневной практике оториноларинголога, в большин-
стве случаев антибактериальная терапия назначается эм-
пирически – на основании предполагаемой структуры
возбудителей и региональных данных об уровне антибио-
тикорезистентности. 

Большой научный интерес представляет рост распро-
страненности резистентных штаммов основных возбуди-
телей ОБР.

Так, рост резистентности S. pneumoniae к разным клас-
сам антибиотиков отмечается во многих странах мира,
при этом данные устойчивости значительно варьируются.
В исследовании PROTEKT устойчивость S. pneumoniae к пе-
нициллину составила в среднем 36,2% с колебаниями от
3,9% в Нидерландах до 81% в Южной Корее. Чувствитель-
ность S. pneumoniae к цефалоспоринам II–III поколения в
целом не отличалась от таковой пенициллина. Высокую
активность в отношении S. pneumoniae in vitro сохраняли
амоксициллин и его комбинации с клавулановой кисло-
той [8]. По данным исследований ПеГАС-1 и ПеГАС-2, про-
водимых в России, уровень резистентности S. pneumoniae
к амоксициллину и амоксициллину/клавуланату в среднем
оказался на низком уровне – 0,1 и 0% соответственно
(1999–2003 гг.), и на уровне 0,3% для обоих антибактери-
альных препаратов (2004–2005 гг.) [9, 10]. Параллельно от-
мечается рост резистентности пневмококков к макролид-
ным антибиотикам. По данным того же исследования 
PROTEKT в целом устойчивость пневмококков к ним со-
ставляет около 30% с колебаниями от менее 5% в сканди-
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В работе обобщены данные о распространенности острого бактериального риносинусита, приведены основные звенья этиопатогенеза, сформу-
лированы основные принципы современной антибактериальной политики острого бактериального синусита, обоснованы показания к примене-
нию амоксициллина/клавуланата в сочетании с бактериальным лизатом Бронхо-мунал®. При клиническом использовании комбинированной схе-
мы при равной эффективности отмечено достоверно меньшее количество рецидивов в отдаленном периоде наблюдения по сравнению с груп-
пой, где Бронхо-мунал® не использовался.
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навских странах до высоких цифр (более 60%) на юге Ев-
ропы и Азии. При этом резистентность пневмококков к
макролидным антибиотикам в большинстве стран оказа-
лась выше, чем к пенициллину.

Основным механизмом резистентности H. influenzae к
b-лактамным антибиотикам является продукция b-лакта-
маз, чем и обусловлена высокая активность амоксицилли-
на/клавуланата в отношении данного микроорганизма. По
данным исследований ПеГАС-1 и ПеГАС-2 резистентность
H. influenzae к амоксициллину и амоксициллину/клавула-
нату в России сохраняется на низком уровне – 0%
(1999–2000 гг.) и 0,8% (2004–2005 гг.) [9, 10].

Эффективность антибактериальной терапии в значи-
тельной степени определяет исход ОБР.

В амбулаторных условиях ОБР выбор стартового препа-
рата осуществляется эмпирически с учетом вероятной или
ранее установленной этиологии и чувствительности пред-
полагаемого возбудителя к данному антибиотику. При от-
сутствии положительной динамики заболевания в течение
2 сут рекомендуется решить вопрос о смене антибиотика.
В качестве антибиотиков первого выбора при ОБР реко-
мендуется применение аминопенициллинов [11, 12]. Пре-
паратом выбора в данном случае является амоксициллин,
рекомендованный для применения в амбулаторных усло-
виях при неосложненном течении ОБР [8, 9, 12]. При от-
сутствии эффекта в течение первых 2–3 сут или в случаях
предшествующей в течение последних 3 мес антибиотико-
терапии альтернативными стартовыми антибиотиками яв-
ляются пероральные цефалоспорины II–III поколений. 
В остальных случаях выбор антибиотика проводится меж-
ду «защищенными» аминопенициллинами, макролидами,
фторхинолонами.

Неадекватная антибиотикотерапия (неправильный под-
бор лекарственного средства, преждевременное прекра-
щение приема в результате побочных явлений и др.) может
способствовать развитию резистентности этиологически
значимых бактерий и снижению эффективности анти-
биотикотерапии.

Вторым направлением повышения эффективности
лечения больных ОБР является использование комплекс-
ной терапии, направленной на разные патогенетические
звенья заболевания. С этой целью широко используются
топические деконгестанты, назальный душ солевыми рас-
творами. В литературе имеется достаточное число публи-
каций о комбинации антибиотика и мукоактивного сред-
ства, антибиотика и интраназального глюкокортикосте-
роида. 

Интересным с точки зрения улучшения отдаленных ре-
зультатов лечения является сочетание антибиотикотера-
пии и иммуномодуляции. Не все исследования имеют хо-
рошую доказательную базу, вследствие чего это направле-
ние терапии нуждается в дальнейшем изучении.

Наиболее часто в качестве иммуномодилятора в отори-
ноларингологии используются бактериальные лизаты, по-
скольку эти препараты являются относительно безопас-
ными и в то же время эффективными методами иммуноте-
рапии детей и взрослых с заболеваниями дыхательной си-
стемы [13].

В целом механизм действия иммуномодуляторов мик-
робного происхождения заключается в усилении функ-
циональной активности фагоцитов и увеличении внутри-
клеточного киллинга поглощенных бактерий. Помимо
этого, при их применении возрастает продукция провос-
палительных цитокинов, необходимых для инициации гу-
морального и клеточного иммунитета. В результате уве-
личивается продукция антител, активируется образование
антигенспецифических Т-хелперов и Т-киллеров [14].

Однако каждый иммуномодулятор отличается особенно-
стями иммунотропного действия, что связано с множе-
ством факторов, одним из которых является антигенный

состав лизата. Так, один из наиболее популярных бактери-
альных лизатов Бронхо-мунал® содержит 21 штамм 8  инак-
тивированных патогенных бактерий – наиболее распро-
страненных возбудителей инфекций дыхательных путей: 

• S. pneumoniae;
• S. pyogenes;
• Streptococcus viridans;
• H. influenzae;
• Klebsiella pneumoniae;
• Klebsiella ozaenae;
• M. catarrhalis.
Эффективность и безопасность препарата как адъюван-

та к базисной терапии и профилактического средства под-
тверждена в большом числе международных исследова-
ний на протяжении более 20 лет, в которых доказано его
положительное влияние на снижение количества курсов
антибиотикотерапии и заболеваемости респираторными
инфекциями [15]. Однако многие аспекты его действия к
настоящему времени изучены не до конца. В частности,
определенные опасения среди клиницистов вызывает со-
вместное применение бактериального лизата с антибио-
тиком в случае острого заболевания, протекающего с вы-
сокой температурой, в связи с наличием значительной ан-
тигенной нагрузки на организм. Чаще отдается предпочте-
ние профилактическим курсам лечения, но и в этом случае
четкого обоснования его эффективности у оторинола-
рингологических больных в доступной литературе не най-
дено. Учитывая изложенные положения, проведено иссле-
дование, целью которого явилась оптимизация лечения
больных ОБР.

Материал и методы исследования
Под наблюдением находились 82 пациента (женщин –

48, мужчин – 34) в возрасте от 19 до 58 лет (средний воз-
раст 35,6±7,6 года) с диагнозом ОБР, подтвержденным кли-
нико-анамнестическими данными и результатами лабора-
торно-инструментальных методов исследования. Все па-
циенты имели указания на проведение предшествующей
настоящему лечению антибиотикотерапии в течение 7–10
дней до начала исследования, которая по тем или иным
причинам была прекращена или оказалась неэффектив-
ной.

В исследование не включались пациенты, имеющие в
анамнезе аллергические реакции на b-лактамные анти-
биотики, а также нуждающиеся в одновременном назначе-
нии других системных антимикробных препаратов, с тя-
желым течением заболевания и/или другими факторами,
определяющими целесообразность парентерального вве-
дения антимикробных препаратов и госпитализации по
любому поводу в предшествующие 14 дней.

Диагноз заболевания устанавливался на основании ти-
пичных клинических симптомов и данных рентгеногра-
фии.

Учитывая анамнестические данные, для продолжения
антибиотикотерапии были определены аминозащищен-
ные пенициллины. В зависимости от тактики лечения
больные были рандомизированы на 2 группы (табл. 1). 
В основной группе (ОГ) схема лечения предусматрива-
ла назначение базисной терапии – амоксициллин/клаву-
ланат (Амоксиклав®) в дозировке 875/125 мг 2 раза в сутки
в течение 7 дней в комбинации с топическими деконге-
стантами, по окончании которой проводилась профилак-
тическая терапия препаратом Бронхо-мунал® по 1 таблет-
ке 1 раз в день в течение 10 дней, затем после 20-дневного
перерыва последовательно проводились еще 2 курса лече-
ния. В группе сравнения (ГС) проводилась только ба-
зисная терапия – амоксициллин/клавуланат (Амокси-
клав®) в дозировке 875/125 мг 2 раза в сутки в течение 
7 дней в комбинации с топическими деконгестантами. Ме-
тод пункции верхнечелюстных пазух в настоящем иссле-
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довании не использовался. Длительность наблюдения со-
ставила 1 год. 

Ближайший результат лечения – эффективность базис-
ной терапии – оценивался на 3, 5 и 7-е сутки и определялся
по степени уменьшения субъективных и объективных
симптомов ОБР по 3-балльной системе до и после лече-
ния.

Выделяли следующие параметры оценки: 
1. Отсутствие эффекта: сохранение субъективных и объ-

ективных признаков ОБР после лечения. 
2. Улучшение: существенное уменьшение субъективных

и/или объективных признаков ОБР после лечения. 
3. Выздоровление: полное исчезновение субъективных и

объективных симптомов ОБР после лечения. 
Отдаленный результат лечения – эффективность профи-
лактической терапии – оценивался через 3, 6 и 12 мес
после окончания базисной терапии и выражался количе-
ством случаев рецидивов заболевания.

Результаты исследования и их обсуждение
Согласно полученным результатам, в ОГ выраженность

субъективных ощущений ОБР, а также объективные симп-
томы, представленные в баллах, достоверно уменьшались
к 3-м суткам терапии, положительная динамика клиниче-
ских проявлений прогрессировала к 5-м суткам и стабиль-
но сохранялась к 7-му дню лечения (табл. 2, 3).

У пациентов ГС динамика клинических данных была
аналогичной, что позволило достичь сравнимой итоговой
эффективности лечения в обеих группах (р>0,05). Суммар-
ная оценка эффективности лечения исследуемых пациен-
тов представлена на рисунке.

При анализе переносимости базисной терапии в обеих
группах у 1 больного отмечено развитие крапивницы, ко-

Таблица 1. Клиническая характеристика исследуемых групп 

ОГ ГС р

Число больных 38 44 НД

Женщины 24 24 НД

Мужчины 14 20 НД

Возраст (лет) 35,2±8,6 37,8±3,7 НД

Нозология

Острый полисинусит* 8 11 НД

Острый гайморит 13 13 НД

Острый гаймороэтмоидит 16 18 НД

Острый фронтит 1 3 НД

*Вовлечение более 2 пазух на одной стороне.
Примечание. НД – различия статистически недостоверны.

Таблица 2. Динамика субъективной оценки базисной терапии у исследуемых больных 

Параметр
0-й день 3-й день 5-й день 7-й день

А В С D

ОГ 8,3±2,06 4,6±1,26 3,1±1,08 2,2±1,92

ГС 8,1±1,98 4,7±1,26 3,2±1,12 2,3±1,86

р НД* НД НД НД

Таблица 3. Динамика объективной оценки базисной терапии у исследуемых больных

Параметр
0-й день 3-й день 5-й день 7-й день 

А В С D

ОГ 3,38±0,37 2,36±0,25 1,07±0,13 1,02±0,08

ГС 3,33±0,39 2,38±0,34 1,08±0,23 1,01±0,12

р НД* НД НД НД

Сравнительная эффективность базисной терапии.

Таблица 4. Сравнительная эффективность профилактической терапии (количество рецидивов синусита)

Период оценки/количество
рецидивов

ОГ ГС р

3 мес – 1 (2,3%) НД

6 мес 1 (2,6%) 2 (4,5%) НД

12 мес – 3 (6,8%) <0,05

Всего 1 (2,6%) 6 (13,6%) <0,001



торая явилась причиной отмены препарата, у 4 пациен-
тов — диспептические расстройства (диарея), которые в
1/2 (3 пациента) случаев потребовали отмены терапии.
Суммарно количество побочных эффектов составило 6%,
что согласуется с имеющимися литературными данными.
Приверженность базисной терапии (комплаенс) соста-
вила 95%.

Эффективность препарата Бронхо-мунал® как средства
профилактической терапии, направленной на предотвра-
щение рецидивов синусита, представлена в табл. 4.

Отмечено, что в период до 6 мес количество случаев ре-
цидива заболевания между группами достоверно не раз-
личалось. В то же время в период с 6 по 12 мес наблюдения
количество рецидивов синусита в ГС существенно возрос-
ло. В целом к концу года наблюдения рецидивы заболева-
ния отмечены в 5 раз чаще в ГС по сравнению с ОГ. При
анализе переносимости профилактической терапии в
обеих группах побочных явлений отмечено не было. Сум-
марно количество побочных эффектов составило 6%, что
согласуется с имеющимися литературными данными.
Приверженность профилактической терапии (комплаенс)
составила 97%.

Выводы
1. ОБР является актуальной проблемой оториноларинго-

логии, поскольку даже при адекватной антибиотикоте-
рапии количество рецидивов заболевания достигает
13,6%.

2. К основным преимуществам амоксициллина/клавулана-
та при лечении больных ОБР следует отнести оптималь-
ный спектр действия, малое количество побочных явле-
ний, удобный режим приема, способствующий достиже-
нию высокого комплаенса. 

3. Комплексная последовательная терапия амоксицилли-
ном/клавуланатом (Амоксиклав®) и препаратом Бронхо-
мунал® позволяет уменьшить количество рецидивов за-
болевания в 5 раз по сравнению с проведением только
антибиотикотерапии.
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Аллергический ринит (AР) – IgE-зависимое воспаление
слизистой оболочки носа, вызванное причинно-

значимым аллергеном и характеризующееся наличием
ринореи, затруднения носового дыхания, зуда в полости
носа, пароксизмов чиханья. Перечисленные симптомы
обычно носят обратимый характер и исчезают под влия-
нием адекватной терапии или после прекращения контак-
та с аллергеном.

Сезонный аллергический ринит, согласно Международ-
ной классификации болезней 10-го пересмотра: 
• J30.1 – аллергический ринит, вызванный пыльцой расте-

ний; 
• J30.2 – другие сезонные аллергические риниты. 

Заболеваемость сезонным аллергическим ринитом но-
сит четкий сезонный характер (симптомы появляются в
один и тот же сезон года). Сезонность явно прослеживают
при анализе дневника больного.

Кроме аллергической реакции на пыльцу растений, мо-
гут отмечаться разные реакции при использовании косме-
тических средств и лекарственных препаратов, содержа-
щих экстракты растений, а также при употреблении в пи-
щу продуктов, прежде всего свежих фруктов, овощей, меда,
имеющих перекрестные аллергенные свойства с пыльцой.
При наличии грибковой сенсибилизации обострение ча-
ще возникает весной и осенью (для средней полосы Рос-
сии это время наиболее активного спорообразования
грибковых микроорганизмов); симптомы могут сохра-
няться весь теплый период года, особенно при высоком
уровне влажности.

Возможно ухудшение состояния при контакте с прелым
сеном и травой, в период пребывания в сырых, плохо про-
ветриваемых помещениях, при употреблении продуктов,
подвергшихся ферментации: пива, кваса, дрожжевого те-
ста, сыра и др.

Классификация
Классификация АР, предлагаемая международными со-

обществами (European Academy of Allergy and Clinical Im-
munology – EAACI/World Allergy Organization – WAO, Aller-

gic Rhinitis and its Impact on Asthma – ARIA 2008), которой в
настоящее время отдается предпочтение, предлагает раз-
делять АР не только по этиологическому принципу (сезон-
ный и круглогодичный АР), но и по длительности и выра-
женности симптомов:
• Интермиттирующий АР (симптомы беспокоят менее

4 дней в неделю или менее 4 нед в году) и персистирую-
щий АР (симптомы беспокоят более 4 дней в неделю и
более 4 нед в году).

• Легкая степень тяжести АР (у пациента имеются лишь не-
значительные клинические проявления болезни, не на-
рушающие дневную активность и сон) и среднетяже-
лый/тяжелый АР (симптомы нарушают сон пациента,
препятствуют работе, учебе, занятиям спортом, качество
жизни существенно ухудшается).

Распространенность
Распространенность АР достигает 22,7% популяции в Ев-

ропе (40% – в детской популяции) [Bousquet J et al. J Allergy
Clin Immunol 2001; 108 (Suppl. 5): S147; Bauchau V, Dur-
ham SR. Eur Respir J 2004; 24: 758; Linneberg А. BMJ 2005; 331:
352; Wjst М et al. PLoS Med 2005; 2: e294; Jarvis D et al. J Allergy
Clin Immunol 2005; 116: 675]. По данным официальной ста-
тистики Минздрава России, в стране зарегистрированы
310 тыс. человек, страдающих АР, при этом, согласно дан-
ным эпидемиологических исследований, распространен-
ность АР в Российской Федерации в среднем составляет
16,5%. Эпидемиологические показатели отличаются боль-
шими колебаниями и не отражают реальной распростра-
ненности заболевания. Во многом это связано с тем, что
при этом учитываются лишь случаи с манифестацией кли-
нических проявлений АР, послужившие причиной визита
пациента к врачу.

В России лишь 18% пациентов направляются к специа-
листу в течение 1-го года после появления симптомов АР: в
30% случаев интервал между появлением симптомов и
установлением диагноза составляет 2 года, в 43% – 3 года,
10% пациентов страдают АР до верификации этиологиче-
ского триггера 4 года и более.
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Резолюция экспертного совета

Место препарата Момат Рино Адванс (азеластин +
мометазон) в терапии аллергического ринита
средней/тяжелой степени тяжести в амбулаторной
практике врачей оториноларингологов, аллергологов,
терапевтов и врачей общей практики
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Resolution of the expert сouncil

The place of Momat Reno Advance (azelastine + mometasone) in the treatment of allergic rhinitis of medium/heavy severity in ambulatory practice of doc-

tors, otorhinolaryngologists, allergists, internists and general practitioners
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Цели и возможности терапии
Целью лечения АР является полный контроль над симп-

томами. Согласно международным и российским реко-
мендациям добиться контроля при АР (интермиттирую-
щем и персистирующем) среднетяжелой/тяжелой степени
тяжести удается с помощью применения комбинирован-
ной терапии блокаторами Н1-рецепторов (местными или
пероральными) и интраназальными кортикостероидами.

Мнение экспертов
Таким образом, с учетом высокой распространенности

АР, ограниченной возможности приема пациентов врача-
ми-специалистами, а также принимая во внимание тот
факт, что пациенты, как правило, обращаются к врачу уже
со среднетяжелыми/тяжелыми проявлениями заболева-
ния, участники дискуссии были единодушны в том, что
описанная ситуация требует единого подхода к диагно-
стике АР, организации междисциплинарных образова-
тельных программ для врачей с целью повышения уровня
их осведомленности о данной патологии, а также совре-
менных путях диагностики и внедрения схем лечения АР.

Выводы и решения участников 
экспертного совета
1. Организовать междисциплинарные образовательные

программы для врачей разных специальностей (отори-
ноларингологов, аллергологов, терапевтов и врачей об-
щей практики) с целью повышения уровня их осведом-
ленности о современных подходах к классификации,
диагностике и терапии АР среднетяжелой/тяжелой сте-
пени тяжести.

2. Препарат Момат Рино Адванс (азеластин + мометазон),
согласно международным согласительным документам
по АР (EAACI//WAO, ARIA 2008) и российским рекомен-
дациям, полностью соответствует современным подхо-
дам к терапии этого заболевания среднетяжелой/тяже-
лой степени тяжести.

3. Препарат Момат Рино Адванс (азеластин + мометазон) как
фиксированная комбинация, объединяющая интраназаль-
ный кортикостероид и топический антигистаминный
препарат, имеет преимущество в удобстве применения,
что повысит приверженность пациентов с АР (среднетя-
желой/тяжелой степени тяжести) проводимой терапии.
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