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COVID-19:
• алгоритмы ведения пациентов в стационаре
• изменение уровня антител класса IgG 

к коронавирусу SARS-CoV-2 у населения регионов
Российской Федерации

• маркеры гематологического, биохимического 
и коагулологического анализов крови

• пациенты с легочной артериальной гипертензией 
в условиях пандемии

• антибактериальная терапия заболеваний ЛОР-органов

«Боткинские четверги» 
Случай криптогенной организующейся пневмонии

Бронхиальная астма: взгляд на проблему глазами врача
и пациента

Кашель: от основ к фармакотерапии

Сочетание туберкулеза и интерстициального
заболевания легких 

Тактика лечения острого риносинусита 
в период растущей антибиотикорезистентности

Инфекционно-воспалительные заболевания глотки:
выбор эффективной терапии

Дифференциальная диагностика острого
тонзиллофарингита

На приеме больной сенсоневральной тугоухостью 

Лечение пациентов с субъективным ушным шумом
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Инфекции респираторного тракта являются актуальной
проблемой современного здравоохранения. Согласно

данным Всемирной организации здравоохранения, патоло-
гия органов дыхания занимает первое место в структуре
общей заболеваемости и является одной из десяти основ-
ных причин смерти пациентов во всем мире, при этом при-
мерно 44% от всех респираторных нозологий представлено
инфекционными заболеваниями верхних отделов дыха-
тельных путей (ДП) и уха. К воспалительным заболеваниям
верхних отделов ДП относятся патологические изменения
слизистой оболочки респираторного тракта от полости
носа до трахеобронхиального дерева, исключая альвеолы и

бронхиолы. Интерес к данной проблеме обусловлен также
тем, что болезни дыхательной системы широко распростра-
нены во всех возрасных группах, так удельный вес респи-
раторной патологии среди взрослых составляет 27,6%,
среди подростков и детей соответственно 39,9 и 61% от
общей заболеваемости [1–4]. В России ежегодно регистри-
руется около 50 млн случаев различных инфекционных
процессов, из которых на острые респираторные вирусные
инфекции (ОРВИ) приходится до 90%, включая 44,6% забо-
леваний верхних отделов ДП, из которых 32,2% представ-
лено риносинуситами, а 12,4% – поражением глотки и гор-
тани [5]. 

обзор

антибактериальная терапия заболеваний ЛоР-органов
во время пандемии covid-19
В.М. Свистушкин, Г.Н. Никифорова, П.С. Артамонова 
ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России (Сеченовский Университет),
Москва, Россия
svvm3@yandex.ru

Аннотация
В структуре патологии респираторного тракта, в том числе и ЛОР-органов, лидирующую позицию занимают заболевания инфекционно-воспали-
тельной природы. Острые респираторные поражения верхних и нижних отделов дыхательных путей составляют 80–97% от всех инфекционных за-
болеваний и в 20–30% случаев явлются причиной обращения пациентов разного возраста в медицинские учреждения. Первично причиной развития
воспалительных заболеваний ЛОР-органов чаще всего являются вирусные агенты, однако на фоне любой вирусной инфекции могут активироваться
бактериальные патогены, что в ряде случаев требует назначения соответствующей системной этиотропной терапии. Нерациональный подход к
выбору антибактериального препарата для лечения пациентов с инфекционно-воспалительными заболеваниями респираторного тракта приводит
к росту и распространению антибиотикорезистентности, которая на сегодняшний день является глобальной проблемой здравоохранения во всем
мире. Появление и значительная экспансия в человеческой популяции новой коронавирусной инфекции COVID-19, принципы лечения которой до
настоящего времени четко не определены, влекут за собой частое неоправданное назначение антибиотиков, особенно при легком течении забо-
левания, что также вносит определенный вклад в прогрессирование устойчивости микроорганизмов к лекарственным препаратам. Лечение больных
с респираторными инфекционно-воспалительными заболеваниями, в том числе этиотропное, особенно в условиях пандемии новой коронавирусной
инфекции, должно соответствовать клиническим рекомендациям, разработанным национальными профессиональными ассоциациями. Имея пред-
ставление о наиболее вероятных бактериальных возбудителях инфекционных заболеваний дыхательной системы, таких как Streptococcus pneu-
moniae, Haemophilus influenzae и других, а также учитывая их основные факторы защиты, профессиональные медицинские сообщества, в том числе
и национальная ассоциация оториноларингологов, в качестве препарата выбора для лечения пациентов с инфекционно-воспалительными заболе-
ваниями респираторного тракта рекомендуют амоксициллин. В случае наличия у больных факторов риска инфицирования антибиотикорезистент-
ными микроорганизмами лечение начинают с амоксициллина/клавуланата.
Ключевые слова: инфекции респираторного тракта, верхние отделы дыхательных путей, антибиотикорезистентность, новый коронавирус, пан-
демия, амоксициллин, факторы риска антибиотикорезистентности, амоксициллин/клавуланат.
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Abstract 
In the structure of the pathology of the respiratory tract, including the ENT organs, the leading position is occupied by infectious and inflammatory diseases.
Acute respiratory infections of the upper and lower respiratory tract account for 80–97% of all infectious diseases and in 20–30% of cases are the reason for pa-
tients of different ages to visit medical institutions. The primary cause of the development of inflammatory diseases of the ENT organs is most often viral agents,
however, against the background of any viral infection, bacterial pathogens can be activated, which in some cases requires the appointment of appropriate sy-
stemic etiotropic therapy. An irrational approach to the choice of an antibacterial drug for the treatment of patients with infectious and inflammatory diseases of
the respiratory tract leads to the growth and spread of antibiotic resistance, which today is a global health problem around the world. The emergence and
significant expansion of a new coronavirus infection COVID-19 in the human population, the principles of treatment for which have not yet been clearly defined,
entails frequent unjustified prescription of antibiotics, especially in mild cases of the disease, which also makes a certain contribution to the progression of resi-
stance of microorganisms to drugs. Treatment of patients with respiratory infectious and inflammatory diseases, including etiotropic treatment, especially in the
context of a pandemic of a new coronavirus infection, should comply with the clinical guidelines developed by the relevant national professional associations.
Having an idea of the most probable bacterial pathogens of infectious diseases of the respiratory system, such as Streptococcus pneumoniae, Haemophilus in-
fluenzae and others, as well as considering their main protective factors, the professional medical community, including the National Association of Otorhinola-
ryngologists, recommend amoxicillin as the drug of choice for the treatment of patients with inflammatory and infectious diseases of the respiratory tract. If
patients have risk factors for infection with antibiotic-resistant microorganisms, treatment is started with amoxicillin/clavulanate.
Key words: respiratory tract infections, upper respiratory tract, antibiotic resistance, new coronavirus, pandemic, amoxicillin, risk factors for antibiotic resistance,
amoxicillin/clavulanate.
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В подавляющем большинстве причиной инфекционных
процессов в верхних отделах ДП являются различные рес-
пираторные вирусы, в настоящее время их известно более
200 видов. Большинство эпизодов ОРВИ протекает легко и
заканчивается выздоровлением, однако снижение общего и
местого иммунитета на фоне неблагоприятных внешних и
внутренних факторов, изменение реактивности организма
и его сенсибилизация при вирусной инвазии приводят к ак-
тивации механизмов, благоприятствующих развитию бак-
териальной инфекции. Активация сапрофитных или при-
соединение патогенных бактериальных агентов приводит к
усугублению клинической симптоматики, более тяжелому
течению заболевания, рецидивирующему или хроническому
характеру воспалительных изменений [6–8]. Бактериальные
осложнения могут развиться на фоне любой вирусной ин-
фекции. Вспышка и активное распространение заболевания,
вызванного новым коронавирусом – COVID-19, не яв-
ляются исключением, риск развития бактериальных пора-
жений верхних и нижних ДП при данной пандемии доста-
точно высок.

Коронавирусы представляют собой семейство РНК-со-
держащих вирусов, могут поражать как животных, так и че-
ловека. Наиболее изученными из коронавирусов на данный
момент являются 4 агента – HCoV‐229E, HCoV‐OC43,
HCoV‐NL63 и HCoV‐HKU1, которые могут обусловливать
поражение респираторного тракта легкой и средней сте-
пени тяжести и каждый год присутствуют в структуре
ОРВИ. Тем не менее семейство коронавирусов способно вы-
зывать не только легкие и среднетяжелые формы респира-
торных инфекций, но и тяжелые заболевания, такие как тя-
желый острый респираторный синдром – атипичная
пневмония (SARS), ближневосточный респираторный син-
дром (MERS) и новую коронавирусную инфекцию –
COVID-19. Возбудителями тяжелого острого респиратор-
ного синдрома и ближневосточного респираторного син-
дрома являются соответственно коронавирусы SARS‐CoV
и MERS-CoV. Последний эпизод естественного заражения
SARS зарегистрирован в июне 2003 г., единичные случаи
MERS встречаются в человеческой популяции до настоя-
щего времени. Этиотропный фактор новой коронавирус-
ной инфекции COVID-19 – одноцепочечный РНК‐содержа-
щий вирус семейства Coronaviridae рода Betacoronavirus
SARS‐CoV‐2. Входными воротами для этого патогена яв-
ляется эпителий верхних отделов ДП, желудка и кишеч-
ника, чем и обусловлена высокая частота клинических про-
явлений со стороны ЛОР-органов (ринорея, назальная
обструкция, непродуктивный кашель, дискомфорт и пер-
шение в горле, потеря обоняния). Высока вероятность
тропности нового коронавируса к мерцательному эпителию
на всем протяжении респираторного тракта [9, 10]. 

Обращает на себя внимание, что в связи с ограничен-
ными знаниями эпидемиологии, клинических особенно-
стей, профилактики и лечения новой коронавирусной ин-
фекции, на фоне ее развития даже при легком течении
повсеместно увеличилось число случаев нерационального
назначения врачами амбулаторного звена системных анти-
бактериальных препаратов, что способствует росту анти-
биотикорезистентности и в дальнейшем может повлечь за
собой усугубление ряда медицинских и экономических
проблем [9, 10]. Необходимо учитывать, что назначение си-
стемных антибиотиков (АБ) при вирусной природе забо-
левания не является обоснованным. Согласно рекоменда-
циям Минздрава России, при любой респираторной
вирусной инфекции, в том числе COVID-19, назначение
антибактериальной терапии необходимо только в том слу-
чае, если имеются убедительные признаки наличия или
присоединения бактериальной инфекции (в том числе по-
вышение прокальцитонина более 0,5 нг/мл, лейкоцитоз
более 10¥109/л, появление гнойной мокроты, гнойного от-
деляемого из носа) [9, 10].

Распространение микробной устойчивости к большинству
этиотропных препаратов до настоящего времени остается
трудноразрешимой медицинской и социальной проблемой
во всем мире. Результаты международных исследований по-
казывают, что резистентность возбудителей к лекарствен-
ным препаратам обусловливает до 700 тыс. смертельных слу-
чаев от инфекционных заболеваний в год, при этом к 2050 г.
эта цифра может достигнуть 10 млн. Рост устойчивости к ан-
тимикробным препаратам отмечается как среди внебольнич-
ных, так и госпитальных инфекций [11]. Развитие антибио-
тикорезистентности значительно снижает эффективность и
повышает стоимость лечения больных с любой инфекцион-
ной патологией, увеличивает продолжительность и тяжесть
течения заболеваний, способствует хронизации патологиче-
ского процесса и повышает риск летальных исходов. Именно
с ростом микробной устойчивости многие исследователи
связывают увеличение числа внутричерепных осложнений
при оториноларингологической патологии. Например, в
нашей стране количество оториносинусогенных внутриче-
репных осложнений в ЛОР-стационарах с 2009 по 2014 г. вы-
росло на 17% [5, 12, 13].

Существует ряд факторов, обусловливающих нарастание
темпа развития микробной устойчивости, основными из
них являются избыточное и недостаточно контролируемое
использование антибактериальных препаратов в сельском
хозяйстве и промышленности, нерациональное назначение
АБ в медицинской практике, а также использование паци-
ентами антимикробных препаратов в рамках самолечения.
Необходимо полностью исключить безрецептурный отпуск
данных лекарственных средств [13–15]. Важную роль в раз-
витии и росте антибиотикорезистентности на сегодняшний
день играет неадекватная антимикробная терапия, вклю-
чающая:
• использование АБ при заболеваниях вирусной этиологии,

в том числе с целью профилактики бактериальных ослож-
нений;

• назначение АБ без учета лекарственного анамнеза, в том
числе перекрестной аллергии на препараты того же
класса;

• назначение АБ, не соответствующих клиническим реко-
мендациям, разработанным профессиональными со-
обществами и утвержденным Минздравом России, при
бактериальной инфекции;

• назначение АБ в неадекватной дозе, с неадекватными
кратностью и длительностью приема;

• назначение АБ низкого качества, без учета возраста па-
циента и региональной ситуации с антибиотикорези-
стентностью наиболее актуальных возбудителей;

• назначение АБ без учета наличия у пациента индивиду-
альных факторов риска инфицирования устойчивыми
возбудителями;

• назначение АБ на основании результатов неадекватных
методов диагностики;

• назначение АБ в отсутствие своевременной (в интервале
48–72 ч после начала лечения) оценки эффективности ан-
тибиотикотерапии [13].
Необходимость назначения рационального и адекватного

этиотропного лечения пациентов с инфекционными пора-
жениями респираторного тракта не вызывает сомнений. 
В реальной клинической практике антимикробная терапия
на первичном этапе назначается эмпирически и направлена
на полную эрадикацию наиболее вероятных возбудителей
[16, 17]. По данным литературы, основными бактериаль-
ными возбудителями воспалительных заболеваний верхних
отделов ДП как в Российской Федерации, так и практически
во всем мире на сегодняшний день являются Streptococcus
pneumoniae (40–60%) и Haemophilus influenzae (25–40%), а
также их сочетание. От 2 до 10% случаев приходится на ин-
фекции, вызванные Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus
является причиной около 4–5% заболеваний, до 5% – 
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Streptococcus pyogenes. Определенную нишу (7–25% случаев)
среди бактериальных агентов, являющихся причиной 
поражений верхних отделов ДП, занимают атипичные мик-
роорганизмы (Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumo-
niae). До 20% клинических случаев воспаления верхних от-
делов ДП обусловлены бактериально-вирусными
ассоциациями [18–20]. Сведений об изменении спектра
бактериальных патогенов при развитии осложнений на
фоне новой коронавирусной инфекции нет, в литературе
имеются указания о возможном увеличении частоты инфи-
цирования золотистым стафилококком, однако данная ин-
формация не повлияла на принципы антимикробной 
тепапии в амбулаторных условиях [9]. Несомненно, анти-
бактериальная терапия инфекционно-воспалительных за-
болеваний респираторного тракта и уха должна соответ-
ствовать клиническим рекомендациям, разработанным
национальными профессиональными сообществами, в том
числе национальной ассоциацией оториноларингологов, и
утвержденным Минздравом России. В соответствии с
этими рекомендациями основными принципами эмпири-
ческой антибактериальной терапии бактериальных респи-
раторных инфекций являются использование амоксицил-
лина в качестве стартового препарата у пациентов с
нетяжелым течением инфекции без факторов риска инфек-
ции, вызванной антибиотикорезистентными возбудите-
лями; использование амоксициллина/клавуланата в каче-
стве стартовой терапии у пациентов с факторами риска
инфекции, вызванной антибиотикорезистентными возбу-
дителями; использование макролидов, цефалоспоринов 
III поколения и респираторных фторхинолонов (у взрос-
лых) в качестве альтернативных препаратов при наличии у
пациента индивидуальной непереносимости, аллергиче-
ских реакций немедленного типа на b-лактамы в анамнезе,
атипичной этиологии заболевания [21–23]. Соблюдение
данных рекомендаций особенно актуально в период панде-
мии новой коронавирусной инфекции.

S. pneumoniae – грамположительная бактерия из группы
a-гемолитических стрептококков. Патоген имеет около 
90 различных серотипов, колонизируя полость носа и носо-
глотку с момента рождения, серотипы, последовательно сме-
няя друг друга, в любой момент могут привести к развитию
патологического процесса [24]. Резистентность пневмокок-
ков обеспечивается модификацией пенициллинсвязываю-
щих белков, результаты российского исследования антимик-
робной резистентности ПеГАС-III и ПеГАС-IV показали, что
пневмококк сохраняет высокую чувствительность к амок-
сициллину и амоксициллину/клавуланату [25, 26]. Второй
по значимости респираторный этиотропный агент – H. in-
fluenzae – грамотрицательная факультативно-анаэробная
бактерия семейства Pasteurellaceae. Лекарственная рези-
стентность гемофильной палочки обусловлена ее способ-
ностью продуцировать b-лактамазы. Однако в нашей
стране, по данным ряда исследований, уровень устойчиво-
сти этого микроорганизма к препаратам пенициллинового
ряда остается невысоким (2,8% нечувствительных к амино-
пенициллинам штаммов), а к ингибиторозащищенным ами-
нопенициллинам устойчивости практически выявлено не
было. Результаты зарубежных исследований показали, что
степень эрадикации гемофильной палочки при использова-
нии амоксициллина и амоксициллина/клавуланата соста-
вила соответственно 76 и 94% [27–29]. M. catarrhalis – грам-
отрицательный аэробный диплококк, частота продукции
данной бактерией b-лактамаз достаточно высока, что пред-
определяет низкую эффекивность использования в ее отно-
шении незащищенных пенициллинов, однако к амоксицил-
лину/клавуланату сохраняется 100% чувствительность
практически всех штаммов указанного возбудителя [30].

Отсутствие клинического эффекта при применении 
b-лактамных АБ в течение 72 ч может свидетельствовать о
присутствии в очаге воспаления атипичных возбудителей.

В качестве этиотропной терапии при инфицировании ати-
пичными микроорганизмами рекомендованы макролиды
[31–34].

Согласно клиническим рекомендациям разных профес-
сиональных сообществ, утвержденных Минздравом России,
АБ выбора при бактериальных инфекциях респираторного
тракта, в том числе верхних отделов ДП, является полусин-
тетический препарат пенициллинового ряда амоксициллин.
Амоксициллин обладает бактерицидным действием на мно-
гие грамположительные и грамотрицательные бактерии, в
том числе на наиболее вероятные возбудители респиратор-
ных инфекций [35, 36]. При наличии у пациента факторов
риска инфицирования антибиотикорезистентными возбу-
дителями стартовая терапия предполагает назначение ами-
нозащищенного амоксициллина – амоксициллина с клаву-
лановой кислотой. Одним из таких лекарственных средств
является Амоксиклав® – амоксициллин/клавуланат про-
изводства международной фармацевтической компании
«Сандоз» (Sandoz) [21–23, 37]. Основными фактороми риска
являются прием АБ в течение последних 3 мес, посещение
и пребывание в организованных коллективах, лечение в
дневных стационарах поликлиник, контакт с детьми, посе-
щающими дошкольные учреждения, иммунодепрессивные
заболевания/состояния, множественная коморбидность,
хронические заболевания органов дыхания (бронхиальная
астма, хроническая обструктивная болезнь легких у взрос-
лых), сахарный диабет, алкоголизм (у взрослых), лечение ге-
модиализом и недавние путешествия [13, 38]. 

Преимуществом амоксициллина/клавуланата (Амокси-
клава) перед амоксициллином в лечении пациентов с ин-
фекционно-воспалительной патологией респираторного
тракта является его высокая активность против бактерий,
продуцирующих b-лактамазы. Таким фактором защиты
обладает ряд возбудителей инфекций верхних отделов ДП.
Необходимо также учитывать, что способностью продуци-
ровать b-лактамазы и разрушать структуру АБ обладают не
только основные патогены, но и присутствующие в ДП не-
способные самостоятельно вызывать инфекционные забо-
левания микроогранизмы – копатогены. Их активная спо-
собность инактивировать незащищенные пенициллины
(амоксициллин) обусловливает снижение активности по-
следнего в очаге воспаления [35, 39]. Амоксиклав® обладает
наиболее сбалансированным спектром действия при рес-
пираторной патологии в сравнении с другими АБ пеницил-
линового ряда, макролидами и цефалоспоринами, разре-
шен к применению не только у взрослых, но и у детей
любого возраста, является «золотым стандартом» при лече-
нии внебольничных респираторных инфекций [40–43].

Результаты многочисленных мировых исследований ре-
зистентности микроорганизмов показывают практически
100% эффективность Амоксиклава против основных возбу-
дителей инфекционно-воспалительных заболеваний респи-
раторного тракта и уха [14, 44, 45]. Амоксиклав® выпускается
в различных дозировках и формах: порошок для приготов-
ления суспензии для приема внутрь, таблетки в пленочной
оболочке, порошок для приготовления раствора для внут-
ривенного введения, что обеспечивает удобство в его ис-
пользовании и дозировании у пациентов всех возрастных
групп. В линейке данного лекарственного средства имеется
и диспергируемая форма – Амоксиклав® Квиктаб. Биодо-
ступность диспергируемых таблеток значительно превосхо-
дит обычные таблетки, покрытые пленочной оболочкой, и
достигает 95,6%. Максимальная концентрация препарата
Амоксиклав® Квиктаб в крови достигается в течение 1 ч [35].

Эффективность применения препарата Амоксиклав® в
лечении больных с инфекционно-воспалительной ЛОР-па-
тологией может быть продемонстрирована на примере кли-
нического случая.

Клинический случай. Пациентка Р., 30 лет, обратилась в
поликлинику с жалобами на заложенность носа, ощущение
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стекания слизи по задней стенке глотки, отделяемое из по-
лости носа слизисто-гнойного характера, головную боль,
повышение температуры тела до 38°С, общее недомогание.
Со слов больной, заболела около 5 дней назад, самостоя-
тельно в течение 5 дней использовала сосудосуживающие
капли в нос, принимала ципрофлоксацин по 250 мг 2 раза
в день, однако указанные жалобы несколько нарастают. Из
анамнеза известно, что около 2 нед назад пациентка пере-
несла ОРВИ легкого течения, к врачу не обращалась, лечи-
лась народными средствами, после чего сохранялась бы-
страя утомляемость. Объективно – общее состояние
пациентки удовлетворительное, пульс 80 уд/мин, другие ге-
модинамические показатели в норме. Температура тела
37,3°С. При передней риноскопии – слизистая оболочка по-
лости носа выраженно гиперемирована, отечна. Перего-
родка носа значимо не искривлена. Носовые ходы сужены,
в средних носовых ходах с обеих сторон – густое слизисто-
гнойное отделяемое в умеренном количестве. Со стороны
других ЛОР-органов – без патологических изменений. По
данным компьютерной томографии околоносовых пазух
отмечаются затемнение клеток решетчатого лабиринта с
обеих сторон, уровни жидкости в обеих верхнечелюстных
пазухах. В общем анализе крови: лейкоциты – 12,3¥109/л,
сегментоядерные нейтрофилы – 68%, палочкоядерные – 4%,
СОЭ – 22 мм/ч. Диагноз – острый двусторонний гнойный
полисинусит. Лечение – Амоксиклав® по 1000 мг 2 раза в
сутки 7 дней; мометазона фуроат по 2 дозы в каждую поло-
вину полости носа 2 раза в день, топический деконгестант
2–3 раза в день 5–7 дней. На 3-и сутки на фоне проводимого
лечения пациентка отметила выраженное улучшение об-
щего состояния, нормализацию температуры тела, отсут-
ствие головной боли, отделяемое из полости носа при-
обрело слизистый характер. При осмотре пациентки на 
5-е сутки: общее состояние удовлетворительное, темпера-
тура тела и гемодинамические показатели в норме. При пе-
редней риноскопии: слизистая оболочка полости носа
обычной окраски, незначительно отечна, в средних носовых
ходах с обеих сторон – незначительное количество слизи-
стого отделяемого. На 7-е сутки пациентка жалоб не предъ-
являет, самочувствие хорошее, при осмотре острых воспа-
лительных изменений в ЛОР-органах не выявлено.

заключение
Рациональный подход к выбору антибактериального

препарата способствует увеличению эффективности лече-
ния пациента, обеспечивает быструю редукцию клиниче-
ских проявлений и снижает риск распространения рези-
стентных штаммов микроорганизмов в человеческой
популяции. Соблюдение положений клинических рекомен-
даций при лечении больных с острой респираторной пато-
логией особенно значимо в период сложной эпидемиоло-
гической обстановки – пандемии новой коронавирусной
инфекции.
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Острый тонзиллофарингит (ОТФ) – одно из самых распро-
страненных заболеваний, обусловливающих первичное

обращение пациентов за медицинской помощью, и в среднем
является причиной около 2 млн обращений в год к врачам не-
отложной помощи и до 15 млн в год – к врачам общей прак-
тики, терапевтам и оториноларингологам [1, 2]. Основными
клиническими симптомами этой патологии являются боль в
горле, лихорадка и воспалительные изменения в глотке [3, 4].

Этиология ОТФ многообразна [2, 4, 5]. Наиболее часто
причиной непосредственного воспаления ротоглотки яв-
ляется вирусная инфекция [6]. Тем не менее 60% пациентам
с болью в горле по результатам медицинской консультации
назначается антибактериальная терапия (АБТ), так как
предполагается бактериальная природа воспаления [7]. При
этом основной бактериальный патоген – b-гемолитический
стрептококк группы А (БГСА) – является причиной ОТФ
не так часто: у 30% пациентов в педиатрической практике
и у 5–15% пациентов – во взрослой практике [3, 8]. В США
расходы на лечение БГСА-ассоциированных фарингитов
составляют более 500 млн дол. США в год [9]. Инфициро-
вание БГСА происходит воздушно-капельным путем, чаще
болеют дети в возрасте 5–15 лет, а пик заболеваемости при-
ходится на середину зимы – весну [10]. По данным A. Bisno,
до 20% детей школьного возраста могут являться носите-
лями БГСА без клинических проявлений инфекции [11].

Клиническая картина и анамнез заболевания БГСА-ассо-
циированного ОТФ неспецифичны и малоотличимы от
ОТФ другой этиологии. Для стрептококкового ОТФ наибо-
лее характерны боль в горле, усиливающаяся при глотании,
налет на небных миндалинах, увеличение шейных лимфо-
узлов и фебрильная температура [4, 11, 12]. Напротив, при
вирусном ОТФ чаще наблюдаются кашель, конъюнктивит,
насморк, диарея и кожная экзантема. Течение стрептокок-
кового ОТФ при адекватной терапии обычно составляет от
2 до 5 дней, в то время как вирусный ОТФ длится дольше.
Появление тризма, асимметрии мягкого неба и значительное
увеличение подчелюстных лимфоузлов свидетельствуют о
развитии осложнений, например острого паратонзиллита.
Регионарный лимфаденит при стрептококковом ОТФ вклю-
чает в первую очередь гипертрофию шейных лимфоузлов, а
также может сопровождаться диффузной эритематозной
сыпью. К гнойным осложнениям БГСА-ассоциированного
ОТФ относят синусит, острый средний отит, парафаринге-
альный и паратонзиллярный абсцессы, к негнойным –
острую ревматическую лихорадку и гломерулонефрит.

Изолированная оценка каждого из симптомов при ОТФ не
позволяет достоверно подтвердить или опровергнуть его
стрептококковую этиологию. В связи с этим клиницисты оце-
нивают риск инфекции БГСА, основываясь на клинических
шкалах. Шкала Центора, предложенная в 1981 г., включает 
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Аннотация
Острый тонзиллофарингит (ОТФ) является одним из самых распространенных заболеваний, обусловливающих первичное обращение пациентов за
медицинской помощью. В клинической практике дифференциальная диагностика стрептококкового и вирусного фарингита основывается на клини-
ческой картине и экспресс-диагностике. При ассоциации фарингита с b-гемолитическим стрептококком группы А наиболее характерным является
наличие фебрильной температуры, болей в горле, налетов на миндалинах и передней шейной лимфаденопатии, в то время как вирусный фарингит
чаще сочетается с явлениями конъюнктивита, ринита, кашля и диареи. При стрептококковом фарингите показана антибактериальная терапия для
профилактики возможных грозных осложнений (в том числе острой ревматической лихорадки и гломерулонефрита), а при вирусном – симптомати-
ческое лечение и обильное питье. Кроме того, ОТФ может присутствовать в клинической картине инфекционного мононуклеоза, острого ретрови-
русного синдрома при первичном инфицировании ВИЧ и болезни Кавасаки, дифтерии зева и заболеваниях крови. Гнойные инфекции, включающие
синдром Лемьера, ангину Людвига, паратонзиллит, парафарингит и ретрофарингеальный абсцесс, также должны рассматриваться в дифференци-
альной диагностике ОТФ.
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Abstract
Acute tonsillopharyngitis (ATP) is one of the most common diseases that makes patients to search for primary medical care. In clinical practice, the differential
diagnosis of streptococcal and viral pharyngitis is based on clinical manifestations along with express diagnostics. In pharyngitis caused by group A b-hemolytic
streptococcus, febrile temperature, sore throat, plaque on the tonsils and lymphadenopathy in the anterior part of the neck are most characteristic signs and
symptoms, while viral pharyngitis is typically associated with conjunctivitis, rhinitis, cough and diarrhea. In streptococcal pharyngitis, antibacterial therapy is in-
dicated to prevent potential severe complications (including acute rheumatic fever and glomerulonephritis) while in viral pharyngitis – symptomatic treatment and
plenty of drinking. In addition, ATP may be a symptom of infectious mononucleosis, acute retroviral syndrome in primary HIV infection and Kawasaki disease,
pharyngeal diphtheria and hematological diseases. Purulent infections, including Lemierre's syndrome, Ludwig's angina, paratonsillitis, parapharyngitis, and
retropharyngeal abscess, should also be considered in the differential diagnosis of ATP.
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4 симптома, характерных для БГСА-ассоциированного ОТФ
[13]. W. McIsaac и соавт. в 1998 г. модифицировали ее, добавив
дополнительным пунктом возрастную характеристику паци-
ента, и доказали высокую валидность модифицированной
шкалы в последующих исследованиях [14, 15]. Как видно из
таблицы, при наборе более 4 баллов, т.е. максимальной суммы
баллов, вероятность БГСА-инфекции у пациента составляет
лишь 51–53%. Большинство национальных клинических ре-
комендаций разных стран по ОТФ при наличии у пациента
клинических признаков вирусного ОТФ и сумме баллов по
шкале Центора менее 1 рекомендует не продолжать тестиро-
вание, а приступать к лечению без антибиотиков [16, 17].

В лабораторной диагностике стрептококкового ОТФ не
следует полагаться на такие маркеры воспаления, как лей-
коцитоз, нейтрофилез, СОЭ, С-реактивный белок и др., так
как их высокий уровень нередко наблюдается и при вирус-
ной этиологии заболевания. Напротив, экспресс-диагно-
стика БГСА с помощью экспресс-тестов (ЭТ) II поколения,
основанных на методе иммуноферментного анализа, имму-
нохроматографии или оптического иммунного анализа,
обладает наибольшей достоверностью [18]. С их помощью
можно выявить наличие БГСА непосредственно в мазке,
взятом из носоглотки. В педиатрической практике чувстви-
тельность ЭТ составляет 86–88%, а специфичность – 86–91%
[19]. Таким образом, при положительном ЭТ необходимо
назначение АБТ. Если ЭТ отрицательный при тестировании
взрослого пациента, АБТ не показана, за исключением сле-
дующих случаев: пациентов с иммунодефицитом, получаю-
щих постоянную стероидную терапию или страдающих де-
компенсированным сахарным диабетом, а также при
наличии в анамнезе ревматической лихорадки. Этой группе
пациентов после получения отрицательного ЭТ следует про-
вести микробиологическое (культуральное) исследование
мазка из носо- и ротоглотки. В педиатрической практике
при отрицательном ЭТ в любом случае рекомендуется про-
вести микробиологическое исследование на БГСА ввиду
большей вероятности стрептококкового ОТФ [3, 16]. Мик-
робиологическое исследование в отношении БГСА обладает
95% чувствительностью и 99% специфичностью, однако ре-
зультат может быть получен только через 24–48 ч [20]. 
Необходимо учитывать, что неправильный забор клиниче-
ского материала и его неправильная транспортировка могут
существенно повилять на информативность метода. Ввиду
этого, а также высокой стоимости, данный вид диагностики
нередко игнорируется и «компенсируется» назначением
АБТ, в большинстве случаев нерациональной [21]. ДНК-
тесты на БГСА, основанные на выявлении специфичных

участков ДНК БГСА с помощью ДНК-гибридизации или по-
лимеразной цепной реакции, обладают практически 100%
чувствительностью и специфичностью, однако требуют спе-
циального дорогостоящего оборудования [21]. Кроме этого,
по данным K. Chapin и соавт., полученный в них результат
существенно повлиял на изменение в назначенной схеме
лечения при ОТФ только у 3% пациентов [22].

Лечение стрептококкового ОТФ направлено на уменьше-
ние симптомов и предотвращение осложнений. Назначение
АБТ при стрептококковом ОТФ уменьшает выраженность
симптомов в первые 12–16 ч после ее назначения по сравне-
нию с плацебо [23]. АБТ позволяет кардинально снизить риск
развития как гнойных осложнений (острого среднего отита,
синусита, паратонзиллярного абсцесса), так и негнойных
(острой ревматической лихорадки и гломерулонефрита) [24].

Еще один аспект в терапии ОТФ включает симптоматиче-
ское лечение, а именно уменьшение боли в горле. С этой
целью возможно использование пероральных анальгетиков
или топических обезболивающих препаратов. Парацетамол
и нестероидные противовоспалительные препараты
(НПВП) оказывают обезболивающий эффект уже через не-
сколько часов, снижая интенсивность боли до 80% [25]. 
У детей противопоказано использование ацетилсалицило-
вой кислоты из-за риска развития синдрома Рея. Местное
использование обезболивающих препаратов в виде спреев
и полосканий, содержащих, например, бензокаин или лидо-
каин, позволяет добиться обезболивающего эффекта еще
быстрее, чем при пероральном приеме [26]. Использование
глюкокортикостероидов с целью обезболивания при ОТФ
остается дискутабельным. Систематический обзор 2017 г.
указывает на уменьшение болевого синдрома в 2 раза в тече-
ние 24 ч и в 1,5 раза более вероятное полное купирование
болевого синдрома в течение 48 ч у пациентов, получавших
стероидную терапию [27]. Однако не было выявлено досто-
верного уменьшения риска рецидива и уменьшения коли-
чества дней нетрудоспособности по сравнению с пациен-
тами, не получавшими стероидную терапию. По результатам
обзора рекомендуется использовать однократную дозу сте-
роидов у пациентов с выраженным болевым синдромом,
тризмом и нарушением глотания, при этом не рекоменду-
ется многократное их использование [27].

Указание на наличие других заболеваний, а не стрептокок-
кового ОТФ, следует заподозрить, если у пациента с болью
в горле наблюдаются признаки стеноза гортани, тризм, про-
трузия языка, нарушение глотания, гиперемия шеи, слюно-
течение или изменение голоса. Стрептококковый ОТФ сле-
дует дифференцировать с эпиглоттитом, инфекционным
мононуклеозом, болезнью Кавасаки (БК), острым ретрови-
русным синдромом, синдромом Лемьера, ангиной Людвига,
паратонзиллитом, ретрофарингеальным абсцессом, парафа-
рингитом и вирусным фарингитом.

Эпиглоттит – это воспаление надгортанника и окружающей
его клетчатки, которое может привести к стенозу верхних ды-
хательных путей и летальному исходу при отсутствии лечения
[28]. Патогенез заболевания до конца не ясен, однако предпо-
лагается, что инфекция распространяется с эпителия надгор-
танника и черпало-надгортанных складок при незначительной
травме слизистой оболочки и быстро приводит к отеку под-
слизистого пространства, гиперсекреции слизистых желез и
нередко хондроперихондриту надгортанника с прогрессирую-
щей обструкцией верхних дыхательных путей [29]. Haemop-
hilus influenzae (тип b) принадлежит основная роль в этиоло-
гии эпиглоттита в детской практике, однако наблюдается
постепенное увеличение роли стрептококков и стафилокок-
ков, особенно у взрослых [30]. Часто первыми симптомами за-
болевания становятся боль и ощущение распирания в горле,
а признаки стеноза в виде стридора, тахипноэ появляются
позже. У детей в 80% случаев наблюдаются затруднение дыха-
ния и стридор, 79% – осиплость, 73% – признаки фарингита,
57% – фебрильная температура, 50% – боли в горле, 38% – бо-

Модифицированная шкала Центора и риск наличия БГСА-инфек-
ции при ОТФ

Симптом/критерий Баллы
Температура тела >38°C +1
Отсутствие кашля +1
Увеличение передних шейных
лимфатических узлов +1

Отечность миндалин и наличие
экссудата +1

Возраст 3–14 лет +1
Возраст 15–44 лет 0
Возраст старше 44 лет -1

Сумма баллов Риск наличия 
БГСА-инфекции, %

0 1–2,5
1 5–10
2 11–17
3 28–35
>4 51–53
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лезненность при пальпации передней поверхности шеи. В пе-
диатрической практике тяжесть заболевания, как правило, на-
растает стремительно (в течение 24 ч) с развитием дыхатель-
ной недостаточности: ребенок принимает вынужденное
положение – полусидит в постели, беспокоен, отмечаются вы-
раженный акроцианоз и участие вспомогательной мускула-
туры в акте дыхания. У взрослых в 90–100% случаев наблюда-
ется боль в горле, усиливающаяся при глотании, 26–90% –
фебрильная температура, 50% – осиплость, 15–65% – слюно-
течение и 33% – стридор [31]. Диагноз эпиглоттита ставится
на основании клинической картины, вспомогательное значе-
ние имеют рентгенография шеи в боковой проекции, компью-
терная томография (КТ) и ультразвуковое исследование шеи.
При подозрении на эпиглоттит обязательно проведение пря-
мой ларингоскопии с последующей назотрахеальной интуба-
цией для предупреждения асфиксии. АБТ включает паренте-
ральное введение комбинации антимикробных препаратов
широкого спектра действия, например ванкомицина 20 мг/кг
массы тела и 2 г цефтриаксона или 750 мг левофлоксацина в
сутки [32].

Инфекционный мононуклеоз проявляется клинически
фебрильной температурой, фарингитом, лимфаденопатией.
Этиологическим фактором у взрослых в 95% случаев является
вирус Эпштейна–Барр (ВЭБ). Инфицирование ВЭБ в детском
возрасте нередко проходит бессимптомно и только в 10% слу-
чаев имеет выраженные клинические проявления, напротив,
в подростковом и взрослом возрасте пациенты тяжело пере-
носят заболевание. ВЭБ передается воздушно-капельным или
контактным путем через слюну, например при поцелуе или
использовании общей посуды. В 10–25% случаев острая ВЭБ-
инфекция может переходить в хроническую форму с разви-
тием неблагоприятных лимфопролиферативных и онкологи-
ческих процессов [33]. ВЭБ первично размножается в
эпителиальных клетках ротоглотки, а в дальнейшем распро-
страняется в B-лимфоциты. В клинической картине харак-
терны петехиальные высыпания на небе, задняя шейная лим-
фаденопатия и атипичные монононуклеары в клиническом
анализе крови более 10%. В ряде работ показана значимая
корреляция между выраженностью лимфаденопатии, нале-
тами на миндалинах, спленомегалией и положительным мо-
носпот-тестом [34]. При первичном инфицировании в 98%
случаев наблюдается фебрильная температура, а в 85% слу-
чаях – явления фарингита. Спленомегалия присутствует у 50–
60% пациентов к 14-му дню заболевания, что обусловливает
риск разрыва селезенки [35]. Примечательно, что в 1/2 случаев
разрыв селезенки при инфекционном мононуклеозе происхо-
дит под воздействием травматического фактора [36].

Моноспот-тест является экспресс-исследованием крови
на ВЭБ-инфекцию для выявления гетерофильных антител
в реакции гетероагглютинации с эритроцитами различных
животных (реакция Пауля–Буннеля в модификации Давид-
сона, реакция Гоффа–Бауэра и др.) [37]. Его чувствитель-
ность составляет 85%, а специфичность – 100% при условии
первичного инфицирования и выраженной клинической
симптоматики. Большую роль в диагностике ВЭБ-инфек-
ции играет серологическое обследование методом иммуно-
ферментного анализа и полимеразной цепной реакции с
определением ДНК вируса в крови и слюне. Около 10% слу-
чаев инфекционного мононуклеоза могут быть не связаны
с ВЭБ, а быть вызваны вирусом иммунодефицита человека
(ВИЧ), токсоплазмозом, герпес-вирусами и цитомегалови-
русом. В таких случаях в дифференциальной диагностике
учитывают особенности клинической симптоматики, дан-
ные клинического анализа крови и моноспот-тест [38].

Лечение инфекционного мононуклеоза при нетяжелых
формах заболевания симптоматическое, включает парацета-
мол и НПВП. Назначение глюкокортикостероидов спорно,
так как в исследованиях не было подтверждено уменьшение
сроков лечения при их приеме [39]. Антибактериальные пре-
параты назначаются только в случае присоединения вторич-

ной бактериальной инфекции. Использование интерферо-
нов, других иммуностимуляторов, иммуноглобулинов и про-
тивовирусных препаратов зависит от тяжести заболевания.
Пациентам назначаются щадящий режим и ограничение за-
нятий контактными видами спорта в течение 2–3 нед для
предупреждения травмы с возможным разрывом селезенки.

Болезнь Кавасаки (БК), или слизисто-кожный лимфоно-
дулярный синдром, является самой распространенной фор-
мой васкулита в детском возрасте и редко встречается во
взрослой практике. У 25% взрослых, перенесших БК, обнару-
живается сопутствующая ВИЧ-инфекция [40]. При БК вас-
кулит, как правило, купируется самостоятельно, сопровож-
дается лихорадкой и воспалительными изменениями в
течение 12 дней даже при отсутствии лечения. Диагноз БК
ставится при выявлении характерных патогномоничных
симптомов, а именно наличия лихорадки в течение 5 дней с
как минимум 4 из следующих симптомов: неэкссудативный
двусторонний конъюнктивит (в более 75% случаев), поли-
морфная сыпь (70–90%), эритема или отеки конечностей
(50–85%), шейная лимфаденопатия (25–70%), эритема губ и
слизистой оболочки ротовой полости (90%). В продромаль-
ном периоде пациенты могут жаловаться на желудочно-ки-
шечные расстройства и боли в горле, однако наличие налетов
на небных миндалинах не характерно для БК. Фебрильная
температура может быть резистентной к приему жаропони-
жающих средств и оставаться выше 38,5°С. В 30% случаях раз-
вивается поражение коронарной артерии, в 25% случаев на-
блюдаются артриты. Лабораторная диагностика включает
повышение С-реактивного белка и СОЭ, лейкоцитоз, тромбо-
цитопению, легкую нормохромную анемию, лейкоцитурию, в
ряде случаев – повышение трансаминаз. Обязательным яв-
ляется назначение эхокардиографии для исключения кардио-
логических осложнений. Для лечения БК используется соче-
тание иммуноглобулина для внутривенного введения
(стандартные или обогащенные иммуноглобулины M) и аце-
тилсалициловой кислоты в больших дозах [41, 42].

Острый ретровирусный синдром является проявлением
первичной ВИЧ-инфекции, к клиническим проявлениям ко-
торого относятся фебрильная температура или ознобы (в
90% случаев), слабость (70–90%), фарингит (более 70%), сыпь
(40–80%) и генерализованная лимфаденопатия (40–70%) [43].
Это состояние обычно наблюдается в первые 2–3 мес и об-
условлено высокой вирусной нагрузкой. При подозрении на
ВИЧ-инфекцию рекомендуется серодиагностика – определе-
ние противовирусных антител методом иммуноферментного
анализа в сочетании с иммуноблотингом, которая может
оказаться ложноотрицательной, так как сероконверсия
может занимать до 6 мес после заражения. Более надежным
методом является выявление антигенов к ВИЧ в сочетании
с определением вирусной нагрузки в плазме крови в период
острой стадии ВИЧ-инфекции. В случае положительных ре-
зультатов тестирования требуются консультация инфекцио-
ниста и назначение высокоактивной антиретровирсной те-
рапии [44].

Синдром Лемьера – редкое заболевание в оториноларин-
гологической практике, наиболее часто ему подвержены мо-
лодые мужчины. Обычно инфекция начинается как острый
ОТФ с последующим распространением пара- и ретрофа-
рингеально с вовлечением в воспалительный процесс внут-
ренней яремной вены, ее тромбозом и последующим сепси-
сом. На ранних стадиях наблюдается сочетание лихорадки,
боли в горле при глотании, гиперемии и язвенного пораже-
ния слизистой ротоглотки, налетов на миндалинах и шейной
лимфаденопатии. По мере прогрессирования заболевания
могут присоединиться парезы X–XII черепных нервов, син-
дром Горнера, тризм, отек нижней челюсти, клинические
проявления сепсиса с появлением метастатических очагов
инфекции. Множественные инфильтраты и очаги инфарк-
тов в легких при КТ-исследовании в сочетании с болью в
горле позволяют предположить развитие синдрома Лемьера.
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Для этиологической диагностики проводят бактериологи-
ческое исследование крови на наличие Fusobacterium necrop-
horum, являющейся основным патогеном в 70–80% случаев.
Тромбоз внутренней яремной вены может быть подтвер-
жден при КТ-исследовании с контрастированием. Лечение
заболевания включает комбинацию антикоагулянтов и вы-
соких доз антибактериальных препаратов широкого спектра
действия путем внутривенного ведения [45, 46].

Ангина Людвига – тяжелая, быстро прогрессирующая нек-
ротическая инфекция подчелюстной, подбородочной и подъ-
язычной областей. В большинстве случаев заболевание имеет
одонтогенную природу, что определяет анаэробную микро-
флору в качестве основного патогена, и проявляется лихорад-
кой, болью в горле, неестественным положением языка (ото-
двинут кверху и кзади), отечностью шеи, нарушением и
болью при глотании. При клиническом осмотре наблюдаются
отечность и индурация кожи в подчелюстной области, а рас-
пространение инфекции на клетчаточные пространства соз-
дает высокий риск стеноза верхних дыхательных путей. Ди-
агноз ставится на основе клинической картины, может быть
подтвержден проведением КТ шеи. На ранних стадиях лече-
ние ангины Людвига включает массивную АБТ в отделении
реанимации для профилактики возможного стеноза, при на-
растании которого немедленно проводится интубация или
трахеостомия, при прогрессировании инфекции проводят
хирургическое лечение с широким вскрытием пораженных
клетчаточных пространств [47, 48].

Паратонзиллит – острый воспалительный процесс, локали-
зующийся между капсулой миндалины и задними мышцами
глотки. Клиническая картина включает фебрильную темпера-
туру, нарушение и боли при глотании, изменение голоса,
тризм, слюнотечение. При фарингоскопии наблюдаются тризм
разной степени выраженности и асимметрия мягкого неба за
счет отека и инфильтрации и выбухания миндалины с пора-
женной стороны и смещения язычка мягкого неба в здоровую
сторону. Нередко наблюдается налет на миндалинах, так как
параттонзиллярный абсцесс может быть осложнением ОТФ.
В абсолютном большинстве диагноз ставится клинически с
последующим назначением АБТ и хирургическим дренирова-
нием при формировании гнойного абсцесса [49, 50].

Ретрофарингеальный абсцесс – гнойная инфекция глубо-
ких пространств шеи, локализующаяся между задней стен-
кой глотки превертебральной фасцией. Чаще встречается у
детей после респираторной инфекции верхних дыхатель-
ных путей, но может и быть осложнение травматического
поражения (например, при ларингоскопии, эндоскопии или
стоматологических манипуляциях). В большинстве случаев
пациенты жалуются на фебрильную температуру и боли
при глотании, но также могут наблюдаться вынужденное
положение шеи, тризм, нарушение голоса и слюнотечение.
При фарингоскопии может наблюдаться припухлость на
задней стенке глотки, а при боковой рентгенографии шеи
наблюдается расширение ретрофарингеального простран-
ства. Лечение включает антимикробную терапию и дрени-
рование абсцесса по показаниям [51, 52].

Парафарингеальный абсцесс, как правило, является
осложнением паратонзиллита при проникновении инфек-
ции в боковое окологлоточное пространство. В клиниче-
ской картине доминируют резкие боли при глотании, феб-
рильная температура, тризм, выраженная отечность в
подчелюстной области с сопутствующей лимфаденопатией.
Лечение включает вскрытие и дренирование абсцесса через
тонзиллярную нишу после тонзиллэктомии или наружным
путем с обязательным одновременным назначением мас-
сивной АБТ [53].

Вирусный фарингит – неопасное заболевание, которое
упоминалось выше. Основной сложностью в его диагно-
стике является дифференциация со стрептококковым фа-
рингитом, который требует назначения АБТ. При вирусном
фарингите наряду с болью в горле наблюдаются явления

конъюнктивита, ринита, кашля и диареи. В случае очевид-
ной клинической картины дополнительной диагностики не
требуется, а лечение ограничивается симптоматической те-
рапией НПВП и обильным питьем [54, 55].

Дифтерия зева может проявляться как катаральным вос-
палением слизистой оболочки ротоглотки (атипичная
форма), так и характерным образованием пленок локально
в области дифтерийного поражения (типичная форма). Сте-
пень тяжести заболевания может варьировать от легкой ло-
кализованной островчатой или пленчатой до тяжелой ток-
сической. Для локализованной дифтерии зева характерны
чаще постепенное начало, умеренно выраженная общая ин-
токсикация, проявляющаяся общей слабостью, головной
болью и вялостью, фебрильной температурой, умеренной
болью в горле, усиливающейся при глотании, увеличением
подчелюстных лимфатических узлов, нередко отеком шей-
ной клетчатки. Фарингоскопически определяются застойная
гиперемия тканей зева, беловато-желтый фибринозный
налет, как правило, расположенный на небных миндалин
при локализованной форме и выходящий за их пределы при
распространенной, субтоксической и токсической формах
дифтерии зева. Налет быстро уплотняется, и при его снятии
на поверхности миндалин появляются кровоточащие эро-
зии. При подозрении на дифтерию показано бактериологи-
ческое исследование на наличие Corynebacterium diphtheriae.
Основой лечения дифтерии является специфическая серо-
терапия с использованием антитоксической противодифте-
рийной сыворотки в сочетании с АБТ в условиях изоляции
пациента в инфекционный стационар [56].

ОТФ при остром лейкозе и агранулоцитозе характери-
зуется длительным течением, фебрильной температурой,
которая может иметь большие суточные размахи с озно-
бами и обильным потоотделением. ОТФ отличается некро-
тическим течением, нередко сопровождается геморрагиче-
ской сыпью и гепатолиенальным синдромом. Диагностика
проводится при получении клинического анализа крови, в
котором при лейкозе выявляется лейкоцитоз с преоблада-
нием высокодифференцированных и молодых клеток при
отсутствии переходных, а при агранулоцитозе – лейкопе-
ния и резкое снижение количества нейтрофилов [57].
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Инфекционно-воспалительные заболевания глотки
очень распространены в популяции. Социально-эко-

номическая значимость болезни обоснована тем, что боль-
шинство зафиксированных случаев инфекционно-воспали-
тельных заболеваний глотки приходится на людей в
возрасте от 6 до 25 лет. Для данной патологии характерна
сезонность с пиком заболеваемости в осенне-зимний пе-
риод. Верхние дыхательные пути являются первыми на
пути к обнаружению множества патогенов, поэтому они
должны обеспечивать локальную защиту организма. При
выходе из строя защитных механизмов (общее охлаждение
тела или местное переохлаждение глотки; раздражение сли-
зистой оболочки задней стенки глотки патологическими
выделениями, курение и т.д.) возникает воспалительная ре-
акция. В слизистой оболочке глотки, лимфоидных элемен-
тах происходят начальные стадии иммунного ответа – рас-
познавание антигенов чужеродных микроорганизмов и их
представление клеткам иммунной системы. Наравне с реа-
лизацией иммунной функции слизистая оболочка глотки
является надежным барьером, препятствующим проникно-
вению в организм всевозможных возбудителей. Данная за-
дача выполняется за счет секреции лизоцима и лактофер-
рина с бактерицидными свойствами, а также продукции
секреторного иммуноглобулина A. Также важно наличие
сопутствующей патологии, приводящей к снижению барь-
ерных свойств слизистой оболочки. Вероятность развития
воспаления слизистой оболочки выше у пациентов с хро-

нической патологией носа и придаточных пазух носа, забо-
леваниями желудочно-кишечного тракта, дисбактериозом
кишечника и др. [1]. 

В практике оториноларинголога болевой симптом был и
остается чрезвычайно актуальным. Инфекционно-воспали-
тельные заболевания глотки сопровождаются выраженной
болью и являются одной из наиболее частых причин обра-
щения к врачу. При легкой форме патологии местные симп-
томы преобладают над общими и обусловлены обширной
иннервацией глотки. Чувствительная, двигательная и веге-
тативная иннервация осуществляются из глоточного спле-
тения, которое состоит из ветвей блуждающего и языкогло-
точного нервов и симпатических волокон верхнего шейного
ганглия. Чувствительная иннервация глотки в основном
обеспечивается языкоглоточным нервом, но имеются нерв-
ные связи со второй ветвью тройничного нерва в области
глоточных устьев слуховых труб. Богатство нервных связей
объясняет вероятность иррадиации боли при патологии
глотки в ухо, нижнюю челюсть и другие анатомическое
области. К местным симптомам относятся ощущения «пер-
шения» либо «саднения» в горле, боль, которая усиливается
при глотании. Обычно боль в горле двусторонняя, симмет-
ричная, и при вовлечении в процесс бокового валика глотки
или при реактивном отеке паратонзиллярной клетчатки
симптомы с одной стороны более выражены. Общие симп-
томы – головная боль, слабость, лихорадка, – как правило,
выражены умеренно. Боль в горле негативным образом
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влияет на качество жизни человека. Интенсивность боли бы-
вает различна и определяется не только тяжестью заболева-
ния, но и индивидуальными особенностями пациента. 
По происхождению боль служит сигналом опасности и рас-
стройства в организме, в ЛОР-практике боль в горле является
симптомом заболевания, возникающим при повреждении
тканей вследствие воспаления или травматизации [2–4]. 

Согласно данным литературы, в 80% случаев причиной
воспалений в глотке является вирусная инфекция: аденови-
рус – 47,1%, энтеровирус – 40,5%, риновирус – 38%, бокави-
рус – 29,8%, метапневмовирус – 17,4%, респираторно-син-
цитиальный вирус – 15,7% [5]. Остальные 15% приходятся
на бактериальную природу, основными возбудителями яв-
ляются Streptococcus, чаще всего Streptococcus pyogenes, реже
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis и др. При этом,
по данным исследования, проведенного в Пакистане, лишь
в 4,3% случаев выявлена бактериальная природа воспаления
глотки, в остальных случаях установлена вирусная природа
[4]. В оставшихся 5% причиной боли в горле являются гриб-
ковое поражение, воздействие физического или химиче-
ского раздражителя, например, гастроэзофагеальный реф-
люкс, табачный дым, повреждение слизистой оболочки
назогастральным зондом [6].

Несмотря на преобладающую вирусную этиологию, в раз-
ных странах назначают антибактериальные препараты [7].
Неправильное использование антибактериальных препара-
тов способствует развитию антибиотикорезистентности и
отсутствию положительного результата от терапии [8, 9].
При грибковых поражениях антибактериальная терапия
может ухудшить течение заболевания. Согласно исследова-
нию, проведенному в Испании, в 75,5% случаев острого тон-
зиллофарингита назначена системная антибактериальная
терапия, несмотря на то, что бактериальная природа встре-
чается редко. Авторы пришли к выводу, что в 56% случаев
назначение данной терапии необоснованно [10]. По мнению
большого числа авторов, назначение антибактериальной те-
рапии рекомендуется только после подтверждения бактери-
альной природы воспаления. 

При легкой форме патологии местные симптомы пре-
обладают над общими. В связи с этим симптоматическое
лечение является терапией первой линии для лечения боли
в горле [11, 12]. Преимущество местного лечения заключа-
ется в целенаправленной доставке препарата к очагу воспа-
ления при отсутствии или минимальном системном влия-
нии, снижении риска выделения резистентных штаммов
нормальной микробиоты, и сводится к минимуму влияние
на микрофлору человека [13, 14].

Лечение воспалительных заболеваний глотки предпола-
гает исключение раздражающей пищи, газированных на-
питков, применение препаратов с противовоспалительным,
аналгезирующим, антибактериальным, иммунокорректи-
рующим действием: местных иммунокорригирующих вак-
цин, местных антисептиков и противоотечных средств. Ан-
тибактериальную терапию следует назначать только при
стрептококковом тонзиллофарингите, при соблюдении
адекватного режима дозирования и продолжительности те-
рапии. Важным звеном в комплексе лечебных мероприятий
следует считать симптоматическую терапию, которая на-
правлена на нормализацию температуры тела, снятие боли
и воспаления, восстановление общего состояния пациента
и работоспособности.

Ряд местных антисептических препаратов обладает раз-
дражающим действием и высокой аллергенностью. К этим
препаратам относятся следующие группы: сульфанил-
амиды, содержащие производные йода, прополис. Пациен-
там с аллергией на пыльцу растений противопоказано при-
менение препаратов, содержащих эфирные масла и
растительные антисептики [15]. 

Для купирования симптомов при воспалительных забо-
леваниях или в послеоперационном периоде, для которого

характерны реактивные явления, используются нестероид-
ные противовоспалительные препараты (НПВП). 

Помимо системного применения, НПВП хорошо себя за-
рекомендовали в качестве местных лекарственных форм.
Они выпускаются в виде спреев, таблеток для рассасывания
или растворов для полоскания. Принимая во внимание зна-
ние патогенеза, оптимальным выбором при лечении инфек-
ционно-воспалительных заболеваний глотки будет назначе-
ние монопрепарата, сочетающего противовоспалительное
и обезболивающее действие, а в качестве дополнительного
эффекта – отсутствие токсического и местно-раздражаю-
щего воздействия. 

Представителем препаратов для симптоматической тера-
пии боли в горле является препарат ОКИ, выпускаемый как
в системной форме для приема per os, так и в местной
форме раствора для полоскания. Основным действующим
веществом ОКИ является кетопрофена лизиновая соль. Ке-
топрофен – мощное противовоспалительное, обезболиваю-
щее и жаропонижающее средство, относящееся к классу
производных пропионовой кислоты. Он синтезирован в
1967 г. Соединение кетопрофена с аминокислотой лизин
привело к повышению эффективности действующего ве-
щества и снижению нежелательных эффектов. Возникно-
вение боли при воспалительных процессах связано с обра-
зованием в месте воспаления простагландинов, которые
раздражают болевые рецепторы и вызывают субъективное
ощущение боли. Исследования подтверждают эффектив-
ность применения ОКИ для симптоматического лечения
боли в горле [16]. Механизм действия основан на сбалан-
сированном неселективном ингибировании активности
ферментов циклооксигеназы-1 и 2, что приводит к сниже-
нию образования предшественников простагландинов –
эндопероксидов, за счет этого начинается терапевтический
эффект. Благодаря сочетанию кетопрофена с лизином, за
счет ускорения абсорбции достигаются лучшая эффектив-
ность препарата и более ранний терапевтический эффект.
При приеме кетопрофена максимальная концентрация ве-
щества в крови достигается через 60 мин, а при приеме
ОКИ – уже через 15 мин.

Кетопрофена лизиновая соль характеризуется нейтраль-
ным рН, противодействует окислительному стрессу, вы-
званному НПВП, и регулирует уровень гастропротектор-
ных белков. Лизин поддерживает целостность барьера
слизистой оболочки желудка, поэтому препарат практиче-
ски не вызывает гастропатий и отличается безопасностью.
Также, по сравнению с обычным кетопрофеном, его пере-
носимость лучше в 1,6 раза [17–19].

Высокая тропность к лимфоидной ткани глотки позво-
ляет препарату быстро накапливаться в эффективной кон-
центрации в очаге воспаления. При полоскании раствором
ОКИ необходимое количество противовоспалительного
средства достигается в тканях миндалин. Это быстрый и на-
дежный способ купировать симптомы воспаления.

В рандомизированном двойном слепом плацебо-контро-
лируемом исследовании 97 детей в возрасте от 6 до 12 лет с
диагнозом «тонзиллофарингит» сравнивали действие лизи-
новой соли кетопрофена и парацетамола. По полученным
данным, кетопрофена лизиновая соль и парацетамол значи-
тельно эффективнее, чем плацебо, в снижении боли в горле,
однако наиболее ранний и более длительный обезболиваю-
щий эффект отмечен у лизиновой соли кетопрофена (55%),
чем у парацетамола (44%) [20].

В послеоперационном периоде тонзиллэктомии боль
часто является единственным симптомом. Причиной ее
возникновения являются обширная раневая поверхность в
тонзиллярных нишах, инфильтрация и отек небных дужек.
В исследование, проведенное в России, включены 120 детей
после радиоволновой тонзиллотомии с последующей симп-
томатической терапией в раннем послеоперационном пе-
риоде с применением различных НПВП в возрасте от 6 до



1. Инструкция по применению препарата ОКИ раствор для полоскания. 
2. Инструкция по применению препарата ОКИ гранулы. 3. Карпова Е.П. 
и соавт. Синдром боли в горле в педиатрической практике. – М., 2019.
4. Lauritano et al. Minerva Stomatol 2000; 49 (11—12): 561—568. 5. Карпова Е.П. 
и соавт. Вестник оториноларингологии. -2017, -Том 82.-№5.-С. 48-51.

ОКИ – комплексный 
подход к устранению 
боли и воспаления1,2

Реклама

Информация предназначена для сотрудников системы здравоохранения. 
Необходимо ознакомиться с полным текстом инструкций к препаратам.

ОКИ раствор местно

Для ваших пациентов
с тонзиллитом и фарингитом3

в 6 раз эффективнее 
бензидамина гидрохлорида 
уменьшает боль4

не взаимодействует 
с другими препаратами, 
такими как антисептики1

Полоскать 2 раза в день – 
по 10 мл раствора на 100 мл воды1

ОКИ гранулы системно

РУ П N010598/03

в 4 раза эффективнее ибупрофена 
снижают боль после тонзиллотомии5

разрешены к применению с 6 лет2

РУ
 П

 N
01

05
98

/0
2

Детям с 6 до 14 лет – по ½ саше; 
взрослым и детям с 14 лет – по ½ - 1 саше до 3 раз  в день2

18 лет. Пациенты 1-й группы получали лечение лизиновой
солью кетопрофена в виде раствора для приема внутрь с
жалобами на сильную боль в горле, пациенты 2-й группы –
курс терапии лизиновой солью кетопрофена перорально 
3 раза в день в течение 3 дней после операции, пациенты 
3-й группы – ибупрофен перорально до 3 раз в сутки при
возникновении жалоб на сильную боль в горле, пациенты
4-й группы – раствор лизиновой соли кетопрофена в виде
раствора для местного применения 2 раза в день в течение
3 дней после операции. Результаты анализа с использова-
нием визуальной аналоговой шкалы показали, что сниже-
ние интенсивности боли в течение 24 ч после операции
было значительно более выраженным у пациентов 
2-й группы по сравнению с таковыми в 3 других группах
(p<0,05). Можно сделать вывод, что курс терапии с приме-
нением лизиновой соли кетопрофена для приема внутрь в
начальный период после операции с применением радио-
волновой небной тонзиллотомии имеет ряд преимуществ
перед однократным приемом аналогичного препарата
(чтобы облегчить сильную боль в горле), сиропа ибупро-
фена или раствора лизиновой соли кетопрофена путем по-
лоскания горла. Помимо этого, при применении кетопро-
фена лизиновой соли отметили уменьшение частоты жалоб
на тошноту и рвоту в 1-е сутки после операции [21].

При сравнительном анализе различных исследований
при оценке времени развития анальгетического эффекта у
нимесулида, ибупрофена, парацетамола, кетопрофена и
препарата ОКИ самый быстрый эффект отмечен у ОКИ –
15–20 мин [22].

На основании ряда исследований можно рекомендовать
применять препарат ОКИ при острых и хронических вос-
палительных заболеваниях слизистой оболочки полости
рта. Обезболивающее и противовоспалительное действие
лизиновой соли кетопрофена также широко применяется
в стоматологии и челюстно-лицевой хирургии (хирургиче-
ские вмешательства в полости рта, удаление зубов, удаление
зубного камня). 

ОКИ имеет различные формы выпуска, применяемые при
ЛОР-патологии – гранулы для приготовления раствора для
приема внутрь и раствор для полоскания. Удобство жидких
пероральных форм обеспечивает комфорт пациенту и по-
вышает комплаентность терапии. Для приема внутрь взрос-
лым и детям старше 14 лет следует применять разовую дозу
80 мг 3 раза в сутки. Детям в возрасте 6–14 лет и пожилым
рекомендуется употреблять 1/2 дозы – 40 мг. Местно препа-
рат применяют в виде раствора для полоскания по 10 мл
препарата на 100 мл воды 2 раза в день. Улучшенный про-
филь безопасности ОКИ раствора для полоскания и отсут-
ствие взаимодействия с другими препаратами делают воз-
можным его применение и в составе комбинированной
терапии, например, совместно с антисептиками. Из систем-
ных форм кетопрофена ОКИ – это единственный препарат,
разрешенный к применению в педиатрической практике у
детей с 6 лет.

Таким образом, ОКИ (лизиновая соль кетопрофена)
представляет собой эффективный, быстродействующий и
хорошо переносимый препарат для лечения пациентов с
инфекционно-воспалительными заболеваниями глотки, со-
провождающимися болью в горле, у взрослых и детей в воз-
расте старше 6 лет.
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актуальность
Отчет EPOS за 2020 г. указывает, что 18–20% всех случаев

обращения в первичное звено здравоохранения связаны с
подтвержденными случаями риносинусита (18%) или по-
дозрением на него (1–2%) [1]. В то же время, согласно от-
чету Центров по контролю и предупреждению заболеваний
США, в США ежегодно более 2,8 млн человек страдают
устойчивыми к антибиотикам инфекциями, в результате
которых умирают более 35 тыс. человек.

В связи с распространенностью риносинуситов и отно-
сительно высокой устойчивостью к лечению в последние
годы важную роль играют вспомогательные вещества, на-
значаемые к основному фармакологическому и хирургиче-
скому лечению. На сегодняшний день фитотерапия яв-
ляется дополнением, а иногда и альтернативой в лечении
острого и обострений хронического риносинусита у многих
категорий пациентов. EPOS 2020 отмечает преимущества
использования веществ природного происхождения у па-
циентов с данными диагнозами, позволяющими сократить
количество или длительность применения антибактериаль-
ной терапии (АБТ).

Синупрет (Bionorica SE, Германия) – препарат, исполь-
зуемый для восстановления и поддержки физиологической
активности слизистой оболочки (СО) в околоносовых па-
зухах [2]. Синупрет содержит экстракты из частей 5 ле-
карственных растений: корень горечавки, трава вербены и
щавеля, цветки первоцвета и бузины. Синупрет доказал
свою эффективность в клинических испытаниях в лечении
риносинуситов у детей и взрослых. В основном этот фито-
препарат применяется для лечения риносинусита и сопут-
ствующей ему патологии, хотя в литературе указывается
также на возможность использования Синупрета для лече-
ния других острых и хронических воспалительных заболе-
ваний верхних и нижних дыхательных путей.

Различные исследования были проведены в отношении
свойств и функций препарата Синупрет. Например, оцени-
вался эффект воздействия на микроорганизмы, связанные
с риносинуситами. В результате исследований было обна-
ружено, что Синупрет наиболее эффективен против Stap-
hylococcus aureus, включая метициллинрезистентный золо-
тистый стафилококк, и Streptococcus рyogenes, хотя также
подавляет и другие грамположительные и грамотрицатель-
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Аннотация
Согласно отчетам весьма значимого согласительного документа – EPOS 2020, а также Центров по контролю и предупреждению заболеваний США,
лечение риносинуситов является проблемой, не теряющей свою актуальность в течение многих лет. В настоящее время активно рассматривается
использование фитопрепаратов в качестве вспомогательной или альтернативной терапии в лечении пациентов с данным диагнозом. Синупрет яв-
ляется известным, безопасным и эффективным растительным лекарственным препаратом, используемым для лечения заболеваний полости носа.
В связи с этим на кафедре оториноларингологии ФГБОУ ВО «МГМСУ им. А.И. Евдокимова» было проведено наблюдательное исследование, целью
которого явилась оценка эффективности и переносимости препарата Синупрет в составе комплексной терапии у пациентов с острым риносинуси-
том. В исследовании приняли участие 52 человека, разных по полу и возрасту, в том числе 11 беременных женщин. Оценка происходила по ряду
объективных и субъективных проявлений заболевания, а также объективными методами обследования. В итоге были получены результаты, сви-
детельствующие о быстром купировании субъективных и объективных симптомов, а также возможности клинического излечения заболевания без
применения антибактериальной терапии.
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Abstract
Treatment of rhinosinusitis is still actual problem according to the reports of European Position Paper on Rhinosinusitis and Nasal Polyps 2020 and Centers for
Disease Control and Prevention. A lot of scientific evidence suggests that herbal medicine may be helpful as an adjuvant or alternative treatment in patients with
such diagnosis. Using herbal product Sinupret in therapy of diseases of upper respiratory tract is well-known, safe and effective. Concerning stated above at the
Otorhinolaryngology department of Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry observational study was carried out to evaluate efficacy and
tolerability of Sinupret in complex therapy of rhinosinusitis. The study involved 52 patients of different sex and age, including 11 pregnant women. The assessment
was made by several objective and subjective manifestations of the disease, as well as objective examination methods. As a result, herbal drug Sinupret have
proven effective in acute rhinosinusitis.
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ные бактерии [3]. Также in vitro оценивалась противовирус-
ная активность Синупрета, и было обнаружено, что он воз-
действует на многие вирусы, однако наиболее активно вы-
зывает ингибирование вирусов парагриппа человека типа
1 и респираторного синцитиального вируса [4].

Использование Синупрета в таблетированной форме
после обязательной консультации врача также возможно и
во время беременности, поскольку токсичность данного
препарата считается очень низкой. Исследования, прове-
денные на крысах и кроликах, показали, что острое токси-
ческое воздействие препарата не достигается даже при вве-
дении дозы в 60–100 раз выше рекомендуемой для человека.
В тестах на хроническую токсичность при пероральном
введении до 1000 мг/кг в день у крыс не было отмечено
каких-либо клинических нарушений, изменений массы тела
или потребления пищи. Ни одно животное не погибло во
время исследования [5]. В тестах на репродуктивную ток-
сичность не было негативных последствий для беременных
крыс или их потомства. Высокие дозы Синупрета во время
органогенеза не вызывали токсичности для эмбрионов или
плодов крыс [6]. Также in vivo была проверена мутагенность
Синупрета. Результаты показали, что Синупрет не оказы-
вает мутагенного воздействия и не содержит канцероген-
ных веществ [7, 8].

Даже не зная результатов подобных исследований, бере-
менные гораздо больше доверяют фитотерапии и склонны
отдать ей предпочтение перед любыми другими лекарствен-
ными препаратами. Это еще одно свидетельство в пользу
Синупрета, поскольку приверженность данному виду
средств повышает комплаентность пациенток и их уверен-
ность в успехе лечения, что очень важно в подходе к такой
деликатной группе населения.

Среди пациентов, принимающих Синупрет, сообщаемые
крайне редкие (1 случай на 1 млн назначений) побочные эф-
фекты включают желудочно-кишечные расстройства и ре-
акции гиперчувствительности.

Цель исследования. Учитывая изложенное, на кафедре
оториноларингологии ФГБОУ ВО «МГМСУ им. А.И. Евдо-
кимова» проведено наблюдательное исследование, целью
которого была оценка эффективности и переносимости
препарата Синупрет в составе комплексной терапии у па-
циентов с острым риносинуситом.

Материалы и методы
Под наблюдением находились 52 пациента (женщин – 34,

мужчин – 18) в возрасте от 18 до 56 лет, в том числе 11 жен-
щин на разных сроках беременности, с диагнозом «острый
риносинусит», подтвержденными клинико-анамнестиче-
скими данными и результатами лабораторно-инструмен-
тальных методов исследования (см. таблицу).

Предварительное обследование пациентов с целью реше-
ния вопроса о возможности включения их в исследование
не выходило за рамки стандартного ЛОР-осмотра и
включало сбор жалоб и анамнеза заболевания, оценку субъ-
ективных и объективных данных о состоянии пациента,
рентгенологическое или ультразвуковое исследование
пазух.

Всем пациентам была назначена комплексная терапия,
включавшая применение изотонических растворов мор-

ской воды, препаратов серебра, топических деконгестан-
тов, интраназальных глюкокортикостероидов, системной
противовирусной терапии в индивидуально подобранном
сочетании. Также всем пациентам в схему лечения был
включен Синупрет в таблетках (2 таблетки) или каплях 
(50 капель) 3 раза в день за 30 мин до еды в течение 14 дней.
Дальнейшее назначение АБТ понадобилось лишь 4 (7%)
пациентам.

В исследование были включены 58 пациентов с установ-
ленным диагнозом «риносинусит». В ходе работы были ис-
ключены пациенты, состояние которых потребовало на-
значения антибиотиков – 4 (7%), а также некомплаентные
пациенты – 1 (2%) и пациенты, отозвавшие согласие на уча-
стие в исследовании 1 (2%). Остальные 52 (89%) пациента,
представленные в таблице и учтенные в статистической об-
работке данных, завершили лечение, соблюдали условия
исследования и достигли клинического излечения без при-
менения АБТ. Таким образом, в анализ данных были
включены только пациенты, полностью завершившие уча-
стие в исследовании согласно протоколу.

Эффективность проводимого лечения оценивалась на 3,
7 и 14-е сутки и определялась по степени уменьшения
субъективных и объективных симптомов острого риноси-
нусита по сравнению с днем обращения в центр. Дополни-
тельно на 2, 5 и 9-е сутки выполнялись телефонные звонки
для контроля самочувствия, появления нежелательных яв-
лений и возможных изменений сопутствующей терапии
пациентов. Объективные симптомы оценивались по 
4-балльной системе, где 0 означает «отсутствие симптома»,
а 3 – «очень сильная выраженность симптома». Для оценки
субъективных симптомов была использована стандартная
визуальная аналоговая шкала (ВАШ), на одном конце ко-
торой обозначалось отсутствие симптома, на другом –
«очень сильная выраженность симптома», с итоговой оцен-
кой признака в балльной системе от 0 до 9, где 0 баллов –
отсутствие признака, 1–3 – умеренное проявление, 4–6 –
сильное, 7–9 – очень сильное. Субъективные симптомы
(заложенность носа, насморк, головная боль, ощущение
стекания по задней стенке глотки, ощущение распирания)
самостоятельно оценивал пациент, в то же время объ-
ективные симптомы (отечность и гиперемия СО полости
носа, наличие отделяемого в полости носа и на задней
стенке глотки) оценивались доктором. Объективные 

Распределение пациентов по полу и возрасту

Пол
Возраст, лет

Итого
<20 21–30 31–40 41–50 51–60 >60

Женщины 1 3 7 8 2 2 23

Беременные женщины – 4 6 1 – – 11

Мужчины 2 6 5 2 3 – 18

Всего 3 13 18 11 5 2 52

Рис. 1. Динамика показателя «гиперемия СО полости носа».
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методы оценки состояния больного: рентгенография (до
начала лечения и через 30 дней) или ультразвуковое иссле-
дование околоносовых пазух (до начала лечения, через 7,
14 и 30 дней).

Итоговая эффективность лечения была оценена через 
14 сут.

Результаты
В результате исследования были получены данные, пока-

зывающие уменьшение после 3 сут лечения субъективных
ощущений острого риносинусита, а также объективных
симптомов, оцениваемых в баллах. Часть пациентов уже на
7-е сутки отмечали свое состояние как удовлетворительное;
у 4 (7%) пациентов отмечалось ухудшение состояния, в связи
с чем им потребовалось назначение АБТ и они были исклю-
чены из исследования. К 14-му дню лечения все остальные
пациенты достигли излечения без применения АБТ.

Динамика объективной оценки терапии у исследуе-
мых больных по показателям
Изменения объективных показателей симптомов заболе-

вания показаны на рис. 1–3 с поясняющим текстом после
каждого графика.

Гиперемия СО на визите 1 у 27 пациентов оценивалась
максимальными 3 баллами, у 21 пациента – 2 балла и у 4 –
1 балл.

На визите 2 у 3 пациентов сохранялась гиперемия на
уровне 3-балльной оценки; у 19 пациентов было отмечено
умеренное проявление признака – 2 балла; у 30 пациентов
остаточные легкие проявления – 1 балл; у 2 пациентов – 
0 баллов.

На визите 3 очень сильная гиперемия СО полости носа
не отмечалась ни у одного из пациентов (положительная
динамика), однако сильное проявление признака сохраня-

Рис. 2. Динамика показателя «отечность СО полости носа». Рис. 3. Динамика показателя «наличие отделяемого в полости
носа и на задней стенке глотки».
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лось у 5 пациентов – 2 балла; у 4 пациентов СО была ярко-
розовой (умеренное проявление признака) – 1 балл; у 43 па-
циентов признак купировался – 0 баллов.

На визите 4 у всех пациентов СО полости носа была
бледно-розовой (0 баллов).

Отечность на визите 1 у 25 пациентов была оценена как
очень сильная – 3 балла; у 19 пациентов была выявлена
сильная отечность – 2 балла; у 7 – умеренная – 1 балл; у 1 –
признак отсутствовал – 0 баллов.

На визите 2 у 14 пациентов сохранялась очень сильная
отечность – 3 балла; у 13 отечность была расценена как
сильная – 2 балла; у 19 – умеренная – 1 балл; у 6 состояние
купировалось – 0 баллов.

На визите 3 у 5 пациентов отмечалась положительная ди-
намика, однако отечность сохранялась как очень сильная –
3 балла; у 11 пациентов – сильная (2 балла); у 18 снизилась
до умеренного уровня – 1 балл; у 18 признак отсутствовал –
0 баллов.

На визите 4 3 балла не были зафиксированы ни у одного
пациента; сильная отечность сохранялась у 4 пациентов –
2 балла; у 9 пациентов отечность была оценена как умерен-
ная – 1 балл; у 36 пациентов – 0 баллов.

Очень большое количество отделяемого из полости носа
и по задней стенке глотки на визите 1 отмечалось у 10 па-
циентов – 3 балла; у 17 пациентов было выявлено большое
количество отделяемого – 2 балла; у 22 – умеренное 
(1 балл); у 3 пациентов данный признак отсутствовал – 0 бал-
лов.

На визите 2 у части пациентов признак уменьшился, но у
другой части, наоборот, усилился, и, таким образом, у 
12 пациентов определялось очень большое количество от-
деляемого – 3 балла; у 15 количество отделяемого было рас-
ценено как сильное – 2 балла; у 13 – умеренное (1 балл); у
12 состояние купировалось – 0 баллов.

Увеличение количества отделяемого не было расценено
как нежелательное явление, это было связано с секретоли-
тическим и секретомоторным действием Синупрета и
после совокупной оценки других объективных и субъек-
тивных признаков не повлияло на терапию пациентов, у ко-
торых было отмечено.

На визите 3 у 2 пациентов сохраняется большое количе-
ство содержимого в полости носа и по задней стенке
глотки – 3 балла; у 2 пациентов сильное проявление при-
знака – 2 балла; у 5 снизилось до умеренного уровня – 
1 балл; у 43 признак отсутствует – 0 баллов.

На визите 4 3 балла не были зафиксированы ни у од-
ного пациента; 2 балла отмечены у 1 пациента; ни у од-
ного из пациентов количество отделяемого не было оце-
нено как умеренное проявление признака – 1 балл; у всех
оставшихся пациентов (51) признак купировался – 0 бал-
лов.

Динамика субъективной оценки терапии у исследуе-
мых больных
На визите 1 35 пациентов отметили по шкале ВАШ ощу-

щение заложенности носа от 7 до 9 баллов; 16 пациентов –
от 4 до 6 баллов; 1 пациент – от 1 до 3 баллов; оценку 0 бал-
лов или «отсутствие признака» не указал ни один из па -
циентов.

В то же время 18 пациентов оценили симптом «насморк»
в 7–9 баллов; 21 пациент – 4–6 баллов; 8 пациентов отме-
тили по шкале ВАШ от 1 до 3 баллов; 5 пациентов – 0 бал-
лов.

Испытывали очень сильную головную боль 14 пациен-
тов – от 7 до 9 баллов по шкале ВАШ; головную боль от 4
до 6 баллов оценили 9 пациентов; 25 пациентов – от 1 до 
3 баллов; 4 пациента не ощущали головной боли – 0 бал-
лов.

Ощущение стекания по задней стенке глотки 12 пациен-
тов оценили как очень сильное – от 7 до 9 баллов; 15 паци-
ентов – как сильное от 4 до 6 баллов; 8 пациентов – от 1 до
3 баллов; и 17 пациентов не испытывали данное проявление
заболевания – 0 баллов.

Во время визита 1 также оценивалось ощущение распи-
рания: 2 пациента отметили ощущение распирания по
шкале ВАШ от 7 до 9 баллов; 4 – от 4 до 6 баллов; 10 – от 
1 до 3 баллов; 36 пациентов оценили данный признак как
отсутствующий – 0 баллов.

На визите 2 28 пациентов отметили положительную дина-
мику, однако по шкале ВАШ оценили заложенность носа от 
7 до 9 баллов; 12 больных – от 4 до 6 баллов; 10 пациентов – от
1 до 3 баллов; 2 пациента отметили 0 баллов по шкале ВАШ.

Критерий «насморк» 15 пациентов, несмотря на то что от-
метили положительную динамику, оценили от 7 до 9 баллов
по шкале ВАШ; еще 25 пациентов – от 4 до 6 баллов; 6 – от
1 до 3 баллов; 6 – 0 баллов.

На визите 2 ни один пациент не указал головную боль как
очень сильную (от 7 до 9 баллов); 5 пациентов все еще испы-
тывали сильную головную боль – от 4 до 6 баллов; 14 пациен-
тов отметили от 1 до 3 баллов по шкале ВАШ; 33 – 0 баллов.

Стекание по задней стенке глотки 9 пациентов ощущали
как очень сильное – от 7 до 9 баллов; 14 – от 4 до 6 баллов;
19 – от 1 до 3 баллов; 10 – 0 баллов.

Ощущение распирания у 2 пациентов сохранялось на
прежнем уровне – от 7 до 9 баллов по шкале ВАШ; у 3 па-
циентов – от 4 до 6 баллов; у 6 – от 1 до 3 баллов; 41 пациент
отметил отсутствие данного признака – 0 баллов.

На визите 3 6 пациентов отметили от 7 до 9 баллов, од-
нако 3 из них отметили, что состояние сильной заложенно-
сти непостоянно и сменяется периодами более свободного
дыхания; 7 пациентов – от 4 до 6 баллов, все они также от-
метили непостоянность данного признака; еще 9 пациентов
отметили по шкале ВАШ от 1 до 3 баллов, связывая состоя-

Рис. 4. Динамика показателя «заложенность носа». Рис. 5. Динамика показателя «насморк».
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ние умеренного затруднения дыхания с определенными
условиями (положение тела, смена температурных условий,
прием пищи и пр.); 30 пациентов отметили 0 баллов по
шкале ВАШ.

По оценке насморка 3 пациента на шкале ВАШ отметили
от 7 до 9 баллов; 7 – от 4 до 6 баллов; 7 – от 1 до 3 баллов; у
35 пациентов данный симптом купировался – 0 баллов.

Головная боль от 1 до 3 баллов по шкале ВАШ беспокоила
6 пациентов; 46 пациентов не отмечали у себя данного
симптома заболевания ко времени визита 3 – 0 баллов.

Стекание по задней стенке глотки как сильное (от 4 до 6
баллов) отметили 5 пациентов; еще 2 пациента оценили его
от 1 до 3 баллов; у остальных 45 пациентов – 0 баллов.

Ощущения распирания не отмечал у себя ни один паци-
ент из группы исследования.

На визите 4 6 пациентов отметили переменное ощущение
заложенности носа, оценив его от 1 до 3 баллов по шкале
ВАШ; все остальные 46 пациентов жалоб не предъявляли,
ВАШ – 0 баллов.

Насморк с оценкой от 4 до 6 баллов по шкале ВАШ от-
мечали 3 пациента; еще 2 оценивали его от 1 до 3 баллов; у
47 пациентов данный признак купировался полностью.

Стекание по задней стенке отмечали 6 пациентов с оцен-
кой от 1 до 3 баллов по шкале ВАШ; остальные 46 пациен-
тов данный признак оценили как отсутствующий.

Головную боль и ощущение распирания не отмечал у себя
ни один пациент из группы исследования.

Динамику всех показателей можно проследить по рис. 4–8.
После окончания лечения по результатам всех визитов

пациентов и собранных данных рассчитывалась суммарная
эффективность лечения. Оценка производилась начиная с
визита 2, и включены были все 58 пациентов, набранных на

визите 0/1. После визита 2 6 пациентов были исключены из
исследования, и результат лечения считается отсутствую-
щим. У остальных 52 пациентов эффект терапии оцени-
вался как «выраженный», «хороший» или «умеренный» по
совокупности уменьшения объективных и субъективных
симптомов заболевания. Эффективность Синупрета в лече-
нии риносинусита у беременных была выделена отдельно в
составе группы других участников. Сводные данные пред-
ставлены на рис. 9.

Нежелательных явлений в течение исследования не вы-
явлено.

выводы
Таким образом, полученные результаты исследования

подтверждают высокую эффективность и безопасность 
Синупрета у больных с острыми и обострением хрониче-
ских риносинуситов легкой степени тяжести, выражаю-
щуюся в быстрой динамике всех объективных и субъектив-
ных проявлений заболевания, а также нормализации
рентгенологической картины. Подобная тактика лечения
характеризуется отсутствием нежелательных явлений и
позволяет избежать назначения антибактериальных препа-
ратов в подавляющем большинстве случаев. Особенно
важно отметить, что Синупрет доказал свою эффектив-
ность и безопасность также в лечении риносинусита у бе-
ременных женщин на разных сроках гестации. Во время ис-
следования все пациентки находились под наблюдением
гинеколога, и ни одного случая неблагоприятного воздей-
ствия на женщину или плод не наблюдалось. Наоборот,
применение данного фитопрепарата позволило не только
избежать назначения антибактериальных препаратов, но
также снизить количество используемых деконгестантов.
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Рис. 6. Динамика показателя «головная боль».

Рис. 7. Динамика показателя «ощущение стекания по задней
стенке глотки».

Рис. 8. Динамика показателя «ощущение распирания».

Рис. 9. Суммарный эффект лечения.
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Сенсоневральная (нейросенсорная, перцептивная) туго-
ухость (СНТ) – нарушение слуха, обусловленное пора-

жением улитки, слухового нерва, ствола мозга и корковых
центров, – актуальная проблема оториноларингологии и дру-
гих направлений клинической медицины. Снижение или по-
теря слуха имеет кроме медицинского еще и значимый соци-
альный аспект, так как нарушение звуковосприятия часто
становится причиной ограничения трудоспособности, де-
прессивных состояний, исключает пациентов из зоны ком-
фортного контакта с окружением. В 2017 г. 70-я сессия Все-
мирной ассамблеи здравоохранения приняла резолюцию о
мерах по предотвращению развития глухоты и потери слуха
у населения. Резолюция призывает государства интегриро-
вать стратегии по профилактике и лечению заболеваний ор-
ганов слуха в национальные системы первичной медико-са-
нитарной помощи на фоне всеобщего охвата услугами
здравоохранения. Ассамблея здравоохранения также реко-
мендовала Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ)
предпринять ряд мер по пропаганде рационального ухода за
ушами и сохранению слуха на глобальном уровне [1]. 

В настоящее время выявлено значительное количество па-
циентов с СНТ, и, к сожалению, отмечается тенденция к росту
числа таких больных. Эксперты ВОЗ насчитывают в мире
более 465 млн человек со значимой потерей слуха, из них около
34 млн детей. Согласно оценкам специалистов, к 2050 г. более
900 млн представителей населения Земли будут страдать от
инвалидизирующей потери слуха, во многих случаях обуслов-

ленной нарушением звуковосприятия [1]. Увеличение количе-
ства случаев СНТ связывают с рядом социально-медицинских
аспектов современной жизни: ростом соматической и иммун-
ной патологии, частыми стрессами, высоким уровнем шума и
вибрации, регулярным использованием наушников, ухудше-
нием экологии и влиянием других неблагоприятных факторов.
По данным ВОЗ, в нашей популяции более 1 млрд молодых
людей в возрасте 12–35 лет подвергаются риску потери слуха
в результате почти постоянного воздействия шума в местах
отдыха и развлечений. Широкое использование чувствитель-
ных аудиометрических методов исследования способствует
более точной диагностике нарушения звуковосприятия у па-
циентов разных возрастных групп, в том числе на ранних ста-
диях развития патологического процесса, что также отража-
ется на эпидемиологических данных. В нашей стране число
больных с нарушением слуха превышает 13 млн, из которых
более 1 млн – дети. У 14% россиян в возрасте от 45 до 64 лет и
у 30% старше 65 лет имеются нарушения слуха той или иной
степени [2].

Под острой СНТ (ОСНТ) понимают нарушение звуковос-
приятия, которое развивается в течение 1–3 сут и сохраняется
до 1 мес. Снижение слуха в срок до 12 ч называется внезапной
СНТ [2]. Патоморфологическим субстратом нарушения зву-
ковосприятия является количественный дефицит невра-
льных элементов на разных уровнях слухового анализатора,
начиная от периферического участка – спирального органа и
заканчивая центральным отделом, представленным слуховой
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корой височной доли головного мозга. Повреждение чувстви-
тельных структур улитки – основная морфофункциональная
причина формирования перцептивного снижения слуха раз-
ной степени вплоть до полной глухоты [2]. Механизм, лежа-
щий в основе развития острого нарушения звуковосприятия,
до сих пор изучен не в полной мере и требует дальнейшего
исследования, в том числе на фундаментальном уровне. На-
учные данные свидетельствуют о наличии у больных ОСНТ
повышенной концентрации провоспалительных цитокинов
во внутреннем ухе, что обеспечивает развитие дистрофиче-
ского процесса в волосковых клетках периферического ре-
цепторного отдела слухового анализатора – кортиева органа.
Увеличение количества цитокинов провоцируется рядом
этиологических факторов: инфекционными агентами, токси-
ческим воздействием, сердечно-сосудистой патологией,
стрессом, дегенеративно-дистрофическими заболеваниями
позвоночного столба, генетическими нарушениями, снижен-
ной адаптацией к воздействию повреждающих факторов
окружающей среды и некоторыми другими [3]. 

Тесная анатомо-физиологическая связь слуховой и ве-
стибулярной функций обусловливает возможность сопря-
женного нарушения в этих двух системах. В большинстве
случаев СНТ сопровождается вестибулярными проявле-
ниями – системным головокружением, нарушениями ста-
тики, координации, походки, тошнотой или рвотой. Но у
некоторых пациентов нарушения вестибулярной функции
могут быть выявлены только при проведении соответ-
ствующих исследований. Особенно часто снижение слуха
и шум в ухе сочетаются с вестибулярной симптоматикой
на фоне острого нарушения кровообращения в бассейне
артерии лабиринта, вестибулярной шванноме (акустиче-
ской невриноме) [4]. 

Для больных ОСНТ разработано много разных вариан-
тов лечения: сосудистая и антиагрегантная терапия, диуре-
тики, ионотерапия, плазмаферез, витаминотерапия, гипер-
барическая оксигенация, иглорефлексотерапия и
некоторые другие [5]. Однако полная эффективность дан-
ных методов лечения пациентов с нарушением звуковос-
приятия в настоящее время не доказана.

Учитывая, что на фоне любого повреждения структур внут-
реннего уха развивается местная воспалительная реакция, на
определенном этапе негативно влияющая на восстановление
функционального состояния звуковоспринимающих струк-
тур, «золотым стандартом» на современном этапе считается
патогенетическое лечение, а именно системная стероидная те-
рапия. Кроме доказанного выраженного противовоспалитель-
ного эффекта глюкокортикостероидов в научной литературе
приведены данные, позволяющие предположить возможное
влияние стероидных гормонов на нормализацию электролит-
ного баланса внутреннего уха и эндокохлеарного потенциала,
а также увеличение интенсивности кохлеарного кровотока [6].

Однако, несмотря на хорошие функциональные резуль-
таты, данный метод лечения многими врачами применяется
неохотно из-за высокого риска развития побочных эффек-
тов системного применения глюкокортикостероидов, таких
как язвенная болезнь желудка, панкреатит, артериальная
гипертензия, метаболические нарушения, катаракта, гипер-
гликемия, остеопороз и др. [7–11]. Альтернативой систем-
ному гормональному лечению может служить топическое
использование глюкокортикоидов – транстубарно и интра-
тимпанально. Транстубарный метод в последнее время ис-
пользуется все реже в связи с невозможностью определения
конечной дозы препарата, попадающей к окнам лабиринта.
Непосредственное введение лекарственного средства в ба-
рабанную полость обеспечивает его более высокую кон-
центрацию в перилимфе и гораздо меньший риск развития
нежелательных эффектов по сравнению с системным ис-
пользованием стероидов [9, 12].

В Российской Федерации и за рубежом регулярно прово-
дятся исследования безопасности и эффективности интра-

тимпанального использования стероидных препаратов в
лечении больных ОСНТ. Результаты этих исследований по-
казывают, что на фоне топической гормональной терапии
почти не развиваются системные нежелательные явления,
по эффективности местное применение глюкокортикосте-
роидов не уступает системному, а при более длительном
курсе лечения даже превосходит его [13]. За рубежом наи-
более часто для топического гормонального лечения боль-
ных ОСНТ используют дексаметазон и метилпреднизолон
[14–19]. Многие отечественные исследования посвящены
вопросам топической терапии больных ОСНТ дексаметазо-
ном, однако нет сведений о возможности, эффективности и
безопасности использования других стероидных препара-
тов. Известно, что противовоспалительная активность дек-
саметазона превышает активность метилпреднизолона в 
5 раз. По данным зарубежных исследователей, оптимальная
разовая доза дексаметазона, вводимого транстимпанально
непосредственно в барабанную полость при лечении боль-
ных ОСНТ, – 1 мл 2,4% раствора препарата [20]. На терри-
тории России препараты дексаметазона данной концентра-
ции не зарегистрированы, поэтому в медицинских
учреждениях используется дексаметазон в концентрации
0,4% в количестве 1 мл. В то же время метилпреднизолон до-
ступен в нашей стране в растворах разной концентрации.

Исследование на морских свинках показало, что концент-
рация метилпреднизолона как в перилимфе, так и в эндо-
лимфе внутреннего уха выше и сохраняется дольше, чем при
аналогичном использовании дексаметазона и гидрокорти-
зона [9]. Некоторые иностранные авторы описывают резуль-
таты интратимпанального использования метилпреднизо-
лона у пациентов с ОСНТ [21–24]. Так, в одном из
исследований показана эффективность местного применения
метилпреднизолона после неудовлетворительного результата
системной гормональной терапии метилпреднизолоном и
преднизолоном. В исследование был включен 161 пациент, у
42 из них не отмечался эффект после 3-недельного курса си-
стемной гормональной терапии, в связи с чем им было пред-
ложено лечение с помощью интратимпанальных инъекций
метилпреднизолона в дозировке 62,5 мг/мл 1 раз в 3 дня в
течение 15 дней. Топическую терапию получили 19 пациен-
тов, у 14 из которых результаты контрольного аудиометриче-
ского исследования через 3 мес после завершения терапии по-
казали полное восстановление слуха [21]. В другой научной
работе, выполненной в Италии, также описана положитель-
ная динамика слуха на фоне местного лечения метилпредни-
золоном у пациентов, не отвечающих на системную гормо-
нальную, сосудистую, антиагрегантную и витаминотерапию.
Дозировка и кратность приема метилпреднизолона интра-
тимпанально в указанном источнике авторами не приведена
[24]. Авторы еще одной публикации также отметили положи-
тельную динамику у всех 33 наблюдаемых пациентов с ОСНТ
на фоне интратимпанальных инъекций метилпреднизолона.
Результат лечения оценивался в диапазоне частот 0,25–8,0 кГц,
при этом более чем у 78% пациентов отмечалось улучшение
слуха на 15 дБ и больше [23].

По итогам работы, опубликованной за рубежом в 2018 г.,
терапевтическая активность метилпреднизолона составила
62,5% (полное восстановление слуха – 16,7%, выраженное
улучшение – 45,8%), в то время как при использовании дек-
саметазона – 54,6% (полное восстановление слуха – 27,3%,
выраженное улучшение – 27,3%) [25]. По данным авторов
другого исследования, при использовании интратимпа-
нальных инъекций дексаметазона и метилпреднизолона у
больных ОСНТ общий показатель улучшения слуха соста-
вил 64 и 84%, а полное восстановление слуха отмечалось в
12 и 24% соответственно [15]. В то же время другие иссле-
дователи значимой разницы между эффективностью дек-
саметазона и метилпреднизолона не отметили [26].

Исходя из изложенного, вопрос определения вида и концент-
рации оптимального гормонального средства для топической
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терапии больных ОСНТ остается открытым, что определяет
актуальность проведения исследований, направленных в том
числе на изучение сравнительной эффективности дексамета-
зона и метилпреднизолона при данной патологии [15, 25].

Необходимо также учитывать, что одним из условий ус-
пешного лечения пациентов с ОСНТ с помощью транстим-
панальной доставки препарата к внутреннему уху является
необходимость определенной продолжительности контакта
препарата с мембраной окна улитки, что обеспечивается со-
хранением горизонтального положения пациента с накло-
ном головы на 45º в противоположную сторону. Точных
данных об оптимальной продолжительности нахождения
пациента в указанном положении после введения лекарст-
венного средства в барабанную полость в настоящее время
нет. Эмпирически большинство исследователей стандарт-
ным временем пребывания пациента в положении лежа
считают 30 мин [18, 27].

В литературе приведены результаты исследования на жи-
вотных, где 24 мышам интратимпанально вводили дексаме-
тазон, затем через каждые 5 мин в течение получаса после
инъекции производили забор перилимфатической жидкости
с целью измерения концентрации лекарственного препарата
в перилимфе методом высокоэффективной жидкостной хро-
матографии. Положение мышей во время эксперимента было
горизонтальным. Концентрация дексаметазона в перилимфе
биообъектов перестала повышаться уже через 10 мин. В этой
же работе описано и другое клиническое исследование, где
улучшение слуха после курса интратимпанальных инъекций
дексаметазона было одинаковым у пациентов, которые на-
ходились в горизонтальном положении как в течение 30, так
и 10 мин от времени введения препарата [28].

заключение
Интратимпанальное применение стероидных препаратов

на современном этапе представляется перспективным эффек-
тивным и безопасным способом лечения пациентов с ОСНТ.
Однако в научной литературе отсутствуют однозначные дан-
ные сравнительной эффективности разных кортикостероид-
ных препаратов, оптимальной концентрации лекарственного
средства и продолжительности его контакта с мембраной
окна улитки. Имеющиеся результаты топического использо-
вания кортикостероидов в терапии больных ОСНТ во мно-
гом противоречивы, что определяет актуальность и необхо-
димость изучения возможностей местного патогенетического
лечения пациентов с ОСНТ. В настоящее время в клинике бо-
лезней уха, горла и носа Сеченовского университета одним
из вариантов результативного топического лечения пациен-
тов с острым нарушением звуковосприятия является интра-
тимпанальное введение 1 мл 0,4% раствора дексаметазона в
течение 10 дней. В рамках клинического исследования мы
планируем сравнить эффективность и безопасность местного
использования дексаметазона по указанной схеме и 1 мл ме-
тилпреднизолона в дозировке 6,25% раствора препарата каж-

дые 3 дня в течение 12 дней с целью оптимизации лечения
больных ОСНТ.

Литература/References
1. Глухота и потеря слуха. Всемирная организация здравоохранения, 2019. https://www.who.int/ru/news-

room/fact-sheets/detail/deafness-and-hearing-loss
2. Клинические рекомендации. Сенсоневральная тугоухость у взрослых. 2016. Национальная медицинская

ассоциация оториноларингологов. http://pro-audiologia.ru/images/pdf/tugouhost-u-vzroslyh.pdf
3. Schreiber BE, Agrup C, Haskard DO, Luxon LM. Sudden sensorineural hearing loss. Lancet 2010; 375 (9721): 1203–

11. DOI: 10.1016/S0140-6736(09)62071-7
4. Парфенов В.А., Антоненко Л.М. Нейросенсорная тугоухость в неврологической практике. Неврология, ней-

ропсихиатрия, психосоматика. 2017; 9 (2): 10–4.
[Parfenov V.A., Antonenko L.M. Neirosensornaia tugoukhost' v nevrologicheskoi praktike. Nevrologiia, neiropsikhi-
atriia, psikhosomatika. 2017; 9 (2): 10–4 (in Russian).]

5. Kuhn M, Heman-Ackah SE, Shaikh JA, Roehm PC. Sudden Sensorineural Hearing Loss: A Review of Diagnosis,
Treatment, and Prognosis. Trends Amplif 2011; 15 (3): 91–105. DOI: 10.1177/1084713811408349

6. Shirwany NA, Seidman MD, Tang W. Effect of transtympanic injection of steroids on cochlear blood flow, auditory
sensitivity, and histology in the guinea pig. Am J Otol 1998; 19 (2): 230–5.

7. Čvorović L, Eric D, Probst R, Hegemann S. Prognostic model for predicting hearing recovery in idiopathic sudden
sensorineural hearing loss. Otol Neurotol 2008; 29 (4): 464–9. DOI: 10.1097/MAO.0b013e31816fdcb4

8. Fitzgerald DC, McGuire JF. Intratympanic steroids for idiopathic sudden sensorineural hearing loss. Ann Otol Rhinol
Laryngol 2007; 116 (4): 253–6. DOI: 10.1177/000348940711600405

9. Parnes LS, Sun AH, Freeman DJ. Corticosteroid pharmacokinetics in the inner ear fluids: an animal study followed
by clinical application. Laryngoscope 1999; 109 (7 Pt 2): 1–17. DOI: 10.1097/00005537-199907001-00001

10. Slattery WH, Fisher LM, Iqbal Z et al. Intratympanic steroid injection for treatment of idiopathic sudden hearing loss.
Otolaryngol Head Neck Surg 2005; 133 (2): 251–9. DOI: 10.1016/j.otohns.2005.05.015

11. Banerjee A, Parnes LS. Intratympanic corticosteroids for sudden idiopathic sensorineural hearing loss. Otol Neurotol
2005; 26 (5): 878–81. DOI: 10.1097/01.mao.0000185052.07513.5a

12. Bird PA, Begg EJ, Zhang M et al. Intratympanic versus intravenous delivery of methylprednisolone to cochlear peri-
lymph. Otol Neurotol 2007; 28 (8): 1124–30. DOI: 10.1097/MAO.0b013e31815aee21

13. Косяков С.Я., Атанесян А.Г., Гуненков А.В. Местная терапия острой сенсоневральной тугоухости путем интра-
тимпанального введения стероидов. Вестн. оториноларингологии. 2012; 3: 74–8.
[Kosiakov S.Ia., Atanesian A.G., Gunenkov A.V. Mestnaia terapiia ostroi sensonevral'noi tugoukhosti putem intra-
timpanal'nogo vvedeniia steroidov. Vestn. otorinolaringologii. 2012; 3: 74–8 (in Russian).]

14. Masoumi E, Dabiri S, Ashtiani MTK et al. Methylprednisolone versus dexamethasone for control of vertigo in patients
with definite Meniere’s disease. Iran J Otorhinolaryngol 2017; 29 (95): 341–46.

15. Berjis N, Soheilipour S, Musavi A, Hashemi S. Intratympanic dexamethasone injection vs methylprednisolone for
the treatment of refractory sudden sensorineural hearing loss. Adv Biomed Res 2016; 5: 111. DOI: 10.4103/2277-
9175.184277

16. Balough BJ. Intratympanic Dexamethasone for Sudden Sensorineural Hearing Loss After Failure of Systemic The-
rapy. Yearb Otolaryngol Neck Surg 2008. 

17. Seggas I, Koltsidopoulos P, Bibas A et al. Intratympanic steroid therapy for sudden hearing loss: A review of the lite-
rature. Otol Neurotol 2011; 32 (1): 29–35. DOI: 10.1097/mao.0b013e3181f7aba3

18. El Sabbagh NG, Sewitch MJ, Bezdjian A, Daniel SJ. Intratympanic dexamethasone in sudden sensorineural hearing
loss: A systematic review and meta-analysis. Laryngoscope 2017; 127 (8): 1897–908. DOI: 10.1002/lary.26394

19. Haynes DS, O'Malley M, Cohen S. Intratympanic dexamethasone for sudden sensorineural hearing loss after failure
of systemic therapy. Laryngoscope 2007; 117 (1): 3–15. DOI: 10.1097/01.mlg.0000245058.11866.15

20. Alexander TH, Harris JP, Nguyen QT, Vorasubin N. Dose effect of intratympanic dexamethasone for idiopathic sudden
sensorineural hearing loss: 24 mg/mL is superior to 10 mg/mL. Otol Neurotol 2015; 36 (8): 1321–7. DOI:
10.1097/MAO.0000000000000834

21. Kiliç R., Safak MA, Oğuz H et al. Intratympanic methylprednisolone for sudden sensorineural hearing loss. Otol Ne-
urotol 2007; 28 (3): 312–6. DOI: 10.1097/MAO.0b013e31802fba7a

22. Bhandari A, Jain S. Early intratympanic methylprednisolone in sudden SNHL: A frequency-wise analysis. Indian J Oto-
laryngol Head Neck Surg 2019; 71 (3): 390–95. DOI: 10.1007/s12070-019-01582-5

23. Dai Y, Lu L, Hou J et al. Intratympanic methylprednisolone perfusion as a salvage treatment for profound idiopathic
sudden sensorineural hearing loss. J Laryngol Otol 2017; 131 (5): 404–10. DOI: 10.1017/S0022215117000548

24. Dallan I, De Vito A, Fatto B et al. Intratympanic methylprednisolone in refractory sudden hearing loss: A 27-patient
case series with univariate and multivariate analysis. Otol Neurotol 2010; 31 (1): 25–30. DOI:
10.1097/MAO.0b013e3181c34f18

25. Tarkan Ö, Dağkıran M, Sürmelioğlu Ö et al. Intratympanic methylprednisolone versus dexamethasone for the primary
treatment of idiopathic sudden sensorineural hearing loss. J Int Adv Otol 2018; 14 (3): 451–55. DOI:
10.5152/iao.2018.4871

26. Yang J, Huang L, Shi J et al. The effect of intratympanic dexamethasone or methylprednisolone on treatment of sud-
den sensorineural hearing loss. Lin Chung Er Bi Yan Hou Tou Jing Wai Ke Za Zhi 2010; 24 (13): 594–7.

27. Topf MC, Hsu DW, Adams DR et al. Rate of tympanic membrane perforation after intratympanic steroid injection.
Am J Otolaryngol 2017; 38 (1): 21–5. DOI: 10.1016/j.amjoto.2016.09.004

28. Park SH, Park C, Seo JY et al. How long should patients remain in the supine treatment position after intratympanic
dexamethasone injection? Laryngoscope 2014; 124 (12): 2807–10. DOI: 10.1002/lary.24872

Статья поступила в редакцию / the article received: 06.09.2020
Статья принята к печати / the article approved for publication: 23.11.2020

ИНфорМАцИя об АВторАх / INforMAtIoN About the AuthorS

Свистушкин Валерий Михайлович – д-р мед. наук, проф., зав. каф. болезней уха, горла и носа ФГАОУ
ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет) . E-mail: svvm3@yandex.ru; 
ORCID: 0000-0002-1257-9879

Valeriy M. Svistushkin – D. Sci. (Med.), Prof., Sechenov First Moscow State Medical University 
(Sechenov University). E-mail: svvm3@yandex.ru; ORCID: 0000-0002-1257-9879

ордян Ани борисовна – аспирант каф. болезней уха, горла и носа ФГАОУ ВО 
«Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (СеченовскийУниверситет). ORCID: 0000-0001-8414-1609

Ani b. ordyan – Graduate Student, Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University).
ORCID: 0000-0001-8414-1609

Никифорова Галина Николаевна – д-р мед. наук, проф. каф. болезней уха, горла и носа ФГАОУ
ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет). E-mail: gn_nik_63@mail.ru;
ORCID: 0000-0002-8617-017

Galina N. Nikiforova – D. Sci. (Med.), Sechenov First Moscow State Medical University 
(Sechenov University). E-mail: gn_nik_63@mail.ru; ORCID: 0000-0002-8617-017

Морозова Светлана Вячеславовна – д-р мед. наук, проф., каф. болезней уха, горла и носа
Института клинической медицины им. Н.В. Склифосовского ФГАОУ ВО «Первый МГМУ
им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет). E-mail: doctormorozova@mail.ru;
ORCID: 0000-0003-1458-6279 

Svetlana V. Morozova – D. Sci. (Med.), Prof., Sechenov First Moscow State Medical University 
(Sechenov University). E-mail: doctormorozova@mail.ru; ORCID: 0000-0003-1458-6279

Гергиев Владимир феликсович – ассистент каф. болезней уха, горла и носа ФГАОУ ВО 
«Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (СеченовскийУниверситет). ORCID: 0000-0002-5353-6373

Vladimir f. Gergiev – Assistant, Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University). 
ORCID: 0000-0002-5353-6373



Svetlana V. Morozova, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 34–36.

34                                                                                                                                                                   CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11

https://doi.org/10.26442/20751753.2020.11.200406

Шум в ушах является одной из самых распространенных
патологий у пациентов с заболеваниями органа слуха.

В Российских клинических рекомендациях 2016 г., посвя-
щенных шуму в ушах [1], дано определение, предложенное
академиком И.Б. Солдатовым, а именно: шум в ушах – это
ощущение пациентом различных звуковых эффектов, не
имеющих реальных источников происхождения во внеш-
ней среде [2].

Шум в ушах принято разделять на два вида: субъективный
шум в ушах (тиннитус) и объективный шум в ушах [1, 3, 4].

Объективный шум в ушах встречается реже, в основном
при заболеваниях мышц глотки (мягкого неба) и среднего
уха, височно-нижнечелюстного сустава, а также сосудистой
патологии (например, гломусных опухолях, венозных шумах,
стенозах артерий и т.д.) [5, 6]. Объективный ушной шум
можно услышать аускультативно, а также зафиксировать при
помощи аппаратуры с поверхности головы. Чаще этот шум
носит пульсирующий характер.

Во врачебной практике более распространен субъектив-
ный ушной шум. В англоязычной литературе этот вид уш-
ного шума называют тиннитус (термин образован от латин-
ского слова tinnīre, которое переводится как «позвякивать
или звенеть как колокольчик» [7]) и определяют как «шум
в ушах, длящийся более 5 мин за один эпизод» [8].

В США около 21 млн жителей испытывали шум в ушах за
последние 12 мес. Среди пациентов с тиннитусом 27,0%
имели симптомы более 15 лет, при этом у 36,0% наблюда-

лись постоянные симптомы [9]. В Европейском союзе более
42 млн человек страдают этой патологией. В среднем за 
5 лет число пациентов с шумом в ушах увеличивается на
1,4%. Если заболеваемость будет продолжать нарастать та-
кими же линейными темпами, то к 2050 г. возможно удвое-
ние числа пациентов с данным заболеванием. Не каждому
пациенту с данной жалобой необходимы лечение и врачеб-
ная помощь, около 80% людей, испытывающих шум в ушах,
он не доставляет выраженного беспокойства, и врачебное
вмешательство для устранения шума в ушах им не требу-
ется [10, 11]. Но даже с учетом этих цифровых данных
число пациентов, нуждающихся в помощи врача, доста-
точно велико.

При анализе современных методов диагностики и лече-
ния субъективного ушного шума было выявлено, что на
2020 г. далеко не во всех странах Европы имеются клиниче-
ские рекомендации по данной патологии [12]. В нашей
стране клинические рекомендации были опубликованы в
2014 г., а в 2016 г. они были пересмотрены [1, 13].

Большинство исследователей данной патологии пришли к
выводам, что мужчины и женщины страдают шумом в ушах
в равном процентном соотношении. Наиболее часто ушной
шум отмечается у пациентов от 65 до 84 лет [7] со снижен-
ным или повышенным индексом массы тела. Выявлена кор-
реляция между ушным шумом и такими состояниями, как
тревожность, депрессия и нарушения сна [14–17]. При этом
тяжело сказать, что является первопричиной: депрессия,
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Аннотация
Статья посвящена актуальной проблеме, с которой в своей практике часто сталкиваются семейные врачи, терапевты, неврологи и оториноларин-
гологи – диагностике и лечению шума в ушах. Дано определение шума в ушах. Рассмотрено разделение ушного шума на субъективный и объектив-
ный. Описана распространенность этой патологии в разных странах Европы и Северной Америки. Отражены современные взгляды на этиологию
и патофизиологические механизмы развития данной патологии. Дано определение акупунктуры с точки зрения современной нейрофизиологии.
Приведены возможности различных методик акупунктуры в лечении пациентов с ушным шумом: корпоральной и аурикулярной акупунктуры, элек-
тропунктуры. Описан опыт клинического применения исследователями в разных странах данных методик у пациентов с ушным шумом, в том числе
приведено сравнение эффективности трансаурикулярной стимуляции блуждающего нерва и электроаурикулопунктуры. Представлены результаты
метаанализа публикаций, посвященных применению разных видов акупунктуры в лечении пациентов с ушным шумом более чем за десятилетний
период; приведена сравнительная оценка эффективности разных методик акупунктуры у пациентов с шумом в ушах.
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Abstract
The article is devoted to an actual problem that family doctors, therapists, neurologists and otorhinolaryngologists frequent phenomenon in their practice – tinnitus.
The definition of tinnitus is given. The division of ear noise into subjective and objective is considered. The prevalence of this pathology in different countries of
Europe and North America is described. Reflects modern views on the etiology and pathophysiological mechanisms of the development of this pathology. The de-
finition of acupuncture from the point of view of modern neurophysiology is given. Possibilities of various acupuncture techniques in the treatment of patients with
ear noise are presented: corporal and auricular acupuncture, electropuncture. The experience of clinical application of these techniques by researchers in different
countries in patients with tinnitus is described, including a comparison of the effectiveness of transauricular stimulation of the vagus nerve and electroauriculo-
puncture. The results of a meta-analysis of publications on the use of various types of acupuncture in the treatment of patients with tinnitus for more than ten years
are presented; the comparative assessment of the effectiveness of different acupuncture techniques in patients with tinnitus is presented.
Key words: tinnitus, acupuncture, reflexotherapy, electropuncture, treatment of tinnitus.
For citation: Morozova S.V., Shadyev T.H., Sinkov E.V. et al. Opportunities for acupuncture in treatment tinnitus. Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 34–36.
DOI: 10.26442/20751753.2020.11.200406



Svetlana V. Morozova, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 34–36.

CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11 35

нарушения сна или ушной шум. У пациентов с купирован-
ным тиннитусом улучшался психический статус и норма-
лизовался сон [18]. Также предрасполагающим фактором
к возникновению ушного шума является длительное и ча-
стое пребывание пациента в шумной обстановке, напри-
мер, в связи с его профессиональной деятельностью. Среди
заболеваний уха, горла и носа наиболее часто субъектив-
ный шум в ушах отмечается при нейросенсорной тугоухо-
сти [19].

Патофизиологические механизмы ушного шума до конца
не изучены. Наибольшую распространенность получили
следующие теории:
1. Теория дискордантной дисфункции, согласно которой

причина шума выявляется в улитке.
2. Теория нейронной пластичности, которая связывает по-

явление шума с изменениями в работе ядер восходящих
слуховых путей или с перенаправлением информации от
органа слуха в те области центральной нервной системы,
которые в норме не получают слуховую информацию [3].
Одной из трудностей в лечении субъективного ушного

шума является сложность подбора критериев для оценки
исходного состояния уровня шума и эффективности про-
веденного лечения. Чаще всего в иностранных исследова-
ниях для оценки тиннитуса применяют опросник Tinnitus
Handicap Inventory, в котором учитывается влияние шума
на качество жизни. На основании сравнения изменений ко-
личества баллов в ходе исследования делают выводы об эф-
фективности лечения [3, 7, 10, 12].

В США, странах Европы и в нашей стране для купирова-
ния шума в ушах широко применяется медикаментозная те-
рапия [7, 13, 20, 21].

Во многих странах одним из вариантов лечения пациен-
тов с шумом в ушах является немедикаментозная терапия.
Широкое применение нашли различные психотерапевти-
ческие методики, включающие когнитивно-поведенческую
терапию, гипноз, медитацию и др. [22, 23].

Существует точка зрения, согласно которой тиннитус
можно существенно уменьшить или полностью купировать
воздействием на блуждающий нерв. При возбуждении блуж-
дающего нерва происходит стимуляция ядра одиночного
тракта (nucleus tractus solitarii), активирующего голубоватое
пятно (locus coeruleus) и базальные ядра, в которых происхо-
дит выброс нейромодуляторов. Нейромодуляторы, в свою
очередь, влияют на пластичность путем активации нейронов
в коре головного мозга, гиппокампа и миндалины [14].

Еще один способ лечения шума в ушах – это электриче-
ская чрескожная стимуляция нерва (transcutaneous electrical
nerve stimulation). При этом методе лечения пластины элек-
тродов крепятся на коже в околоушной области и на шее.
Было установлено, что при электростимуляции происходит
неинвазивное воздействие электрическим током на область
около уха и дерматом С2, так как в исследованиях было по-
казано тормозящее воздействие на дорзальное улитковое
ядро через проводящие пути [23].

Кроме того, многие врачи используют в комплексной те-
рапии шума в ушах акупунктуру.

Акупунктура, или рефлексотерапия, – лечебная система,
основанная на рефлекторных соотношениях, сформировав-
шихся в процессе фило- и онтогенеза, реализуемая через
ретикулярную формацию, таламус, гипоталамус и цент-
ральную нервную систему посредством раздражения точек
акупунктуры, представленных рецепторным аппаратом
кожи, слизистых оболочек и подлежащих тканей, физиче-
скими факторами (иглами, моксами, лазером и др.) для воз-
действия на функциональные системы организма [24].

В различных странах проводились рандомизированные
исследования, посвященные оценке эффективности аку-
пунктуры у пациентов с ушным шумом, при этом были по-
лучены результаты положительного влияния этого метода
лечения на данную категорию пациентов [25, 26].

Лечение ушного шума с применением акупунктуры более
эффективно, если оно началось в течение 3 мес с начала
первых клинических проявлений [17, 27].

Однако в других метаанализах подчеркивается, что воз-
можности акупунктуры до конца не изучены и эффектив-
ность отличается у разных исследователей [28, 29]. Это может
быть связано с отсутствием единой методики воздействия на
акупунктурные точки, что может накладывать отпечаток на
полученные результаты и являться еще одной трудностью
для сравнения различных исследований, так как каждый ис-
следователь берет свою рецептуру (сочетание точек для лече-
ния), опираясь на свой опыт лечения. Это можно сравнить с
тем, как если бы мы сравнивали эффективность лечения си-
нусита различными пероральными антибиотиками на осно-
вании опыта исследователя, но для сравнения эффективно-
сти метода их назвали бы одним словом «лекарства». При
анализе 18 исследований эффективности применения аку-
пунктуры в лечении пациентов с шумом в ушах можно от-
метить, что большинство исследователей считают эффектив-
ным в числе прочих воздействие на следующие
акупунктурные точки: GB2, GB20, SJ17,SJ21, SI19 [28].

L. Peng и соавт. наблюдали изменения в головном мозге
при трансаурикулярной стимуляции блуждающего нерва у
пациентов с ушным шумом, используя функциональную
магнитно-резонансную томографию. В этом исследовании
было показано, что электростимуляция акупунктурных
точек на ухе сильнее уменьшает шум в ушах по сравнению
с электростимуляцией кожи слухового прохода. При этом
отмечалось существенное изменение картины кровотока
головного мозга [30], что объясняет большую эффектив-
ность электроаурикулопунктуры в лечении ушного шума.

Ряд авторов проводили сравнение электропунктуры и
классической акупунктуры, при этом в одном исследовании
показано отсутствие статистически значимых различий в
результатах лечения [31]. В новом исследовании, опублико-
ванном в 2020 г., при сравнении электрической чрескожной
стимуляции точек акупунктуры, электропунктуры и ману-
альной акупунктуры результат был приблизительно сход-
ным, но в некоторых тестах результаты применения элек-
тропунктуры были лучше [32]. Обращает на себя внимание
то, что эти сравнительные исследования проводились на не-
больших по численности группах пациентов.

Другими авторами эффективность электропунктуры при-
знана намного выше по сравнению с корпоральной акупунк-
турой [33]. Так, K. Wang и соавт. показали, что выраженный
положительный эффект от электропунктуры наступал при
наличии у пациента до лечения повышения тонуса мышц
головы и шеи. Кроме того, у пациентов на фоне проведения
электропунктуры отмечалось улучшение ночного сна [34].

Метаанализ публикаций более чем за десятилетний срок
показал эффективность акупунктуры в лечении ушного
шума, но при этом невозможно заранее определить, в каком
проценте случаев и у каких пациентов будет достигнут
успех, поскольку до сих пор отсутствуют точные критерии
отбора пациентов, у которых лечение будет наиболее эффек-
тивным [28, 29, 35].

Таким образом, анализ литературы по применению раз-
ных видов акупунктуры в лечении пациентов с ушным
шумом в целом показал их несомненные преимущества,
возможности использования при данной патологии различ-
ного генеза.
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Острые респираторные вирусные инфекции (ОРВИ),
приводящие к воспалительным поражениям слизи-

стой оболочки верхних дыхательных путей, являются
одной из наиболее актуальных и частых причин обращения
пациентов к врачу-оториноларингологу.

По данным Всемирной организации здравоохранения,
ежегодно в мире регистрируется более 1,5 млрд случаев
ОРВИ, при этом различные респираторные вирусы пора-
жают каждого жителя планеты 3–4 раза ежегодно [1, 2].

Среди всех инфекционных заболеваний, регистрируемых
в России, 90% приходится на долю респираторных инфек-
ций. Лидирующие позиции ОРВИ занимают и в структуре
всех заболеваний дыхательного тракта. Около 40 млн слу-
чаев острых респираторных инфекций официально реги-
стрируется на территории России, однако пациенты, стра-
дающие от легких форм ОРВИ, зачастую не обращаются за
медицинской помощью, в связи с чем реальное количество
случаев может достигать 70 млн [3, 4].

Следует отметить, что дети переносят респираторные ин-
фекции в несколько раз чаще, чем взрослые, а частота

ОРВИ как впервые зарегистрированной патологии у паци-
ентов детского возраста составляет 60%, особенно часто от
респираторных вирусных инфекций страдают дети с сопут-
ствующей ЛОР-патологией [5, 6].

Для ОРВИ характерны сезонные вспышки. Так, заболе-
ваемость в осенне-зимний период в течение недели может
достигать 1 тыс. заболевших на 10 тыс. населения [3].

Учитывая высокую распространенность вирусных респи-
раторных заболеваний, а также частоту их встречаемости во
всем мире и на территории России, проблема остается акту-
альной не только для здравоохранения, но и для экономики.
Во время ежегодных эпидемиологических вспышек ОРВИ
экономический ущерб может достигать 6 млн дол. США на
100 тыс. населения и составляет 86% от урона, наносимого
всеми инфекционными заболеваниями. Высокий уровень
экономических и материальных затрат также обусловлен
тем, что респираторные заболевания являются причиной
40% всех дней нетрудоспособности граждан ежегодно [2, 7].

Обращают на себя внимание и высокие цифры смертности
пациентов с ОРВИ, которые достигают 250–500 тыс. человек
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Аннотация
Острые респираторные вирусные инфекции (ОРВИ) являются актуальной проблемой для врачей различных специальностей. Занимая лидирующие
позиции по обращаемости в медицинские учреждения, ОРВИ наносят значительный экономический урон в связи с затратами на лекарственные
препараты, а также временной утратой пациентами трудоспособности. Причиной ОРВИ может стать попадание на слизистую оболочку верхних
дыхательных путей более 200 различных вирусных возбудителей и как следствие – снижение ее защитных способностей с последующим повреж-
дением и развитием местных и общих воспалительных симптомов. Проявления ОРВИ разнообразны, со стороны ЛОР-органов чаще всего это рино-
рея, а также дискомфорт, першение, боль в горле, заложенность носа, снижение или потеря обоняния. Для общеинтоксикационного синдрома при
ОРВИ характерными считаются выраженная головная боль, боль в мышцах и суставах, а также общее недомогание и лихорадка с повышением
температуры тела различной выраженности. На данный момент не существует универсального этиотропного препарата для лечения ОРВИ, в связи
с чем предпочтение отдается симптоматическому лечению. Применение симптоматических препаратов направлено на снятие таких симптомов,
как боль различной локализации и гипертермия. Основными препаратами для проведения такой терапии являются нестероидные противовоспа-
лительные препараты, которые могут использоваться в качестве монотерапии и комбинированного лечения.
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Abstract
Acute respiratory viral infections (ARVI) are an urgent problem for doctors of various specialties. Occupying a leading position in terms of accessibility to medical
institutions, ARVI inflict significant economic damage due to the cost of drugs, as well as temporary disability of patients. The cause of ARVI can be the ingress
of more than 200 different viral pathogens on the mucous membrane of the upper respiratory tract and, as a consequence, a decrease in its protective abilities
with subsequent damage and the development of local and general inflammatory symptoms. The manifestations of acute respiratory viral infections are diverse,
on the part of the ENT organs it is most often rhinorrhea, as well as discomfort, perspiration, sore throat, nasal congestion, decreased or loss of smell. For
general intoxication syndrome in ARVI, severe headache, pain in muscles and joints, as well as general malaise and fever with an increase in body temperature
of varying severity are characteristic. At the moment, there is no universal etiotropic drug for the treatment of acute respiratory viral infections, and therefore pre-
ference is given to symptomatic treatment. The use of symptomatic drugs is aimed at relieving such symptoms as pain of various localization and hyperthermia.
The main drugs for such therapy are nonsteroidal anti-inflammatory drugs, which can be used as monotherapy and in combination therapy.
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в год, несмотря на кажущуюся безопасность заболевания.
Высокий риск вирусные заболевания верхних дыхательных
путей несут для пожилых пациентов, детей, а также для
лиц с хроническими заболеваниями бронхолегочной си-
стемы, ЛОР-органов со снижением общего иммунитета [8].

ОРВИ – собирательное название, объединяющее боль-
шое количество заболеваний со схожими клиническими
проявлениями, возбудителями которых могут являться
более 250 различных вирусных агентов. Так, на территории
России в 10–20% случаев причиной ОРВИ является вирус
гриппа типа А и В, у 8–17% пациентов причиной стано-
вятся аденовирусы, парагрипп, респираторно-синцитиаль-
ные инфекции и риновирусы. Согласно мировой стати-
стике в связи с достаточно трудной идентификацией
возбудителя в 20–30% случаев этиология вирусных заболе-
ваний верхних дыхательных путей остается неустановлен-
ной, а в 30–50% случаев к развитию ОРВИ приводит рино-
вирус [1, 9, 10].

При респираторных вирусных заболеваниях основным
источником заражения, которое происходит в первую оче-
редь воздушно-капельным путем, выступает больной чело-
век. Второй наиболее часто встречающийся путь заражения
ОРВИ – контактный, при котором капли секрета из дыха-
тельных путей больного, оседая и сохраняясь на различных
предметах и поверхностях, попадают на кожные покровы
рук здорового человека. Однако непосредственное попада-
ние вируса на кожу не приводит к развитию ОРВИ. В после-
дующем вирус достигает слизистых оболочек пациента в
связи с многократным прикосновением руками к области
лица (слизистая оболочка глаз, носа и рта) [11, 12].

К группе респираторных вирусов принадлежат те пато-
гены, которые способны вызывать поражение слизистой
оболочки как верхних, так и нижних дыхательных путей.
Учитывая основной путь передачи, следует отметить, что
респираторные вирусы попадают в организм человека со
вдыхаемым потоком воздуха и первым барьером для них
выступают именно ЛОР-органы. Слизистая оболочка верх-
них дыхательных путей обладает рядом защитных механиз-
мов и при обычных условиях плохо проницаема для вирус-
ных агентов, однако при совокупности ряда отягощающих
факторов защитная функция эпителия ЛОР-органов может
становиться уязвимой. К таким факторам можно отнести
слишком низкую или высокую температуру вдыхаемого
воздуха, его загрязнение, общее переохлаждение, эмоцио-
нальный стресс, нарушение углеводного обмена, гиповита-
миноз, а также хронические воспалительные процессы, раз-
вивающиеся в слизистой оболочке носа и глотки [7].

В основе патогенеза ОРВИ лежит повреждение эпителия
верхних дыхательных путей под воздействием иммунных,
тканевых и клеточных факторов воспаления. Попадая на
слизистую оболочку, вирус размножается и повреждает
эпителиоциты, что в конечном итоге приводит к их гибели
и нарушению целостности эпителиального покрова, а также
сопровождается активным выбросом различных медиато-
ров воспаления и цитокинов. Такой патофизиологический
каскад клинически проявляется отеком слизистой обо-
лочки. Снижение местного иммунитета, срыв механизмов
защиты эпителия и выраженный отек слизистой оболочки
могут приводить к активации бактериальной флоры, а
также стойкому нарушению физиологии слизистой обо-
лочки верхних дыхательных путей и как следствие – к хро-
низации процесса. Учитывая сказанное, следует отметить,
что своевременная диагностика и лечение острых вирусных
поражений ЛОР-органов и их бактериальных осложнений
чрезвычайно важны [13, 14].

Для большинства ОРВИ характерна типичная клиниче-
ская картина, в связи с чем диагностика не вызывает затруд-
нений для врачей разных специальностей, в том числе для
оториноларингологов. Клиническая картина ОРВИ пред-
ставлена, как правило, двумя основными синдромами –

респираторным и общим интоксикационным. В соответ-
ствии с этим все симптомы можно разделить на местные и
общие.

Синдром поражения респираторного тракта обусловлен
воспалением его слизистой оболочки на различных уров-
нях. Таким образом при развитии острого вирусного ри-
нита – воспаления слизистой оболочки полости носа – ха-
рактерными симптомами являются заложенность носа,
ринорея, зуд в носу, чиханье, снижение обоняния. При
осмотре полости носа отмечаются гиперемия и отек слизи-
стой оболочки, а также наличие слизистого отделяемого в
носовых ходах [15].

При воздействии вирусов на слизистую оболочку задней
стенки глотки и небных миндалин характерны развитие
острого тонзиллофарингита и наличие у пациента таких
жалоб, как сухость, першение в горле и выраженный боле-
вой синдром. Для боли в горле, сопровождающей острый
вирусный тонзиллофарингит, характерны усиление при
глотании, иррадиация в уши. При проведении мезофарин-
госкопии можно отметить выраженную гиперемию и отеч-
ность слизистой оболочки задней стенки глотки, над по-
верхностью которой могут выступать лимфоидные
фолликулы, воспалительные изменения со стороны небных
дужек и малого язычка [16].

Для острого вирусного ларингита, сопровождающегося
осиплостью голоса и/или афонией, кашлем с небольшим
количеством слизистого секрета, характерными являются
гиперемия и отек слизистой оболочки гортани, в особен-
ности голосовых складок, которые при осмотре могут быть
гиперемированы, отечны, инъецированы сосудами.

К синдрому общей интоксикации можно отнести такие
симптомы, как выраженная головная боль, повышение тем-
пературы тела, лихорадка, общая слабость, разбитость и др.
[2, 17–19].

Вирусное поражение ЛОР-органов, как правило сопро-
вождается легкой или умеренной интоксикацией, которая
клинически проявляется субфебрилитетом, болью в мышцах
и суставах, а также выраженной головной болью. Однако
комплекс симптомов и клиническая картина могут отли-
чаться в зависимости от конкретного вирусного возбудителя.

Острое начало заболевания с проявлением симптомов ин-
токсикации (головная боль в области лба, общая слабость,
повышение температуры, озноб) и признаков острого фа-
рингита с последующим возможным развитием ларинготра-
хеита характерно для вируса гриппа, относящегося к семей-
ству Orthomyxoviridae.

Первым и наиболее значимым симптомом для ОРВИ, вы-
званных семейством парамиксовирусов (вирус парагриппа
и респираторно-синцитиальный вирус), является ринит,
протекающий с выраженной заложенностью носа. В отли-
чие от гриппа для парагриппа и респираторно-синцитиаль-
ной инфекции характерны постепенное развитие и наличие
субфебрильной температуры. Реже возможно присоедине-
ние симптомов ларингита и фарингита [6, 20–22].

Клинические проявления ОРВИ, причиной которых яв-
ляются риновирусы, принадлежащие к семейству пикорна-
вирусов, связаны с развитием ринита и риносинусита. На
фоне нормальной или субфебрильной температуры тела и
общего недомогания отмечаются обильное отделяемое из
носа и сухой кашель, также возможно развитие конъюнк-
тивита.

Семейство аденовирусов – частая причина поражения
верхних дыхательных путей и пищеварительного тракта.
Зачастую вирусы этого семейства могут персистировать на
поверхности небных миндалин, чем обусловлена клиниче-
ская картина острого тонзиллофарингита с возможным
присоединением симптомов ларингита, в том числе присту-
пообразного сухого кашля.

Лечение острых респираторных вирусных инфекций с
поражением верхних дыхательных путей можно разделить
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на три основных составляющих: этиотропная, патогенети-
ческая и симптоматическая терапия.

Этиотропное лечение респираторных вирусных инфек-
ций заключается в назначении препаратов, обладающих
прямым противовирусным действием, таких как ингиби-
торы М2-каналов (римантадин, амантадин), ингибиторы
нейраминидазы (осельтамивир, занамивир), аналоги нук-
леозидов [23, 24].

Ряд исследований отмечает эффективность использова-
ния интерферонов и их индукторов для лечения различных
ОРВИ. Препараты выпускаются в разных лекарственных
формах, таких как капли, спреи и суппозитории. Примене-
ние различных интерферонов возможно как при лечении,
так и с целью профилактики ОРВИ [18, 25].

На сегодняшний день использование этиотропной про-
тивовирусной терапии ограничено рядом факторов, к ко-
торым можно отнести высокие риски развития побочных
и системных токсических эффектов, а также высокую стои-
мость препаратов. Следует отметить, что большинство про-
тивовирусных препаратов направлены на лечение и профи-
лактику вируса гриппа и являются малоэффективными для
лечения других респираторных вирусов, поражающих ЛОР-
органы [7, 26].

На сегодняшний день разработка универсального проти-
вовирусного препарата остается нерешенной задачей, в
связи с чем особое внимание уделяется симптоматической
терапии, целью которой в первую очередь является купи-
рование основных жалоб пациентов.

К таким препаратам относятся нестероидные противовос-
палительные препараты (НПВП), муколитики, сосудосужи-
вающие препараты и другие, требующие одновременного
назначения в связи с многообразием клинических проявле-
ний респираторных вирусных заболеваний. Обращает на
себя внимание применение комбинированных препаратов,
направленных на купирование сразу нескольких клиниче-
ских симптомов. Использование таких препаратов не только
эффективно, но и удобно для пациента [11, 27, 28].

Одними из самых частых жалоб пациентов при ОРВИ
любой этиологии являются повышение температуры тела и
боль различной локализации и интенсивности.

В основе патогенеза развития синдрома общей интокси-
кации, одними из проявлений которого считаются лихо-
радка, а также головная и мышечная боль, лежит воспали-
тельная реакция.

Воспаление представляет собой комплекс сосудисто-тка-
невых реакций и носит защитно-приспособительный харак-
тер. В ответ на проникновение и внедрение в слизистую обо-
лочку верхних дыхательных путей повреждающего фактора
(вируса) запускается каскад последовательных реакций, ко-
торые сопровождаются выработкой большого количества
биологически активных веществ – медиаторов воспаления.
Наиболее важными из них являются простагландины, ци-
токины и лейкотриены, которые, в свою очередь, являются
метаболитами арахидоновой кислоты. В ходе превращения
арахидоновой кислоты происходит повышение уровня ме-
диаторов воспаления (простагландинов и лейкотриенов) в
очаге воспалительной реакции, что, со своей стороны, со-
провождается увеличением сосудистой проницаемости, из-
менением микроциркуляции, стимуляцией секреции слизи.
В последующем за счет активной выработки цитокинов и
привлечения в очаг воспаления нейтрофильных и эозино-
фильных клеток возникает повторное повреждение тканей,
и замыкается «порочный круг» воспалительной реакции.

Учитывая патогенетические реакции, которые обуслов-
ливают развитие воспаления и его клинических проявле-
ний, для купирования симптомов целесообразным остается
использование НПВП.

Препараты из данной группы ингибируют фермент цикло-
оксигеназу (ЦОГ), под воздействием которого происходит
синтез простагландинов из арахидоновой кислоты. При этом

следует учитывать, что ингибирование ЦОГ-2 ведет к разви-
тию аналгезирующего и противовоспалительного эффекта,
в свою очередь, с подавлением работы фермента ЦОГ-1 свя-
зано развитие побочных реакций препаратов. В связи с этим
преимущественными в использовании являются средства,
подавляющие активность ЦОГ-2 [29–31].

При выборе конкретного НПВП следует учитывать не
только его жаропонижающую и анальгетическую актив-
ность, но и такие факторы, как безопасность использования,
риск развития побочных эффектов, удобство в применении,
адекватный путь введения, обеспечивающий оптимальную
терапевтическую концентрацию препарата в крови.

На сегодняшний день, согласно рекомендациями Всемир-
ной организации здравоохранения, критериям эффектив-
ности и безопасности соответствуют два препарата – ибу-
профен и парацетамол [32, 33].

Парацетамол является производным парааминофенола и
оказывает центральное противовоспалительное действие,
ингибируя ЦОГ преимущественно в центральной нервной
системе. Блокирование циклооксигеназного пути ингиби-
рует синтез простагландинов в области центра терморегу-
ляции и боли. Препарат центрального действия оказывает
быстрый, но кратковременный аналгезирующий и жаропо-
нижающий эффект [34].

Ибупрофен оказывает как центральное, так и перифери-
ческое противовоспалительное действие непосредственно в
очаге воспаления. Механизм его действия обусловлен несе-
лективным блокированием ЦОГ-1 и ЦОГ-2, также препарат
обладает умеренным иммуномодулирующим действием и
стимулирует выработку эндогенного интерферона. Ибупро-
фен, в отличие от парацетамола, оказывает длительный и
стойкий обезболивающий и антипиретический эффект [35].

Препарат Ибуклин®, зарегистрированный на территории
России, содержит в своем составе 400 мг ибупрофена и 
325 мг парацетамола. Комбинация двух препаратов приводит
к пролонгированию анальгетического и жаропонижающего
эффекта, при этом одновременное использование парацета-
мола и ибупрофена показывает не только достоверную кли-
ническую, но и экономическую эффективность в сравнении
с монотерапией. Благодаря применению фиксированных доз
в препарате Ибуклин® опасность передозировки и развития
токсических реакций сводится к минимуму. Препараты,
обеспечивая суммарный эффект, практически не влияют на
фармакокинетические свойства друг друга и хорошо пере-
носятся.

Таким образом, комбинация центрального и перифери-
ческого ингибитора фермента ЦОГ-1 и ЦОГ-2, реализован-
ная в препарате Ибуклин®, оказывает быстроразвиваю-
щийся и длительный жаропонижающий, обезболивающий
и противовоспалительный эффект, помогая добиться купи-
рования симптомов ОРВИ. Применение комбинации пара-
цетамола и ибупрофена с целью облегчения жалоб пациен-
тов, обусловленных развитием общеинтоксикационного и
болевого синдрома, доказало свою эффективность и без-
опасность в ряде клинических исследований [36–39].

Показанием к применению такой комбинации является
симптоматическая терапия острых респираторно-вирусных
заболеваний (ОРВИ), сопровождающихся высокой темпе-
ратурой, ознобом, головной болью, болью в мышцах и су-
ставах, горле; острые инфекционно-воспалительные забо-
левания верхних и средних отделов дыхательных путей
(тонзиллофарингит, ларингит, трахеит), а также болевой
синдром слабой или умеренной интенсивности различной
этиологии [40].

Таким образом, лечение и профилактика вирусных ин-
фекций с поражением верхних отделов дыхательных путей
остается на сегодняшний день актуальной задачей.

Рациональный и своевременный подход к выбору препа-
ратов для симптоматического лечения ОРВИ помогает не
только купировать основные симптомы заболевания и об-
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легчить его течение, но и предупредить возможное разви-
тие осложнений.
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– Сергей Николаевич, по определению, ЛГ – тяжелая па-
тология сердечно-сосудистой системы, которая при отсут-
ствии лечения имеет крайне неблагоприятный прогноз.
Возрастают ли риски у пациентов с ЛАГ в условиях пан-
демии, и, если да, чем это обусловлено? 

– Результаты исследований, опубликованные на текущий
момент, дают противоречивую информацию: есть данные
как о достаточно благоприятном течении коронавирусной
инфекции у пациентов с ЛГ, так и о неблагоприятных исхо-
дах у этой группы больных.

В работах испанских и американских ученых продемон-
стрированы хорошие результаты у пациентов с ЛГ, в том
числе и с хронической тромбоэмболической ЛГ на фоне
COVID-19: больные достаточно легко переносили коронави-

русную инфекцию с неплохими исходами болезни по ЛАГ,
почти не было летальных исходов. У данного эффекта есть
объяснение: дело в том, что пациенты с ЛАГ имеют дефект
эндотелия, тогда как для диффузного течения вирусной ин-
фекции очень важен сохранный эндотелий. Также обсужда-
ется и защитная роль лекарственной терапии, которую полу-
чают эти пациенты, – ЛАГ-специфичные и антикоагулянтные
препараты, обладающие протективным действием.

Обратная сторона медали продемонстрирована в иссле-
дованиях немецких, британских и китайских ученых: в
условиях пандемии COVID-19 пациенты с ЛАГ были ли-
шены возможности получать необходимые консультации
специалистов и регулярную терапию своими препаратами,
результатом этого явились неблагоприятные исходы у не-
которых пациентов.

– Сергей Николаевич, Вы ссылаетесь на зарубежные ра-
боты. Есть ли отечественные публикации, позволяющие
делать предварительные выводы?

– Подобных крупных исследовательских работ в России
пока нет. Поскольку в период пандемии COVID-19 научные
центры кардиологии Санкт-Петербурга, Москвы и других го-
родов входили в зону ковида (к примеру, Сеченовский уни-
верситет до сих пор находится в ней), то пациентов с ЛАГ они
могли консультировать только дистанционно. Нам еще пред-
стоит обобщить полученные материалы по данной проблеме,
но, общаясь с коллегами, мы вынуждены констатировать, что
в период пандемии у нас были свои потери среди этих боль-
ных, связанные с нерегулярностью терапии, обусловленной
сложностью доступа к лекарственным препаратам. Это, к со-
жалению, приводит к неблагоприятным исходам данного тя-
желого быстро прогрессирующего заболевания.

– Если говорить о терапии ЛАГ, то меняются ли ее цели
в условиях коронавирусной инфекции?

– Цели не изменились: достижение статуса низкого риска
как было целью терапии ЛАГ, так и остается, а вот опреде-
ленные сложности в условиях пандемии возникают. В регу-
лярную оценку риска входят так называемые инвазивные
параметры гемодинамики, основанные на катетеризации ле-
гочной артерии. И, конечно, такое обследование намного
сложнее организовать в период пандемии, поскольку сокра-
тилось количество центров, где его можно провести. В связи
с этим все больше возрастает роль неинвазивных методов
оценки рисков.

– Где и как проводить обследование пациентов с ЛАГ?
– Если говорить о катетеризации как о том методе, кото-

рый в основном проводится в экспертных центрах, то число
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Почти год человечество ищет
выход из непростой ситуации,
сложившейся в результате
пандемии COVID-19. И, несмотря
на то, что основные усилия
брошены именно на борьбу 
с коронавирусной инфекцией,
необходимо изыскивать ресурсы
и возможности для оказания
действенной медицинской
помощи всем нуждающимся. 
На вопросы о проблемах
пациентов с легочной
гипертензией (ЛГ) отвечает
главный внештатный специалист-
пульмонолог Минздрава России,
член-корреспондент РАН, 
д-р мед. наук, профессор 
Сергей Николаевич Авдеев.

Среди всего спектра ЛГ самой сложной является
легочная артериальная гипертензия (ЛАГ), 
распространенность которой составляет 60 па-
циентов на 1 млн населения. Кажется, что это
не очень пугающие цифры, но, если брать в расчет
ЛГ при болезнях левого желудочка, это уже 
десятки, если не сотни тысяч, а с учетом ЛГ при
хронических заболеваниях легких, той же хрони-
ческой обструктивной болезни легких как ослож-
нения хронической дыхательной недостаточно-
сти, – это огромное число больных.

Из интервью С.Н. Авдеева: Consilium Medicum. 2020; 22 (3): 9–11.
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таких точек очень ограничено – это крупные федеральные
центры. С неинвазивными методами ситуация намного
проще, возможности для их проведения в региональных
центрах существуют практически везде. Хочу пояснить, что
такое неинвазивные методы оценки. В ряде исследований
в этом качестве выбрано несколько параметров: функцио-
нальный класс ЛГ, определение дистанции 6-минутной
ходьбы, маркеры – мозговые натрийуретические пептиды.
Набор данных показателей позволяет в достаточной сте-
пени оценить риски пациентов, но в основном неинвазив-
ная оценка хорошо работает у пациентов с более легким
течением заболевания, находящихся ближе к зоне ком-
форта, низкого риска. Тем не менее вполне вероятно, что
это перспектива, поскольку число неинвазивных маркеров
может увеличиваться. В них, безусловно нужно включать и
оценку эхокардиографии – ценнейший метод, позволяю-
щий значительно обогатить информацию с точки зрения
рисков пациента с ЛАГ.

– Какие подходы к терапии пациентов с ЛАГ суще-
ствуют в настоящее время?

– Ответ на этот вопрос довольно прост: ЛАГ-специфиче-
ская терапия. Число препаратов этой группы ограничено. Их
действие объясняется влиянием на сигнальные пути патоге-
неза ЛГ. Наиболее перспективной, как и при многих других
заболеваниях, является комбинированная терапия. Зачастую
она должна быть назначена с самого начала, т.е. с момента
постановки диагноза, так называемая стартовая комбиниро-
ванная терапия: два, а у некоторых тяжелых пациентов и три
препарата сразу. Такой подход, являясь наиболее обоснован-
ным и доказанным, позволяет минимизировать риски про-
грессирования, госпитализации, ухудшения. На фоне ком-
бинированной терапии мы можем говорить и об улучшении
прогноза больных. Если сегодня рассматривать всех наших
пациентов, получающих лекарственную терапию, то подав-
ляющее большинство из них – кандидаты на комбинацию.
За монотерапией стоит небольшое число пациентов, успешно
принимающих один-единственный препарат, все остальные,
а их большинство, должны получать комбинированную те-
рапию. 

– Таким образом, благодаря комбинированной терапии
можно минимизировать риск прогрессирования заболе-
вания? 

– Да, комбинированная терапия и регулярная оценка со-
стояния пациента. Если мы видим, что пациент ухудшается,
то предпринимаются все возможные усилия для увеличе-
ния объема терапии.

– С учетом выхода на рынок нового перорального пре-
парата, воздействующего на путь простациклина, изме-
нилась ли лекарственная терапия ЛАГ? 

– Механизм действия ЛАГ-специфических препаратов реа-
лизуется благодаря воздействию на один из трех сигнальных
путей развития патологии: путь эндотелина, оксида азота,
простациклина. В арсенале врачей раньше был только один
препарат, влияющий на путь простациклина, – ингаляцион-
ный илопрост. Появление новой удобной таблетированной

формы, оказывающей влияние на этот сигнальный путь, рас-
ширяет возможности влияния на важный фактор патогенеза
ЛАГ и ее терапию. Речь идет о препарате селексипаг, который
назначают либо как второй, либо как третий компонент ком-
бинации, что способствует улучшению течения ЛАГ.

– Считаете ли Вы воздействие на путь простациклина
равноценной по эффективности стратегией лечения на-
ряду с воздействием на другие патогенетические пути?

– Безусловно. Так как есть всего три пути, о которых уже
говорили, то сложно недооценить влияние любого из них.
Чем больше возможностей воздействия на пути патогенеза,
тем более эффективна наша стратегия. Появление перо-
ральной формы препарата селексипаг, влияние которого
реализуется через путь простациклина, расширяет возмож-
ности терапии ЛАГ. 

– Существуют ли барьеры для назначения ранней ком-
бинированный терапии?

– Основной барьер для назначения такой терапии – цена.
Лечение ЛАГ-специфическими препаратами является до-
рогостоящим. Назначение тройной терапии обходится в 
3 раза дороже, чем монотерапия. В регионах России бюд-
жеты местного здравоохранения существенно различаются.
В некоторых регионах есть определенные сложности, что
касается не только лечения ЛАГ, но и всех групп заболева-
ний, требующих дорогостоящей терапии. Таким образом,
основной барьер – экономический. 

Если говорить о понимании и видении проблемы экспер-
тами, то, безусловно, пациенты с тяжелой ЛАГ часто яв-
ляются кандидатами для тройной комбинированной тера-
пии, поскольку она позволяет улучшить течение болезни,
снизить летальность и улучшить их состояние. 

– Больных ЛАГ ведут обычно и кардиологи, и пульмо-
нологи. В одном из интервью Вы отмечали, что для пуль-
монологов это заболевание уже не является чем-то не-
обычным. А как хорошо видят его кардиологи? 

– Кардиологи знают данную патологию. На самом деле
проблема комплексная, связанная с взаимодействием не-
скольких специалистов. Другой вопрос, как терапевты смо-
гут распознать ЛАГ. От них не требуется назначения слож-
ной дорогостоящей терапии, необходимо лишь заподозрить
заболевание и направить пациента к специалисту, который
поставит правильный диагноз и определит лечение.

– Какие подсказки могли бы помочь терапевтам не про-
пустить этих пациентов? 

– Стоит обратить внимание на жалобы. Например,
одышка у молодой женщины – это не всегда проявление
особенностей характера, психоза, невротизации. Возможно,
за симптомом скрывается серьезная патология. Поэтому
очень важно, чтобы среди диагностических инструментов,
направленных на расшифровку причин одышки, была эхо-
кардиография, являющаяся исследованием 1-й линии для
выявления/подозрения ЛАГ.

– Сергей Николаевич, спасибо за интервью.

Статья поступила в редакцию / the article received: 02.11.2010
Статья принята к печати / the article approved for publication: 23.11.2020
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Аннотация
Материалы и методы. В статье приводятся результаты лабораторного обследования на наличие антител класса иммуноглобулина G (IgG) к ко-
ронавирусу SARS-CoV-2 у 2112 пациентов, проживающих в пяти регионах Российской Федерации. В основной группе исследования под динами-
ческим наблюдением в течение 6 мес находились 50 пациентов с подтвержденным диагнозом коронавирусной инфекции. В зависимости от сте-
пени тяжести основная группа разделена на две подгруппы: подгруппа I1 (n=25), представленная пациентами с коронавирусной инфекцией
средней степени тяжести, и подгруппа I2 (n=25), состоящая из пациентов с тяжелым течением коронавирусной инфекции. Забор крови проводили
на 14-й день болезни (с момента появления первых симптомов) в условиях процедурного кабинета ГБУЗ ИКБ №1, последующие заборы крови
(44 и 74-й день, 3–6-й месяцы).
Результаты. В ходе трехмесячного наблюдения за пациентами основной группы не отмечено достоверных изменений содержания антител класса
IgG к коронавирусу SARS-CoV-2, а все колебания характеризовались только тенденцией к их уменьшению. К 4-му месяцу наблюдения снижение
уровня антител относительно максимальных значений (как правило, 14–44-й день) составило в подгруппе I1 43,3%, а в подгруппе I2 – 37,6%. К 5-му
месяцу уровень антител класса IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 в подгруппе I1 составлял 40,9% относительно максимального значения (на 44-й
день), а в подгруппе I2 – 35,0% относительно максимального значения (на 14-й день). Через 6 мес от начала наблюдения содержание антител класса
IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 в обеих группах не имело достоверных отличий от контроля (р>0,05).
Заключение. Нами выявлено отсутствие достоверных изменений уровня антител класса IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 с 14-го дня болезни по
3-й месяц наблюдений с момента первых симптомов заболевания. Начиная с 4-го месяца наблюдения уровень антител уменьшался в обеих группах
кратно по отношению к максимальным значениям, снижаясь к 6-му месяцу наблюдения до значений контрольной группы. Процент серопозитивных
(IgG к коронавирусу SARS-CoV-2) лиц в выбранных регионах РФ колебался в зависимости от вида обращения за медицинской помощью и в общей
популяции составил 11,79%.
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Abstract
Materials and methods. The article presents the results of laboratory tests for the presence of IgG antibodies to the SARS-CoV-2 coronavirus in 2112 patients
living in 5 regions of the Russian Federation. In the main group of the study, 50 people were under dynamic observation for 6 months. Depending on the severity,
the main group was divided into two subgroups: group I1 (n=25), represented by patients with moderate coronavirus infection, and group I2 (n=25), consisting of
patients with a severe course of coronavirus infection. Blood sampling was carried out on the 14th day of illness (from the moment the first symptoms appeared)
in the conditions of the procedure room of the Infectious Diseases Clinical Hospital №1, subsequent blood sampling (44 and 74 days, 3–6 months).
Results. During a three-month observation of patients in the main group, there were no significant changes in the content of IgG antibodies to the SARS-CoV-2
coronavirus, and all fluctuations were characterized only by a trend. By the 4th month of observation, the decrease in antibody titer relative to the maximum level
(as a rule, 14–44 days) was 43.3% in subgroup I1, and 37.6% in subgroup I2. By the 5th month, the level of IgG antibodies to the SARS-CoV-2 coronavirus in sub-
group I1 was 40.9% relative to the maximum value (on day 44), and in subgroup I2 – 35.0% relative to the maximum value (on day 14). After 6 months from the
start of observation, the content of IgG antibodies to the SARS-CoV-2 coronavirus in both groups did not differ significantly from the control (p>0,05).
Conclusion. We found that there were no significant changes in the level of IgG antibodies to the SARS-CoV-2 coronavirus from the 14th day of illness to the
3rd month of observation from the moment of the first symptoms of the disease. Starting from the 4th month of observation, the level of antibodies decreased in
both groups by multiples in relation to the maximum values, decreasing by the 6th month of observation to the values of the control group.
Key words: coronavirus infection, COVID-19, IgG antibodies to SARS-CoV-2 coronavirus.
For citation: Smetanina S.V., Isaev A.N., Isaeva Yu.O. et al. Change in anti-SARS-CoV-2 IgG antibodies (COVID-19) among the population of the Russian 
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актуальность
В конце декабря 2019 г. у людей в Ухане, Китай, возникла

необычная пневмония, которая быстро распространилась
по всем странам, что вызвало обеспокоенность мирового
общественного здравоохранения. Возбудитель идентифи-
цирован как новый коронавирус [1–3], который назван тя-
желым острым респираторным синдромом коронавирус-2
(SARS-CoV-2) на основе филогенетического анализа род-
ственных коронавирусов, проведенного Международной
исследовательской группой по коронавирусам Междуна-
родного комитета по вирусной таксономии [4, 5]. Заболева-
ние, которое оно вызывает, впоследствии обозначено Все-
мирной организацией здравоохранения (ВОЗ) как
COVID-19. Несмотря на огромные усилия по борьбе со
вспышкой COVID-19, болезнь все еще распространяется, и
в настоящее время ВОЗ объявлена пандемия COVID-19.

В связи с повсеместным распространением нового коро-
навируса COVID-19, приведшего к пандемии, ученые всего
мира активно проводят исследования по поиску оптималь-
ного алгоритма ранней диагностики и динамического мо-
ниторинга иммунологических изменений в организме че-
ловека на фоне коронавирусной инфекции, а также в
течение ближайших 2 лет после перенесенного заболева-
ния. Это необходимо для выстраивания оптимального ди-
агностического, лечебного и профилактического алгоритма
в разрезе снижения инфицирования населения и уменьше-
ния количества тяжелых случаев болезни.

Цель исследования – оценить в динамике содержание ан-
тител класса иммуноглобулина G (IgG) к коронавирусу
SARS-CoV-2 (COVID-19) у пациентов, перенесших новую
коронавирусную инфекцию.

Материалы и методы
В первой половине 2020 г. согласно утвержденному ди-

зайну исследования (Протокол №52 этической экспертизы
Московского городского независимого этического коми-
тета от 14.05.2020) обследованы 2112 человек в Москве,
Московской области, Рязани, Курске, Нижневартовске и
Омске (табл. 1). Среди обследованных 54,4% мужчин и
45,6% женщин; их средний возраст на момент включения в
исследование составил 45,6±4,8 года. Согласно представлен-
ным данным достоверных отличий между обследуемыми
из разных городов по половому признаку не выявлено.

В основной группе исследования под динамическим на-
блюдением в течение 6 мес находились 50 человек, которые
перенесли лабораторно и инструментально подтвержден-
ную новую коронавирусную инфекцию средней степени и
тяжелого течения [согласно Временным методическим ре-
комендациям «Профилактика, диагностика и лечение
новой коронавирусной инфекции (COVID-19)»]. Все паци-
енты набраны случайным образом в ГБУЗ ИКБ №1. К кри-
териям включения в основную группу исследования отно-
сились:

• возраст от 25 до 45 лет;
• наличие письменного информированного согласия на

участие в проводимом исследовании;

• способность пациентов к адекватному длительному со-
трудничеству в процессе клинического исследования;

• положительный результат лабораторного исследования
на наличие РНК SARS-CoV-2 методом полимеразной цеп-
ной реакции, а также морфологические признаки вирус-
ной пневмонии по данным компьютерной томографии.

В зависимости от степени тяжести основная группа раз-
делена на две подгруппы: подгруппа I1 (n=25), представлен-
ная пациентами с коронавирусной инфекцией средней сте-
пени тяжести, и подгруппа I2 (n=25), состоящая из
пациентов с тяжелым течением коронавирусной инфекции.

Забор крови на 14-й день болезни (с момента появления
первых симптомов) осуществлялся в условиях процедур-
ного кабинета ГБУЗ ИКБ №1, последующие заборы крови
(44 и 74-й день, 3–6-й месяцы) проводились в медицинских
офисах ООО «ДНКОМ». 

Определение уровня антител проводили с помощью ре-
агентов для иммуноферментного выявления иммуноглобу-
линов класса G к коронавирусу SARS-CoV-2 «Anti-SARS-
CoV-2 ELISA (IgG)» (EUROIMMUN US, Германия).

Помимо основной группы нами обследованы 30 практи-
чески здоровых доноров. Средний возраст пациентов конт-
рольной группы составил 43,1±6,2 года.

Критерии включения в контрольную группу:
• отрицательный результат лабораторного исследования

на наличие РНК SARS-CoV-2 методом полимеразной
цепной реакции;

• отсутствие на протяжении последних 2–3 мес явлений
острой респираторной инфекции (вирусной или бакте-
риальной этиологии), ангины, пневмонии вирусной
и/или бактериальной этиологии.

Общие критерии невключения пациентов в исследование:
• гормональная терапия (в том числе прием комбиниро-

ванных оральных контрацептивов с контрацептивной
и/или терапевтической целью), признаки средней и тя-
желой патологии яичников, патологии щитовидной же-
лезы, надпочечников, гипофиза, гипоталамуса, требую-
щей заместительной гормональной терапии;

• наличие табакокурения, алкоголизма, других видов нар-
команий в процессе исследования.

Критерии исключения из исследования:
• наступление многоплодной беременности; 
• отказ пациентки и/или ее законных представителей от

дальнейшего наблюдения;
• лабораторные и клинические признаки гормональной

недостаточности, развитие новой инфекционной пато-
логии.

В отдельном фрагменте исследования соотносили наличие
IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 в крови с причиной обсле-
дования пациента: активное (самостоятельное) обращение
за медицинской помощью или обследование в ходе прове-
дения планового профилактического осмотра (табл. 2). Из
приведенных данных видно, что чуть более 1/2 обследован-
ных за медицинской помощью обращались планово.

Для статистического анализа использовались программы
Statistica 10.0 (StatSoft, Inc.) и MedCalc 12.5.0.0 (MedCalc 

Таблица 1. Распределение обследованных пациентов по горо-
дам и половому признаку

Город Число обследо-
ванных, n (%)

Число обследованных,
n (%)

мужчин женщин
Москва 1031 (48,8) 549 (53,3) 482 (56,7)
Московская область 316 (14,9) 182 (57,6) 134 (42,4)
Курск 254 (12,0) 122 (48,0) 132 (51,9)
Нижневартовск 275 (13,0) 150 (54,6) 125 (45,5)
Омск 236 (11,2) 120 (50,6) 116 (49,2)
Итого 2112 (100) 1123 (53,2) 989 (46,8)

Таблица 2. Распределение обследованных пациентов в зависи-
мости от формы обращения за медицинской помощью

Город
Число обсле-
дованных, n

(%)

Обращение за медицин-
ской помощью, n (%)

активное плановое
Москва 1031 (48,8) 456 (44,23) 575 (55,77)
Московская область 316 (14,9) 112 (35,44) 204 (64,56)
Курск 254 (12,0) 104 (40,95) 150 (59,06)
Нижневартовск 275 (13,0) 126 (45,82) 149 (54,18)
Омск 236 (11,2) 115 (48,73) 121 (51,27)
Итого 2112 (100) 913 (43,23) 1199 (56,78)
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Software bvba). Средние значения представлены медианой с
межквартильным интервалом. Межгрупповые различия
показателей оценивались при помощи U-критерия
Манна–Уитни и принимались статистически значимыми
при уровне р<0,05.

Результаты
На первом этапе проводимого исследования нами оценен

уровень антител класса IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 у
населения выбранных городов в срезовом виде. При стати-
стическом анализе данных, полученных от общей популя-
ции обследованных без дифференцировки в зависимости
от показаний к сдаче биоматериала и района проживания,
процент позитивных по содержанию антител класса IgG к
коронавирусу SARS-CoV-2 составил 11,79%. Если же дан-
ный показатель считать только по отношению к пациентам,
проживающим в Москве, то он составлял 12,32%, а в Мос-
ковской области – 19,94%. В регионах (Курск, Омск, Ниж-
невартовск) это соотношение на момент исследования не
превышало 10%.

Существенно большие различия наблюдаются при диф-
ференцировке активно обратившихся в медицинские
центры и тех, кого обследовали профилактически (рис. 1).
Так, у первых в Москве в 18,4% случаев обнаруживаются
антитела и только в 7,48% (p<0,05) случаев антитела фикси-
руются при профилактическом осмотре.

В Московской области, Курске и Нижневартовске наблю-
далась более чем четырехкратная разница (в Омске – 3,61;
p<0,05) по процентному соотношению между пациентами
в зависимости от вида обращения за медицинской помо-
щью (в сторону большей встречаемости при активном об-
ращении за медицинской помощью). При этом в Москве
такая разница характеризовалась как ×2,45 (p<0,05), что, ве-
роятно, связано с существенно большим, чем в регионах,
охватом профилактическими осмотрами населения.

Также нами обследованы в динамике 50 человек с под-
твержденным диагнозом пневмонии вирусной этиологии
(SARS-CoV-2), прошедших стационарное лечение в связи
с основным диагнозом. В ходе динамического наблюдения 
(6 мес с момента появления первых симптомов) выявлено,
что к 14-м суткам от момента болезни содержание антител
(IgG) в крови повышалось у 84%. К 44-м суткам наблюде-
ния уровень антител сохранялся на достаточно высокой
отметке, а колебания его у каждого пациента, вне зависи-
мости от степени тяжести перенесенного заболевания, не
имели достоверных статистических отличий от показате-
лей на 14-й день болезни. К 74-м суткам в первой под-
группе содержание антител снижалось на 4% по отноше-
нию к 14-м и на 6,3% – по отношению к 44-м. Во второй
подгруппе данные снижения составляли 13,7% по отноше-
нию к 14-м и 9,8% по отношению к 44-м суткам наблюде-
ния.

Необходимо отметить, что в ходе трехмесячного наблю-
дения за пациентами основной группы не отмечено досто-
верных изменений содержания антител класса IgG к коро-
навирусу SARS-CoV-2, а все колебания характеризовались
только тенденцией к их уменьшению. К 4-му месяцу наблю-
дения снижение уровня антител относительно максималь-
ных значений (как правило, 14–44-й день) составило в под-
группе I1 – 43,3% (p<0,05), а в подгруппе I2 – 37,6% (p<0,05).
К 5-му месяцу уровень антител класса IgG к коронавирусу
SARS-CoV-2 в подгруппе I1 составлял 40,9% относительно
максимального значения (на 44-й день; p<0,05), а в под-
группе I2 – 35,0% относительно максимального значения (на
14-й день; p<0,05). При этом уровень антител в подгруппе
I1 на 5-м месяце наблюдения на 26,8% выше, чем в под-
группе I2 (p<0,05). Через 6 мес от начала наблюдения содер-
жание антител класса IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 в
обеих группах не имело достоверных отличий от контроля
(р>0,05).

обсуждение
В настоящий момент на фоне быстро меняющихся данных

и при стремительном информационном потоке появляется
не совсем корректная и непроверенная информация, кото-
рая не соответствует действительности, а только отражает
непрофессиональный подход к расчету статистических дан-
ных или некорректный срез в том или ином направлении
анализа коронавирусной инфекции [1, 3]. Например, только
на основании того, что курящих больных новой коронави-
русной инфекцией меньше, чем некурящих, сделан ошибоч-
ный вывод о протективном эффекте никотина. В настоя-
щий момент средства массовой информации заполонили
данные о том или ином процентном числе от населения,
имеющем антитела к коронавирусу SARS-CoV-2. Между
тем, необходимо понимать, что ключевым в подобном ана-
лизе является дифференцированный подход к подсчету
процентов пациентов с наличием или отсутствием антител.
У тех пациентов, кто приходил обследоваться активно в ме-
дицинские центры, и тех, у кого кровь на анализы брали в
силу современной законодательной базы, обязывающей
определенную когорту пациентов обследоваться вне зави-
симости от показаний, а в связи с выходом на работу изна-
чально существенно разнятся условия причин обращения,
а следовательно, могут существенно отличаться и иммуно-
логические параметры, так как, в отличие от планового об-
следования, у пациентов, активно проходящих лаборатор-
ные исследования, вероятно, имеются определенные
анамнестические данные, свидетельствующие о возможном
контакте с инфицированными или перенесенном недавно
вирусном заболевании.

В ходе динамического наблюдения за пациентами, пере-
несшими новую коронавирусную инфекцию средней и тя-
желой степени, нами выявлено отсутствие достоверных

Рис. 1. Процент серопозитивных (IgG к коронавирусу SARS-CoV-2)
пациентов в разных регионах в зависимости от вида обращения за
медицинской помощью.

Рис. 2. Динамика содержания в крови антител класса IgG к ко-
ронавирусу SARS-CoV-2 у реконвалесцентов (медиана, у.е.).

14-й день 44-й день 74-й день 3-й месяц 4-й месяц 5-й месяц 6-й месяц
Подгруппа I1
Подгруппа I2
Контроль

Линейная (подгруппа I1)
Линейная (подгруппа I2)
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изменений уровня антител класса IgG к коронавирусу
SARS-CoV-2 с 14-го дня болезни по 3-й месяц наблюдений
с момента первых симптомов заболевания. Начиная с 
4-го месяца наблюдения уровень антител уменьшался в
обеих группах кратно по отношению к максимальным
значениям (в подгруппе I1 – к 44-м суткам, в подгруппе I2 –
к 14-м), снижаясь к 6-му месяцу наблюдения до значений
контрольной группы.
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Вызываемое новым коронавирусом SARS-CoV-2 инфек-
ционное заболевание COVID-19 (Coronavirus disease –

2019) кроме клинических симптомов и синдромов сопро-
вождается изменениями в показателях клинического и био-
химического анализа крови, а также систем гемостаза и
фибринолиза.

В литературе имеется определенный объем информации
о том, что при развитии COVID-19 происходят изменения
некоторых лабораторных показателей в крови. Выражен-
ность изменений этих показателей тесно взаимосвязана с
тяжестью течения инфекции. Так, W. Guan и соавт. (2020 г.)
анализировали лабораторные данные 1099 больных с ин-
фекцией COVID-19 [1]. У 926 из них отмечалось легкое, а у
173 – тяжелое течение заболевания. При сравнительном
анализе показателей клинического анализа крови устано-
вили, что лейкоцитоз выявлен у 4,8% больных с легким
течением процесса и у 11,4 – с тяжелым, лейкопения наблю-
далась соответственно у 28,1 и 61,1% пациентов. Лимфопе-
ния характерна для обеих групп пациентов – 80,4 и 96,1%
пациентов соответственно. Тромбоцитопения при легком
течении процесса выявлялась у 31,6% больных, а при тяже-
лом – у 57,7.

При анализе биохимических показателей в сыворотке
крови авторы обнаружили, что уровень С-реактивного

белка (СРБ) повышался >10 мг/л у 56,4% пациентов при лег-
ком течении и у 81,5 – при тяжелом течении процесса. По-
вышение уровня прокальцитонина выявлялось соответ-
ственно у 3,7 и 13,7% больных, повышение активности
лактатдегидрогеназы (ЛДГ) диагностировали в 37,2 и 58,1%
случаев, увеличение активности аланинаминотрансферазы
(АЛТ) – соответственно у 19,8 и 28,1%, аспартатаминотран-
сферазы (АСТ) – у 18,2 и 39,4% пациентов, содержание об-
щего билирубина в сыворотке крови повышалось у 9,9 и
13,3%, креатинина – соответственно у 1,0 и 4,3% больных.
Содержание калия, натрия и хлора в обеих группах в пре-
делах вариантов нормы, и достоверных различий между
сравниваемыми группами не наблюдали [1].

Из показателей систем гемостаза и фибринолиза проана-
лизирован уровень Д-димера, который повышался чаще у
больных с тяжелым течением процесса (соответственно в
43,2 и 59,3% случаев) [1].

D. Wang и соавт. (2020 г.) изучили в сравнительном
аспекте изменения лабораторных показателей у 138 паци-
ентов с инфекцией COVID-19 в течение 19 дней госпитали-
зации [2]. Больные разделены на две группы: нуждающиеся
и не нуждающиеся в реанимационных мероприятиях. При
анализе показателей клинического анализа крови устано-
вили, что у больных, нуждавшихся в госпитализации в от-
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Аннотация
В обзоре приводятся новые литературные данные об особенностях изменений показателей клинического и биохимического анализов крови, а
также систем гемостаза и фибринолиза у больных с коронавирусной инфекцией COVID-19. Показано, что лабораторные проявления COVID-19
имеют свои особенности и тесно взаимосвязаны с характером течения инфекции. В клиническом анализе крови наиболее часто встречаются лим-
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ментов – аланинаминотрансферазы и аспартатаминотрансферазы. Среди показателей систем гемостаза и фибринолиза чаще выявляется повы-
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Key words: COVID-19, lymphopenia, thrombocytopenia, C-reactive protein, procalcitonin, ferritin, D-dimer.
For citation: Abdullaev R.Yu., Komissarova O.G. Changes in markers of hematological, biochemical and coagulological blood tests with coronavirus COVID-19
infections. Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 51–55. DOI: 10.26442/20751753.2020.11.200369



Rizvan Yu. Abdullaev, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 51–55.

52                                                                                                                                                                   CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11

деление интенсивной терапии (ОРИТ), частота повышения
содержания лейкоцитов выше в 1,5 раза, нейтрофилов – в
1,7 раза, также чаще выявляли снижение лимфоцитов.
Кроме того, авторы сообщили, что у всех умерших больных
(5 человек) наблюдались лимфопения и лейкоцитоз.

Анализ биохимических показателей крови у больных, нуж-
давшихся в помощи в условиях ОРИТ, показал, что повыше-
ние активности ЛДГ наблюдалось в 2,1 раза чаще, АЛТ – в
1,5 раза, АСТ – в 1,8 раза по сравнению с группой не нуждав-
шихся в госпитализации в ОРИТ. Кроме того, авторы обна-
ружили, что у больных 1-й группы концентрация общего би-
лирубина повышалась в 1,2 раза чаще по сравнению с
больными 2-й группы, креатинина – в 1,1 раза, сердечного
тропонина – в 2,2 раза и прокальцитонина – в 1,2 раза [2].

Из показателей системы гемостаза и фибринолиза анали-
зировался уровень Д-димера, и установлено, что его уро-
вень в 2,5 раза чаще повышался у больных, нуждающихся
в реанимационных мероприятиях. У умерших больных на-
блюдали значительное повышение уровня Д-димера [2].

Y. Liu и соавт. (2020 г.), обследовав взрослых и детей с ин-
фекцией COVID-19, обнаружили, что из показателей кли-
нического анализа крови наиболее часто выявлялись лим-
фопения, которая в зависимости от течения процесса
встречалась в 75% случаев, ускорение скорости оседания
лейкоцитов (СОЭ; 85%) и снижение уровня гемоглобина
(50%) [3]. Из биохимических анализов крови частота повы-
шения значения СРБ наблюдалась в 93% случаев, активно-
сти ЛДГ – в 92% и снижение концентрации сывороточного
альбумина – в 98%. Показатель фибринолитической актив-
ности крови – Д-димера повышался у 43% пациентов. Ав-
торы пришли к заключению, что тяжесть заболевания
может быть предсказана по наличию и выраженности лим-
фопении, низким значениям альбумина, а также повышен-
ным значениям ЛДГ и СРБ.

C. Huang и соавт. (2020 г.) проводили сравнительное из-
учение лабораторных показателей 140 пациентов с 
COVID-19 [4]. При анализе показателей клинического ана-
лиза крови авторы установили, что у больных, поступив-
ших в ОРИТ, чаще наблюдались лейкоцитоз и лимфопения
по сравнению с больными, которым не требовалась госпи-
тализация в ОРИТ.

Из биохимических показателей крови активность АЛТ –
в 1,8 раза, содержание общего билирубина – в 1,3 раза и ак-
тивность ЛДГ – в 1,4 раза выше в группе больных, поступив-
ших в ОРИТ. Авторы также обнаружили, что значения про-
кальцитонина увеличены на 25% среди пациентов, которые
госпитализированы в ОРИТ. В группе сравнения уровень
прокальцитонина – в пределах вариантов нормы [4].

При анализе показателей гемостаза и фибринолиза уста-
новили, что значение протромбинового времени – в 
1,14 раза, а концентрация Д-димера – в 4,8 раза выше у
больных 1-й группы [4].

В работе из Сиэтла (США) представлены данные, полу-
ченные при обследовании 24 тяжелых больных с подтвер-
жденной инфекцией COVID-19 [5]. Среди показателей
клинического анализа крови при поступлении в клинику
часто встречалась лимфоцитопения (у 75% пациентов ко-
личество лимфоцитов ≤1500/мм3) и лейкоцитопения 
(у 75% пациентов ≤4000/мм3). Количество тромбоцитов
колебалось от 109 тыс. до 257 тыс./мм3 и в среднем соста-
вило 180 тыс./мм3. Среди показателей биохимического
анализа крови повышение уровня тропонина выявляли в
53,0% случаев, повышение активности фермента АЛТ на-
блюдалось в 32%, а АСТ – в 41,0% [5].

J. Zhang и соавт. (2020 г.) при обследовании 140 больных с
разным течением COVID-19 (58 с тяжелым течением и 82 –
с более легким) обнаружили, что у больных с тяжелым тече-
нием инфекции наблюдались достоверно более высокие
значения СРБ (в 1,7 раза), прокальцитонина (в 2 раза) и 
Д-димера (в 2 раза) [6].

N. Chen и соавт. (2020 г.) при обследовании 9 беременных
женщин с инфекцией COVID-19 установили, что лейкоци-
тоз наблюдался в 22,0% случаев, лимфопения – в 56,0 [7]. Из
биохимических показателей крови повышение уровня СРБ
выявляли в 75%, АЛТ – в 33,0% и АСТ – в 33% случаев.

X. Wang и соавт. (2020 г.), обследовав 34 ребенка, больных
коронавирусной инфекцией COVID-19, выявили, что лей-
коцитоз наблюдался у 15,0%, лимфопения – у 3,0%, увеличе-
ние СОЭ – у 15,0%, повышение содержания СРБ – у 3,0%,
повышение активности ЛДГ – у 29,0%, а содержание Д-ди-
мера – у 9,0% пациентов [8].

N. Tang и соавт. (2020 г.) проводили исследование лабора-
торных показателей 183 пациентов с инфекцией COVID-19
во время их нахождения в стационаре [9]. Сравнивали лабо-
раторные данные у выживших (n=162) и умерших (n=21)
больных. Обнаружили, что среди показателей системы гемо-
стаза и фибринолиза значения протромбина у умерших
больных – в 1,1 раза, Д-димера – в 3,5 раза и продуктов де-
градации фибрина/фибриногена – в 1,9 раза выше по сравне-
нию с выжившими больными. Содержание Д-димера в
плазме крови у умерших больных колебалось от 0,77 до 
5,27 мкг/мл (в среднем составило 2,12 мкг/мл), а у выживших
больных – от 0,35 до 1,29 мкг/мл (в среднем 0,61 мкг/мл). 
В целом авторы отметили, что критерии синдрома диссеми-
нированного внутрисосудистого свертывания крови (ДВС)
выявлялись у 71,4% умерших и 0,6% выживших пациентов.

G. Lippi и соавт. (2020 г.) провели метаанализ 9 исследо-
ваний с участием в общей сложности 1779 пациентов с ин-
фекцией COVID-19 [10]. Установили, что количество тром-
боцитов значимо ниже у пациентов с более тяжелым
течением COVID-19. По данным авторов, при низком ко-
личестве тромбоцитов риск развития тяжелого течения
процесса повышается в 5,1 раза. Авторы заключают, что
низкий уровень тромбоцитов связан с повышенным рис-
ком развития тяжелых заболеваний и смертности у паци-
ентов с COVID-19.

В другом сообщении G. Lippi и соавт. (2020 г.) приводили
результаты метаанализа 4 работ, где выполнялись исследо-
вания уровня прокальцитонина при COVID-19 [11]. Ав-
торы установили, что прогрессирующее повышение уровня
прокальцитонина увеличивает риск развития тяжелой
формы COVID-19 в 5 раз. Повышение его значения свиде-
тельствует о бактериальной суперинфекции и является
маркером неблагоприятного течения COVID-19.

H. Chen и соавт. (2020 г.) изучали изменения биохимиче-
ских показателей крови и Д-димера у 99 больных с инфек-
цией COVID-19 (в том числе 17 – с тяжелой формой) [12].
Установили, что повышение уровня СРБ выявляли у 86%,
повышение активности ЛДГ – у 76%, АЛТ – у 28%, АСТ – у
35% больных. Снижение содержания альбумина наблюда-
лось у 98% пациентов. Концентрация Д-димера в плазме
крови повышалась у 36% больных.

T. Herold и соавт. (2020 г.) обследовали уровень СРБ в сы-
воротке крови у 89 больных и установили, что среди боль-
ных с уровнем СРБ <32,5 мг/л к искусственной вентиляции
легких (ИВЛ) подключены 5,0% пациентов, тогда как при
его значениях >32,5 мг/л число больных, нуждающихся в
ИВЛ, составило 62,1% [13]. Авторы считают, что высокие
значения СРБ могут быть использованы как показания для
проведения ИВЛ.

G. Lippi и соавт. (2020 г.), проанализировав данные 11 ис-
следований, где сообщали о результатах изменений лабора-
торных показателей при COVID-19, пришли к заключению,
что в клиническом анализе крови в основном наблюдаются
лейкоцитоз, нейтропения и лимфопения [14]. В биохими-
ческом анализе крови необходимо обратить внимание на
снижение уровня альбумина, повышение активности ЛДГ,
АЛТ, АСТ, содержания СРБ, прокальцитонина, креатинина
и сердечного тропонина. Также особое внимание следует
уделять коагуляционным тестам. Наличие у всех умерших
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больных COVID-19 проявлений ДВС-синдрома свидетель-
ствует о критически важной роли этих тестов. Поэтому ав-
торы считают, что определение маркеров ДВС-синдрома
должно рассматриваться как рутинная часть мониторинга
пациентов с COVID-19.

N. Tang и соавт. (2020 г.) провели ретроспективный анализ
результатов применения низкомолекулярного гепарина
(НМГ) у больных с тяжелыми формами COVID-19 [15]. В ис-
следование вошли 449 больных, из них 99 получали НМГ в
профилактических дозах в течение 7 дней и дольше. Устано-
вили, что через 28 дней различия по смертности между груп-
пами больных, получавших и не получавших НМГ, отсут-
ствовали (30,3% против 29,7%, p=0,05). Вместе с тем авторы
обнаружили, что при высоком уровне Д-димера (выше
нормы в 6 раз) смертность среди пациентов, получавших
НМГ, достоверно ниже по сравнению с больными, не полу-
чавшими НМГ (соответственно 32,8 и 52,4%, p=0,017). Ав-
торы заключают, что терапия НМГ связана с лучшим про-
гнозом у тяжелых пациентов с COVID-19 с очень высоким
уровнем Д-димера.

В работе из США I. Paranjpe и соавт. (2020 г.) оценили
связь между приемом антикоагулянтов в стационаре и вы-
живаемостью у 2773 пациентов с COVID-19; из них 786
(28%) получали системную антикоагулянтную терапию [16].
Авторы наблюдали у больных достоверно повышенное ис-
ходное значение протромбинового времени, активирован-
ного частичного тромбопластинового времени и уровня 
Д-димера. Установлено, что госпитальная летальность
больных, получавших антикоагулянтную терапию, соста-
вила 29,1% при медиане выживаемости 21 день, а для паци-
ентов, не получавших антикоагулянтную терапию, – 62,7%
при медиане выживаемости 9 дней.

В литературе имеются данные о том, что при COVID-19
происходят изменения в фибринолитической системе
крови, отвечающей за лизис фибрина. Компонентами фиб-
ринолитической системы являются плазминоген, тканевые
и урокиназные активаторы плазминогена и ингибиторы ак-
тиваторов плазминогена. По данным K. Mukund и соавт.
(2020 г.) при COVID-19 происходят изменения активности
тканевого активатора плазминогена и его ингибитора [17].
Авторы сообщают, что активатор плазминогена действует
как противовирусный фактор благодаря инактивирую-
щему действию на протеазу (TMPRSS2), которая участвует
в процессе проникновения SARS-CoV-2 внутрь клетки.
Кроме того, сообщали, что тканевой активатор плазмино-
гена взаимодействует с неструктурным белком (ORF8)
SARS-CoV-2. Авторы предполагают, что такая ситуация
может привести к снижению уровня плазмина и, соответ-
ственно, внести свой вклад в тромбообразование у паци-
ентов с COVID-19.

N. Chen и соавт. (2020 г.) при обследовании 99 больных с
инфекцией COVID-19 установили, что повышение уровня
ферритина в сыворотке крови наблюдали у 63,0% пациен-
тов [7].

Динамические исследования показателей клинического и
биохимического анализов крови проведены ежедневно в
течение 26 дней, в период нахождения пациента с COVID-19
в стационаре [18]. Установили, что количество лейкоцитов
до 6-го дня – в пределах вариантов нормы, но на 7-й день на-
блюдалась лейкоцитопения, далее до 10-го дня количество
лейкоцитов – в пределах нормы, и с 10 по 17-й день вы-
являлся лейкоцитоз. С 18-го дня уровень лейкоцитов норма-
лизовался. Лимфопения наблюдалась с 1 по 23-й день. При
этом более выраженное снижение наблюдали в период с 7 по
9-й день. Содержание гемоглобина в первые 3 дня наблюде-
ния – в пределах вариантов нормы. В дальнейшем до конца
наблюдения выявляли прогрессирующее снижение его
уровня. Самое высокое значение СРБ выявляли в первые дни
наблюдения. В дальнейшем его уровень снижался и к 
10-му дню был в пределах нормы. Начиная с 15-го дня на-

блюдалась вторая волна подъема уровня СРБ, который до-
стигал максимума в период с 19 по 21-й день и снижался до
нормы после 23-го дня наблюдения.

В литературе мы обнаружили лишь одну работу из Италии,
посвященную изучению особенностей течения COVID-19 у
больных туберкулезом. C. Stochino и соавт. (2020 г.) при об-
следовании 20 больных COVID-19, сочетанным с туберкуле-
зом (из них 19 с туберкулезом легких), обнаружили, что лим-
фоцитопения (общее количество лимфоцитов <1500/мм3)
наблюдалась у 13 (65%), тромбоцитопения – у 1 (5,0%) паци-
ента [19]. Повышение активности аминотрансфераз в сыво-
ротке крови выявляли у 2 (10,0%) больных, у которых ранее
имел место токсический гепатит, вызванный приемом проти-
вотуберкулезных препаратов. Высокий уровень Д-димера в
плазме крови (>250 нг/мл) определяли у 19 (95,0%) пациентов.
При этом только у 5 (26,3%) из них уровень Д-димера превы-
шал 2000 нг/мл. У 11 (58,0%) больных с высоким уровнем 
Д-димера обнаружили повышение концентрации ферритина
(>300 нг/мл).

заключение и обсуждение
Анализ данных литературы позволяет заключить, что у

больных с инфекцией COVID-19 изменения в показателях
клинического и биохимического анализа крови, а также си-
стем гемостаза и фибринолиза имеют свои особенности и
тесно взаимосвязаны с тяжестью течения инфекции. Наи-
более выраженные изменения выявляются при тяжелом
течении процесса. При оценке показателей клинического
анализа крови необходимо обращать внимание в первую
очередь на количество лейкоцитов, лимфоцитов, тромбо-
цитов и показатель СОЭ, поскольку наиболее часто у боль-
ных этой категории наблюдаются лейкопения, лимфопения
и тромбоцитопения.

Среди биохимических показателей крови при COVID-19
чаще выявляется повышение уровня СРБ и ферритина, а
также снижение уровня альбумина. Содержание прокаль-
цитонина в начале заболевания малоинформативно, но при
прогрессировании заболевания (из-за присоединения бак-
териальной инфекции) значение его существенно возрас-
тает.

Определение уровня тропонина как биомаркера повреж-
дения сердца сразу после госпитализации больных SARS-
CoV-2, а также продольный его мониторинг во время пре-
бывания в стационаре могут помочь выявить пациентов с
возможным повреждением сердца, а также предсказать
прогрессирование COVID-19 [20]. О том, что SARS-COV-2
способен повреждать сердце, свидетельствует эксперимен-
тальная работа, где показано, что SARS-COV-2 может раз-
множаться в кардиомиоцитах, несмотря на то, что в них не
вырабатывается ключевой для проникновения вируса
внутрь клетки фермент (TMPRSS2) [21].

Следует отметить, что у 1/3 тяжелых больных с инфек-
цией COVID-19 нарастает активность печеночных фермен-
тов АЛТ и АСТ, очевидно связанных с наличием тканевой
гипоксии и токсическим эффектом гиперферремии. По дан-
ным M. Zippi и соавт. (2020 г.) причинами гипертрансами-
наземии при COVID-19 могут быть наличие у пациентов
исходной болезни печени, токсического влияния лекарст-
венных препаратов, «цитокинового шторма», а также пря-
мого повреждающего действия вируса на печень [22]. 
X. Chai и соавт. (2020 г.) установили, что в печени больше
всего SARS-CoV-2 повреждает холангиоциты, находящиеся
в желчных протоках, поскольку в них больше всего экспрес-
сируется ангиотензинпревращающий фермент 2 (АПФ-2; в
самих гепатоцитах эти рецепторы экспрессируются в мень-
шей степени) [23].

О показателях систем гемостаза и фибринолиза чаще
всего в литературе встречается информация об изменении
уровня Д-димера, содержание которого повышается у боль-
шинства тяжелых больных. По данным G. Lippi и соавт.
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(2020 г.) повышенный уровень Д-димера у пациентов с
COVID-19 является маркером наличия диссеминирован-
ной внутрисосудистой коагулопатии и худшего прогноза
течения заболевания [24]. В этом контексте также необхо-
димо обратить внимание на количество тромбоцитов. Учи-
тывая, что у всех больных COVID-19 имеют место наруше-
ния в системе гемостаза и фибринолиза, группа ученых из
Швеции выдвинула гипотезу о том, что причиной этого яв-
ляется повреждение перицитов – отростчатых клеток со-
единительной ткани в стенках мелких кровеносных сосу-
дов, в том числе капилляров [25]. Авторы методом
секвенирования РНК единичных клеток установили, что
рецепторы АПФ-2, с которым связывается вирус, активно
экспрессируются в перицитах. При этом другие клетки со-
судов – эндотелиальные клетки, периваскулярные макро-
фаги и фибробласты – АПФ-2 не экспрессируют. В экспе-
рименте установили, что при пониженном количестве
перицитов у мышей эндотелиальные клетки микрососудов
начинают активнее производить и высвобождать гликопро-
теин плазмы крови, обеспечивающий адгезию тромбоцитов
к поврежденному участку сосуда. В пользу этой гипотезы
говорит тот факт, что при гипертонии, диабете и ожирении,
которые являются факторами риска для COVID-19, нару-
шается барьерная функция эндотелия, что, возможно, поз-
воляет SARS-CoV-2 проникать к перицитам. У здоровых
людей они защищены неповрежденным эндотелием и не-
посредственно не контактируют с кровью [25].

В контексте изменения в системе гемостаза и фибрино-
лиза А.А. Кубанов и соавт. (2020 г.) высказали мнение о том,
что COVID-19 является генерализованным вирусным вас-
кулитом с патогенетически значимым поражением арте-
риол, а возникающее при этом поражение легочной ткани –
вариантом ангиогенного отека легкого [26]. Авторы счи-
тают, что в результате гибели экспрессирующих АПФ-2 кле-
ток в артериолах под воздействием SARS-CoV-2 индуциру-
ется внутрисосудистое свертывание крови с усилением
тромбообразования в артериолах малого круга кровообра-
щения. Далее происходит нарушение микроциркуляции, за-
вершающееся выходом жидкой части крови за пределы со-
судистого русла. Наиболее выраженное повреждение
происходит в органах, микрососудистое русло в которых
уже имеет предшествующие нарушения. Поэтому авторы
предполагают, что применение препаратов, предупреждаю-
щих тромбообразование и восстановление микроциркуля-
ции, является важной составляющей лечебного процесса
этой категории пациентов.

Среди биохимических показателей крови при COVID-19
отдельное внимание исследователи уделяют содержанию
ферритина в сыворотке крови. Китайские ученые W. Liu и
соавт. (2020 г.) по результатам своей работы пришли к за-
ключению, что вирус SARS-CoV-2 может атаковать эритро-
циты человека [27]. При этом сам вирус с гемоглобином не-
посредственно не взаимодействует. С гемоглобином
соединяется ряд неструктурных (не являющихся частью ви-
русного капсида) белков (в том числе белки orf1ab, ORF10,
ORF3a и ORF8), кодируемых вирусной РНК. Эти белки, со-
единяясь с b-цепью гемоглобина, вытесняют ионы железа из
порфириновых ядер и тем самым приводят к нарушению
кислородтранспортной функции эритроцитов и развитию ги-
поксемии различных органов и тканей, а также развитию
симптомов острого респираторного дистресс-синдрома и по-
лиорганной кислородной недостаточности. Авторы считают,
что эффективность противомалярийного препарата гидрокси-
хлорохина связана с его способностью блокировать выше-
указанные неструктурные белки, в результате чего пред-
отвращается негативное влияние вирусной инфекции на
легкие и организм в целом. После взаимодействия белков,
кодируемых SARS-CoV-2, с гемоглобином освобождается
большое количество ионов железа, которые сохраняются в
виде ферритина, в результате чего уровень ферритина у

такой категории пациентов значительно возрастает. Эти дан-
ные согласуются с данными метаанализа по изучению
уровня гемоглобина у 1210 больных COVID-19 [28]. У 224 из
них болезнь протекала тяжело. Обнаружили, что уровень ге-
моглобина значительно снижен у больных с тяжелым тече-
нием инфекции по сравнению с пациентами, у которых она
протекала легче. Различия в уровне гемоглобина между боль-
ными с тяжелым и легким течением в этих исследованиях ко-
лебались от 8,3 до 5,9 г/л (в среднем 7,1 г/л).

Динамическое наблюдение за показателями клинического
и биохимического анализа крови показывает, что наиболее
выраженные изменения выявляются в период от 7 до 10-го
дня после госпитализации пациентов, возможно, из-за раз-
вития «цитокинового шторма» [18].

Изучение механизмов патогенеза развития COVID-19, в
том числе и по показателям невирусологических лаборатор-
ных маркеров, способствует накоплению новых знаний и
дает возможность разработать подходы к комплексному
лечению новой коронавирусной инфекции и профилактике
жизнеугрожающих осложнений.
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Вспышка новой коронавирусной инфекции (COVID-19)
захватила весь мир и признана 11 марта 2020 г. Все-

мирной организацией здравоохранения (ВОЗ) пандемией
[1]. В настоящее время заболевание охватило около 25 млн
человек, более 850 тыс. умерших; в России число больных
приблизилось к 1 млн человек. Основная угроза инфекции
COVID-19 представлена COVID-пневмонией, которая
может быстро прогрессировать до острого респиратор-
ного дистресс-синдрома с необходимостью подключения
искусственной вентиляции легких (ИВЛ), и риском
смерти.

Однако никаких конкретных противовирусных препа-
ратов для лечения COVID-19 не одобрено. В списке воз-
можных лекарственных препаратов для этиотропного
лечения COVID-19 перепрофилированы несколько про-

тивовирусных препаратов: рибавирин, хлорохин и гидро-
ксихлорохин, лопинавир/литонавир, Арбидол, а позднее
начались исследования по возможности применения рем-
десивира и фавипиравира [2]. В статье представлен на-
учный обзор по механизму действия и противовирусной
активности, фармакодинамике, клиническим исследова-
ниям эффективности в лечении COVID-19.

Механизм действия фавипиравира
Фавипиравир – противовирусный химиопрепарат широ-

кого спектра действия, аналог пуриновых нуклеозидов. Он
разработан и одобрен в Японии в 2014 г. как лекарство от
гриппа с эффективностью против тяжелых инфекций, вы-
званных высокой вирусной нагрузкой. Фавипиравир имеет
механизм действия, аналогичный антигерпесвирусному

обзор

Фавипиравир как потенциальное средство
противодействия при covid-19
М.В. Леонова

МОО «Ассоциация клинических фармакологов», Россия 
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Аннотация
Фавипиравир – противовирусный химиопрепарат широкого спектра действия, аналог пуриновых нуклеозидов, одобренный в Японии как лекарство
от гриппа. Подобно другим аналогам нуклеозидов, фавипиравир действует как пролекарство, внутриклеточно метаболизируется с образованием
активного метаболита фавипиравира рибофуранозил-5'-трифосфата. Метаболит конкурентно ингибирует активность РНК-полимеразы РНК-ви-
русов и препятствует репликации вируса за счет включения в вирусную РНК, действуя как терминатор цепи. Обладает избирательностью или
вирус-специфичностью внутриклеточного действия и низким уровнем цитотоксичности. Фавипиравир как терминатор цепи прекращает удлинение
цепи вирусной РНК и дальнейший синтез вирусной РНК, что снижает вероятность образования мутаций и появления резистентных штаммов ви-
русов. Фавипиравир приводит к значимому снижению уровня провоспалительных цитокинов, что усиливает противовирусный эффект. Фавипи-
равир продемонстрировал противовирусную активность против широкого спектра РНК-вирусов, таких как вирус гриппа А, В, С, вирусы Эбола,
Ласса, бешенства и др. В 2020 г. в рамках скринингового тестирования противовирусных препаратов, включая фавипиравир, показано наличие
противовирусной активности против 2019-nCoV в исследовании in vitro на клеточной культуре с показателями эффективности и селективности
лучше, чем у рибавирина. Инициировано более 10 клинических исследований по изучению эффективности фавипиравира для лечения COVID-19
легкого и среднетяжелого течения. Применяли фиксированную нагрузочную и поддерживающую дозу 3200/1200 мг и 3600/1600 мг. Результаты
показали лучший клинический эффект с более ранней элиминацией коронавируса, регрессом компьютерно-томографических изменений и по-
требности в искусственной вентиляции легких в группах лечения фавипиравиром в сравнении с лопинавир/ритонавиром, Арбидолом и другими
препаратами. В российском клиническом исследовании II/III фазы по изучению эффективности и безопасности фавипиравира (Aвифавир) у па-
циентов со среднетяжелым течением COVID-19 в дозах 1600/600 мг или 1800/800 мг 2 раза в сутки в сравнении со стандартным лечением показал
клиренс вируса у 62,5% пациентов в течение 4 дней, безопасность и хорошую переносимость. Фавипиравир включен в Российские рекомендации
по лечению COVID-19 и является единственным одобренным пероральным препаратом для лечения COVID-19 средней степени тяжести на сего-
дняшний день.
Ключевые слова: COVID-19, фавипиравир, аналог пуриновых нуклеозидов, противовирусная активность, эффективность, безопасность.
Для цитирования: Леонова М.В. Фавипиравир как потенциальное средство противодействия при COVID-19. Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 56–60.
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Abstract
Favipiravir is a broad-spectrum antiviral agent, an analogue of purine nucleosides, licensed as an anti-influenza drug in Japan. Like other analogs of nucleosides,
favipiravir acts as a prodrug, and undergoes an intracellular phosphoribosylation to be an active form, favipiravir ribofuranosyl-5'-triphosphate. The metabolite
competitively inhibits the activity of RNA polymerase of RNA viruses and prevents virus replication by incorporating into the viral RNA, acting as a chain terminator.
It possesses selective or virus-specific intracellular action and low cytotoxicity. Favipiravir inhibits viral RNA synthesis by terminating chain elongation, which re-
duces the likelihood of mutations and the emergence of resistant virus strains. Favipiravir causes a significant decrease in pro-inflammatory cytokines levels,
which enhances the antiviral effect. Favipiravir demonstrated antiviral activity against a broad spectrum of RNA viruses, such as influenza A, B and C viruses,
Ebola virus, Lassa virus, rabies, etc. In 2020, as part of screening testing of antiviral drugs, including favipiravir, it was shown in vitro antiviral activity against
2019-nCoV with better efficacy and selectivity compared to ribavirin. More than 10 clinical trials have been initiated to study the effectiveness of favipiravir for the
treatment of mild to moderate COVID-19. A fixed loading and maintenance dose of 3200/1200 mg and 3600/1600 mg was used. The results showed a better
clinical effect with earlier elimination of coronavirus, regression of computed tomographic changes and the need for mechanical ventilation in the favipiravir treat-
ment groups compared with lopinavir/ritonavir, Arbidol and other drugs. In a Russian phase II/III clinical study of efficacy and safety of favipiravir (Avifavir)
(1600/600 mg or 1800/800 mg 2 times a day) vs standard treatment in patients with moderate COVID-19, favipiravir showed virus clearance within 4 days in
62,5% of patients, safety and good tolerance. Favipiravir is included in the Russian guidelines for the treatment of COVID-19 and is the only approved oral med-
ication for the treatment of moderate COVID-19 to date.
Key words: COVID-19, favipiravir, purine nucleoside analog, antiviral activity, efficacy, safety
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препарату Ацикловиру. Как и многие другие аналоги нук-
леозидов, фавипиравир действует как пролекарство, внут-
риклеточно преимущественно в инфицированных клетках
первично метаболизируется через пуриновые фосфорибо-
зилтрансферазы и далее фосфорилируется с образованием
активного метаболита фавипиравира рибофуранозил-5'-
трифосфата (рис. 1) [3, 4]. Метаболит действует на раннюю
и среднюю стадию цикла репликации вируса: дозозависимо
конкурирует с пуриновыми нуклеозидами, ингибируя ак-
тивность РНК-зависимой РНК-полимеразы РНК-вирусов,
и препятствует репликации вируса за счет включения в ви-
русную РНК, действуя как терминатор цепи образования
новой вирусной РНК [5]. Механизм взаимодействия три-
фосфата фавипиравира происходит путем связывания с
консервативными доменами РНК-полимеразы, таким об-
разом предотвращая включение нуклеозидов для реплика-
ции и транскрипции вирусной РНК. В отличие от рибави-
рина, трифосфат фавипиравира не влияет на синтез
клеточной ДНК или РНК, что указывает на избиратель-
ность (селективность) или вирус-специфичность внутри-
клеточного действия и более низкий уровень цитотоксич-
ности. Так, индекс селективности ингибирующего действия
трифосфат фавипиравира на РНК-полимеразу как отноше-
ние IC50% клеток/IC50% вируса гриппа составил более 6000
(1,0/6370 мкМ) [3]. Препарат не оказывает ингибирующего
действия на клеточные a, b и g-субъединицы ДНК-полиме-
разы человека вплоть до концентрации до 100 мкг/мл [3].
Таким образом, фавипиравир действует как специфический
ингибитор РНК-полимеразы вирусов (рис. 2) [5]. Результа-
том действия фавипиравира является снижение вирусной
нагрузки.

Особенностью действия фавипиравира является подав-
ление синтеза вирусной РНК как терминатора цепи [4]. Фа-
випиравир прекращает удлинение цепи вирусной РНК
после включения одной или двух молекул фавипиравира, и
дальнейший синтез этой комплементарной цепи вирусной
РНК не может быть завершен, что снижает вероятность об-
разования мутаций и появления резистентных штаммов
вирусов. Это согласуется с отсутствием резистентного ви-
руса во всей популяции вируса после обработки фавипира-
виром и с клиническими данными об отсутствии рези-
стентных к фавипиравиру штаммов вирусов гриппа [4].

Важным дополнительным эффектом действия фавипира-
вира является подавление продукции провоспалительных
цитокинов на фоне респираторной вирусной инфекции. Из-
вестно, что цитокины, особенно фактор некроза опухоли a,
занимают важное место в патогенезе инфекции, вызванной
РНК-вирусами, и их уровень коррелирует с тяжестью тече-

ния заболевания и поражения легких. Так, в эксперимен-
тальных исследованиях in vitro и in vivo на моделях грип-
позной инфекции изучали влияние фавипиравира на уро-
вень цитокинов – фактора некроза опухоли a,
интерлейкина-1a, интерлейкина-6 [6]. Показано, что фави-
пиравир приводил к значимому дозозависимому снижению
уровня провоспалительных цитокинов как в культуре ин-
фицированных клеток, так и в бронхоальвеолярном секрете
у зараженных животных, что сопровождало снижение ви-
русной нагрузки и усиливало противовирусный эффект
препарата.

Фавипиравир, являясь селективным и мощным ингиби-
тором РНК-полимеразы, проявляет активность ко всем
типам вирусов группа, включая А, В, С, сезонные штаммы
A (H1N1 и H3N2), устойчивые штаммы к ингибиторам
нейраминидазы и ингибиторам M2-белка, на уровне эф-
фективной подавляющей концентрации (EC50) в диапазоне
от 0,014 до 0,55 мкг/мл [4, 5]. Важным отличительным свой-
ством препарата является отсутствие способности проду-
цировать устойчивые штаммы вирусов к фавипиравиру.
Кроме того, фавипиравир продемонстрировал противо-
вирусную активность против широкого спектра других
РНК-вирусов, таких как вирусы Эбола, Ласса, бешенства,
геморрагической лихорадки, тяжелой лихорадки с синдро-
мом тромбоцитопении (табл. 1) [5]. Во время вспышки бо-
лезни, вызванной вирусом Эбола в Западной Африке в
2014–2015 гг., проведены экспериментальные испытания
фавипиравира, и пациенты, получавшие препарат, имели
тенденцию к увеличению общей выживаемости и более
длительное среднее время выживаемости, а также наблю-
дался более высокий процент пациентов со снижением ви-
русной нагрузки >100 раз [7, 8].

Секвенирование генома новой коронавирусной инфекции
2019 г. (2019-nCoV), полученной в Ухане, позволило иден-
тифицировать вирус как РНК-содержащий из рода Betaco-
ronavirus, близкий к геномам коронавируса SARS-CoV (сход-
ство около 78%) и MERS-CoV-2 (сходство около 50%) [9]. 

В рамках скринингового тестирования разных противо-
вирусных препаратов, включая фавипиравир, провели
сравнение противовирусной активности против 2019-nCoV
в исследовании in vitro на клеточной культуре [10]. Проти-
вовирусную эффективность (EC50) оценивали путем коли-
чественного определения вирусных копий в клеточном су-
пернатанте, также оценивали в стандартных тестах
цитотоксичность (CC50) и индекс селективности (табл. 2).
Наибольшую активность показали ремдесивир и хлорохин,
которые изначально предложены для лечения инфекции
COVID-19; следующим в этом ряду по активности стоял
фавипиравир; рибавирин значимо уступал всем вышепере-
численным препаратам.

Таким образом, фавипиравир рассматривался в качестве
потенциального кандидата для лечения инфекции
COVID-19.

Рис. 1. Схема внутриклеточного метаболизма фавипиравира 
с образованием активного метаболита рибофуранозил-5'-три-
фосфата [3].
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Рис. 2. Схема механизма внутриклеточного действия фавипи-
равира в вирусном цикле [5].
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клинические исследования фавипиравира 
при covid-19

Использование фавипиравира для лечения инфекции
COVID-19 обосновано его эффективностью при лечении
летальных инфекций, вызванных РНК-вирусами.

Утвержденная доза фавипиравира для лечения гриппа в
Японии составляет 1600 мг 2 раза в день в 1-й день, а затем
600 мг 2 раза в день в течение 4 дней, а доза при инфекции ви-
русом Эбола – 6000 мг в 1-й день и 2400 мг/сут в последующие
дни. Фавипиравир противопоказан беременным женщинам
из-за его тератогенности и эмбриотоксичности у животных.

Ранний клинический опыт применения фавипиравира
для лечения COVID-19 является многообещающим [11–13].
В Китае зарегистрировано 8 клинических исследований,
оценивающих эффективность применения фавипиравира
при COVID-19; в основном это очень небольшие по коли-
честву включенных пациентов исследования (30–150 паци-
ентов) [12]. Наиболее значимые результаты исследований
представлены далее.

В марте 2020 г. опубликованы результаты открытого
сравнительного клинического исследования, проведенного
в Китае, по оценке эффективности фавипиравира и лопи-
навир/ритонавира при лечении COVID-19 [14]. В исследо-
вание включены 80 госпитализированных пациентов (сред-
ний возраст 47 лет) с лабораторно подтвержденным
диагнозом COVID-19 легкой или средней степени тяжести.
Основная группа (n=35) получала фавипиравир перорально
(1-й день: 1600 мг 2 раза; 2–14-й дни: 600 мг 2 раза в день)
плюс интерферон-a (ИФН-a) ингаляцией (5 млн ед. 2 раза

в день); группа контроля (n=45) получала перорально лопи-
навир/ритонавир (400/100 мг 2 раза в день) плюс ИФН-a.
Эффективность оценивали по времени элиминации вируса
и степени улучшения результатов компьютерной томогра-
фии (КТ) грудной клетки на 14-й день после лечения. На-
личие SARS-CoV-2 выявляли методом полимеразной цеп-
ной реакции в реальном времени. Более короткое время
элиминации вируса обнаружили в основной группе по
сравнению с контрольной группой (медиана 4 дня по
сравнению с 11 днями, р<0,001). Показатели улучшения из-
менений КТ грудной клетки для двух групп исследования
не различались на 4 и 8-й день лечения; однако на 14-й день
лечения степень улучшения изменений КТ грудной клетки
в группе фавипиравира значительно выше, чем в контроль-
ной группе (91,4% против 62,2%, р=0,004). Переносимость
лечения в группе фавипиравира была достоверно лучшей,
чем в контрольной группе: общее количество нежелатель-
ных явлений в 11,43 и 55,56% соответственно (р<0,001). Ос-
новные побочные явления наблюдались со стороны желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ). Таким образом, показано,
что фавипиравир способствует более ранней элиминации
коронавируса и регрессии изменений в легких, что эффек-
тивно контролирует течение заболевания.

В апреле 2020 г. опубликованы результаты другого мно-
гоцентрового открытого клинического исследования по
сравнению эффективности фавипиравира с Арбидолом при
COVID-19 [15]. Включены 240 госпитализированных паци-
ентов с COVID-19 (COVID-пневмония имелась у 86% паци-
ентов), которые рандомизированы для приема фавипира-

Таблица 1. Спектр противовирусной активности фавипиравира in vitro (адаптировано [5])

Семейство Название вируса EC50, мкг/мл Альтернативный препарат

Orthomyxoviridae

Грипп типа А 0,01–0,94

Оселтамивир (есть синергизм)
Сезонный штамм гриппа типа А (H1N1) 0,13–3,53

Штамм гриппа типа А (H3N2) 0,1–1,0
Грипп типа В 0,04–0,8
Грипп типа С 0,03–0,06

Bunyaviridae
Вирус геморрагической лихорадки Крым–Конго 1,0

Рибавирин (менее активен – EC50
5,6–42, более цитотоксичен)

Тяжелая лихорадка с синдромом тромбоцитопении 0,71–1,3
Другие виды лихорадки 5–30 

Filoviridae Эбола 10,5
Rhabdoviridae Бешенство 5,1–7,0 Возможно, рибавирин, ИФН-a

Paramyxoviridae
Метапневмовирус человека 1,3–6,3 (EC90)

Респираторно-синцитиальный вирус человека 41

Flaviviridae
Вирус Зика 3,5–3,8

Желтая лихорадка 42
Вирус Западного Нила 53

Picornaviridae
Вирус полиомиелита 4,8

Риновирус 23
Энтеровирус 71-го типа 23

Caliciviridae Норовирус 19–39

Arenaviridae
Вирус Ласса 1,7–11,1 (EC90)

Рибавирин (более цитотоксичен)
Другие типы 0,8–11,1

Togaviridae Разные типы 0,3–9,4

Таблица 2. Сравнение противовирусной активности против 2019-nCoV в исследовании in vitro на клеточной культуре [10]

Препараты EC50, мкМ/л CC50, мкМ/л Индекс селективности
Ремдесивир 0,77 >100 >129,87
Хлорохин 1,13 >100 >88,50
Фавипиравир 61,88 >400 >6,46
Рибавирин 109,50 >400 >3,65
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вира (n=120) или Арбидола (n=120). Арбидол разрешен в
Китае для лечения COVID-19. Первичным исходом учиты-
вали частоту клинического выздоровления через 7 дней;
вторичными исходами были продолжительность лихорадки,
время облегчения кашля и потребность в оксигенотерапии
или ИВЛ. Частота клинического выздоровления через 7 дней
для пациентов с нетяжелым течением COVID-19 составила
71,43% в группе фавипиравира и 55,86% в группе Арбидола
(р=0,0199), но не получили достоверных различий между
группами лечения по частоте излечения у пациентов с тяже-
лым течением (5,56% против 0%) и у пациентов с сопут-
ствующим заболеванием артериальной гипертензией и/или
диабетом (54,76 и 51,43%). Для пациентов с нетяжелым тече-
нием COVID-19 и пациентов с COVID-19 с сопутствую-
щими артериальной гипертензией и/или диабетом время
снижения температуры и облегчения кашля в группе фави-
пиравира значительно короче, чем в группе Арбидола
(р<0,0001). Также для пациентов с нетяжелым течением
COVID-19 потребность в оксигенотерапии или ИВЛ была
меньшей в группе фавипиравира, чем в группе Арбидола, и
составила 8,16 и 17,12% соответственно (р=0,0541). Для дру-
гих клинических групп пациентов с COVID-19 различий по
данному вторичному исходу не наблюдали, хотя на 10%
меньшая частота отмечалась в группе фавипиравира. По-
бочные эффекты в группе фавипиравира 31,9% и в группе
Арбидола 23,33% (р>0,05) – преимущественно в виде рас-
стройств ЖКТ и повышения уровня мочевой кислоты.

В июле 2020 г. опубликованы результаты ретроспектив-
ного наблюдательного исследования, проведенного в Таи-
ланде, по изучению эффективности и оптимального дози-
рования фавипиравира у 247 госпитализированных
пациентов с COVID-19 [16]. Фавипиравир получали 63 па-
циента (средний возраст 48 лет); 27% пациентов находились
на оксигенотерапии, 9,5% получали экстракорпоральную
оксигенацию и 6,3% находились на ИВЛ. Применяли фик-
сированную нагрузочную дозу в 1-й день 1600 мг 2 раза, а
затем во 2–10-й дни по 600 мг 2 раза в день, а пациентам с
индексом массы тела (ИМТ) ≥35 использовали большую на-
грузочную (60 мг/кг/сут) и поддерживающую дозу 
(20 мг/кг/сут). Первичным исходом была частота клиниче-
ского улучшения через 7 дней лечения, а вторичными исхо-
дами – показатели клинического улучшения на 14 и 28-й день.
Частота клинического улучшения на фоне терапии фави-
пиравиром на 7-й день составила 66,7%, на 14-й – 85,7%, на
28-й – 90,5%. У пациентов, не требовавших применения ок-
сигенотерапии, частота улучшения на 7-й день была вдвое
больше, чем среди пациентов, находившихся на оксигено-
терапии (92,6% против 47,2%), а через 14 дней достигла
100%, тогда как у пациентов с оксигенотерапией даже через
28 дней составила 83,3%. Смертность на 28-й день составила
7,9%. При анализе влияния дозировки фавипиравира вы-
явили, что оптимальной дозой для пациентов с ИМТ<35 яв-
ляется нагрузочная 3200 мг/сут и поддерживающая 
120 мг/сут, а для пациентов с ИМТ>35 требуется повыше-
ние доз. Таким образом, фавипиравир показал достаточно
высокую эффективность у пациентов с более тяжелым тече-
нием заболевания, чем в предшествующих исследованиях.

В июле 2020 г. компания Glenmark Pharmaceuticals Ltd.
(Индия) анонсировала предварительные результаты клини-
ческого исследования III фазы по изучению эффективности
и безопасности фавипиравира у 150 пациентов с легким и
среднетяжелым течением COVID-19, проведенного в Индии.
Фавипиравир назначался в нагрузочной дозе 3600 мг 
(1800 мг 2 раза в 1-й день) и поддерживающей дозе 1600 мг
(800 мг 2 раза в день со 2 по 14-й день) в сочетании со стан-
дартной поддерживающей терапией. Первичной конечной
точкой эффективности было достижение более быстрой эли-
минации коронавируса в группе лечения фавипиравиром по
сравнению с контрольной группой (отношение рисков 1,367,
p=0,129). По вторичным исходам отмечали статистически

значимое сокращение среднего времени до клинического из-
лечения (нормализации температуры, сатурации кислорода,
частоты дыхания и кашля) в группе лечения фавипиравиром
(3 дня против 5 дней, отношение рисков 1,74, p=0,029). При
этом достигли клинического излечения к 4-му дню 69,8% па-
циентов в группе лечения фавипиравиром против 44,9% па-
циентов в контрольной группе (p=0,019). Среди пациентов с
клиническим ухудшением состояния и потребностью кисло-
родной поддержки медиана времени до первого использова-
ния кислорода была больше и составила 5 дней в группе фа-
випиравира и 2 дня в контрольной группе. Фавипиравир
хорошо переносился без серьезных побочных эффектов или
летальных исходов, тогда как в контрольной группе был 
1 случай развития острого респираторного дистресс-син-
дрома со смертельным исходом.

В августе 2020 г. опубликованы результаты многоцентро-
вого клинического исследования II/III фазы по изучению
эффективности и безопасности фавипиравира (Aвифавир)
у пациентов со среднетяжелым течением COVID-19, про-
веденного в России [17]. Включены 60 госпитализирован-
ных пациентов с COVID-пневмонией средней тяжести, ко-
торых рандомизировали в 3 группы лечения с разными
схемами дозирования фавипиравира: Авифавир в дозах
1600/600 мг 2 раза в сутки, Авифавир в дозах 1800/800 мг 
2 раза в сутки или стандартное лечение (контрольная
группа), включавшее хлорохин, гидроксихлорохин или ло-
пинавир/ритонавир. Лечение продолжали 14 дней. Первич-
ной конечной точкой эффективности было достижение
элиминации коронавируса по данным теста полимеразной
цепной реакции к 10-му дню лечения; вторичными исхо-
дами оценивали скорость элиминации вируса к 
5-му дню, время до нормализации клинических симптомов
(температуры тела), динамику изменений КТ грудной
клетки к 15-му дню, а также частоту и тяжесть нежелатель-
ных явлений. Элиминация коронавируса на 5-й день до-
стигнута у 62,5% пациентов, получавших Aвифавир, и у
30,0% пациентов контрольной группы (p=0,018), к 10 дню –
92,5 и 80,0% соответственно, и различия не достигли стати-
стической значимости (p=0,155). По вторичным исходам
статистические различия между группами лечения от-
мечены по среднему времени нормализации температуры
тела (<37°C) – 2 дня в группе Авифавира и 4 в контрольной
группе (p=0,007), тогда как по частоте улучшения КТ груд-
ной клетки на 15-й день лечения различий между группами
не было (90% пациентов в группе Авифавира и 80% пациен-
тов в контроле, p=0,283). В группе получавших Авифавир в
дозах 1600/600 мг 2 пациента имели прогрессию заболева-
ния, перевод на ИВЛ со смертельным исходом. Частота не-
желательных эффектов в группе Авифавира составила 17,5%
и имела легкую степень тяжести (чаще со стороны ЖКТ),
только в 5% случаев потребовалась отмена препарата. Таким
образом, фамипиравир у пациентов с COVID-пневмонией
средней тяжести показал высокий потенциал по эффектив-
ности в обеих дозировках и хорошую переносимость.

Кроме описанных исследований по применению фавипи-
равира при инфекции COVID-19, в настоящее время про-
должаются еще несколько исследований: компания Fujifilm
Holdings Corp проводит клинические испытания фавипи-
равира (Avigan) II фазы в США (50 пациентов) и III фазы в
Японии; компания Glenmark Pharmaceuticals Ltd. проводит
клиническое исследование FAITH III фазы по оценке эф-
фективности комбинации фавипиравира и умифеновира
(158 пациентов); Университет медицинских наук Шахида
Бехешти в Иране проводит клиническое исследование 
IV фазы по сравнению эффективности фавипиравира и гид-
роксихлорохина (40 пациентов); Медицинский факультет
Чжэцзянского университета в Китае проводит 2 клиниче-
ских исследования по сравнению эффективности фавипи-
равира и балоксавира марбоксила и лопинавира/ритонавира
(30 пациентов) [18].
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заключение
В условиях отсутствия этиотропных противовирусных

препаратов в отношении инфекции COVID-19 лечение па-
циентов представляет большую проблему. Использование
рекомендованных перепрофилированных противовирус-
ных препаратов зачастую не обеспечивает необходимую
эффективность и безопасность, а неблагоприятное соотно-
шение польза/риск для некоторых препаратов привел к их
ограничению использования для лечения инфекции
COVID-19 в клинической практике (хлорохин, гидрокси-
хлорохин, рибавирин, лопинавир/ритонавир). Поэтому в
настоящее время перспективы этиотропной терапии ин-
фекции COVID-19 связываются с фавипиравиром.

Фавипиравир является одним из новых пероральных
противовирусных химиопрепаратов, относится к группе
аналогов нуклеозидов с широким спектром противовирус-
ной активности в отношении РНК-вирусов. В отличие от
более старого препарата рибавирина с широким спектром
противовирусной активности к РНК-вирусам, фавипира-
вир имеет высокую избирательность и селективность дей-
ствия, отсутствие цитотоксичности и отсутствие образова-
ния резистентных форм. Препарат показал эффективность
в лечении тяжелых и летальных вирусных заболеваний,
включая тяжелые формы гриппа, инфекцию Эбола. Фави-
пиравир показал противовирусную активность против но-
вого коронавируса 2019-nCoV, а в ряде клинических иссле-
дований у пациентов со среднетяжелым течением инфекции
COVID-19 и COVID-пневмонией ускорял элиминацию ви-
руса и наступление клинического излечения. Единствен-
ным недостатком препарата является его тератогенность по
данным экспериментальных исследований, что ограничи-
вает применение у беременных женщин.

Фавипиравир не имеет статуса регистрации в Управлении
по контролю пищевых продуктов и лекарств в США. Вре-
менное руководство ВОЗ «Клиническое ведение COVID-19»
дает осторожные рекомендации по применению всех пере-
профилированных противовирусных препаратов, включая
фавипиравир, для лечения инфекции COVID-19 в реальной
клинической практике, ограничивая только рамками кли-
нических исследований [19].

Минздрав России, основываясь на промежуточных ре-
зультатах клинических испытаний II/III фазы, включил фа-
випиравир во временные методические рекомендации
«Профилактика, диагностика и лечение новой коронави-
русной инфекции (COVID-19)», начиная с версии VII [20].
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Больная З., 58 лет, обратилась к пульмонологу амбулаторно.
Жалобы при обращении: одышка при физической на-

грузке (шкала MRC – 3), кашель с умеренным количе-

ством белой мокроты, осиплость голоса. Слабости, недо-
могания нет. Температура не повышается. Масса тела ста-
бильная.

Уважаемые коллеги!

Перед вами очередная публикация в рамках рубрики «Боткинские чет-
верги», основу которой составляют регулярно проводимые на базе
ГБУЗ «ГКБ им. С.П. Боткина» клинико-рентгенологические конси-
лиумы, в которых наряду с врачами больницы принимают участие со-
трудники и слушатели кафедр рентгенологии и радиологии (заведую-
щий кафедрой – профессор И.Е. Тюрин) и пульмонологии (заведующий
кафедрой – профессор А.И. Синопальников) ФГБОУ ДПО РМАНПО1. 

«Боткинские четверги»
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случай криптогенной организующейся пневмонии
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Аннотация
Криптогенная организующаяся пневмония – диффузное заболевание легких, характеризующееся избыточной пролиферацией гранулематозной
ткани в альвеолярных ходах и альвеолах и умеренно выраженным интерстициальным воспалением. Диагноз требует мультидисциплинарного под-
хода с участием пульмонолога, рентгенолога и в некоторых случаях – морфолога. У большинства больных диагноз криптогенной организующейся
пневмонии подтверждается на основе клинической картины, типичной компьютерно-томографической картины и данных цитологии жидкости
бронхеоальвеолярного лаважа, исключения известных причин организующейся пневмонии. Вторичным подтверждением диагноза служит выра-
женный положительный ответ на терапию глюкокортикостероидами. В статье представлено клиническое наблюдение пациентки 58 лет с прогрес-
сирующей одышкой и инфильтратами в легких, которые изначально трактовались как проявление двусторонней пневмонии. При компьютерной
томографии высокого разрешения органов грудной клетки выявлена характерная картина «организующейся пневмонии». Клинические и рентге-
нологические изменения регрессировали после терапии глюкокортикостероидами.
Ключевые слова: криптогенная организующаяся пневмония, картина «организующейся пневмонии», интерстициальные заболевания легких, диф-
ференциальный диагноз одышки, дифференциальный диагноз внебольничной пневмонии.
Для цитирования: Белоцерковская Ю.Г., Тюрин И.Е., Швайко С.Н. Случай криптогенной организующейся пневмонии. Consilium Medicum. 2020; 22
(11): 61–65. DOI: 10.26442/20751753.2020.11.200412

Best practice

case of cryptogenic organizing pneumonia
Yuliya G. Belotserkovskaya1, Igor E. Tiurin1,2, Svetlana N. Shvaiko3

1Russian Medical Academy of Continuous Professional Education, Moscow, Russia;
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Abstract
Cryptogenic organizing pneumonia is a diffuse lung disease characterized by excessive proliferation of granulomatous tissue in the small bronchi and alveoli
and moderate interstitial inflammation. The diagnosis requires a multidisciplinary approach involving a pulmonologist, a radiologist and, in some cases, a mor-
phologist. In most patients, cryptogenic organizing pneumonia is diagnosed on the basis of clinical symptoms, typical findings in computed tomography and cy-
tology of the bronchoalveolar lavage fluid, after excluding the known causes of organizing pneumonia. Secondary confirmation of the diagnosis is a pronounced
positive response to glucocorticosteroid therapy. The article presents a clinical case of a 58-year-old patient with progressive dyspnea and infiltrates in the lungs,
which were initially interpreted as a manifestation of bilateral pneumonia. High-resolution computed tomography of the chest organs revealed a characteristic
picture of "organizing pneumonia". Clinical and radiological changes regressed after glucocorticosteroid therapy.
Key words: cryptogenic organizing pneumonia, "organizing pneumonia" pattern, interstitial lung diseases, differential diagnosis of dyspnea, differential diagnosis
of community-acquired pneumonia.
For citation: Belotserkovskaya Yu.G., Tiurin I.E., Shvaiko S.N. Case of cryptogenic organizing pneumonia. Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 61–65. 
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анамнез заболевания
Заболела остро 21.12.2017, когда появились подъемы тем-

пературы до 38,7°С, потливость (в том числе ночная), ка-
шель с желтой вязкой мокротой. Первоначально лечилась
самостоятельно симптоматически, однако кашель усили-
вался, мокрота оставалась вязкой, гипертермия сохранялась
до 38,0°С. Обратилась за амбулаторной помощью, при рент-
генографии органов грудной клетки (02.01.18) выявлены из-
менения в обоих легких, предложена госпитализация. Лечи-
лась в стационаре с 03.01.18 по 22.01.18. Диагноз при
поступлении: внебольничная полисегментарная двусторон-
няя пневмония средней степени тяжести. Жалобы при по-
ступлении: одышка при физической нагрузке; кашель в
дневное время; мокрота – умеренное количество, желтая,
вязкая; температура 37,8°С. Общий анализ крови 06.01.18:
эритроциты – 4,79×1012/л, гемоглобин – 104 г/л, лейкоциты –
9,08×109/л, эозинофилы – 1%, базофилы – 0, палочки – 2%,
сегментоядерные нейтрофилы – 71%, лимфоциты – 20,8%,
моноциты – 5,2%, тромбоциты – 253×109/л, скорость оседа-
ния эритроцитов (СОЭ) – 27 мм/ч. Биохимический анализ
крови 06.01.18: глюкоза натощак – 9,68 ммоль/л, гликиро-
ванный гемоглобин – 8,4%, С-реактивный белок – 35 мг/л,
остальные показатели в норме. Анализ мокроты 09.01.18 –
кислотоустойчивых микобактерий (четырехкратный) – от-
рицательный. Посев мокроты 06.01.18: обильный рост дрож-
жеподобных грибов рода Candida. Оценка функции внеш-
него дыхания (ФВД): снижение жизненной емкости легких
(ЖЕЛ), форсированной ЖЕЛ (рестриктивные нарушения
вентиляционной функции легких).

Проведенное лечение в стационаре: азитромицин, метро-
нидазол, амикацин, пефлоксацин, нистатин, метформин,
ацетилцистеин, лоратадин, Эуфиллин, дексаметазон 
(с 11.01.18 – 4 мг/сут).

На фоне терапии нормализовалась температура, умень-
шился кашель и количество отделяемой мокроты, одышка
сохранялась без динамики.

Общий анализ крови 19.01.18: эритроциты – 4,78×1012/л, ге-
моглобин – 105 г/л, лейкоциты – 16,81×109/л, эозинофилы –
1%, базофилы – 0, палочки – 3%, сегментоядерные нейтро-
филы – 79%, лимфоциты – 15%, моноциты – 2%, тромбо-
циты – 298×109/л, СОЭ – 10 мм/ч.

Рентгенография органов грудной клетки 22.01.18: в обоих
легких многочисленные тени средней интенсивности,
корни малоструктурны, динамика изменений отсутствует
(при сравнении с данными от 02.01.18).

Выписана на амбулаторное лечение. Диагноз при выписке
основной: внебольничная полисегментарная двусторонняя
пневмония средней степени тяжести, клиническое улучше-
ние. Осложнения: дыхательная недостаточность I стадии.
Сопутствующий диагноз: фиброзирующий альвеолит; са-
харный диабет 2-го типа (СД 2), целевой уровень глюкозы
не достигнут; гипертоническая болезнь II стадии 2-й сте-
пени, высокий риск; ожирение 2-й степени; хроническая
анемия легкой степени. 

Рекомендации при выписке: консультация пульмонолога;
прием нистатина (по 1 г 3 раза в день 10 дней), Беродуала –
через небулайзер, Лазолвана – через небулайзер; наблюде-
ние эндокринолога, кардиолога (коррекция терапии).

После выписки самостоятельно выполнила компьютерную
томографию (КТ) органов грудной клетки 03.02.18 (рис. 1):
картина расценена как фиброзирующий альвеолит. В описа-
нии исследования: с обеих сторон во всех сегментах линей-
ные уплотнения, кистозные просветления, утолщения стенок
бронхов, тракционные бронхоэктазы.

Анамнез жизни. Росла и развивалась нормально; обра-
зование законченное среднее; замужем; имеет двоих детей.

Бытовой анамнез: проживает в отдельной двухкомнатной
квартире вместе с мужем и младшей дочерью; бытовые
условия удовлетворительные; плесневый грибок в квартире
отрицает.

Профессиональные вредности: работает младшей меди-
цинской сестрой, регулярно использует дезинфицирующие
растворы.

Питание: удовлетворительное, режим не нормирован, 
2–3 раза в день.

Вредные привычки: курение, употребление алкоголя,
наркотических и токсических веществ отрицает.

Перенесенные заболевания: ветряная оспа, фурункулез,
корь, краснуха в детском возрасте; аппендектомия в 7 лет
(аппендицит, осложнившийся перитонитом); в течение 
5 лет камни желчного пузыря; гепатит, венерические забо-
левания, туберкулез и инфекционные болезни отрицает.

Гемотрансфузионный анамнез: кровь и кровезаменители
не переливались.

Аллергический анамнез: не отягощен.
Наследственный анамнез: у матери артериальная гипер-

тензия, у отца СД 2.

Общий осмотр и данные обследования
Температура тела 36,5°С, пульс 100 уд/мин, частота дыхания

19 в минуту, артериальное давление 138/96 мм рт. ст., SaO2 94%
при комнатной температуре. Состояние относительно удов-
летворительное, сознание ясное. Кожные покровы обычной
окраски, температуры, влажности. Периферических отеков
нет. Питание повышено (ожирение), индекс массы тела (ИМТ)
37,2. Периферические лимфоузлы не увеличены, мягкоэласти-
ческой консистенции, безболезненные при пальпации, по-
движные. Костно-мышечная система без особенностей. Аус-
культация легких: дыхание везикулярное, проводится во все
отделы, ослаблено в нижних отделах, патологические дыха-
тельные шумы выслушиваются (двусторонняя крепитация в
средних и нижних отделах обоих легких). Со стороны других
систем и органов осмотр особенностей не выявил.

Лабораторные исследования: гемоглобин – 114 г/л, общее
количество лейкоцитов – 10,8×109/л, нейтрофилов – 75%,
лимфоцитов – 18%,  моноцитов – 5%,  эозинофилов – 2%,
базофилов – 0%. Количество тромбоцитов составило
290×109/л. Уровень креатинина, электролитов и показатели

Рис. 1. КТ органов грудной клетки от 03.02.18. Аксиальная про-
екция, режим легочного окна. Множественные двусторонние
участки консолидации неправильной формы с нечеткими кон-
турами, расположенные субплеврально и перибронхиально, 
с наличием «воздушной бронхографии» (б–г), уплотнение пери-
бронховаскулярного интерстиция (б–д), участки уплотнения 
по типу «матового стекла» (а–д).
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функции печени в норме. Ревматоидный фактор в норме.
Антитела к цитоплазме нейтрофилов не определяются.
Электрокардиограмма без особенностей, сердечные фер-
менты в пределах нормы. 

КТ органов грудной клетки от 03.02.18 (см. рис. 1): аксиаль-
ная проекция. Множественные двусторонние участки консо-
лидации неправильной формы с нечеткими контурами, рас-
положенные субплеврально и перибронхиально, с наличием
в них «воздушной бронхографии», уплотнение перибронхо-
васкулярного интерстиция, зоны «матового стекла».

С учетом клинической картины (одышка, кашель), дан-
ных анамнеза (длительность заболевания 6 нед, неэффек-
тивность антибактериальной терапии «внебольничной
пневмонии»), данных обследования (двусторонняя крепи-
тация, рестриктивные нарушения вентиляционной функ-
ции) и характерных данных КТ органов грудной клетки
установлен следующий диагноз.

Основной диагноз: криптогенная организующаяся пнев-
мония (КОП)2 . Осложнения основного диагноза: дыхатель-
ная недостаточность I стадии. Сопутствующие заболевания:
СД 2, компенсированный; гипертоническая болезнь II ста-
дии (гипертрофия левого желудочка), 2-й степени 
(140–159/90–99), высокий риск (СД, ожирение, гипертрофия
левого желудочка); ожирение 2-й степени (ИМТ 37,2; очень
высокий риск сопутствующих заболеваний).

Провели обследование для оценки риска остеопороза –
денситометрия 20.02.18: Т-критерий -1,9 SD (остеопения).
Уровень витамина D: 15 нг/мл (дефицит).

Лечение: 0–4-я неделя – преднизолон 60 мг/сут (утром
до 10,00 в один прием); 4–8-я неделя – 40 мг/сут; 8–12-я не-
деля – 20 мг/сут; 12–18-я неделя – 10 мг/сут; 19–24-я не-
деля – мг/сут. На весь период терапии преднизолоном: ра-
бепразол 10 мг/сут, кальция карбонат + колекальциферол
(витамин D3) 2500 мг/400 МЕ в сутки. Терапия СД и гипер-
тонической болезни.

Оценка эффективности терапии
Динамика клинической картины: к концу 2-й недели те-

рапии полностью регрессировали одышка, кашель и экс-
пекторация мокроты.

КТ органов грудной клетки от 21.09.18 (рис. 2): аксиаль-
ная проекция, режим легочного окна. Значительное умень-
шение зон консолидации, зон «матового стекла».

обсуждение
КОП – диффузное заболевание легких, характеризую-

щееся избыточной пролиферацией гранулематозной ткани
в альвеолярных ходах и альвеолах и умеренно выраженным
интерстициальным воспалением.

Согласно современной классификации КОП является
одним из вариантов идиопатических интерстициальных
пневмоний (рис. 3).

Рис. 2. КТ органов грудной клетки от 21.09.18. Аксиальная про-
екция. Значительная положительная динамика при сравнении
с данными от 03.02.18. Сохраняются лишь единичные двусто-
ронние участки консолидации, расположенные перибронхи-
ально (б–д), уплотнение перибронховаскулярного интерстиция
(б–д) и единичные участки уплотнения по типу «матового
стекла» (б–д).
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Рис. 3. Классификация интерстициальных заболеваний легких [1].
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Примечание. ЭАА – экзогенный аллергический альвеолит, ЛАМ – лимфангиолейомиоматоз, ЛИП – лимфоидная интерстициальная пневмония,
ППФЭ – плевропаренхиматозный фиброэластоз, НсИП – неспецифическая интерстициальная пневмония, РБ ИЗЛ – респираторный бронхиолит
с интерстициальным заболеванием легких, ДИП – десквамативная интерстициальная пневмония, ОИП – острая интерстициальная пневмония.

2КОП является предпочтительным термином, однако широко используется синоним: идиопатический облитерирующий брон-
хиолит с ОП.



Yuliya G. Belotserkovskaya, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 61–65.

64                                                                                                                                                                   CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11

Диагноз КОП устанавливается только после исключения
всех возможных причин, приводящих к развитию органи-
зующейся пневмонии (ОП) [2]. Доля КОП составляет от 
1,8 до 13% в структуре всех интерстициальных заболеваний
легких [3–6]. В ретроспективных исследованиях выявили,
что заболеваемость КОП составляла 1–10 случаев на 
100 тыс. населения [7].

В происхождении ОП с установленными причинами наи-
большее значение имеют инфекции (бактериальные, вирус-
ные, грибковые, паразитарные), прием лекарственных пре-
паратов, системные заболевания соединительной ткани
(СЗСТ). Развитие ОП наблюдали также после транспланта-
ции органов, лучевой терапии с облучением части легких и
ряда других заболеваний.

Заболевание одинаково часто возникает у женщин и муж-
чин. Средний возраст больных обычно находится в диапазоне
от 50 до 60 лет, однако заболевание может встречаться во всех
возрастных группах [8–10]. Статус курения не влияет на пред-
расположенность к КОП. Клиническая картина КОП вклю-
чает умеренную одышку, кашель, лихорадку в течение не-
скольких недель. При КОП обычно не бывает кровохарканья
и изменений концевых фаланг пальцев в виде «барабанных
палочек». При аускультации у большинства больных вы-
являют двустороннюю инспираторную крепитацию, как пра-
вило, в заднебазальных отделах легких. Так как клиническая
картина КОП более всего напоминает бактериальную пнев-
монию, то на практике большинству больных до установле-
ния диагноза назначают многократные курсы антибиотиков. 

Дифференциально-диагностический ряд включает: бак-
териальные и вирусные пневмонии, эозинофильную пнев-
монию; бронхиолоальвеолярный рак; лимфому с пораже-

нием легких; множественные инфаркты легких; гранулема-
тоз с полиангиитом (Вегенера); аллергический гранулематоз
с полиангиитом (синдром Черджа–Стросс).

Лабораторные методы не имеют достаточной специфич-
ности в диагностике КОП. Могут выявляться признаки си-
стемной воспалительной реакции: лейкоцитоз перифери-
ческой крови (у 50%), ускорение СОЭ и повышение
концентрации C-реактивного белка (у 70–80%) [11, 12]. При
цитологическом исследовании жидкости бронхеоальвео-
лярного лаважа (БАЛ) обычно выявляется увеличение об-
щего числа клеточных элементов с повышением доли лим-
фоцитов (20–40%), эозинофилов (5–10%) и нейтрофилов
(10–20%). При исследовании функции дыхания приблизи-
тельно у половины больных KОП обнаруживают умерен-
ные рестриктивные нарушения. Диффузионная способ-
ность легких и ее отношение к альвеолярному объему
снижены у большинства больных (75%) [13].

Наиболее надежным методом подтверждения диагноза
КОП является морфологическое исследование ткани лег-
ких, полученной во время хирургической биопсии легких.
Характерным морфологическим паттерном ОП является
гранулематозная гиперплазия, включающая рыхлый колла-
ген и веретенообразные клетки в просвете альвеол и дис-
тальных дыхательных путей. В ткани, окружающей аль-
веолы, может наблюдаться хроническая воспалительная
клеточная инфильтрация, в том числе лимфоцитарная и
плазмоцитарная инфильтрация. Также отмечается гипер-
плазия альвеолярного эпителия 2-го типа, а в некоторых
случаях – гиперплазия фиброзной ткани различной сте-
пени. При этом значительный фиброз и тем более сотовое
легкое встречаются редко [6]. С учетом инвазивности и
сложности проведения хирургическая биопсия в настоящее
время проводится только в тех случаях, когда определяются
атипичные КТ-признаки поражения легких [14, 15]. 

У большинства больных диагноз КОП подтверждается на
основе типичной КТ-картины (двухсторонние участки кон-
солидации в сочетании с участками «матового стекла», рас-
ширения бронхов, воздушная бронхограмма, симптом «об-
ратного ободка») и данных цитологии жидкости БАЛ при
отсутствии альтернативного диагноза. Вторичным подтвер-
ждением диагноза КОП служит выраженный положитель-
ный ответ на терапию глюкокортикостероидами (ГКС).

Заболевание чувствительно к терапии ГКС. В большин-
стве случаев клинико-рентгенологическое улучшение у
больных КОП отмечается в течение нескольких дней после
назначения ГКС. Механизм полного и быстрого исчезнове-
ния соединительной ткани из просвета альвеол и бронхиол
не совсем понятен. Определенная роль отводится процессу
апоптоза [16, 17]. Длительность терапии ГКС при ОП
обычно составляет от 6 до 12 мес [18]. Универсальных ре-

Рис. 4. Схема терапии КОП [11].

Таблица 1. Клинические характеристики КОП

«Портрет» пациента с КОП Наша пациентка
Средний возраст 55 лет 59 лет

Острое/подострое начало. Одышка, кашель, лихорадка несколько 
недель

Острое начало. Одышка, кашель, мокрота, лихорадка. 
Длительность 6 нед

Диагноз респираторной инфекции Внебольничная пневмония двусторонняя
Повторные курсы антибактериальной терапии Нистатин, азитромицин, метронидазол, амикацин, пефлоксацин
Альтернативный диагноз при неэффективности терапии ИЛФ

Подтверждение диагноза с помощью КТ, ФВД, бронхоскопии
(исследование жидкости БАЛ), биопсии

Нет данных за альтернативный диагноз (ИЛФ, СЗСТ, лекарственные
поражения). КТ, ФВД – типичные признаки. Бронхоскопия, биопсия 

не выполнялись

Нет связи с курением Пациентка не курит

Хороший ответ на терапию кортикостероидами
К концу 2-й недели терапии полностью регрессировала одышка,

значительно уменьшились кашель и экспекторация мокроты. 
Через 6 мес регрессировали КТ-проявления

Рецидив после отмены терапии кортикостероидами Спустя 7 мес пациентка находится на поддерживающей терапии
(преднизолон 5 мг/сут). Рецидива не было
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комендаций по дозам и срокам назначения ГКС при КОП
нет. Наиболее распространенной является схема дозирова-
ния, предложенная французскими экспертами (рис. 4) [11].

Течение КОП в большинстве случаев достаточно благо-
приятное, возможно достижение полной нормализации
клинических, функциональных и рентгенологических по-
казателей. У ряда больных после разрешения КОП сохра-
няются признаки ограниченного фиброза легких (как и при
разрешении инфекционной пневмонии). У значительного
числа больных при снижении дозы или отмене терапии ГКС
возможно развитие рецидивов. 

КОП относится к числу заболеваний, мало знакомых ши-
рокому кругу специалистов, и поэтому может представлять
большие трудности для врачей различных специальностей.
Нередко пациент с нераспознанной КОП подвергается дли-
тельным повторным курсам антибактериальной терапии по
поводу предполагаемой внебольничной инфекции нижних
дыхательных путей (табл. 1).

Диагноз КОП требует мультидисциплинарного подхода
с участием пульмонолога, рентгенолога и в некоторых слу-
чаях – морфолога. У большинства больных диагноз КОП
подтверждается на основе клинической картины, типичной
КТ-картины и данных цитологии жидкости БАЛ, при от-
сутствии альтернативного диагноза по данным чрезброн-
хиальной биопсии. Вторичным подтверждением диагноза
ОП служит выраженный положительный ответ на терапию
ГКС. Диагноз КОП требует исключения известных причин
ОП, таких как лекарственное или ингаляционное воздей-
ствие, коллагенозы и т.д.

В нашем случае ошибки в диагнозе во многом определя-
лись незнанием клинических и рентгенологических крите-
риев КОП и идиопатического легочного фиброза (ИЛФ).
Более того, выявлялись признаки, противоречащие ИЛФ, –
такие как выраженные изменения в верхних отделах, пери-
бронхиальные изменения, выраженные участки уплотне-
ния легочной ткани по типу «матового стекла», участки
консолидации (табл. 2).
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Таблица 2. Дифференциальные признаки КОП и ИЛФ

Признак КОП ИЛФ
Возраст 50–60 лет 60–70 лет
Начало Острое/подострое Постепенное
Длительность симптомов Несколько недель Несколько месяцев

Клиническая картина Одышка, кашель, лихорадка Прогрессирующая одышка, кашель, 
«барабанные палочки»

Аускультативная картина Инспираторная крепитация в базальных отделах Инспираторная крепитация в базальных отделах
ФВД Рестрикция, снижение DLco Рестрикция, снижение DLco
Гистологическая картина ОП Обычная интерстициальная пневмония

Рентгенологические признаки
Двустороннее «матовое стекло», участки 

консолидации (субплевральные, перибронхиальные),
иррегулярные линии, расширения бронхов, воздушная

бронхограмма

Преобладание в субплевральных/базальных отделах,
ретикулярные изменения, сотовое легкое, 

тракционные бронхоэктазы, отсутствие других 
признаков патологии
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Влияние пандемии COVID-19, охватившей планету с
декаб ря 2019 г., ощущается повсеместно. Вносит она

коррективы и в формат научных мероприятий, большин-
ство из которых в настоящее время проходит онлайн.
Именно в таком режиме 27–30 октября прошел XXX Нацио-
нальный конгресс по болезням органов дыхания. В рамках
форума состоялся симпозиум «Танго втроем под музыку БА:
врач, пациент и общая цель», на котором помимо докладов,
прочитанных ведущими пульмонологами России, участ-
ники мероприятия услышали голоса реальных пациентов,
страдающих этим заболеванием; их чаяния и надежды,
страхи и ожидания прозвучали в прямом эфире.

В начале своего выступления профессор кафедры пуль-
монологии ФГАОУ ВО «Российский национальный иссле-
довательский медицинский университет им. Н.И. Пиро-
гова» З.Р. Айсанов обратил внимание коллег на тот факт,
что взгляды больного и врача на бронхиальную астму (БА)
могут существенно отличаться. Например, если по объе -
ктивной оценке среди 1 тыс. больных БА неконтролируемая
астма отмечалась у 42%, то по мнению больных – только у
9% [1].

Взгляд врача на БА основывается на всестороннем зна-
нии проблемы, включая следующую важную информацию:
• в мире около 339 млн человек страдают БА [2, 3];
• ежегодно в мире регистрируется 176 млн обострений БА

[2], значительная часть которых заканчивается госпита-
лизацией и даже смертью [4];

• примерно у 24% больных с хорошим контролем БА сохра-
няется риск тяжелых обострений [5];

• риск тяжелых обострений БА наблюдается при любой сте-
пени тяжести заболевания (даже при легкой БА, на 
1–2-й ступени терапии по Глобальной инициативе по 
БА – GINA каждый 4-й пациент переносит тяжелые об-
острения в течение 1 года) [5];

• даже хорошая приверженность традиционной регуляр-
ной поддерживающей терапии ингаляционными глюко-
кортикостероидами (ИГКС) не защищает от обострений
БА [6].
В крупном международном исследовании INSPIRE 

(11 стран; n=3415) изучали мнение пациентов с БА [7]. Паци-
ентам назначалась регулярная базисная терапия БА – ИГКС
или ИГКС + длительно действующие b2-агонисты (ДДБА).
Показано, что 4 из 10 пациентов не привержены регулярной
базисной терапии БА, 39% пациентов считают, что, когда они
чувствуют себя хорошо, нет необходимости принимать пре-
параты каждый день, 90% хотят получать терапию, обеспечи-
вающую немедленное облегчение симптомов, т.е. предпочи-
тают короткодействующие b2-агонисты (КДБА).

В то же время известно, что чрезмерное использование ко-
роткодействующих бронходилататоров (≥3 ингаляторов в
год) сопровождается ростом риска обострений БА (увеличе-

нием числа госпитализаций и назначений системных глюко-
кортикостероидов – ГКС) [8]. Более того, чрезмерная зави-
симость от КДБА [9] и недостаточное использование ИГКС
[10] ассоциируются с ростом смертности пациентов с БА.

С учетом всего сказанного в 2019 г. произошли самые
значительные изменения в GINA за последние 30 лет [11, 12],
которые заключаются в следующем:
• КДБА более не рекомендуются в монотерапии при легкой

БА и как 1-я линия терапии.
• Всем взрослым и подросткам с БА с 12 лет рекомендуется

ИГКС-содержащая терапия по потребности (при легкой
БА) или регулярно для снижения риска обострений БА.

• Низкие дозы фиксированной комбинации (ФК)
ИГКС/формотерол (ФОРМ) рекомендуются в качестве
предпочтительного средства для купирования симптомов
БА (противовоспалительного бронхолитика) на всех сту-
пенях терапии для снижения риска обострений.

В последней редакции GINA (2020 г.) сохранены важные из-
менения 2019 г.: 
• GINA рекомендует низкие дозы ИГКС/ФОРМ (в Россий-

ской Федерации c 11.04.2019 будесонид/формотерол –
БУД/ФОРМ 160/4,5 мкг/доза [13]) в качестве предпочти-
тельной терапии для купирования симптомов при БА
любой степени тяжести.

• На 1–2-й ступени ИГКС/ФОРМ (в РФ c 11.04.2019
БУД/ФОРМ 160/4,5 мкг/доза [13]) по потребности высту-
пает в качестве предпочтительной базисной терапии и
предпочтительной терапии для купирования симптомов.

• На 3–5-й ступени низкие дозы ИГКС/ФОРМ (в том числе
БУД/ФОРМ) в качестве базисной терапии и для купиро-
вания симптомов – предпочтительная стратегия лечения.
Федеральные клинические рекомендации Российского

респираторного общества 2019 г. по лечению БА содержат
аналогичные положения: БУД/ФОРМ 160/4,5 мкг/доза [13]
c 11.04.2019 применяется на всех ступенях терапии БА в ка-
честве предпочтительного препарата для купирования
симптомов [14]. На 1–2-й ступени предпочтительная тера-
пия для купирования симптомов – низкие дозы ИГКС/бы-
стродействующий b2-агонист (БДБА), на 3–5-й ступени –
низкие дозы ИГКС/ФОРМ.

Проведен ряд рандомизированных клинических исследо-
ваний (РКИ), показавших, что БУД/ФОРМ 160/4,5 мкг/доза
в режиме «противовоспалительный бронхолитик по потреб-
ности» с поддерживающей терапией или без нее снижал
риск обострений при БА всех степеней тяжести: на 39% vs
ФК салметерол/флутиказона пропионат (САЛ/ФП)+КДБА
[15], на 21% vs высокие дозы САЛ/ФП+КДБА [16] и, что
самое важное, на 64% vs КДБА по потребности [17].

Кроме того, в исследовании SYGMA 2 терапия БУД/ФОРМ
по потребности обеспечивала снижение стероидной на-
грузки на 75% в течение 1 года по сравнению с регулярной
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терапией ИГКС (будесонид 200 мкг 2 раза в сутки), при со-
поставимых показателях эффективности в отношении еже-
годной частоты тяжелых обострений [18].

В исследовании Novel START показано, что БУД/ФОРМ
(160/4,5 мкг/доза) в режиме «противовоспалительный
бронхолитик по потребности» снижал среднегодовую ча-
стоту обострений БА (первичный исход) на 51% в сравне-
нии с сальбутамолом по потребности (отношение рисков –
ОР 0,49, 95% доверительный интервал – ДИ 0,33–0,72,
p<0,001), а также снижал на 60% число тяжелых обострений
БА (вторичный исход) в сравнении с сальбутамолом по по-
требности (ОР 0,40, 95% ДИ 0,18–0,86) и на 56% в сравнении
с базисной терапией будесонид + сальбутамол по потреб-
ности (ОР 0,44, 95% ДИ 0,20–0,96) [19].

Все перечисленные исследования проведены с оригиналь-
ным препаратом Симбикорт® Турбухалер (БУД/ФОРМ), ко-
торый является стандартом лечения. Появился новый пре-
парат ДуоРесп Спиромакс (БУД/ФОРМ), который в
исследовании non-inferiority (ASSET) показал не меньшую
эффективность в сравнении с Симбикорт® Турбухалер в от-
ношении улучшения объема форсированного выдоха за 
1-ю секунду (95% ДИ различий в терапии -0,04, 0,06 л, мини-
мальное значение различий ≥-0,1 л), улучшения утренней пи-
ковой скорости выдоха – ПСВ (95% ДИ различий -9,02, 
3,11 л/мин, минимальное значение различий ≥-15 л/мин) и
вечерней ПСВ (95% ДИ различий -8,82, 2,67 л/мин, мини-
мальное значение различий ≥-15 л/мин) у больных БА [20].
Кроме того, показано, что ДуоРесп Спиромакс и Симбикорт®
Турбухалер оказывают сходное влияние на интервал QTc
(наиболее распространенный побочный эффект БУД/ФОРМ
со стороны сердечной функции) [21].

По отношению к лечебному процессу пациенты делятся
на несколько категорий, соотношение которых отличается
в США и РФ: вовлеченный пациент – 62 и 9%, соглашаю-
щийся пациент – 18 и 19%, игнорирующий пациент – 12 и
31% и критически настроенный пациент – 8 и 41% соответ-
ственно [22]. Как мы видим, в России наиболее распростра-
ненной является категория критически настроенных паци-
ентов, что может приводить к снижению приверженности
лечению, ухудшению прогноза заболевания и требует до-
полнительной разъяснительной работы с ними.

Далее докладчик привел наиболее типичные примеры
таких некомплаентных пациентов.

Пациент 1 – отрицание воспаления и предпочтение симп-
томатической терапии перед контролирующей. Основной
причиной отказа от регулярной терапии являются пред-
убеждения пациентов по поводу ИГКС (недостаточно ин -
формации – 49%, продолжительность эффекта – 48%, зави -
симость – 40%, вред – 26%, регулярность снижает
эффективность – 19% и т.д.) [23]. Однако, как уже говорилось,
чрезмерная зависимость от КДБА и недостаточное использо-
вание ИГКС связаны с ростом смертности [9, 10]. В то же
время использование ИГКС в значительной мере уменьшает
воспаление дыхательных путей у больных БА [24].

Пациент 2 – опасение побочных эффектов из-за слишком
частого использования гормонов и что единый ингалятор во
время приступа не будет работать так быстро, как привыч-
ный сальбутамол. ИГКС обладают рядом характеристик (раз-
мер частиц менее 5 мкм, низкая системная и оральная биодо-
ступность, активация в органе-мишени, т.е. в легких, высокая
связь с белками, высокий клиренс), которые снижают веро-
ятность развития локальных и системных нежелательных яв-
лений (НЯ) и определяют благоприятный профиль безопас-
ности ИГКС [25]. Показано, что увеличение дозы ГКС в
первые дни появления симптомов обострения БА может пре-
рвать развитие обострения (окно возможностей) [26]. Тера-
пия единым ингалятором может быть эффективна, поскольку
предполагает немедленное назначение ИГКС при ухудшении
симптомов, что позволяет вовремя включить антивоспали-
тельные механизмы и предотвратить обострение.

Существуют опасения, что если пациенту предоставить
свободу самому решать, когда использовать ингалятор по
требованию, то может возникнуть передозировка ГКС. Од-
нако это не так. Наблюдательное исследование в условиях
реальной клинической практики (РКП) показало, что ча-
стота использования БУД/ФОРМ по требованию в допол-
нение к поддерживающей терапии низкая: средняя доля
дней, когда у пациентов нет необходимости в терапии по
требованию, составила 61–66%, а средняя доля дней с ча-
стым использованием терапии по требованию (>4 ингаля-
ций) – 1–3% [27]. Другими словами, терапия БУД/ФОРМ по
требованию не повышает, а наоборот, снижает стероидную
нагрузку у пациентов с БА.

Опасения по поводу недостаточной эффективности
БУД/ФОРМ в качестве препарата неотложной помощи также
беспочвенны. Показано, что формотерол способен через 
5 мин обеспечить бронходилатирующее действие, сходный с
эффектом сальбутамола [28], а однократное применение бу-
десонида в высокой дозе приводило к уменьшению выражен-
ности эозинофильного воспаления на 33% и снижению ги-
перреактивности бронхов в 2,2 раза в течение 6 ч [29].

Таким образом, врач и пациент имеют разные взгляды на
лечение БА: врач выбирает поддерживающую терапию для
лечения воспаления, а пациенту нужен ингалятор для ку-
пирования приступов. Выбирая препарат, который одно-
временно служит и для купирования приступа БА, и для ре-
гулярной терапии, мы, таким образом, достигаем согласия
врача и пациента.

общая цель врача и пациента в терапии Ба
Член-корреспондент РАН, профессор С.Н. Авдеев про-

должил тему, поднятую в предыдущем докладе: расхожде-
ния во взгляде на БА с точки зрения пациента, для которого
астма – это страдание и дискомфорт, и с точки зрения
врача, для которого астма – прежде всего воспаление, и что
нужно сделать, чтобы добиться согласия.

Заболеваемость БА в мире постоянно растет, так, с 2006 по
2016 г. число больных БА выросло на 17,5% [30], причем у 
23–56% пациентов наблюдается неконтролируемое течение
заболевания [31, 32]. БА – заболевание, в основе которого
лежит хроническое воспаление дыхательных путей и для ко-
торого характерно рецидивирующее течение с обострениями
в осенний (дети возвращаются в школу), зимний (сезон ост-
рых респираторных вирусных инфекций) и весенний (сезон
цветения) периоды [33]. БА ассоциируется с уменьшением
ожидаемой выживаемости больных в среднем на 3 года [34].

В 2019 г. в GINA произошли кардинальные изменения в во-
просах лечения астмы [35], которые нашли отражение в на-
циональных рекомендациях по БА [36]. С сегодняшних по-
зиций основной целью лечения БА является уменьшение
бремени БА для пациента, долгосрочными целями – сниже-
ние риска обострений БА и достижение контроля над симп-
томами. Самым важным в новом подходе к лечению БА яв-
ляется положение о том, что, поскольку в основе патогенеза
БА лежит воспаление, все больные без исключения нуж-
даются в поддерживающей противовоспалительной терапии.

В то же время в РКП наблюдаются избыточное назначе-
ние КДБА и недостаточное назначение поддерживающей
терапии. Проведенный Королевским колледжем врачей
анализ зарегистрированных смертей в Великобритании, на-
ступивших по причине БА, показал, что 39% пациентов, ис-
пользовавших препараты для купирования симптомов, на
момент смерти получали более 12 ингаляторов КДБА в
течение 1 года, в то время как 38% пациентов, использовав-
ших поддерживающую ингаляционную терапию, получили
менее 4 ингаляторов в течение 1 года до смерти [37].

Показано, что чрезмерная зависимость от КДБА в ущерб
использованию поддерживающей терапии ИГКС связана с
повышенным риском смерти по причине БА в результате
недостаточного лечения воспаления [9, 10].
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С учетом всех этих данных и в соответствии с обновлен-
ными рекомендациями GINA (2019 г.) пациентам с БА уже
на 1-й ступени показано назначение противовоспалитель-
ной терапии ИГКС (монотерапия КДБА не рекомендуется),
что позволяет снизить риск развития обострений БА [3].
На 2-й ступени БА также рекомендуется предпочтительная
базисная терапия: ИГКС/ФОРМ по потребности.

Эффективность данного подхода к лечению пациентов с
1 и 2-й ступенью БА подтверждена в исследовании SYGMA 1,
где у пациентов, принимавших БУД/ФОРМ «по требова-
нию», частота развития тяжелых обострений БА ниже на
64% в сравнении с пациентами, получавшими только тер-
буталин «по требованию» [17]. Более того, на терапии
БУД/ФОРМ «по требованию» отмечали снижение стероид-
ной нагрузки более чем на 75% в течение одногодичного пе-
риода исследования (SYGMA 2) по сравнению с примене-
нием будесонида 2 раза в сутки при сопоставимом риске
развития тяжелых обострений БА [18].

Недавний метаанализ показал, что БУД/ФОРМ обладает
одинаковым профилем (показателями) эффективности в
отношении снижения частоты обострений БА и контроля
БА у пациентов с 1-й ступенью (интермиттирующая БА) и
пациентов со 2-й ступенью (легкая персистирующая БА) в
сравнении с сальбутамолом [38].

В РФ помимо ФК БУД/ФОРМ (Симбикорт® Турбухалер) 
в режиме «по потребности» для купирования приступов и
симптомов БА зарегистрирована и используется также ФК
сальбутамол/беклометазон (у пациентов с 18-летнего возраста).

Подводя итоги, можно выделить основные положения,
отражающие изменения в подходах к лечению БА, произо-
шедшие в 2019 г.:
• В настоящее время всем взрослым и подросткам с БА ре-

комендуется применять противовоспалительную терапию
(низкие дозы ИГКС) симптоматически или регулярно для
снижения риска тяжелых обострений БА.

• Монотерапия КДБА более не рекомендуется.
• Чрезмерное использование КДБА является небезопас-

ным – выдача ≥3 ингаляторов КДБА в год увеличивает
риск обострений БА [39], применение ≥12 ингаляторов
КДБА в год связано с повышенным риском смерти по
причине БА [40].
Систематический обзор РКИ с метаанализом (64 иссле-

дования, 59 622 пациента), в котором проведен сравнитель-
ный анализ различных стратегий терапии БА, показал, что
в отношении снижения риска обострений БА наиболее эф-
фективной стратегией является MART, которая подразуме-
вает комбинацию ИГКС и ДДБА [41]. Режим MART соче-
тает в себе как общий (популяционный) подход к лечению
БА на 3–5-й ступени терапии (GINA 2017 г.), который яв-
ляется наиболее эффективным, безопасным, доступным и
подтвержденным в многочисленных РКИ и при примене-
нии в РКП, так и индивидуальный подход, который учиты-
вает персональные особенности пациента.

В РФ в 2016 г. приняты Согласованные рекомендации по
применению режима единого ингалятора ФК БУД/ФОРМ
(MART) в терапии пациентов с БА, в которых с учетом реко-
мендаций GINA и данных доказательной базы MART (6 круп-
ных международных РКИ, 14 835 пациентов), 4 исследований
РКП (22 632 пациента), систематических обзоров Кокранов-
ской библиотеки за 2009–2013 гг. приведены показания и до-
стоинства терапии ФК БУД/ФОРМ в режиме MART для па-
циентов со среднетяжелой и тяжелой БА [42].

Использование ФК БУД/ФОРМ в режиме MART у боль-
ных БА существенно снижало риск развития обострений в
сравнении с более высокими дозами ИГКС [15, 16, 43]. У па-
циентов с 3–5-й ступенью БА лечение в режиме единого ин-
галятора (MART) позволяло улучшать контроль симпто-
мов, снижать число обострений и уменьшать ГКС-нагрузку.

Анализ безопасности терапии в режиме MART при при-
менении ≥6 мес у взрослых и подростков с БА в 6 двойных

слепых РКИ (14 346 пациентов) показал отсутствие досто-
верных различий между БУД/ФОРМ MART и режимом
фиксированных доз (будесонид, ФК БУД/ФОРМ, САЛ/флу-
тиказон + SABA) по частоте класс-специфичных НЯ для 
b2-агонистов или ИГКС [44].

В заключительной части своего выступления докладчик
остановился на вопросах лечения самых тяжелых пациен-
тов – пациентов с 5-й ступенью БА. В рекомендациях GINA
(2020 г.) говорится, что в этой категории пациентов [3]:
• при отсутствии контроля симптомов БА и/или обострений,

несмотря на проводимую терапию согласно 4-й ступени по
GINA, до назначения дополнительной терапии следует пе-
ревести на высокие дозы ИГКС/ДДБА в качестве базисной
терапии и терапии для купирования симптомов;

• пациента следует направить к специалисту (пульмоно-
логу/аллергологу) для определения фенотипа БА;

• рассмотреть дополнительные методы лечения (генно-ин-
женерные биологические препараты – ГИБП, тиотропия
бромид);

• оральные ГКС (ОГКС) могут использоваться только в ка-
честве «другой базисной терапии», рекомендуются только
низкие дозы ОГКС с учетом риска развития побочных эф-
фектов перед началом терапии.
ОГКС следует рассматривать как вынужденную терапию,

когда все остальные возможности уже исчерпаны. Паци-
енты с БА, принимающие системные ГКС, относятся к
группе высокого риска в отношении неблагоприятного про-
гноза [45].

В 2020 г. вышли рекомендации Европейского респиратор-
ного общества/Американского торакального общества по
лечению тяжелой астмы [46]. В практическом плане важно
различать тяжелую и трудную для лечения БА. Диагноз «труд-
ная для лечения БА» может быть поставлен пациенту с высо-
ким объемом терапии и неконтролируемой БА 4–5-й ступени,
если после исключения ряда факторов (неправильная техника
ингаляции, низкая приверженность лечению, ошибочный ди-
агноз, наличие сопутствующих заболеваний, продолжаю-
щийся контакт с триггером) удается добиться контроля над
БА [47]. Если контроля добиться не удается, то это тяжелая
(рефрактерная) БА. Для тяжелой БА показаны в том числе и
ГИБП. В России доступны 5 ГИБП, мишенями для которых
являются иммуноглобулин E, интерлейкин (ИЛ)-5 и его ре-
цептор, ИЛ-4 и ИЛ-13. Включение этих препаратов в схему
терапии БА позволяет добиться успеха в лечении наиболее
тяжелых пациентов. Показания к назначению ГИБП пропи-
саны в рекомендациях GINA (2019 г.) [48]. Таким образом,
лечение БА сегодня становится персонализированным, осо-
бенно в случае тяжелой БА.

взгляд на Ба с позиции врача: 
как достичь общей цели?

Доклад профессора В.В. Архипова посвящен проблеме БА
с точки зрения врача. В начале своего выступления доклад-
чик обозначил основные задачи, которые стоят перед вра-
чом:
• завоевать доверие больного;
• выбрать надежный препарат;
• дать точный план действий;
• обучить технике ингаляции;
• сделать все это быстро, так как врачу всегда не хватает

времени.
Доверие больного является обязательным условием ус-

пешного лечения БА. Для того чтобы завоевать доверие па-
циента, необходимо назначить ему такой препарат, который
будет облегчать симптомы БА с первого дня приема. Этому
требованию не удовлетворяет монотерапия ИГКС, не по-
тому, что она неэффективна, а потому, что эффект ИГКС
(увеличение объема форсированного выдоха за 1-ю се-
кунду) развивается спустя недели, месяцы лечения [49]. Ре-
шить эту задачу позволяет использование комбинирован-
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ных препаратов, в состав которых, помимо ИГКС (будесо-
нид), входит еще и длительно действующий бронхолитик
(формотерол), который начинает работать в первые ми-
нуты после приема [50].

Согласно новым национальным рекомендациям по лече-
нию БА, сегодня уже при самых легких симптомах БА по-
казана терапия комбинацией ИГКС/БДБА по потребности
или КДБА по потребности [51].

Второе обязательное условие эффективной терапии БА –
лечение должно обеспечиваться надежным препаратом. Ин-
галяторы-генерики могут существенно отличаться от ориги-
налов. Принятые в большинстве стран исследования био-
эквивалентности не могут обнаружить различия, связанные
со способностью больных правильно сделать ингаляцию, не
учитывают предпочтения больных и эффект переключения
на незнакомый ингалятор [52]. В то же время несоблюдение
режима лечения и неправильное использование ингаляторов
являются основными причинами плохо контролируемой БА,
и переключение пациента на другой ингалятор может усугу-
бить эти проблемы [53]. Так, показано, что переключение
больных БА с Симбикорт® Турбухалер на Изихалер и Ново-
лайзер приводило к увеличению числа обострений БА на
25% [54].

В то же время существуют генерики, которые подтвердили
не только биоэквивалентность, но и терапевтическую экви-
валентность оригинальному препарату. Например, препарат
ДуоРесп Спиромакс, который доказал сопоставимую эф-
фективность в сравнении с Симбикорт® Турбухалер у раз-
ных категорий больных БА (дети, подростки, взрослые),
взрослых пациентов с хронической обструктивной бо-
лезнью легких и у здоровых добровольцев [55].

В обсервационном исследовании сравнивали мастерство
овладения техникой ингаляции с помощью ДуоРесп 

Спиромакс и Симбикорт® Турбухалер у взрослых больных
БА, ранее не применявших эти ингаляторы [56]. Доля боль-
ных, овладевших техникой ингаляции (отсутствие ошибок)
с помощью ДуоРесп Спиромакс, достоверно выше в сравне-
нии с Симбикорт® Турбухалер на всех этапах тренинга – на
1-м (интуитивное использование): 33% vs 11% (р<0,001), на
2-м (после прочтения инструкции): 80% vs 64% (р<0,001) и
на 3-м (после просмотра обучающего видео): 94% vs 87%
(р<0,001) соответственно. Однако через 12 нед регулярного
применения число пациентов, корректно использовавших
ДуоРесп Спиромакс и Симбикорт® Турбухалер, уменьшилось
и практически сравнялось: 59% vs 53% (р=0,316) соответ-
ственно, – что говорит о необходимости регулярной оценки
и коррекции врачом техники ингаляции у пациентов с БА.

В исследовании ASSET показано, что ДуоРесп Спиромакс
по клинической эффективности не хуже (non-inferiority),
чем оригинальный препарат Симбикорт® Турбухалер [57].
Более того, в исследовании РКП (996 пациентов с БА и 
480 больных хронической обструктивной болезнью легких)
у пациентов с БА, переведенных на ДуоРесп Спиромакс, от-
мечали меньшее количество обострений и меньшую по-
требность в КДБА по сравнению с пациентами, продолжив-
шими лечение Симбикорт® Турбухалер [58].

Таким образом, ДуоРесп Спиромакс прошел полный цикл
клинических исследований и зарегистрирован как ориги-
нальный препарат. Благодаря этому мы располагаем полным
объемом информации по показателям эффективности и
безопасности ДуоРесп Спиромакс. В клинических исследо-
ваниях препарат в целом демонстрирует эквивалентность
Симбикорт® Турбухалер, а по ряду особенностей превосхо-
дит Симбикорт® Турбухалер.

Эффективное лечение БА, помимо доверия больного и на-
дежного препарата, также требует точного плана действий.
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Сегодня уже известно, что удвоение дозы ИГКС не пред-
отвращает развитие обострения БА [59], только увеличение
дозы ИГКС в 4 раза способно предотвратить обострение
[60]. Однако что делать, если больной уже находится на вы-
соких дозах ИГКС? Не вызовет ли увеличение дозы увеличе-
ния риска развития НЯ? На сколько дней следует увеличить
дозу ИГКС? Все это открытые вопросы. В настоящее время
мы можем дать пациенту только один совет – использовать
единый ингалятор в режиме MART для базисной терапии и
по потребности.

Использование режима MART (БУД/ФОРМ) для базис-
ной терапии и устранения симптомов у больных БА имеет
следующие достоинства:
• Один ингалятор вместо двух – меньше риск ошибок.
• Исключается монотерапия КДБА для купирования симп-

томов.
• Суточная доза ИГКС определяется симптомами.

Это, в свою очередь, позволяет увеличить привержен-
ность лечению и снизить ГКС-нагрузку [61].

Еще одним преимуществом режима MART является воз-
можность использования одного и того же ингалятора и
для базисной терапии, и для купирования симптомов БА,
что позволяло улучшать контроль над БА на 15% и снижать
число тяжелых обострений на 21% в сравнении с использо-
ванием разных устройств [62].

Обучение технике ингаляций позволяет улучшить конт-
роль БА с 14 (до обучения) до 71% [63]. Однако в РФ, в отли-
чие от западных стран, нет специально обученных инструк-
торов, которые занимаются обучением больных БА технике
ингаляций. Поэтому в наших условиях важно назначать те
устройства, которые понятны даже при интуитивном ис-
пользовании, такие, например, как ДуоРесп Спиромакс, пра-
вильным использованием которого интуитивно овладевают
38% больных БА vs 9% пациентов, использующих тради-
ционный ингалятор [58], а после чтения инструкции и де-
монстрации врачом – 80% vs 52% и 94% vs 99% соответ-
ственно [56]. Также важно, что в отличие от многих
порошковых ингаляторов положение ДуоРесп Спиромакс во
время подготовки к ингаляции и во время вдоха не влияет
на доставку препарата [64].

Подводя итог сказанному, можно заключить, что для
того, чтобы терапия БА стала максимально эффективной,
врач должен:
• Отдавать предпочтение комбинированным препаратам с

быстрым развитием эффекта первого шага терапии.
• Назначать препараты, прошедшие полный цикл клиниче-

ских исследований.
• Обучать больных правильной технике ингаляции.
• Широко использовать преимущества режима MART:

- эффективность лечения выше;
- проще обучить больного, выше приверженность лече-

нию;
- при ухудшении состояния есть возможность быстрого

увеличения дозы ГКС.
http://grls.rosminzdrav.ru

Симпозиум при поддержке компании «Тева».
Symposium sponsored by “Teva“.

Литература/References
1. Архипов В.В., Григорьева Е.В., Гавришина Е.В. Контроль над бронхиальной астмой в России:

результаты многоцентрового наблюдательного исследования НИКА. Пульмонология. 2011;
6: 87–93.
[Arkhipov V.V., Grigor'eva E.V., Gavrishina E.V. Kontrol' nad bronkhial'noi astmoi v Rossii: rezul'taty
mnogotsentrovogo nabliudatel'nogo issledovaniia NIKA. Pul'monologiia. 2011; 6: 87–93 (in Russian).]

2. AstraZeneca Pharmaceuticals. Data on file. Budesonide/formoterol: Annual Rate of Exacerbations
Globally (ID: SD-3010-ALL-0017).

3. From the Global Strategy for Asthma Management and Prevention, Global Initiative for Asthma
(GINA) 2020. 21.04.2020. http://www.ginasthma.org

4. Asthma UK. www.asthma.org.uk/getinvolved/campaigns/data-visualisations/

5. Price D, Fletcher M, van der Molen T. Asthma control and management in 8,000 European patients:
the REcognise Asthma and LInk to Symptoms and Experience (REALISE) survey. NPJ Prim Care
Respir Med 2014; 24: 14009.

6. Papi A, Ryan D, Soriano JB et al. Relationship of Inhaled Corticosteroid Adherence to Asthma Exa-
cerbations in Patients with Moderate-to-Severe Asthma. J Allergy Clin Immunol Pract 2018; 6:
1989–98.e3.

7. Partridge MR, van der Molen T, Myrseth SE et al. Attitudes and actions of asthma patients on regular
maintenance therapy: the INSPIRE study. BMC Pulm Med 2006; 6: 13.

8. Schatz M, Zeiger RS, Vollmer WM et al. Validation of a beta-agonist long-term asthma control scale
derived from computerized pharmacy data. J Allergy Clin Immunol 2006; 117: 995–1000.

9. Suissa S, Ernst P, Boivin JF et al. A cohort analysis of excess mortality in asthma and the use of in-
haled beta-agonists. Am J Respir Crit Care Med 1994; 149: 604–10.

10. Suissa S, Ernst P, Benayoun S et al. Low-dose inhaled corticosteroids and the prevention of death
from asthma. N Engl J Med 2000; 343: 332–6.

11. Reddel HK, FitzGerald JM, Bateman ED et al. GINA 2019: a fundamental change in asthma mana-
gement: Treatment of asthma with short-acting bronchodilators alone is no longer recommended
for adults and adolescents. Eur Respir J 2019; 53 (6): 1901046.

12. From the Global Strategy for Asthma Management and Prevention, Global Initiative for Asthma
(GINA) 2020. 25.08.2020. http://www.ginasthma.org.

13. Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата БУД/ФОРМ 80/4,5
мкг/доза, 160/4,5 мкг/доза (порошок для ингаляций дозированный) от 11.04.2019. Регистра-
ционное удостоверение П N013167/01 от 28.09.2011 (переоформлено 26.12.2018).
[Instructions for the medical use of the medicinal product BUD/FORM 80/4.5 mcg/dose, 160/4.5
mcg/dose (dosed powder for inhalation) dated 04/11/2019. Registration certificate P N013167/01
dated 09/28/2011 (reissued on 12/26/2018) (in Russian).]

14. Бронхиальная астма. Федеральные клинические рекомендации Российского респиратор-
ного общества (РРО) 2019 г. (частота пересмотра каждые три года). http://spulmo.ru/obrazo-
vatelnye-resursy/federalnye-klinicheskierekomendatsii/
[Bronchial asthma. Federal Clinical Guidelines Russian Respiratory Society (RRO) 2019 (revision
frequency every three years). http://spulmo.ru/obrazovatelnye-resursy/federalnye-klinicheskiereko-
mendatsii/ (in Russian).]

15. Kuna P, Peters MJ, Manjra AI et al. Effect of budesonide/formoterol maintenance and reliever therapy
on asthma exacerbations. Int J Clin Pract 2007; 61: 725–36.

16. Bousquet J, Boulet LP, Peters MJ et al. Budesonide/formoterol for maintenance and relief in un-
controlled asthma vs. high-dose salmeterol/fluticasone. Respir Med 2007; 101: 2437–46 (AHEAD).

17. O’Byrne PM, FitzGerald JM, Bateman ED et al. Inhaled Combined Budesonide-Formoterol as Ne-
eded in Mild Asthma. N Eng J Med 2018; 378: 1865–76.

18. Bateman ED, Reddel HK, O’Byrne PM et al. As-Needed Budesonide-Formoterol versus Mainte-
nance Budesonide in Mild Asthma. N Engl J Med 2018; 378 (20): 1877–87.

19. Beasley R, Holliday M, Reddel HK et al. Novel START Study Team. Controlled Trial of Budesonide-
Formoterol as Needed for Mild Asthma. N Engl J Med 2019; 380 (21): 2020–30.

20. Clinical study report. Study BFS-AS-306. Data on file. TEVA Pharmaceuticals, Inc. 2014.
21. Weisfeld L, Shu Y, Shah TP. Bioequivalence of budesonide plus formoterol (BF) Spiromax® and BF

Turbohaler® (with and without charcoal block) in healthy volunteers. Int J Clin Pharmacol Ther 2015;
53 (7): 593–602.

22. Pechère JC, Cenedese C, Müller O et al. Attitudinal classification of patients receiving antibiotic tre-
atment for mild respiratory tract infections. Int J Antimicrob Agents 2002; 20 (6): 399–406.

23. Horne R. Compliance, adherence, and concordance: implications for asthma treatment. Chest 2006;
130 (1): 65S–72S.

24. Laitinen LA, Laitinen A, Haahtela T. A comparative study of the effects of an inhaled corticosteroid, bu-
desonide, and a beta 2-agonist, terbutaline, on airway inflammation in newly diagnosed asthma: a
randomized, double-blind, parallel-group controlled trial. J Allergy Clin Immunol 1992; 90 (1): 32–42.

25. Derendorf H. Nave R, Drollmann A et al. Relevance of pharmacokinetics and pharmacodynamics
of inhaled corticosteroids to asthma. Eur Respir J 2006; 28 (5): 1042–50.

26. Tattersfield AE, Postma DS, Barnes PJ et al. Exacerbations of asthma: a descriptive study of 425 se-
vere exacerbations. The FACET International Study Group. Am J Respir Crit Care Med 1999; 160
(2): 594–9.

27. Ställberg B, Naya I, Ekelund J et al. Real-life use of budesonide/formoterol in clinical practice: a 12-
month follow-up assessment in a multi-national study of asthma patients established on single-in-
haler maintenance and reliever therapy. Int J Clin Pharmacol Ther 2015; 53 (6): 447–55.

28. Seberová E, Andersson A. Oxis (formoterol given by Turbuhaler) showed as rapid an onset of action
as salbutamol given by a pMDI. Respir Med 2000; 94 (6): 607–11.

29. Gibson PG, Saltos N, Fakes K. Acute anti-inflammatory effects of inhaled budesonide in asthma: a
randomized controlled trial. Am J Respir Crit Care Med 2001; 163 (1): 32–6.

30. GBD 2016 Disease and Injury Incidence and Prevalence Collaborators. Lancet Respir Med 2017;
390: 1211–59.

31. Bateman ED, Boushey HA, Bousquet J et al. Can guideline-defined asthma control be achieved?
The Gaining Optimal Asthma ControL study. Am J Respir Crit Care Med 2004; 170: 836–44.

32. Hermosa JL, Sánchez CB, Rubio MC et al. Factors associated with the control of severe asthma. 
J Asthma 2010; 47: 124–30.



Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 66–71.

CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11 71

33. Ramsahai JM, Hansbro PM, Wark PAB. Mechanisms and Management of Asthma Exacerbations.
Am J Respir Crit Care Med 2019; 199 (4): 423–32.

34. O’Byrne P, Fabbri LM, Pavord ID et al. Asthma progression and mortality: the role of inhaled corti-
costeroids. Eur Respir J 2019; 54 (1): 1900491.

35. Global Strategy for Asthma Management and Prevention. 2020 GINA update Main Report, https://gi-
nasthma.org/wpcontent/uploads/2020/04/GINA-2020-full-report_-final-_wms.pdf

36. Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению Бронхиальной астмы–
2020. Российское респираторное общество. http://spulmo.ru/obrazovatelnye-resursy/federalnye-
klinicheskie-rekomendatsii/
[Federal Clinical Guidelines for the Diagnosis and Treatment of Bronchial Asthma 2020. Russian
Respiratory Society. http://spulmo.ru/obrazovatelnye-resursy/federalnye-klinicheskie-rekomendatsii/
(in Russian).]

37. Royal College of Physicians. Why Asthma Still Kills? The National Review of Asthma Deaths (NRAD)
[online] 2014. 06.09.2018. https://www.rcplondon.ac.uk/projects/outputs/why-asthma-still-kills

38. Papi A, Braithwaite I, Ebmeier S et al. Budesonide-formoterol reliever therapy in intermittent versus
mild persistent asthma. Eur Respir J, 2020; 2003064. DOI: 10.1183/13993003.03064-2020

39. Stanford RH, Shah MB, D'Souza AO et al. Short-acting β-agonist use and its ability to predict future
asthma-related outcomes. Ann Allergy Asthma Immunol 2012; 109: 403–7.

40. Suissa S. Statistical treatment of exacerbations in therapeutic trials of chronic obstructive pulmonary
disease. Am J Respir Crit Care Med 2006; 173: 842–6.

41. Loymans RJB, Gemperli A, Cohen J et al. Comparative effectiveness of long term drug treatment
strategies to prevent asthma exacerbations: network meta-analysis. BMJ 2014; 348: g3009.

42. Авдеев С.Н., Айсанов З.Р., Архипов В.В. и др. Согласованные рекомендации по применению
режима единого ингалятора фиксированной комбинации будесонид/формотерол (SMART)
в терапии пациентов с бронхиальной астмой. Практ. пульмонология. 2016; 1: 2–15.
[Avdeev S.N., Aisanov Z.R., Arkhipov V.V. et al. Soglasovannye rekomendatsii po primeneniiu rez-
hima edinogo ingaliatora fiksirovannoi kombinatsii budesonid/formoterol (SMART) v terapii patsien-
tov s bronkhial'noi astmoi. Prakt. pul'monologiia. 2016; 1: 2–15 (in Russian).]

43. Vogelmeier C, D'Urzo A, Pauwels R et al. Budesonide/formoterol maintenance and reliever therapy:
an effective asthma treatment option? Eur Respir J 2005; 26 (5): 819–28.

44. Sears MR, Radner F. Safety of budesonide/formoterol maintenance and reliever therapy in asthma
trials. Respir Med 2009; 103 (12): 1960–8.

45. Lee H, Ryu J, Nam E et al. Increased mortality in patients with corticosteroid-dependent asthma: a
nationwide population-based study. Eur Respir J 2019; 54 (5): 1900804.

46. Holguin F, Cardet JC, Chung KF et al. Management of severe asthma: a European Respiratory So-
ciety/American Thoracic Society guideline. Eur Respir J 2020; 55 (1): 1900588.

47. Global Initiative for Asthma. Pocket guide 2019. https://ginasthma.org/wp-
content/uploads/2019/04/GINA-2019-main-Pocket-Guide-wms.pdf

48. GINA Pocket Guide, “Diagnosis and Management of Difficult-to-treat and Severe Asthma in adoles-
cent and adult patients. V2.0. April 2019. https://ginasthma.org/severeasthma/

49. Barnes PJ, Adcock IM. How do corticosteroids work in asthma? Ann Intern Med 2003; 139 (5 Pt 1):
359–70.

50. Инструкция по медицинскому применению препарата ДуоРесп Спиромакс. http://grls.rosminz-
drav.ru
[Instruktsiia po meditsinskomu primeneniiu preparata DuoResp Spiromaks. http://grls.rosminzdrav.ru
(in Russian).]

51. Авдеев С.Н., Белевский А.С., Айсанов З.Р. Новые подходы и алгоритм ведения пациентов
с бронхиальной астмой. Практ. пульмонология. 2019; 1. https://cyberleninka.ru/article/n/novye-
podhody-i-algoritm-vedeniya-patsientov-s-bronhialnoy-astmoy
[Avdeev S.N., Belevskii A.S., Aisanov Z.R. Novye podkhody i algoritm vedeniia patsientov s bronk-
hial'noi astmoi. Prakt. pul'monologiia. 2019; 1 (in Russian).]

52. Diamant Z, Hanania NA. Generic medications in precision medicine in asthma. Curr Opin Pulm Med
2017; 23 (1): 1–2.

53. Lavorini F, Ninane V, Haughney J et al. Switching from branded to generic inhaled medications: po-
tential impact on asthma and COPD. Expert Opin Drug Deliv 2013; 10 (12): 1597–602.

54. Ekberg-Jansson A, Svenningsson I, Rågdell P et al. Budesonide inhaler device switch patterns in an
asthma population in Swedish clinical practice (ASSURE). Int J Clin Pract 2015; 69 (10): 1171–8.

55. Azouz W, Chetcuti P, Hosker H et al. Inhalation characteristics of asthma patients, COPD patients
and healthy volunteers with the Spiromax® and Turbuhaler® devices: a randomised, cross-over study.
BMC Pulm Med 2015; 15: 47.

56. Chrystyn H, Dekhuijzen R, Rand C et al. P154. Evaluation of inhaler technique mastery for Bude-
sonide Formoterol Spiromax® compared with Symbicort Turbohaler® in adult patients with asthma
primary results from the Easy Low Instruction Over Time [ELIOT] study. Thorax 2015; 70: A154–5.

57. Virchow JC, Rodriguez-Roisin R, Papi A et al. A randomized, double-blinded, double-dummy efficacy
and safety study of budesonide-formoterol Spiromax® compared to budesonide-formoterol Turbu-
haler® in adults and adolescents with persistent asthma. BMC Pulm Med 2016; 16: 42.

58. Voorham J, Roche N, Benhaddi H et al. Real-world effectiveness evaluation of budesonide/formo-
terol Spiromax for the management of asthma and chronic obstructive pulmonary disease in the
UK. BMJ Open 2018; 8 (10): e022051.

59. Kew KM, Quinn M, Quon BS et al. Increased versus stable doses of inhaled corticosteroids for exa-
cerbations of chronic asthma in adults and children. Cochrane Database Syst Rev 2016; 6:
CD007524.

60. Oborne J, Mortimer K, Hubbard RB et al. Quadrupling the dose of inhaled corticosteroid to prevent
asthma exacerbations: a randomized, double-blind, placebo-controlled, parallel-group clinical trial.
Am J Respir Crit Care Med 2009; 180 (7): 598–602.

61. Valero A, Olaguibel J, Delgado J et al. Dilemmas and New Paradigms in Asthma Management. 
J Investig Allergol Clin Immunol 2019; 29 (1): 15–23.

62. Price D, Chrystyn H, Kaplan A et al. Effectiveness of same versus mixed asthma inhaler devices: a
retrospective observational study in primary care. Allergy Asthma Immunol Res 2012; 4 (4): 184–91.

63. Loukil M, Mejri I, Khalfallah I et al. Evaluation of inhaler techniques in patients with asthma and chro-
nic obstructive disease. Rev Pneumol Clin 2018; 74 (4): 226–34.

64. Chrystyn H, Safioti G, Keegstra JR et al. Effect of inhalation profile and throat geometry on predicted
lung deposition of budesonide and formoterol (BF) in COPD: An in-vitro comparison of Spiromax
with Turbuhaler. Int J Pharm 2015; 491 (1–2): 268–76.

Статья поступила в редакцию / the article received: 16.11.2020
Статья принята к печати / the article approved for publication: 23.11.2020

DUOR-RU-00308-DOC-25.11.20



Andrei A. Zaitsev, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 72–77.

72                                                                                                                                                                   CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11

https://doi.org/10.26442/20751753.2020.11.200523

введение
Кашель – это рефлекторная защитная реакция человече-

ского организма, направленная на выведение из дыхатель-
ных путей (ДП) секрета и вредных элементов [1, 2]. Возни-
кает кашель при раздражении кашлевых рецепторов,
расположенных в слизистой оболочке (СО) гортани, тра-
хеи, бронхов, плевры, носа, ушей, перикарда, пищевода под
влиянием разных факторов (вдыхание аэрополлютантов,
табачного дыма, затекание назального секрета, измененная
мокрота, воспаление СО ДП и пр.). Кашлевые рецепторы
подразделяются на быстро адаптирующиеся (ирритант-
ные), реагирующие на механические, термические, химиче-
ские раздражители и С-рецепторы, которые стимулируются
медиаторами воспаления (простагландинами, брадикини-
нами, субстанцией Р и др.). Возникающий при раздражении
рецепторов импульс передается через афферентные во-
локна блуждающего нерва в кашлевой центр, расположен-
ный в продолговатом мозге. Рефлекторная дуга замыкается
эфферентными волокнами блуждающего, диафрагмального
и спинальных нервов, идущих к мышцам грудной клетки,
диафрагмы и брюшного пресса, сокращение которых при-
водит к закрытию голосовой щели с последующим ее от-
крытием и выталкиванием с большой скоростью воздуха,
что называется кашлем [3, 4].

В настоящее время выделяют более 50 различных заболе-
ваний/патологических состояний, протекающих с возник-
новением кашля [3, 5, 6]. Среди них:
• Заболевания органов дыхания: вдыхание раздражающих

веществ (табачный дым, промышленные/бытовые сред-
ства); аспирация (инородное тело, отделяемое из верхних
ДП, из желудка); инфекционное воспаление СО ДП (ост-
рый – ОБ и хронический бронхит – ХБ, коклюш и пара-
коклюш); бронхиальная астма (БА); сдавление трахеи и
бронхов увеличенными лимфоузлами средостения (сар-

коидоз), опухолью средостения, аневризмой аорты; вос-
палительные процессы в легких (пневмония, абсцесс лег-
кого, туберкулез); интерстициальные заболевания легких;
плевриты.

• Заболевания сердечно-сосудистой системы: сердечная не-
достаточность; тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА);
перикардит; пороки сердца.

• Заболевания ЛОР-органов: риносинуситы; фарингиты;
опухоли гортани; рефлекторный кашель при патологии
наружного и среднего уха.

• Заболевания желудочно-кишечного тракта: гастроэзофа-
геальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ); грыжи пищевод-
ного отверстия диафрагмы (ГПОД).

• Побочное действие лекарственных препаратов (ингиби-
торы ангиотензинпревращающего фермента – ИАПФ,
аэрозольные средства, кислородотерапия).

• Психогенный, невротический кашель.
• Кашель после диагностических манипуляций (фибро-

бронхоскопия, гастроскопия, ларингоскопия).

характеристика кашля
По характеру кашля выделяют непродуктивный или

сухой кашель и продуктивный (т.е. с выделением/экспекто-
рацией мокроты). Продуктивный кашель наблюдается при
заболеваниях, связанных с воспалительными/инфекцион-
ными поражениями ДП, сопровождающихся гиперпродук-
цией бронхиальной слизи. В этом контексте важно выде-
лять ложную продуктивность кашля, которая может
наблюдаться при постназальном затеке у больных с заболе-
ваниями ЛОР-органов (синуситы, риниты). По интенсив-
ности выделяют покашливание, легкий и сильный кашель;
по продолжительности кашлевого акта – эпизодический
кратковременный или приступообразный и постоянный
кашель [2, 3, 5, 6].
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Наиболее важным критерием, позволяющим выделить
основные причины кашля, является его длительность (см.
таблицу). По данному показателю кашель классифициру-
ется:
• на острый (кратковременный) – до 3 нед;
• подострый (затяжной, «постинфекционный») – от 3 до 

8 нед;
• хронический кашель (длительный) – более 8 нед.

Острый кашель, как правило, обусловлен острыми вирус-
ными инфекциями верхних и нижних ДП [7, 8], наблюда-
ется при пневмонии, обострениях БА, хронической об-
структивной болезни легких (ХОБЛ). Причиной подострого
(«постинфекционного») кашля длительностью от 3 до 8 нед
являются гиперреактивность бронхов; развитие трахео-
бронхиальной дискинезии вследствие перенесенной ви-
русной или микоплазменной (Mycoplasma pneumoniae) и
хламидийной (Chlamydophila pneumoniae) инфекции. По-
дострый кашель часто носит затяжной характер и невос-
приимчив к стандартной противокашлевой терапии.
Значимой причиной подострого кашля у взрослых может
также являться течение инфекции, вызванной Bordetella
pertussis (коклюш) [3, 9].

Длительный (более 8 нед) продуктивный кашель может
наблюдаться при ХОБЛ, бронхоэктатической болезни, но-
вообразованиях ДП и легких, абсцессе легкого [10–12]. Не-
продуктивный хронический кашель нередко наблюдается у
пациентов с заболеваниями желудочно-кишечного тракта
(ГЭРБ, ГПОД), болезнями сердечно-сосудистой системы
(застойная сердечная недостаточность). Нередко кашель

связан с приемом лекарственных препаратов (ИАПФ, амио-
дарон, ингаляционные препараты).

осложнения кашля
Кашель может сопровождаться развитием разных

осложнений, вплоть до жизненно угрожающих состояний.
Это обусловлено патофизиологическими причинами,
среди которых повышение внутригрудного давления до
300 мм рт. ст., высокая скорость экспираторного потока,
достигающая 85% от скорости звука. Выделяют следующие
осложнения кашля [3]:
• Респираторные (кровохарканье, пневмоторакс, подкожная

эмфизема, переломы ребер, дисфония).
• Кардиоваскулярные (разрыв субконъюктивальных, на-

зальных, анальных вен с развитием гематом; бради- или
тахиаритмии; снижение артериального давления; смеще-
ние внутрисосудистых катетеров).

• Неврологические (синкопальные состояния, головная
боль, головокружения).

• Гастральные (миалгии, формирование диафрагмальных и
увеличение паховых грыж, рвота).

• Урогенитальные (недержание мочи).
• Кожные (петехии).
• Психосоциальные (страх, ухудшение качества жизни, сни-

жение физической и интеллектуальной активности, утом-
ление, нарушение сна, общения, психоэмоциональная ла-
бильность).
Одними из наиболее частых осложнений кашля являются

миалгии в области грудной клетки и брюшного пресса,
охриплость голоса. Резкий кашель может вызвать переломы
ребер. У пациентов с хроническими заболеваниями легких,
протекающими с буллезной перестройкой легочной ткани,
кашель может сопровождаться развитием пневмоторакса.
Нередким осложнением кашля является кровохарканье,
развитие которого наблюдается, как правило, у пожилых
больных и пациентов, получающих антикоагулянтную те-
рапию. Длительный кашель за счет повышения внутри-
брюшного давления способствует развитию диафрагмаль-
ных и увеличению паховых грыж. Больные с хроническим
кашлем жалуются на ухудшение качества жизни за счет
снижения физической и интеллектуальной активности,
проблем со сном, нарушение общения.

Значительную проблему составляют пациенты, у которых
кашель осложняется развитием кашлево-обморочного син-
дрома (беттолепсия). Клинически беттолепсия проявляется
кратковременной потерей сознания (от 2–3 с до 2–3 мин)
на высоте приступа кашля [3].

основные диагностические подходы 
к ведению пациентов с кашлем

Диагностическая программа ведения больного с кашлем
включает анализ жалоб, уточнение анамнеза заболевания,
объективный осмотр пациента, проведение лабораторных,
инструментальных методов исследования [2–6]. Расспрос
больного должен отражать характеристику кашля по его
длительности, характеру (сухой или продуктивный), интен-
сивности, анализ провоцирующих факторов (аллергены,
прием лекарственных препаратов, физические усилия и пр.),
в какое время суток возникает, чем купируется и др. Приво-
дится анализ отделяемой мокроты – количество, цвет, харак-
тер. Анализируются анамнестические данные: факт курения
с определением стажа, семейный анамнез в отношении БА,
туберкулеза, связь с приемом препаратов, профессиональ-
ные вредности.

В ряде случаев в дифференциальной диагностике помо-
гает тщательный анализ клинических особенностей кашле-
вого акта. Например, приступообразный «лающий» кашель
(кашлевые репризы – частые, следующие друг за другом
кашлевые толчки) характерен для инфекции, вызванной
Bordetella pertussis (коклюш). Грубый, приступообразный ка-

Таблица 1. Основные причины кашля у взрослых [3]

Характеристика
кашля Причина

Острый кашель <3 нед

Непродуктивный
(сухой)

ОРВИ
Заболевания ЛОР-органов
ТЭЛА
Сердечная астма
Аспирация инородного тела
Обострение БА
Вдыхание раздражающих аэрополлютантов
После ивазивных манипуляций (фибробронхо-
скопия, ларингоскопия и пр.)

Продуктивный
Пневмония
ОБ
Обострение ХОБЛ/ХБ

Подострый (затяжной) кашель от 3 до 8 нед

Непродуктивный
(сухой)

Затяжной кашель после перенесенной инфекции
Коклюш
Заболевания ЛОР-органов

Продуктивный Дебют хронических заболеваний легких
Хронический (длительный) кашель >8 нед

Непродуктивный
(сухой)

Заболевания ЛОР-органов
Заболевания желудочно-кишечного тракта
(ГЭРБ, ГПОД)
Заболевания сердечно-сосудистой системы
(сердечная недостаточность, перикардит)
Интерстициальные заболевания легких
Невротический (психогенный) кашель
Объемные процессы в средостении
Саркоидоз
Заболевания соединительной ткани (синдром
Шегрена, системная склеродермия)
Прием лекарственных препаратов (ИАПФ, реже
сартанов, амиодарона, препаратов золота, ме-
тотрексата, нитрофуранов, сульфасалазина)

Продуктивный

ХОБЛ/ХБ
БА
Бронхоэктазы
Муковисцидоз
Новообразования ДП и легких
Абсцесс легкого
Туберкулез легких
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шель, усиливающийся во время разговора, смеха, характе-
рен для синдрома трахеобронхиальной дискинезии (экспи-
раторный стеноз трахеи). Приступообразный ночной ка-
шель является нередким симптомом БА, а
малопродуктивный утренний кашель характерен для ХБ
«курильщика». Кашель, усиливающийся в положении лежа,
может быть признаком патологического процесса в средо-
стении (лимфаденопатии при саркоидозе, лимфопролифе-
ративном или неопластическом процессе). Напротив, исче-
зающий в горизонтальном положении кашель, возможно,
связан с заболеванием плевры. Не менее важны анамнести-
ческие указания на взаимосвязь с переносимой/перенесен-
ной инфекцией, началом приема лекарственных препаратов
(прием ИАПФ), пребыванием в промышленных районах
(вдыхание аэрополлютантов).

Анализ количества, характера и цвета мокроты имеет важ-
нейшее диагностическое значение. Так, увеличение объема
обычно отделяемой мокроты у пациента, страдающего
ХБ/ХОБЛ, является критерием обострения, а усиление ее
гнойности (мокрота приобретает зеленоватый оттенок/цвет)
является одним из показаний к назначению антибактериаль-
ной терапии. Большое количество мокроты (более 200 мл)
наблюдается у пациентов с абсцессом легкого, при обостре-
нии бронхоэктатической болезни. Постоянное обильное вы-
деление, как правило, пенистой мокроты от 1 до 3 л/сут
(бронхорея) является патогномоничным симптомом при
бронхиолоальвеолярном раке. Для пациентов с отеком лег-
кого, обусловленным острой левожелудочковой недостаточ-
ностью, характерно большое количество пенистой розовой
мокроты. Уменьшение количества отделяемой мокроты на
фоне адекватного лечения актуального бронхолегочного
процесса является показателем эффективности проводимой
терапии. В то же время отсутствие продуктивного кашля, на-
пример, у пациента с пневмонией, при сохранении других
клинических симптомов заболевания может свидетельство-
вать о нарушении дренажной функции отводящего бронха
и требует усиления лечебных мероприятий (лечебная фиб-
робронхоскопия, целенаправленная мукоактивная терапия).
Вязкая трудноотделяемая, так называемая «стекловидная»
мокрота наблюдается при БА. Гнойная, зеленого цвета за счет
содержания нейтрофилов мокрота характерна для пневмо-
нии, обострения ХБ, бронхоэктазов. При крупозной пневмо-
нии больные нередко жалуются на отделение «ржавой» мок-
роты. Отделяемое в виде «смородинового» или «малинового»
желе характерно для пневмонии, вызванной Klebsiella pneu-
moniae. В желтый цвет мокроту окрашивают эозинофилы
(БА, эозинофильные процессы в легких).

Особую настороженность должны вызвать больные с жа-
лобами на кровохарканье, под которым понимают выделе-
ние из ДП мокроты с примесью крови. Кровохарканье на-
блюдается при заболеваниях легких, сопровождающихся
распадом легочной ткани, с вовлечением в зону распада ле-
гочных сосудов, нарушением целости сосудистой стенки.
При этом величина кровотечения в значительной степени
зависит от калибра поврежденного сосуда.

Если мокрота содержит алую кровь, говорят о гемоптоэ.
Под отделяемым, содержащим прожилки крови, понимают
гемофтиз. Кровохарканьем считают выделение с кашлем
крови в количестве до 50 мл/сут. Превышение этого объема
расценивается как легочное кровотечение. Выделение боль-
ным крови в количестве от 50 до 100 мл относят к малому
легочному кровотечению, от 100 до 500 мл – к среднему. Вы-
деление с кашлем более 500 мл крови в течение суток счи-
тается обильным или тяжелым легочным кровотечением.
Кровохарканье может возникать при целом ряде заболева-
ний. Среди них: воспалительные процессы легких и трахео-
бронхиального дерева (ОБ и ХБ, бронхоэктазы, пневмония,
абсцесс легкого, туберкулез, грибковые поражения, парази-
тарные инфекции); новообразования (рак легкого, аденома
бронха); заболевания сердечно-сосудистой системы (ТЭЛА,

отек легкого, митральный стеноз, артериовенозная анев-
ризма); травмы грудной клетки; аутоиммунные (синдром
Гудпасчера, гранулематоз Вегенера) и гематологические за-
болевания (гемофилия, тромбоцитопения, лейкозы, бо-
лезнь Рандю–Ослера). Жалобы на кровохарканье могут
предъявлять также больные с заболеваниями сердечно-со-
судистой системы, сопровождающимися застойными явле-
ниями в малом круге кровообращения. Одной из нередких
причин кровохарканья является ТЭЛА с развитием ин-
фаркта легкого. При этом кровохарканье сочетается с вне-
запно появившейся одышкой, болью в грудной клетке, по-
вышением температуры тела.

С целью уточнения причин кашля должны быть при-
влечены как лабораторные (анализ мокроты общеклини-
ческий, бактериологический и пр.), так и инструменталь-
ные методы исследования (рентгенография органов
грудной клетки, по показаниям компьютерная томография
высокого разрешения, рентгенография трахеи с функцио-
нальными тестами, рентгенологическое исследование при-
даточных пазух носа, спирометрия, бодиплетизмография,
эзофагогастродуоденоскопия, фибробронхоскопия и пр.),
аллергологическое обследование и пр.

Большое значение имеет общеклиническое исследование
мокроты, позволяющее определить наличие клеточных эле-
ментов (нейтрофилы, эозинофилы, эритроциты), других
специфических показателей. Наличие в мокроте эозинофи-
лов, спиралей Куршмана, кристаллов Шарко–Лейдена сви-
детельствует в пользу БА. Высокое содержание нейтрофи-
лов свидетельствует о воспалительном процессе (например,
обострение ХБ) и требует решения о назначении антибак-
териальной терапии. Наличие эритроцитов в мокроте
должно насторожить врача в плане исключения ТЭЛА, нео-
пластического процесса.

У пациентов с воспалительными процессами (пневмония,
обострение ХБ) необходимо выполнение микробиологиче-
ского исследования образца мокроты. Вначале выполняется
окраска мазка мокроты по Граму. При наличии менее 25 по-
лиморфноядерных лейкоцитов и более 10 эпителиальных
клеток (при просмотре не менее 10 полей зрения при увеличе-
нии ×100) культуральное исследование образца нецелесооб-
разно, так как в этом случае изучаемый материал будет неин-
формативен. При последующей бактериоскопии выявление
в мазке большого количества грамположительных или грам-
отрицательных микроорганизмов с типичной морфологией
(ланцетовидных грамположительных диплококков – Strepto-
coccus pneumoniae; слабо окрашенных грамотрицательных
коккобацилл – Haemophilus influenzae) может служить ориен-
тиром для выбора антибактериальной терапии.

Обязательным при обследовании больного, предъявляю-
щего жалобы на кашель, является осмотр оториноларинго-
логом (передняя и задняя риноскопия, осмотр гортани,
глотки, слуховых проходов и пр.) с целью исключения за-
болеваний ЛОР-органов.

Ключевым моментом является проведение рентгенологи-
ческого исследования, позволяющего определить ряд пато-
логических процессов, сопровождающихся кашлем (пнев-
мония, синусит и пр.) или, по крайней мере, уточнить круг
требующих дальнейшего обследования заболеваний, а
также, напротив, вовсе исключить патологию легких из
дифференциально-диагностического поиска. Методы луче-
вой диагностики позволяют выявить инфильтративные из-
менения в легких, объемные образования, перестройку ле-
гочного рисунка, объемные образования в средостении,
плевральный выпот. Так, например, двустороннее увеличе-
ние прикорневых лимфатических узлов позволяет заподо-
зрить саркоидоз.

При подозрении на экспираторный стеноз трахеи (тра-
хеобронхиальная дискинезия) рекомендовано выполнение
рентгенографии трахеи с функциональными тестами (ка-
шель, резкий выдох).



Обязательным при обследовании больного с кашлем яв-
ляется проведение рентгенографии придаточных пазух носа.

При наличии показаний выполняется компьютерная то-
мография высокого разрешения, позволяющая уточнить
характер поражения легочной ткани, средостения.

Исследование функции внешнего дыхания позволяет
уточнить характер изменений вентиляционной способности
легких – обструктивный или рестриктивный тип наруше-
ний. Снижение объема форсированного выдоха за 1-ю се-
кунду (ОФВ1) указывает на обструкцию бронхов, характер-
ную для БА и ХОБЛ. Снижение ОФВ1/форсированной
жизненной емкости легких менее 70% свидетельствует об
обструктивных нарушениях и является ранним признаком
ограничения скорости воздушного потока даже при сохра-
нении ОФВ1>80% от должной величины. При наличии об-
структивных нарушений должен обязательно проводиться
тест на обратимость обструкции с применением бронхоли-
тика для исключения БА.

Диагностическая фибробронхоскопия должна быть заре-
зервирована для диагностики неопластических процессов,
саркоидоза, аспирации инородного тела. Помимо осмотра
трахеобронхиального дерева при фибробронхоскопии заби-
рается материал для цитологического и гистологического ис-
следований, а в случае необходимости исключения специ-
фического процесса – для выполнения микробиологической
и ПЦР-диагностики. Для диагностики саркоидоза выпол-
няется трансбронхиальная биопсия легкого, лимфатических
узлов средостения.

Если имеется подозрение на ГЭРБ, выполняется гастро-
скопия.

общие лечебные подходы 
к ведению пациента с кашлем

Противокашлевая терапия основывается на установле-
нии диагноза заболевания, анализе особенностей кашля:
отхождение мокроты, характер отделяемого бронхиального
секрета – слизистый или гнойный, вязкость, количество и
пр.; интенсивность кашлевого акта, его длительность; влия-
ние кашля на состояние больного, его сон; наличие об-
струкции ДП и пр.

Лечение кашля в первую очередь должно быть этиотроп-
ным, т.е. направленным на устранение причины кашля. На-
пример, эффективная антибактериальная терапия пневмо-
нии, обострения ХОБЛ/ХБ, компенсация сердечной
недостаточности, отмена препаратов, провоцирующих ка-
шель, устранение контакта с аллергеном.

С целью ликвидации/уменьшения кашля используют два
основных метода: фармакологический и немедикаментоз-
ный.

В целом ряде случаев регресса кашля можно добиться без
применения лекарственных средств. В числе немедикамен-
тозных методов следует упомянуть отказ от курения (поз-
воляет уменьшить выраженность кашля у курильщиков, па-
циентов с ХОБЛ), повышенное потребление жидкости –
«гидратация» у больных с острой респираторной вирусной
инфекцией (ОРВИ) [13, 14], обеспечение достаточной влаж-
ности воздуха в помещении, отмена провоцирующих ка-
шель препаратов.

Фармакологический метод предполагает назначение про-
тивокашлевых средств. Противокашлевые препараты
включают: лекарственные средства, подавляющие кашель
в центральном или периферическом звене; мукоактивные
препараты [2–6].

Назначение препаратов, подавляющих кашлевой реф-
лекс, может быть оправдано только в случае сухого кашля,
значительно снижающего качество жизни пациента (ка-
шель нарушает сон, снижает дневную активность, сопро-
вождается болевым синдромом) [3].

К средствам, позволяющим управлять кашлем через из-
менение количества и свойств бронхиального секрета, 
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относятся мукоактивные препараты. Среди них выделяют 
3 основные группы [3]:
• Мукокинетики – препараты, влияющие на реологические

свойства (объем, вязкость, подвижность) преимуще-
ственно золевого компонента бронхиального секрета.

• Муколитики – препараты, влияющие на реологические
свойства (вязкость, эластичность, адгезивность) преиму-
щественно гелевого компонента бронхиального секрета.

• Мукорегуляторы – лекарственные средства, изменяющие
продукцию бронхиального секрета и соотношение основ-
ных типов клеток в СО бронхов.
Также выделяют стимуляторы мукоцилиарного клиренса –

препараты, восстанавливающие или поддерживающие функ-
циональную активность цилиарных клеток СО бронхов
(сальбутамол, фенотерол, ипратропия бромид и др.).

В отношении мукокинетиков стоит упомянуть о том
факте, что препараты с рефлекторным механизмом дей-
ствия практически не применяются, так как для того, чтобы
значимо усилить секрецию, необходимо принимать высо-
кие дозы, что сопровождается целым рядом нежелательных
явлений, включая тошноту и рвоту.

Однако ряд лекарственных средств, исходно относящихся
к мукокинетикам, способен оказывать и дозозависимый му-
колитический эффект. Речь идет о комбинированных пре-
паратах, содержащих плющ, тимьян и первоцвет [15]. Дан-
ные компоненты стимулируют секреторные клетки СО
бронхов, вырабатывающие нейтральные полисахариды, что
приводит к улучшению реологических свойства секрета.
Также под действием веществ наблюдается активация ци-
лиарного аппарата бронхов, облегчается удаление мокроты.

С точки зрения доказательной медицины важно, что фи-
тотерапевтические средства, содержащие плющ и тимьян,
обладают эффективностью, показанной в нескольких двой-
ных слепых плацебо-контролируемых рандомизированных
клинических исследованиях, доказавших их превосходный
симптоматический мукоактивный эффект по сравнению с
плацебо при лечении больных с ОБ. Так, по результатам ис-
следований B. Kemmerich [16, 17] продемонстрировано
значительное снижение частоты приступов кашля уже на 
4-й день на фоне терапии препаратом Бронхипрет® при лече-
нии ОБ у взрослых в сравнении с плацебо. Балльная оценка
по шкале тяжести бронхита показала, что Бронхипрет® эф-
фективнее плацебо на 22%. В другом крупном многоцент-
ровом контролируемом исследовании с участием в общей
сложности 7783 пациентов были показаны хорошая клини-
ческая эффективность и переносимость фитотерапевтиче-
ского средства Бронхипрет®. Препарат оказался более эф-
фективным по сравнению с другими секретолитиками
(ацетилцистеин и амброксол) [18].

В настоящее время ряд медицинских сообществ (Немец-
кое респираторное общество) в рекомендациях по ведению
больных с кашлем [19] указывает на этот факт и рекомен-
дует некоторые фитотерапевтические препараты, в частно-
сти и комбинированные фитопрепараты, содержащие
плющ, тимьян и первоцвет, или амброксол для преимуще-
ственного назначения при ОБ или при простуде с кашлем,
так как именно данные лекарственные средства продемон-
стрировали в клинических исследованиях эффективность
относительно снижения интенсивности и частоты кашля.

Муколитическое действие тиолсодержащих препаратов,
в частности ацетилцистеина, реализуется в просвете брон-
хов и основывается на наличии в его молекуле сульфгид-
рильных SH-групп, которые разрывают дисульфидные
связи мукополисахаридов мокроты, делая ее менее вязкой
[3, 20, 21]. Помимо этого, ацетилцистеин обладает анти-
оксидантным действием. Сходным действием обладает эр-
достеин.

Бромгексин является пролекарством и в организме мета-
болизируется с образованием активного метаболита – ам-
броксола, который и определяет основные эффекты препа-

рата. Бромгексин и амброксол оказывают муколитическое
и секретолитическое действие [3, 21, 22]. Карбоцистеин
обладает одновременно мукорегулирующим и муколитиче-
ским эффектами. Мукорегуляторное действие заключается
в уменьшении в СО бронхов при патологии избыточного
количества бокаловидных клеток и снижении количества
вырабатываемого ими секрета.

общие принципы применения
противокашлевых и мукоактивных препаратов

Рациональная мукоактивная терапия предполагает опре-
деление показаний к применению мукоактивного средства
на основе знаний механизмов его действия. Так, наиболее
частой клинической ситуацией является обращение за ме-
дицинской помощью больного с острым кашлем, связан-
ным, как правило, с течением острой респираторной вирус-
ной инфекции (простуда, острый фарингит). В данной
ситуации целесообразны назначение смягчающих, увлаж-
няющих средств, обильное питье теплых растворов, щелоч-
ные ингаляции. Назначение мукоактивных препаратов в
первые дни болезни, как правило, не требуется. Примене-
ние мукокинетиков может быть зарезервировано у боль-
ного с ОРВИ с жалобами на продуктивный кашель (нередко
такая ситуация наблюдается у курильщиков). Назначение
супрессантов кашля центрального или периферического
действия может быть оправдано только при сильном над-
садном кашле, нарушающем сон и дневную активность па-
циента. У пациентов с ОБ, основным симптомом которого
является продуктивный кашель, в обязательном порядке
назначаются мукоактивные препараты (фитотерапевтиче-
ские средства, содержащие плющ, тимьян и первоцвет, или
амброксол). Применение бронхолитиков (сальбутамол, фе-
нотерол, ипраторопия бромид) оправдано у пациентов с
клинически выраженной бронхообструкцией, неотвязным
кашлем и признаками бронхиальной гиперреактивности.

У 68,9% пациентов с новой коронавирусной инфекцией
COVID-19, по данным нашего исследования, отмечался не-
продуктивный (сухой) кашель [23]. В данном контексте
стоит отметить, что в ряде случаев при коронавирусной ин-
фекции кашель может быть причиной развития жизнеуг-
рожающих осложнений (пневмоторакс). Поэтому у боль-
ных с COVID-19 показано назначение противокашлевых
препаратов – бутамират, леводропропизин.

При стабильном течении ХОБЛ у пациентов с посто-
янным продуктивным кашлем (бронхитический фенотип,
характеризующийся частыми обострениями заболевания)
целесообразен длительный прием мукоактивных препара-
тов. Так, имеется целый ряд доказательств уменьшения ча-
стоты эпизодов обострения ХОБЛ на фоне приема N-аце-
тилцистеина у больных, не использующих ингаляционные
глюкокортикостероиды [24]. По данным ряда исследований
применение карбоцистеина также сопровождается сниже-
нием частоты обострений ХОБЛ и улучшением качества
жизни пациентов.

Принципиальным моментом рациональной мукоактив-
ной терапии является комбинирование фармакологических
методов с немедикаментозными средствами [3]. Дыхатель-
ная гимнастика с сопротивлением выдоху, методы кинези-
терапии являются эффективным дополнением к стандарт-
ному лечению.

Чрезвычайно интересными являются новые методы
влияния на мукоцилиарный клиренс. Так, при обострении
хронической бронхолегочной патологии существенного
улучшения состояния можно достичь, используя методы
улучшения дренажа ДП – высокочастотную перкуссионную
вентиляцию легких и пр.
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Аннотация
Цель. Изучить особенности клинических проявлений и диагностики сочетания туберкулеза органов дыхания (ТОД) с оппортунистическими инфек-
циями легких (ОИЛ) у больных на поздних стадиях ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом. 
Материалы и методы. В исследование включены 338 впервые выявленных больных ТОД с выделением Mycobacterium tuberculosis, в возрасте 
25–60 лет, со стадией 4В и 5 ВИЧ-инфекции в фазе прогрессирования и без антиретровирусной терапии, разделенных на 2 группы: 169 пациентов
с сочетанием ТОД с ОИЛ (основная группа) и 169 – с ТОД (группа сравнения). Всем больным проводилось клинико-лабораторное, лучевое и брон-
хологическое исследование, а для выявления ОИЛ – микробиологическое, иммунологическое, молекулярно-генетическое, цитологическое и гисто-
логическое исследование диагностического материала респираторного тракта, спинномозговой и плевральной жидкости, крови, мочи и кала. 
Статистическая обработка данных проводилась с помощью программы Microsoft Office Excel 2010 с вычислением среднего показателя в группе и
стандартной ошибки среднего, доверительного интервала.
Результаты. Установлено, что туберкулез у больных основной группы и группы сравнения имел генерализованный характер с множественными
поражениями, внелегочными проявлениями, что характеризовалось выраженным синдромом интоксикации, бронхолегочными проявлениями и
симптомами поражения других органов и систем. Это не позволяет дифференцировать сочетание ТОД с ОИЛ и с ТОД, и их диагностика возможна
только при выявлении M. tuberculosis и этиологии возбудителей других ОИЛ. На компьютерной томограмме органов грудной клетки при одновре-
менном сочетании нескольких болезней легких визуализируется синдром диссеминации, синдром аденопатии и синдром патологии легочного ри-
сунка, представленный уплотнением интерстициальной ткани по типу «матового стекла». В этих случаях не последнюю роль играло одновременное
сочетание ТОД с ОИЛ, а также с наслоением поражений легких непосредственно ВИЧ, что не представляло возможным дифференцировать эти
патологии. Различие было возможным только при выявлении M. tuberculosis и этиологии возбудителей других ОИЛ.
Заключение. На основании проведенного исследования предложен алгоритм последовательной этиологической диагностики сочетания ТОД с
ОИЛ у больных на поздних стадиях ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом. 
Ключевые слова: туберкулез органов дыхания, оппортунистические инфекции легких, поздние стадии ВИЧ-инфекции, микробиологическая ди-
агностика, молекулярно-генетическая диагностика, иммунодиагностика, лучевая диагностика.
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Abstract 
Aim. To study the features of clinical manifestations and diagnostics of a combination of pulmonary tuberculosis (PTB) and opportunistic lung infections (OLI) in
patients in advanced stage of HIV infection with immunodeficiency.
Materials and methods. The study included 338 patients with newly diagnosed PTB with isolation of Mycobacterium tuberculosis, aged 25–60 years, having
stage 4B and 5 HIV infection in a stage of progression, with no antiretroviral therapy, who were divided into 2 groups: 169 patients with a combination of PTB
and OLI (main group) and 169 – with PTB (comparison group). All patients underwent clinical and laboratory, radiation and bronchological examination, as well
as microbiological, immunological, molecular and genetic, cytological and histological examination of the diagnostic material from the respiratory tract, cere-
brospinal and pleural fluid, blood, urine and feces in order to reveal OLI. Statistical analysis was carried out using Microsoft Office Excel 2010, data are presented
as mean and standard deviation, the confidence interval.
Results. It was found that tuberculosis in patients of the main group and the comparison group was generalized with multiple lesions and extrapulmonary phe-
nomena, which include severe intoxication syndrome, bronchopulmonary lesions and symptoms of other organs and systems disorders. These made it difficult
to differentiate between the PTB+OLI combination and PTB, and their diagnosis is possible only when M. tuberculosis and causative agents of other OLI are de-
tected. If there is a combination of several lung diseases, chest computed tomography shows dissemination syndrome, adenopathy syndrome and lung pattern
pathology syndrome, which looks like ground-glass opacity. In these cases, the PTB+OLI combination played not the least role, which together with direct lung
lesions by HIV, made it impossible to differentiate these pathologies. The difference was possible only when M. tuberculosis and causative agents of other OLI
were identified.
Conclusion. With study data, an algorithm for the sequential etiological diagnosis of the PTB and OLI combination in patients with advanced stages of HIV
infection with immunodeficiency was proposed.
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По данным Всемирной организации здравоохранения, в
2017 г. туберкулез послужил причиной 1,3 млн смертей

(в диапазоне 1,2–1,4 млн) среди ВИЧ-отрицательных людей
и еще было 300 тыс. смертей от туберкулеза (в диапазоне
266 тыс.–335 тыс.) среди ВИЧ-положительных, из которых
85% больных не получали антиретровирусную терапию
(АРВТ), но сведения об оппортунистических заболеваниях
у этих больных не приводятся [1]. 

В Российской Федерации продолжается рост впервые вы-
явленных больных туберкулезом, взятых на учет противо-
туберкулезных диспансеров, их процент увеличился с 6,1%
в 2010 г. до 21,0% в 2018 г., а умерших от всех причин паци-
ентов соответственно с 11,7 до 36,4%. Ситуация ослож-
няется еще тем, что доля пациентов на поздних стадиях
ВИЧ-инфекции с CD4+ лимфоцитами менее 200 в 1 мкл
крови, которые болеют туберкулезом, нарастает, и если в
2010 г. она составляла 11,3%, то в 2018 г. – 22,8%, но стати-
стические данные об оппортунистических инфекциях лег-
ких (ОИЛ) отсутствуют [2]. В Федеральных клинических
рекомендациях по диагностике и лечению туберкулеза у
больных ВИЧ-инфекцией также отсутствуют данные по ди-
агностике и лечению ОИЛ у больных туберкулезом на позд-
них стадиях ВИЧ-инфекции [3].

В зарубежной и отечественной литературе имеются пуб-
ликации по клиническим проявлениям и диагностике ту-
беркулеза и ОИЛ у больных с ВИЧ/СПИД [4–16]. При этом
нет сведений по особенностям клиники и диагностики од-
новременного сочетания туберкулеза органов дыхания
(ТОД) с ОИЛ в сравнительном аспекте только с ТОД, но без
ОИЛ у больных на поздних стадиях ВИЧ-инфекции с им-
мунодефицитом. 

В данной публикации обобщены результаты наших ис-
следований по сочетанию ТОД c Mycobacterium tuberculosis
и с ОИЛ, вызываемыми Mycobacterium nontuberculosis,
Pneumocystis jiroveci, Streptococcus pneumoniae, Staphylococ-
cus aureus, Candida albicans, Herpes simplex virus и Cytome-
galovirus hominis [17–29]. При этом впервые рассматри-
ваются вопросы сложности диагностики сочетанной
патологии, развивающейся на фоне поражения легких, вы-
зываемой непосредственно ВИЧ и проявляющейся в виде
лимфоидной (ЛИП) и неспецифической интерстициаль-
ной пневмонии (НИП), первичной легочной гипертензии
(ПЛГ) и повышенной реактивности бронхов, ведущей к
высокой частоте развития хронической обструктивной
болезни легких (ХОБЛ) [8, 30, 31]. При этом делается ак-
цент, что одновременное сочетание нескольких патологий
представляет собой совершенно новое качество единой
болезни и требует совершенно новых подходов в этиоло-
гической диагностике сочетания ТОД с ОИЛ с использо-
ванием комплекса современных лабораторных и инстру-
ментальных исследований, что остается практически
неизученным. 

Цель – изучить особенности клинических проявлений и
диагностики сочетания ТОД с ОИЛ у больных на поздних
стадиях ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом. 

Материалы и методы 
В исследование были включены 338 впервые выявленных

больных ТОД с выделением M. tuberculosis, в возрасте 25–
60 лет, со стадией 4В и 5 ВИЧ-инфекции в фазе прогресси-
рования и без АРВТ, мужчин – 223 (66,0±2,6%) и женщин –
115 (34,0±2,6%). У вех пациентов M. tuberculosis были вы-
явлены в диагностическом материале из респираторного
тракта (мокрота, бронхоальвеолярный лаваж и биоптаты,

полученные при бронхоскопическом исследовании) при
микроскопии по Циль–Нельсену, при посеве на питательную
среду Левенштейна–Йенсена и в системе BACTEC [3]. 

Все больные постоянно употребляли наркотические и
психоактивные вещества, алкогольные напитки, табачные
изделия, а также страдали вирусным гепатитом С или В и
ХОБЛ. Длительность ВИЧ-инфекции составляла 5–8 лет, и
все пациенты состояли на учете СПИД-центра, который
практически не посещали ввиду социальной дезадаптации
и отсутствия приверженности обследованию и лечению.
ТОД был выявлен при обращении пациентов в лечебные
учреждения первичной медико-санитарной помощи или в
СПИД-центр с симптомами острого воспалительного рес-
пираторного заболевания. 

Все 338 пациентов были госпитализированы в туберку-
лезную больницу в специализированное отделение для
больных туберкулезом с ВИЧ-инфекцией. Для выявления
этиологии ОИЛ проводилось клинико-лабораторное, им-
мунологическое и молекулярно-генетическое (полимераз-
ная цепная реакция – ПЦР) исследование диагностического
материала респираторного тракта, а также спинномозговой
и плевральной жидкости, крови, мочи, кала. Также исполь-
зовались компьютерная томография (КТ) органов грудной
клетки, магнитно-резонансная томография и ультразвуко-
вое исследование внутренних органов, цитологическое и
гистологическое исследование биопсийного материала
внутригрудных и периферических лимфатических узлов и
различных органов [30, 31]. 

На основании комплексного обследования 338 больных
ТОД были рандомизированы на основную группу и группу
сравнения. В основную группу были включены 169 пациен-
тов с ТОД, у которых были выявлены M. tuberculosis и воз-
будители ОИЛ различной этиологии. В этой группе у 
26 больных диагностировано сочетание ТОД с микобакте-
риозом легких (МЛ), у 20 – ТОД с пневмоцистной пневмо-
нией (ПЦП), у 26 – ТОД с внебольничной пневмонией, у 
21 – ТОД с внутрибольничной пневмонией, у 28 – ТОД с
кандидозной пневмонией (КП), у 26 – ТОД с герпес-вирус-
ной пневмонией (ГВП) и у 22 – ТОД с цитомегаловирусным
пневмонитом (ЦМВП). 

Группу сравнения составили также 169 больных ТОД, у
которых были выявлены M. tuberculosis, но не были обнару-
жены вышеперечисленные возбудители ОИЛ. Больные ото-
браны по принципу копия–пара и были количественно рав-
ные и идентичные по возрастным, половым, социальным и
клиническим параметрам с каждой из основных групп со-
четания ТОД с ОИЛ на поздних стадиях ВИЧ-инфекции с
иммунодефицитом. 

Статистическая обработка данных проводилась с помо-
щью программы Microsoft Office Excel 2010 с вычислением
среднего показателя в группе и стандартной ошибки сред-
него, доверительного интервала. Критерий достоверности
р определялся по таблице Стьюдента. Статистически
значимыми различия признавались при значении p<0,05,
а недостоверными – р>0,05. При статистической обработке
клинического материала учитывались относительные ве-
личины и их ошибки и достоверность количественных
признаков.

Результаты и обсуждение
Сочетание ТОД с МЛ у больных на поздних стадиях
ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом
У 26 больных основной группы с сочетанием ТОД с МЛ

при микробиологическом исследовании диагностического

Key words: pulmonary tuberculosis, opportunistic lung infections, advanced stages of HIV infection, microbiological diagnostics, molecular and genetic diag-
nostics, immunodiagnostics, radiation diagnostics.
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материала была выявлена культура M. tuberculosis и M. non-
tuberculosis в двух последовательных посевах на питатель-
ные среды, что позволило, в соответствии с критериями
Американского и Британского торакальных обществ, уста-
новить диагноз МЛ и исключить колонизацию M. nontuber-
culosis респираторного тракта [32–34]. 

Видовую принадлежность M. nontuberculosis устанавли-
вали путем молекулярно-генетической идентификации ме-
тодом ПЦР с использованием наборов ДНК-стрипов Hain
Lifescience (Германия) и GenoType Mycobacterium CM и Ge-
noType Mycobacterium AS [19, 27]. При этом были иденти-
фицированы Mycobacterium avium complex у 22 (84,6±7,1%)
больных, Mycobacterium kansasii – у 2 (7,7±5,2%), Mycobacte-
rium fortuitum – у 1 (3,8±3,8%) и Mycobacterium xenopi – 
у 1 (3,8±3,8%). Группу сравнения составили также 26 боль-
ных ТОД с выявлением M. tuberculosis, которые были иден-
тичны по всем параметрам с основной группой.

Клиническая картина у 26 больных основной группы и 
26 – группы сравнения существенно не отличалась и харак-
теризовалась выраженным синдромом интоксикации,
бронхолегочными проявлениями и симптомами поражения
других органов и систем. Вместе с тем у пациентов основ-
ной группы чаще отмечались боль в животе и диарея, а при
КТ и ультразвуковом исследовании органов брюшной по-
лости выявлялись увеличенные внутрибрюшные лимфати-
ческие узлы, сливавшиеся в конгломераты. Однако эти кли-
нические особенности подтверждались только при
выявлении M. nontuberculosis.

Среди больных основной группы и группы сравнения ту-
беркулез имел генерализованный характер с множествен-
ными поражениями различных органов. К тому же были
диагностированы и другие ОИЛ: ПЦП была у 6 пациентов
основной группы и 3 – группы сравнения, КП соответ-
ственно у 6 и 8, ГВП – у 8 и 4 и ЦМВП – у 12 и 4. 

В основной группе с сочетанием ТОД с МП у 26 пациен-
тов среднее количество CD4+ лимфоцитов составляло
15,0±0,35 кл./мкл крови, а в группе сравнения с ТОД у 26 –
19,7±0,44 кл./мкл (р>0,05). При этом у больных основной
группы и группы сравнения вирусная нагрузка составляла
более 500 000 РНК ВИЧ-копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс
сочетания трех основных патологических синдромов. Во-
первых, синдром диссеминации, представленный очагами
различных размеров, с тенденцией к слиянию и разви-
тием деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром
аденопатии, представленный двухсторонним увеличе-
нием внутригрудных лимфатических узлов. В-третьих,
синдром патологии легочного рисунка, представленный
уплотнением интерстициальной ткани с диффузным по-
нижением прозрачности легочной ткани, смазанностью
и усилением легочного рисунка по типу «матового
стекла», который имел «сетчатый» характер вследствие
развития специфической интерстициальной пневмонии
при лимфогематогенной диссеминации, на фоне чего вы-
является уплотнение междолевой и висцеральной
плевры. В этих случаях не последнюю роль играло одно-
временное сочетание ТОД и МЛ, а также наслоение пора-
жения легких непосредственно ВИЧ-инфекцией, и не ис-
ключалось развитие подобных изменений, связанных и с
проявлениями ПЦП, КП, ГВП и ЦМВП. Различие было
возможным только при выявлении M. tuberculosis, M. non-
tuberculosis и других ОИЛ.

Таким образом, сочетание ТОД с МП и ТОД у больных на
поздних стадиях ВИЧ-инфекции проявляется выраженным
иммунодефицитом при количестве CD4+ лимфоцитов
менее 20 кл./мкл крови и высокой вирусной нагрузке. При
таком одновременном сочетании нескольких болезней лег-
ких практически у всех пациентов клиническая картина и
визуальные изменения на КТ органов грудной клетки были

однотипными, что не представляло возможности диффе-
ренцировать данные патологии. Это ставит вопрос о свое-
временной диагностике с использованием микробиологи-
ческих и молекулярно-генетических исследований для
выявления M. tuberculosis, M. nontuberculosis и возбудителей
других ОИЛ, что необходимо для адекватного этиологиче-
ского лечения. 

Сочетание ТОД с ПЦП у больных на поздних 
стадиях ВИЧ-инфекции
У 20 больных основной группы с сочетанием ТОД с ПЦП

при микробиологическом, паразитологическом и ПЦР-ис-
следовании выявлены M. tuberculosis и P. jiroveci. Для обна-
ружения P. jiroveci использовалось микроскопическое ис-
следование диагностического материала респираторного
тракта при окраске по Романовскому–Гимзе и по Гомори и
реакция иммунофлюоресценции (РИФ) с моно- и поликло-
нальными антителами. Дополнительно учитывались сни-
жение функции внешнего дыхания, снижение сатурирован-
ного кислорода и повышение суммарной активности
лактатдегидрогеназы в крови [30, 31]. Группу сравнения со-
ставили также 26 больных ТОД с выявлением M. tuberculo-
sis, которые были идентичны по всем параметрам с основ-
ной группой.

Клиническая картина у 20 больных основной группы и у
20 – группы сравнения была схожая и характеризовалась
выраженным синдромом интоксикации, бронхолегочными
проявлениями и симптомами поражения других органов и
систем. У больных основной группы были высокая темпе-
ратура тела, мучительный коклюшеподобный кашель и
прогрессирующая одышка. Однако эти клинические осо-
бенности подтверждались только при выявлении P. jiroveci.
Среди больных основной группы и группы сравнения ту-
беркулез имел генерализованный характер с множествен-
ными поражениями различных органов. К тому же были
диагностированы и другие ОИЛ: КП была у 14 пациентов
основной группы и у 9 – группы сравнения; МП соответ-
ственно у 4 и 4, ГВП – у 11 и 6 и ЦМВП – у 7 и 5. 

В основной группе с сочетанием ТОД с ПЦП у 20 паци-
ентов среднее количество CD4+ лимфоцитов составляло
14,1±0,64 кл./мкл крови, а в группе сравнения с ТОД у 26 –
19,7±0,44 кл./мкл (р>0,05). При этом у больных основной
группы и группы сравнения вирусная нагрузка составляла
более 500 000 РНК ВИЧ-копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс со-
четания трех основных патологических синдромов. Во-пер-
вых, синдром диссеминации, представленный очагами раз-
личных размеров, с тенденцией к слиянию и развитием
деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром аденопа-
тии, представленный двухсторонним увеличением внутри-
грудных лимфатических узлов. В-третьих, синдром патоло-
гии легочного рисунка, представленный уплотнением
интерстициальной ткани с диффузным понижением про-
зрачности легочной ткани, смазанностью и усилением ле-
гочного рисунка по типу «матового стекла», который имел
«сетчатый» характер вследствие развития специфической
интерстициальной пневмонии при лимфогематогенной
диссеминации, на фоне чего выявляется уплотнение меж-
долевой и висцеральной плевры. В этих случаях не послед-
нюю роль играло одновременное сочетание ТОД и ПЦП, а
также наслоение поражения легких непосредственно ВИЧ-
инфекцией, и не исключалось развитие подобных измене-
ний, связанных и с проявлениями КП, МП, ГВП и ЦМВП.
Различие было возможным только при выявлении M. tuber-
culosis, P. jiroveci и других ОИЛ.

Таким образом, сочетание ТОД с ПЦП и ТОД у больных
на поздних стадиях ВИЧ-инфекции проявляется выражен-
ным иммунодефицитом при количестве CD4+ лимфоцитов
менее 20 кл/мкл крови и высокой вирусной нагрузке. При
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таком одновременном сочетании нескольких болезней лег-
ких практически у всех пациентов клиническая картина за-
болевания и визуальные изменения на КТ органов грудной
клетки были однотипными, что не представляло возмож-
ность дифференцировать эти патологии. Это ставит вопрос
о своевременной диагностике с использованием микробио-
логических, молекулярно-генетических и иммунологиче-
ских исследований для выявления M. tuberculosis, P. jiroveci
и возбудителей других ОИЛ, что необходимо для адекват-
ного этиологического лечения. 

Сочетание ТОД с внебольничной пневмонией, 
вызванной S. pneumoniae, у больных на поздних 
стадиях ВИЧ-инфекции
У 26 больных основной группы с сочетанием ТОД с вне-

больничной пневмонией при микробиологическом и ПЦР-
исследовании выявлены M. tuberculosis и S. pneumoniae. Для
обнаружения S. pneumoniae использовались микроскопиче-
ское исследование диагностического материала при окраске
по Граму и получение культуры в двух последовательных
посевах на питательные среды для исключения колониза-
ции S. pneumoniae респираторного тракта. Применялись
также РЛА для выявления антигенов и антител и определе-
ние пневмококкового антигена в моче [30, 31]. Группу
сравнения составили также 26 больных ТОД с выявлением
M. tuberculosis, которые были идентичные по всем парамет-
рам с основной группой.

У больных основной группы сочетание ТОД с внеболь-
ничной пневмонией S. pneumoniae было выявлено до гос-
питализации в туберкулезную больницу в специализи-
рованное отделение для больных туберкулезом с
ВИЧ-инфекцией. 

Клиническая картина у 26 пациентов основной группы и
26 – группы сравнения практически не различалась и ха-
рактеризовалась выраженным синдромом интоксикации,
бронхолегочными проявлениями и симптомами поражения
других органов и систем. В основной группе кашель был
более выражен, мокрота имела гнойный характер с крово-
харканьем, были бронхоспазм и легочно-сердечная недо-
статочность. Однако эти клинические особенности под-
тверждались только при выявлении S. pneumoniae. 

Среди больных основной группы и группы сравнения ту-
беркулез имел генерализованный характер с множествен-
ными поражениями различных органов. К тому же были
диагностированы и другие ОИЛ: ПЦП была у 5 пациентов
основной группы и у 4 – группы сравнения, КП соответ-
ственно у 21 и 19, ГВП – у 18 и 7 и ЦМВП – у 9 и 5. 

В основной группе с сочетанием ТОД с внебольничной
пневмонией у 26 пациентов среднее количество CD4+ лим-
фоцитов составляло 15,0±0,25 кл./мкл крови, а в группе
сравнения с ТОД у 26 – 19,7±0,44 кл./мкл крови (р>0,05).
При этом у больных основной группы и группы сравнения
вирусная нагрузка составляла более 500 000 РНК ВИЧ-
копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс со-
четания 3 основных патологических синдромов. Во-первых,
синдром диссеминации, представленный очагами различ-
ных размеров, с тенденцией к слиянию и развитием деструк-
ции легочной ткани. Во-вторых, синдром аденопатии, пред-
ставленный двухсторонним увеличением внутригрудных
лимфатических узлов. В-третьих, синдром патологии легоч-
ного рисунка, представленный уплотнением интерстици-
альной ткани с диффузным понижением прозрачности ле-
гочной ткани, смазанностью и усилением легочного рисунка
по типу «матового стекла», который имел «сетчатый» харак-
тер, вследствие развития специфической интерстициальной
пневмонии при лимфогематогенной диссеминации, на фоне
чего выявляется уплотнение междолевой и висцеральной
плевры. В то же время у пациентов основной группы чаще

визуализировались инфильтраты с просветами бронхов на
их фоне, преимущественно в нижних долях легких с обра-
зованием мелких абсцессов, а у более 1/2 больных – c разви-
тием экссудативного плеврита. В этих случаях не последнюю
роль играло одновременное сочетание ТОД и МЛ, а также
наслоение поражения легких непосредственно ВИЧ-инфек-
цией, и не исключалось развитие подобных изменений, свя-
занных и с проявлениями КП, ПЦП, ГВП и ЦМВП. Различие
было возможным только при выявлении M. tuberculosis, S.
pneumoniae и других ОИЛ.

Таким образом, сочетание ТОД с внебольничной пнев-
монией и ТОД у больных на поздних стадиях ВИЧ-инфек-
ции проявляется выраженным иммунодефицитом при ко-
личестве CD4+ лимфоцитов менее 20 кл./мкл крови и
высокой вирусной нагрузке. При таком одновременном
сочетании нескольких болезней легких практически у всех
пациентов клиническая картина заболевания и визуаль-
ные изменения на КТ органов грудной клетки были одно-
типными, что не представляло возможности дифференци-
ровать эти патологии. Это ставит вопрос о своевременной
диагностике с использованием микробиологических, мо-
лекулярно-генетических и иммунологических исследова-
ний для выявления M. tuberculosis, S. pneumoniae и возбу-
дителей других ОИЛ, что необходимо для адекватного
этиологического лечения.

Сочетание ТОД с внутрибольничной пневмонией,
вызванной S. aureus, у больных на поздних стадиях
ВИЧ-инфекции
У 21 больного основной группы сочетания ТОД с внут-

рибольничной пневмонией при микробиологическом и
ПЦР-исследовании выявлены M. tuberculosis и S. aureus. Для
обнаружения S. aureus использовались микроскопическое
исследование диагностического материала при окраске по
Граму и получение культуры в двух последовательных по-
севах на питательные среды для исключения колонизации
респираторного тракта. Выделенную культуру исследовали
на наличие коагулазы (коагулазный тест), на способность к
ферментативному расщеплению маннита, на способность
синтезировать термостабильную ДНКазу, на способность
агглютинировать сенсибилизированные эритроциты ба-
рана и проводили фаготипирование выделенного штамма
[30, 31]. Применялись также РЛА для выявления антигенов
и антител и определение пневмококкового антигена в моче
[30, 31]. Группу сравнения составил также 21 больной ТОД
с выявлением M. tuberculosis, которые были идентичные по
всем параметрам с основной группой.

У больных основной группы сочетания ТОД с внутри-
больничной пневмонией S. aureus был выявлен через
1–2 мес лечения в туберкулезной больнице в специализи-
рованном отделении для больных туберкулезом с ВИЧ-ин-
фекцией. 

Клиническая картина у 21 пациента основной группы и
21 – группы сравнения не различалась и характеризовалась
выраженным синдромом интоксикации, бронхолегочными
проявлениями и симптомами поражения других органов и
систем. В основной группе кашель был более выражен, мок-
рота имела гнойный характер с кровохарканьем, были
бронхоспазм и легочно-сердечная недостаточность. Кроме
того, у 15 больных основной группы отмечались гнойные
поражения кожи. Однако эти клинические особенности
подтверждались только при выявлении S. aureus. 

Среди больных основной группы и группы сравнения ту-
беркулез имел генерализованный характер с множествен-
ными поражениями различных органов. К тому же были
диагностированы и другие ОИЛ: ПЦП была у 7 пациентов
основной группы и 5 – группы сравнения, КП соответ-
ственно у 19 и 16, ГВП – у 15 и 10 и ЦПВП – у 12 и 8. 

В основной группе с сочетанием с внутрибольничной
пневмонией у 20 больных среднее количество CD4+ лим-
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фоцитов составляло 14,5±0,19 кл./мкл крови, а в группе
сравнения с ТОД у 20 – 19,7±0,44 кл./мкл крови (р>0,05).
При этом у больных основной группы и группы сравнения
вирусная нагрузка составляла более 500 000 РНК ВИЧ-
копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс со-
четания 3 основных патологических синдромов. Во-пер-
вых, синдром диссеминации, представленный очагами раз-
личных размеров, с тенденцией к слиянию и развитием
деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром аденопа-
тии, представленный двухсторонним увеличением внутри-
грудных лимфатических узлов. В-третьих, синдром пато-
логии легочного рисунка, представленный уплотнением
интерстициальной ткани с диффузным понижением про-
зрачности легочной ткани, смазанностью и усилением ле-
гочного рисунка по типу «матового стекла», который имел
«сетчатый» характер вследствие развития специфической
интерстициальной пневмонии при лимфогематогенной
диссеминации, на фоне чего выявляется уплотнение меж-
долевой и висцеральной плевры. В то же время у пациентов
основной группы чаще визуализировались инфильтраты с
просветами бронхов на их фоне, преимущественно в ниж-
них долях легких с образованием мелких абсцессов, а у
более 1/2 больных – с развитием экссудативного плеврита
и эмпиемы плевры, но эти изменения также встречались у
больных группы сравнения. В этих случаях не последнюю
роль играло одновременное наслоение поражения легких,
непосредственно вызванное ВИЧ-инфекцией, и не исклю-
чалось развитие подобных изменений, связанных и с про-
явлениями ПЦП, КП, ГВП и ЦМВП. Различие было воз-
можным только при выявлении M. tuberculosis, S. aureus и
других ОИЛ. 

Таким образом, сочетание ТОД с внебольничной пнев-
монией и с ТОД у больных на поздних стадиях ВИЧ-ин-
фекции проявляется выраженным иммунодефицитом при
количестве CD4+ лимфоцитов менее 20 кл./мкл крови и
высокой вирусной нагрузке. При таком одновременном со-
четании нескольких болезней легких практически у всех
пациентов клиническая картина заболевания и визуальные
изменения на КТ органов грудной клетки были однотип-
ными, что не представляло возможности дифференциро-
вать эти патологии. Это ставит вопрос о своевременной ди-
агностике с использованием микробиологических,
молекулярно-генетических и иммунологических исследо-
ваний для выявления M. tuberculosis, S. aureus и возбудите-
лей других ОИЛ, что необходимо для адекватного этиоло-
гического лечения. 

Сочетание ТОД с КП у больных на поздних стадиях
ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом
У 28 больных основной группы сочетания ТОД с КП при

микробиологическом и молекулярно-генетическом иссле-
довании выявлены M. tuberculosis и C. albicans. Для обна-
ружения C. albicans использовались также микроскопиче-
ское исследование, выделение чистой культуру из
культуры диагностического материала, а также реакция аг-
глютинации и реакция связывания комплемента для вы-
явления антигенов и антител [30, 31]. Группу сравнения со-
ставили также 28 больных ТОД с выявлением M. tuberculosis,
которые были идентичные по всем параметрам с основной
группой.

Клиническая картина у 28 пациентов основной группы и
28 – группы сравнения характеризовалась выраженным
синдромом интоксикации, бронхолегочными проявле-
ниями и симптомами поражения других органов и систем.
В основной группе кашель носил изнуряющий характер с
обильным выделением слизисто-гнойной мокроты с крово-
харканьем, были бронхоспазм и легочно-сердечная недо-
статочность. Кроме КП у всех больных кандидоз имел ге-

нерализованный характер с поражением слизистой обо-
лочки полости рта, пищевода, половых органов, перианаль-
ной области, кожи, а у 6 пациентов диагностирован канди-
дозный менингит и менингоэнцефалит. Однако эти
клинические особенности подтверждались только при вы-
явлении C. albicans. 

Среди больных основной группы и группы сравнения
туберкулез имел генерализованный характер с множе-
ственными поражениями различных органов. Кроме того,
были диагностированы еще и другие ОИЛ: пневмония,
вызванная S. pneumoniae, была у 10 пациентов основной
группы и у 8 – группы сравнения, пневмония, вызванная
S. aureus, соответственно у 9 и 8, ГВП – у 7 и 5 и ЦМВП – 
у 7 и 5. 

В основной группе с сочетанием ТОД и внутрибольнич-
ной пневмонии у 28 больных среднее количество CD4+
лимфоцитов составляло 15,2±0,41 кл./мкл крови, а в группе
сравнения с ТОД у 28 – 19,7±0,44 кл./мкл крови (р>0,05).
При этом у больных основной группы и группы сравнения
вирусная нагрузка составляла более 500 000 РНК ВИЧ-
копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс
сочетания 3 основных патологических синдромов. Во-
первых, синдром диссеминации, представленный очагами
различных размеров, с тенденцией к слиянию и разви-
тием деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром
аденопатии, представленный двухсторонним увеличе-
нием внутригрудных лимфатических узлов. В-третьих,
синдром патологии легочного рисунка, представленный
уплотнением интерстициальной ткани с диффузным по-
нижением прозрачности легочной ткани, смазанностью
и усилением легочного рисунка по типу «матового
стекла», который имел «сетчатый» характер вследствие
развития специфической интерстициальной пневмонии
при лимфогематогенной диссеминации, на фоне чего вы-
является уплотнение междолевой и висцеральной
плевры. В этих случаях не последнюю роль играло одно-
временное наслоение поражения легких, непосредственно
вызванное ВИЧ-инфекцией. Не исключалось развитие
подобных изменений, связанных и с проявлениями пнев-
монии, вызванной S. pneumoniae или S. aureus, ГВП и
ЦМВП. Различие было возможным только при выявлении
M. tuberculosis, C. albicans и других ОИЛ.

Таким образом, сочетание ТОД с КП и с ТОД у больных на
поздних стадиях ВИЧ-инфекции проявляется выраженным
иммунодефицитом при количестве CD4+ лимфоцитов менее
20 кл./мкл крови и высокой вирусной нагрузке. При таком
одновременном сочетании нескольких болезней легких прак-
тически у всех пациентов клиническая картина заболевания
и визуальные изменения на КТ органов грудной клетки были
однотипными, что не представляло возможным дифферен-
цировать данные патологии. Это ставит вопрос о своевре-
менной диагностике с использованием микробиологических,
молекулярно-генетических и иммунологических исследова-
ний для выявления M. tuberculosis, C. albicans и возбудителей
других ОИЛ, что необходимо для адекватного этиологиче-
ского лечения. 

Сочетание ТОД с ГВП у больных на поздних стадиях
ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом
У 26 больных основной группы с сочетанием ТОД с ГВП

при микробиологическом, вирусологическом и молеку-
лярно-генетическом исследовании выявлены M. tuberculosis
и Herpes simplex virus. Для обнаружения Herpes simplex virus
использовались также иммуногистохимический анализ,
РИФ, реакция пассивной гемагглютинации (РПГА) и имму-
ноферментный анализ (ИФА) с моноклональными вирус-
специфическими антителами, а также выделения вируса в
культуре фибробластов эмбриона и культуры диплоидных
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клеток человека и выявление морфологических изменений
в окрашенных по Граму или Папаниколау клетках или тка-
нях при световой микроскопии [30, 31]. Группу сравнения
составили также 26 больных ТОД с выявлением M. tubercu-
losis, которые были идентичны по всем параметрам с основ-
ной группой. 

Клиническая картина у 26 больных основной группы и
у 26 – группы сравнения была схожая и характеризовалась
выраженным синдромом интоксикации, бронхолегоч-
ными проявлениями и симптомами поражения других ор-
ганов и систем. У больных основной группы были высокая
температура тела, мучительный коклюшеподобный ка-
шель и прогрессирующая одышка, при этом на слизистых
и на коже наблюдались высыпания сгруппированных ве-
зикулярных пузырьков, и поражение центральной нерв-
ной системы диагностировано у 5 пациентов. Однако эти
клинические особенности подтверждаются только при
выявлении Herpes simplex virus. Среди больных основной
группы и группы сравнения туберкулез имел генерализо-
ванный характер с множественными поражениями раз-
личных органов. К тому же были диагностированы и дру-
гие ОИЛ: КП была у 7 пациентов основной группы и у 9 –
группы сравнения; МЛ соответственно у 3 и 3 и ПЦП – 
у 6 и 4. 

В основной группе с сочетанием ТОД с ЦМВП у 26 паци-
ентов среднее количество CD4+ лимфоцитов составляло
18,1±0,39 кл./мкл крови, а в группе сравнения с ТОД у 26 –
19,7±0,44 кл./мкл крови (р>0,05). При этом у больных ос-
новной группы и группы сравнения вирусная нагрузка со-
ставляла более 500 000 РНК ВИЧ-копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс со-
четания 3 основных патологических синдромов. Во-пер-
вых, синдром диссеминации, представленный очагами
различных размеров, с тенденцией к слиянию и развитием
деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром аденопа-
тии, представленный двухсторонним увеличением внут-
ригрудных лимфатических узлов. В-третьих, синдром па-
тологии легочного рисунка, представленный уплотнением
интерстициальной ткани с диффузным понижением про-
зрачности легочной ткани, смазанностью и усилением ле-
гочного рисунка по типу «матового стекла», который имел
«сетчатый» характер вследствие развития специфической
интерстициальной пневмонии при лимфогематогенной
диссеминации, на фоне чего выявляется уплотнение меж-
долевой и висцеральной плевры. Данные патологические
синдромы визуально практически не различались у 
26 больных основной группы с сочетанием ТОД с ГВП и у
26 – группы сравнения. В этих случаях не последнюю роль
играло одновременное сочетание ТОД и ГВП, а также на-
слоение патологических поражений легких, вызванных не-
посредственно ВИЧ-инфекцией, и не исключалось разви-
тие подобных изменений, связанных и с проявлениями
ПЦП, КП и МЛ. Различие было возможным только при
выявлении M. tuberculosis, Herpes simplex virus и других
ОИЛ.

Таким образом, сочетание ТОД с ГВП у больных на позд-
них стадиях ВИЧ-инфекции проявляется выраженным им-
мунодефицитом при количестве CD4+ лимфоцитов менее
20 кл./мкл крови и высокой вирусной нагрузке. При таком
одновременном сочетании нескольких болезней легких
практически у всех пациентов клиническая картина забо-
левания и визуальные изменения на КТ органов грудной
клетки были однотипными, что не представляло возмож-
ности дифференцировать эти патологии. Это ставит вопрос
о своевременной диагностике с использованием микробио-
логических, молекулярно-генетических и иммунологиче-
ских исследований для выявления M. tuberculosis, Herpes
simplex virus и возбудителей других ОИЛ, что необходимо
для адекватного этиологического лечения. 

Сочетание ТОД с ЦМВП у больных на поздних 
стадиях ВИЧ-инфекции с иммунодефицитом
У 22 больных основной группы с сочетанием ТОД с

ЦМВП при микробиологическом, вирусологическом и мо-
лекулярно-генетическом исследовании выявлены M. tuber-
culosis и Cytomegalovirus hominis. Для обнаружения 
Cytomegalovirus hominis использовались также иммуноги-
стохимический анализ, РИФ, РПГА и ИФА с моноклональ-
ными вирус-специфическими антителами, а также выделе-
ния вируса в культуре фибробластов эмбриона и культуры
диплоидных клеток человека и выявление морфологиче-
ских изменений в окрашенных по Граму или Папаниколау
клетках или тканях при световой микроскопии [30, 31].
Группу сравнения составили также 22 больных с ТОД с вы-
явлением M. tuberculosis, которые были идентичные по всем
параметрам с основной группой. 

Клиническая картина у 22 больных основной группы и у
22 – группы сравнения была схожая и характеризовалась
выраженным синдромом интоксикации, бронхолегочными
проявлениями и симптомами поражения других органов и
систем. У больных основной группы были высокая темпе-
ратура тела, мучительный коклюшеподобный кашель и
прогрессирующая одышка, при этом на слизистых и на
коже отмечались высыпания, представленные петехиаль-
ной или везикуло-буллезной сыпью, и поражение цент-
ральной нервной системы диагностировано у 8 пациентов.
Однако эти клинические особенности подтверждаются
только при выявлении Cytomegalovirus hominis. Среди боль-
ных основной группы и группы сравнения туберкулез имел
генерализованный характер с множественными пораже-
ниями различных органов. К тому же были диагностиро-
ваны и другие ОИЛ: КП была у 11 пациентов основной
группы и у 9 – группы сравнения; МЛ соответственно у 
5 и 5 и ПЦП – у 5 и 7. 

В основной группе с сочетанием ТОД с ЦМВП у 22 паци-
ентов среднее количество CD4+ лимфоцитов составляло
16,1±0,35 кл./мкл крови, а в группе сравнения с ТОД у 22 –
19,7±0,44 кл./мкл крови (р>0,05). При этом у больных ос-
новной группы и группы сравнения вирусная нагрузка со-
ставляла более 500 000 РНК ВИЧ-копий/мл крови. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс со-
четания 3 основных патологических синдромов. Во-пер-
вых, синдром диссеминации, представленный очагами раз-
личных размеров, с тенденцией к слиянию и развитием
деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром аденопа-
тии, представленный двухсторонним увеличением внутри-
грудных лимфатических узлов. В-третьих, синдром пато-
логии легочного рисунка, представленный уплотнением
интерстициальной ткани с диффузным понижением про-
зрачности легочной ткани, смазанностью и усилением ле-
гочного рисунка по типу «матового стекла», который имел
«сетчатый» характер вследствие развития специфической
интерстициальной пневмонии при лимфогематогенной
диссеминации, на фоне чего выявляется уплотнение меж-
долевой и висцеральной плевры. В этих случаях не послед-
нюю роль играло одновременное сочетание ТОД и ЦМВП,
а также наслоение патологических поражений легких, вы-
званных непосредственно ВИЧ-инфекцией, и не исключа-
лось развитие подобных изменений, связанных и с про-
явлениями КП, МП и ПЦП. Различие было возможным
только при выявлении M. tuberculosis, Cytomegalovirus ho-
minis и других ОИЛ.

Таким образом, сочетание ТОД с ЦМВП у больных на
поздних стадиях ВИЧ-инфекции проявляется выражен-
ным иммунодефицитом при количестве CD4+ лимфоцитов
менее 20 кл./мкл крови. Клиническая картина заболевания
и визуальные изменения на КТ органов грудной клетки
были практически однотипными, что не представляло воз-
можность дифференцировать эти патологии. Это ставит
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вопрос о своевременной диагностике с использованием
микробиологических, молекулярно-генетических и имму-
нологических исследований для выявления M. tuberculosis,
Cytomegalovirus hominis и возбудителей других ОИЛ, что
необходимо для адекватного этиологического лечения. 

заключение 
Установлено, что среди 169 больных с сочетанием ТОД

с выявлением M. tuberculosis и ОИЛ (основная группа) у 
26 пациентов диагностирован МЛ с обнаружением M. non-
tuberculosis, у 20 – ПЦП – P. jiroveci, у 26 – внебольничная
пневмония – S. pneumoniae, у 21 – внутрибольничная пнев-
мония – S. aureus, у 28 – КЛ – C. аlbicans, у 26 – ГВП – Herpes
simplex virus и у 22 – ЦМВП – Cytomegalovirus hominis.
Больные были в возрасте 25–60 лет со стадией 4В и 5 ВИЧ-
инфекции в фазе прогрессирования, с выраженным им-
мунодефицитом (среднее количество CD4+ лимфоцитов
менее 20 в 1 мкл крови), с высокой вирусной нагрузкой
(более 500 000 РНК ВИЧ-копий/мл крови) и без АРВТ. При
этом длительность ВИЧ-инфекции составляла 5–8 лет, и
все они состояли на учете СПИД-центра, который прак-
тически не посещали ввиду социальной дезадаптации и
отсутствия приверженности обследованию и лечению, так
как были постоянными потребителями наркотических и
психоактивных веществ, алкогольных напитков, табачных
изделий и страдали вирусным гепатитом С или В и ХОБЛ.
В группе сравнения у 169 пациентов с ТОД с выявлением
M. tuberculosis, но без сочетания с ОИЛ все вышеперечис-
ленные параметры были практически идентичные.

Сравнительный анализ клинических проявлений у боль-
ных основной группы и группы сравнения установил от-
сутствие существенных различий. Туберкулез имел генера-
лизованный характер с множественными поражениями и
внелегочными проявлениями, что характеризовалось вы-
раженным синдромом интоксикации, бронхолегочными
проявлениями и симптомами поражения других органов и
систем. 

Вместе с тем у 169 больных с сочетанием ТОД с ОИЛ име-
лись некоторые особенности в клинических проявлениях.
Это более частое поражение внутрибрюшных лимфатиче-
ских узлов при МЛ, более выраженные бронхолегочные
проявления при ПЦП, внебольничной и внутрибольнич-
ной пневмонии, кожные проявления при КП, ГВП и ЦМВП,
поражение ЦНИ при ГВП и ЦМВП. Однако подобные осо-
бенности в клинических проявлениях развиваются на фоне
генерализованного туберкулеза с поражением многих ор-
ганов и систем, что не позволяет достоверно дифференци-
ровать сочетания ТОД с ОИЛ и только ТОД, и их диагно-
стика возможна только при выявлении M. tuberculosis и
этиологии возбудителей других ОИЛ, тем более что у од-
ного больного могут одновременно быть сразу несколько
заболеваний. 

На КТ органов грудной клетки у больных основной
группы и группы сравнения визуализируется комплекс со-
четания 3 основных патологических синдромов. Во-пер-
вых, синдром диссеминации, представленный очагами раз-
личных размеров, с тенденцией к слиянию и развитием
деструкции легочной ткани. Во-вторых, синдром аденопа-
тии, представленный двухсторонним увеличением внутри-
грудных лимфатических узлов. В-третьих, синдром пато-
логии легочного рисунка, представленный уплотнением
интерстициальной ткани с диффузным понижением про-
зрачности легочной ткани, смазанностью и усилением ле-
гочного рисунка по типу «матового стекла», который имел
«сетчатый» характер вследствие развития специфической
интерстициальной пневмонии при лимфогематогенной
диссеминации, на фоне чего выявляется уплотнение меж-
долевой и висцеральной плевры. При таком одновремен-
ном сочетании нескольких болезней легких практически у
всех пациентов визуальные изменения на КТ органов груд-

ной клетки были однотипными, что не представляло воз-
можности дифференцировать эти патологии. В этих слу-
чаях не последнюю роль играло одновременное сочетание
ТОД с ОИЛ, а также с наслоением поражений легких непо-
средственно ВИЧ, проявляющихся ЛИП, НИП, ПЛГ и
ХОБЛ. Различие было возможным только при выявлении
M. tuberculosis и возбудителей других ОИЛ.

Таким образом, выявленные особенности в клинических
проявлениях и в визуализации патологических изменений
на КТ органов грудной клетки у больных с сочетанием ТОД
с ОИЛ на поздних стадиях ВИЧ-инфекции ставят вопрос о
своевременной микробиологической, паразитологической,
вирусологической, молекулярно-генетической и иммуноло-
гической диагностике выявления M. tuberculosis и возбуди-
телей других ОИЛ, что необходимо для назначения ком-
плексного индивидуализированного лечения, так как
именно данная категория имеет высокую летальность от со-
четанной патологии.

На основании проведенного исследования предлагаем ал-
горитм последовательной этиологической диагностики со-
четания ТОД с ОИЛ у больных на поздних стадиях ВИЧ-
инфекции с иммунодефицитом. 

алгоритм этиологической диагностики тод 
и оиЛ у больных на поздних стадиях 
виЧ-инфекции с иммунодефицитом 

Первичная диагностика:
• микроскопия мокроты на кислотоустойчивые микобак-

терии, P. jiroveci не менее 3 раз;
• определение C. albicans в мокроте (количественно) 

не менее 3 раз;
• посев мокроты, крови, мочи и кала на специальные пи-

тательные среды на M. tuberculosis, M. nontuberculosis,
бактериальную микрофлору (S. pneumoniae, S. aureus) 
не менее 3 раз; 

• ПЦР мокроты, крови, мочи и кала на M. tuberculosis, 
M. nontuberculosis, P. jiroveci, бактериальную микро-
флору; Herpes simplex virus, Cytomegalovirus hominis; 

• ИФА с моноклональными антителами на возбудители
ОИЛ.

Диагноз поставлен:
• лечение ВИЧ-инфекции, туберкулеза и ОИЛ.
Нет диагноза:
• получение индуцированной мокроты из глубоких отде-

лов дыхательных путей;
• исследование методами микроскопии, посева и ПЦР по-

лученного диагностического материала.
Нет диагноза:
• проведение фибробронхоскопии для получения брон-

хоальвеолярного лаважа и биоптатов бронхов, лимфа-
тических узлов и легких; цитология, гистология, микро-
скопия, посев и ПЦР полученного диагностического
материала.

Нет диагноза:
• трансторакальная игловая биопсия легкого, плевры;
• цитология, гистология, микроскопия, посев и ПЦР по-

лученного диагностического материала.
Нет диагноза:
• хирургическая биопсия легкого;
• цитология, гистология, микроскопия, посев и ПЦР по-

лученного диагностического материала.
Диагноз поставлен:
• лечение ВИЧ-инфекции, туберкулеза и ОИЛ.
Своевременное установление этиологического диагноза

минимизирует стоимость лечения, сокращает сроки госпи-
тализации и сопровождается снижением летальности. 
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Диссеминированные заболевания легких разной природы
часто являются источником диагностических ошибок в

клинической пульмонологии из-за стертости и неспецифич-
ности клинических проявлений, отсутствия четких пато -
гномоничных симптомов, однородных изменений при клас-
сическом рентгенологическом исследовании [1].

Диссеминированный туберкулез легких может протекать
бессимптомно или со скудными клиническими проявле-
ниями, из-за этого заболевание часто выявляют при про-
филактическом флюорографическом исследовании [2].

Интерстициальные заболевания легких (ИЗЛ), или диф-
фузные паренхиматозные заболевания легких, – это боль-
шая группа болезней легких, представленная разнород-
ными нозологическими формами, при которых поражается
легочный интерстиций [3].

Американское торакальное общество и Европейское рес-
пираторное общество выделяют следующие клинико-мор-
фологические характеристики идиопатической интерсти-
циальной пневмонии (ИП):
• идиопатический легочный фиброз (ИЛФ);
• неспецифическая ИП;
• респираторный бронхиолит с ИЗЛ;
• десквамативная ИП;
• криптогенная организующаяся пневмония;
• острая ИП;
• идиопатическая лимфоцитарная ИП;
• идиопатический плевропаренхимальный фиброэластоз;
• неклассифицируемые идиопатические ИП [4, 5].

Известно, что распространенность ИЛФ в США составляет
в среднем 14,0 на 100 тыс., а заболеваемость – 6,8 на 100 тыс.
населения. В Великобритании заболеваемость ИЛФ состав-
ляет в среднем 4,6 на 100 тыс. Таким образом, ИЛФ не отно-
сится к редким заболеваниям. С возрастом число пациентов
увеличивается [4].

Диагностический алгоритм при работе с больными ИЗЛ
предполагает мультидисциплинарный комплексный подход

с участием клинициста, рентгенолога, хирурга и патомор-
фолога. В случае ранней диагностики ИЗЛ повышается эф-
фективность лечения, при этом предотвращается большое
число ятрогений [6, 7]. В настоящее время во фтизиатрии
для диагностики туберкулеза широко используется имму-
нологический кожный тест, разработанный на основе спе-
цифичных для Mycobacterium tuberculosis белков: ESAT-6 и
CFP-10, продуцируемых генетически модифицированной
культурой Escherichia coli (проба с аллергеном туберкулез-
ным рекомбинантным – Диаскинтест), доказавший свою
высокую эффективность как в клинических исследованиях,
так и в клинической практике [8–10]. Чувствительность и
специфичность теста находятся в доверительном интервале
от 98 до 100%. Однако у взрослых пациентов с выражен-
ными диссеминированными процессами, особенно если
речь идет о сочетанной с аутоиммунными процессами па-
тологии, кожные пробы могут давать отрицательный ре-
зультат. Это обусловлено общей анергией макроорганизма
на фоне иммунодефицитного состояния [11]. Для исключе-
ния диагноза туберкулеза неоценимую важность представ-
ляет микробиологическое исследование. Но при малых кли-
нических проявлениях или бессимптомном течении
заболевания, как правило, единственным способом вери-
фицировать диагноз остается биопсия легкого и/или лим-
фатических узлов средостения, выполняемая хирургически
либо эндоскопически [4].

Учитывая изложенное, сочетание двух заболеваний (ту-
беркулеза и ИЗЛ) у одного пациента увеличивает трудно-
сти, с которыми сталкиваются врачи при дифференциаль-
ной диагностике данных заболеваний.
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ентка в течение последних 2 лет проходила флюорографи-
ческое исследование легких – изменений найдено не было.
С февраля 2017 г. имела контакт с больным туберкулезом
мужем, в связи с чем проведена компьютерная томография
(КТ) легких, где выявлена диссеминация в легких с обеих
сторон (рис. 1).

Состояние при поступлении удовлетворительное. Жалоб
не предъявляет.

Гемограмма, функция внешнего дыхания (ФВД), биохи-
мические показатели, анализ мочи, электрокардиограмма –
в норме. Проба Манту отрицательная. Диаскинтест отри-
цательный. Пациентке была проведена диагностическая
бронхоскопия. В материале бронхоальвеолярного лаважа
микобактерия туберкулеза (МБТ) и ДНК МБТ не обнару-
жены. Из-за отсутствия каких-либо признаков заболевания
(отрицательные туберкулиновые пробы и Диаскинтест, от-
сутствие данных в пользу туберкулеза при бронхологиче-
ском обследовании) пациентке была предложена диагно-
стическая операция. Таким образом, 11.09.2017 пациентке
была выполнена видеоассистированная торакоскопия –
ВАТС-резекция S2 справа.

Неспецифическая флора из биоптата легкого роста не дала.
При цитологическом исследовании интраоперационного ма-
териала отмечалась нейтрофильная и лимфоидная инфильт-
рация с формированием гранулем с некрозом. Кислотоустой-
чивые микобактерии (КУМ) в материале не обнаружены.
Заключение: по цитологической картине больше соответ-
ствует туберкулезу. Гистологически отмечались специфиче-
ские туберкулезные гранулемы с казеозным некрозом в
центре, эпителиоидными гигантскими многоядерными клет-
ками Пирогова–Ланганса. ДНК МБТ обнаружена методом
полимеразной цепной реакции в операционном материале.
При исследовании лекарственной чувствительности M. tuber-
culosis по выявлению мутаций в геноме МТВС тест-системой
«Синтол» от 13.09.2017 чувствительность сохранена к рифам-
пицину и фторхинолонам, устойчивость к изониазиду.

В операционном материале КУМ не обнаружены методом
люминесцентной микроскопии. Рост микобактерии тубер-
кулезного комплекса выявлен методом посева на жидкую
питательную среду в системе ВАСТЕС MGIT 960 от
04.10.2017. При исследовании лекарственной чувствитель-
ности культуры МБТ в системе ВАСТЕС MGIT 960 вы-
явлена устойчивость к изониазиду.

Чувствительность сохранена к рифампицину, этамбутолу,
пиразинамиду, этионамиду, амикацину, капреомицину, ле-
вофлоксацину.

На основании данных микробиологического и гистоло-
гического исследований пациентке был установлен клини-
ческий диагноз: диссеминированный туберкулез легких;
МБТ(-); состояние после ВАТС-резекции S2 справа от
11.09.2017; устойчивость к изониазиду.

Проводилась противотуберкулезная химиотерапия с
учетом данных полученной устойчивости амикацином, пи-
разинамидом, рифампицином, протионамидом, левофлок-
сацином (Таваник) с удовлетворительной переносимостью
в течение 2 мес. При контроле на КТ органов грудной
клетки – ОГК (рис. 2) от декабря 2017 г. значимой дина-
мики не отмечалось, в связи с чем пациентке к лечению
был добавлен Метипред 8 мг/сут для улучшения рассасы-
вания явлений «матового стекла» в легких. Противотубер-
кулезная химиотерапия была продолжена в прежнем
объеме в течение последующих 2 мес.

При контроле на КТ ОГК (рис. 3) от февраля 2018 г. от-
мечалось незначительное нарастание очагов «матового
стекла» и очаговой диссеминации. При этом клинические
и лабораторные показатели пациентки никак не измени-
лись. Жалоб у пациентки нет, гемограмма, биохимические
показатели, ФВД остаются в пределах нормы.

Ретроспективно был проведен анализ рентгенологиче-
ской документации и выявлено, что у пациентки при ВАТС-

операции была проведена резекция сегмента S2 из верхней
доли правого легкого, где находился комплекс из плотных

Рис. 1. КТ ОГК от 25.07.2017: диссеминация.

Рис. 2. КТ ОГК, контроль: а – от 27.07.2017; б – 07.12.2017.

а

б
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очагов, наиболее похожих на туберкулезные изменения
(рис. 4). Таким образом, у пациентки предположено нали-
чие двух заболеваний: очагового туберкулеза легкого и дис-
семинации неясной этиологии.

В дифференциально-диагностический ряд были
включены следующие заболевания: аденокарцинома, вас-
кулит, гиперчувствительный пневмонит. Для верификации
диагноза повторно была выполнена диагностическая брон-
хоскопия 09.02.2018. В материале бронхоальвеолярного ла-
важа МБТ и ДНК МБТ не обнаружены.

Цитологические и гистологические данные чресбронхи-
альной биопсии легкого неспецифичны. Также были пере-
смотрены препараты операционного материала от
11.09.2017 – картина гранулематозного воспаления по ту-
беркулезному типу. Для исключения васкулита пациентка
сдала кровь на антитела к цитоплазме нейтрофилов (anti-
neutrophil cytoplasmic antibody – ANCA) – результат отри-
цательный, а также антитела к базальной мембране клубоч-
ков IgG, результат отрицательный. Данные пересмотра
препаратов онкологами-морфологами в пользу онкологии
являются неинформативными, рекомендована ВАТС-резек-
ция легкого. Пациентке 13.03.2018 проведена ВАТС слева,
резекция части S4–5, S6.

Визуально определяется диссеминация по всей легочной
ткани. В S4–5, S6 определяется конгломерат белесоватых
мягко-эластичных очагов диаметром до 0,7 см. ДНК МБТ
методом полимеразной цепной реакции от 14.03.2018 в опе-
рационном материале не обнаружена. В операционном ма-
териале методом люминесцентной микроскопии КУМ не
обнаружены. Неспецифическая флора из биоптата легкого
роста не дала. При цитологическом исследовании интра-

операционного материала в препаратах на фоне эритроци-
тов отмечались клетки альвеолярного и бронхиального
эпителия с наличием лимфоцитарной инфильтрации, еди-
ничные небольшие участки фиброза. Гистологически в пре-
паратах определялась легочная ткань со множественными
очагами интерстициального фиброза, сочетающимися с по-
ражением терминальных и респираторных бронхиол, а
также очагов атипической аденоматозной гиперплазии.
Особенность очагов в мозаичности образования фокусов
плоскоклеточной метаплазии и сфероидных структур.
Кроме того, обнаруживаются очаги уплотнения, ателектаза
и поля обструктивной эмфиземы легких. В мелких бронхах
также картина хронического воспаления.

Заключение. Изменения по типу обычной ИП с атипиче-
ской аденоматозной гиперплазией. Учитывая наличие по
данным гистологического исследования ИЗЛ, препараты
были отданы на пересмотр морфологам в ведущие учреж-
дения Москвы.

Консультация по образцам препаратов 1. Легочная ткань
с множественными специфическими туберкулезными гра-
нулемами с казеозным некрозом в центре, эпителиоидными
гигантскими многоядерными клетками Пирогова–Ланганса
и лимфоидными элементами по периферии. Гранулемы рас-
полагаются по ходу лимфатических коллекторов, в перивас-
кулярной ткани, а также в стенках бронхов, бронхиол и в
зонах бронхиолоальвеолярного перехода.

Заключение. Диссеминированный активный туберкулез-
ный процесс в легких. Особенностью данного туберкулезного
процесса в легких является очаговый выраженный интерсти-
циальный процесс с лимфогистиоцитарными инфильтратами
и васкулитами, что может рассматриваться в рамках тубер-
кулезного процесса.

Консультация по образцам препаратов 2. Легочная ткань
мозаично изменена. Очаги поражения располагаются суб-
плеврально, а также по ходу терминальных бронхиол и при-
лежащих альвеол. Имеется чередование очагов интерсти-
циального фиброза с фибробластическими фокусами и
пролиферацией кубического и цилиндрического эпителия
бронхиол и альвеол, а также очагов иррегулярной эмфи-
земы. В зонах бронхиолоальвеолярного перехода, а также в
виде очагов обнаруживается интерстициальное фибрози-
рование. Интерстиций неравномерно склерозирован и ин-
фильтрирован лимфоплазмоклеточными элементами.
Плевра склерозирована, неравномерно инфильтрирована
лимфоплазмоклеточными элементами.

Также пациентке было выполнено иммуногистохимиче-
ское обследование препаратов. Обнаружен виментин в оча-
говых пролифератах из фибробластических элементов в
зонах бронхиолоальвеолярного перехода и в виде очагов
интерстициального фиброзирования в альвеолах, кроме
того, маркер обнаруживается в стромальных элементах
ткани легкого. Гладкомышечный актин выявлялся в стенках
сосудов, бронхиол и бронхов. Панцитокератины выявлены
в эпителии бронхиол и бронхов. В соответствии с этим ис-
следованием дано следующее заключение: интерстициаль-
ный фиброз легкого в исходе излеченного туберкулеза лег-
ких с формированием фибробластических фокусов в зоне
бронхиолоальвеолярного перехода, что напоминает обыч-
ную ИП.

Морфологическое заключение: обычная ИП не коррели-
рует с клинико-лабораторными данными, полученными в
результате проведенного комплексного обследования па-
циентки – у пациентки отсутствуют жалобы, быстрое про-
грессирование заболевания, нормальные показатели ФВД,
отсутствует крепитация в легких, изменения на КТ ОГК не
характерны для данного заболевания.

Посттуберкулезный фиброз также вызывает сомнения,
так как процесс прогрессирует, несмотря на проводимую
противотуберкулезную химиотерапию с учетом данных
устойчивости и чувствительности МБТ к препаратам. 

Рис. 3. КТ ОГК, контроль: а – от 07.12.2017; б – 06.02.2018.

а

б

Рис. 4. КТ ОГК плотных очагов от 11.08.2017.
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Исходя из всего перечисленного проведенным консилиумом
было решено расценить данный процесс в легких как ИЗЛ
неустановленной этиологии. От лечения интерстициального
заболевания на данный момент рекомендовано воздер-
жаться. Следует продолжить динамическое наблюдение и
противотуберкулезную химиотерапию в прежнем объеме.

Таким образом, полностью клинический диагноз стал
звучать: «Очаговый туберкулез S2 правого легкого, состоя-
ние после ВАТС-резекции S2 справа по поводу очагового
туберкулеза от 11.09.2017. Устойчивость к изониазиду.
МБТ(-). Состояние после ВАТС слева, резекция части S4–5,
S6 от 13.03.2018. ИЗЛ неуточненной природы. ДН 0».

Через полгода динамического наблюдения состояние па-
циентки сохраняется удовлетворительным. Жалоб она не
предъявляет. На КТ ОГК без отчетливой динамики. Решено
продолжить дальнейшее наблюдение.

заключение
Данный случай показывает сосуществование двух легоч-

ных заболеваний у одного пациента и определяет трудности
диагностики при, казалось бы, очевидных доказательствах
наличия туберкулеза и второго заболевания легких.

Также даже при неоднократном бронхологическом иссле-
довании, дважды перенесенных видеоторакоскопических
биопсиях легких, объединении многих специалистов
Москвы диагноз второго заболевания так и остается не-
ясным, что говорит о том, что, даже объединив все усилия,
не всегда удается определить сущность ИЗЛ, оставив за-
ключение «ИЗЛ неустановленной природы».
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аннотация
Методические рекомендации посвящены вопросам практической работы по диагностике и лечению новой коронавирусной инфекции
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с новой коронавирусной инфекцией COVID-19 в военных стационарах с позиций практического опыта специалистов госпиталя, требо-
ваний национальных рекомендаций. наиболее важные рекомендации касаются вопросов правильного понимания заболевания, алго-
ритмов действий врачебного персонала и режимов фармакотерапии пациентов с коронавирусной инфекцией.
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Abstract
The guide is devoted to issues of practice on diagnosis and treatment of the new coronavirus COVID-19 infection. The purpose of creating this
document was the need to develop a unified approach to providing care to patients with the new coronavirus COVID-19 infection in military
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общая информация
основным источником коронавирусной инфекции

является больной человек, в том числе находящийся
в инкубационном периоде заболевания. пути пере-
дачи инфекции: воздушно-капельный (при кашле, чи-
хании, разговоре), воздушно-пылевой и контактный.
Факторы передачи: воздух, пищевые продукты и пред-
меты обихода.

инкубационный период составляет от 2 до 14 сут,
в среднем 5 дней. для COVID-19 в разгаре заболевания
характерно наличие клинических синдромов острой
респираторной вирусной инфекции.

В начальном периоде (1–8-е сутки) наиболее ча-
стыми симптомами и синдромами являются:

• выраженная слабость и ломота в теле (60–90%);
• разлитая головная боль (до 60%);
• гастроэнтерит (до 15%);
• аносмия и дисгевзия (до 25%);
• субфебрильная лихорадка (до 50%).
В период разгара (8–15-е сутки) характерно нали-

чие клинических симптомов острой респираторной
вирусной инфекции верхних и/или нижних дыхатель-
ных путей:

• повышение температуры тела более 38,5ºС 
(20–90%);

• кашель (сухой) – 53–80%;
• одышка (10–55%);
• повышенная утомляемость (44–50%).
Гипоксемия (снижение SpO2<90%) развивается

более чем у 30% пациентов. Средний возраст боль-
ных в провинции Ухань составлял около 41 года, наи-
более тяжелые формы развивались у пациентов по-
жилого возраста (60 и более лет) и страдающих
коморбидной патологией. В россии подавляющее
число заболевших – лица моложе 65 лет.

наиболее часто у больных COVID-19 отмечены сле-
дующие сопутствующие заболевания: сахарный диа-
бет – 20%, артериальная гипертензия – 15% и другие
сердечно-сосудистые заболевания – 15%.

легкое течение COVID-19 наблюдается у 80% боль-
ных, среднетяжелое – в 15% (поражение респиратор-
ных отделов легких), крайне тяжелое – 5%.

наиболее тяжелое течение коронавирусной инфек-
ции наблюдается также у пациентов с ожирением, са-
харным диабетом, артериальной гипертензией.

В отношении определения поражения легких при
COVID-19 стоит отметить, что, на наш взгляд, термин
«пневмония» совершенно не отражает морфологию,
клинико-рентгенологические признаки патологиче-
ского процесса, наблюдаемого при вирусассоцииро-
ванном поражении легких при COVID-19.

Более правильным является термин «вирусное по-
ражение легких» (вирусный пневмонит, вирусная ин-
терстициопатия), что и должно быть отражено в диаг-
нозе.

данный факт имеет важное практическое значение,
так как термин «пневмония» нередко заставляет вра-
чей ошибочно назначать антимикробную терапию при
отсутствии объективных признаков присоединения
бактериальной инфекции. напротив, вышеозначен-

ные термины (вирусное поражение легких, вирусный
пневмонит или интерстициопатия) сподвигнут прак-
тического врача к правильной оценке ситуации, в том
числе к назначению, при наличии показаний противо-
воспалительной терапии (глюкокортикостероиды –
ГкС и др.).

В числе биологических маркеров COVID-19 фигури-
руют лейкопения – 33,7%, лимфопения – 82,1%, тром-
боцитопения – 36,2%, повышение лактатдегидроге-
назы более 250 U/л – 41,5%, высокие концентрации
D-димера, ферритина.

С-реактивный белок (СрБ) является основным лабо-
раторным маркером активности системного процесса,
инициируемого вирусом SARS-CoV-2. его повышение
становится основанием для привлечения противовос-
палительной терапии (ГкС, тоцилизумаб).

прокальцитонин (пкт) при коронавирусной ин-
фекции с поражением респираторных отделов лег-
ких находится в пределах референсных значений.
повышение пкт свидетельствует о присоединении
бактериальной инфекции и коррелирует с тяжестью
течения, распространенностью воспалительной ин-
фильтрации и прогнозом при бактериальных ослож-
нениях.

поэтому при ведении пациента с COVID-19 необхо-
димо мониторировать оба показателя: СрБ и пкт.

С практической точки зрения наиболее важно паци-
ентам с подозрением на коронавирусную инфекцию
выполнять компьютерную томографию (кт) органов
грудной клетки (оГк). изменения на кт наблюдаются у
76% больных (изменения по типу «матового стекла» –
50%, односторонние инфильтраты – 37,2%, двухсто-
ронние инфильтраты – 46%, интерстициальные изме-
нения – 13,6%). при кт основными типичными про-
явлениями вирусной пневмонии COVID-19 являются:
многочисленные уплотнения легочной ткани по типу
«матового стекла» преимущественно округлой формы
различной протяженности с или без консолидации с
утолщением септ или без; периферической, мульти-
лобарной локализации. нехарактерные признаки:
уплотнения легочной ткани по типу «матового стекла»
центральной и прикорневой локализации, единич-
ные солидные узелки, наличие кавитаций, плевраль-
ный выпот, лимфоаденопатия. для оценки тяжести
COVID-19 по данным кт используется шкала, основан-
ная на визуальной оценке примерного объема уплот-
ненной легочной ткани в обоих легких:

• отсутствие характерных проявлений (кт-0);
• минимальный объем/распространенность менее

25% объема легких (кт-1);
• средний объем/распространенность 25–50%

объема легких (кт-2);
• значительный объем/распространенность 50–75%

объема легких (кт-3);
• критический объем/распространенность более

75% объема легких (кт-4).

клинические варианты 
и осложнения COVID-19

клинические варианты и осложнения COVID-19:
• инаппарантная;
• острая респираторная вирусная инфекция легкого

течения;

Термин «вирусное поражение легких»
(вирусный пневмонит, вирусная
интерстициопатия) является более
правильным. Это должно быть отражено 
в диагнозе.

При ведении пациента с COVID-19
необходимо мониторировать 
оба показателя: СРБ и ПКТ.
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• вирусное поражение легких без дыхательной не-
достаточности;

• вирусное поражение легких с дыхательной недо-
статочностью.

по наличию осложнений:
• с осложнениями (острый респираторный ди-

стресс-синдром – ордС, сепсис, септический шок,
тромбоз артерий, синдром диссеминированного
внутрисосудистого свертывания и др.).

Примеры формулировки диагноза:
1. новая коронавирусная инфекция CоVID-19

(подтвержденная), среднетяжелая форма.
двустороннее вирусное поражение легких
(кт-2).

2. новая коронавирусная инфекция CоVID-19
(вероятная), тяжелая форма. двустороннее
вирусное поражение легких (кт-3), ордС,
острая дыхательная недостаточность.

кодировка:
U07.1 – коронавирусная инфекция, вызванная

CоVID-19, вирус идентифицирован (подтвержден
лабораторным тестированием).

U07.2 – коронавирусная инфекция, вызванная
CоVID-19, вирус не идентифицирован (CоVID-19
диагностируется клинически или эпидемиологи-
чески, лабораторные данные неубедительны или
недоступны).

Лечение пациентов с COVID-19

Этиотропная терапия
препаратами, обладающими активностью в отно-

шении вируса SARS-CoV-2, являются фавипиравир и
рамдесивир. Этиотропная терапия новой коронави-
русной инфекции наиболее целесообразна в фазу ре-
пликации вируса – в первые 5 сут заболевания, у па-
циентов с факторами риска тяжелого течения
COVID-19. Фавипиравир доступен в таблетках по 
200 мг (для пациентов массой тела менее 75 кг по 
1600 мг 2 раза в сутки в 1-й  день, далее по 600 мг 2 раза
в сутки в течение 9 дней; для пациентов с массой тела
от 75 до 90 кг по 2000 мг 2 раза в сутки в 1-й день,
далее по 800 мг 2 раза в сутки в течение 9 дней; для
пациентов с массой тела более 90 кг по 2400 мг 2 раза
в сутки в 1-й день, далее по 1000 мг 2 раза в сутки в
течение 9 дней.

низкомолекулярные гепарины
назначение низкомолекулярных гепаринов (нМГ) в

лечебных дозах показано ВСеМ госпитализированным
пациентам с поражением легких (при отсутствии про-
тивопоказаний – продолжающееся кровотечение,
снижение количества тромбоцитов ниже 25¥109/л,
первичное нарушение гемостаза). В случае недоступ-
ности нМГ возможно использование нефракциониро-
ванного гепарина. при отсутствии возможностей к
применению нМГ могут использоваться пероральные
антикоагулянты – апиксабан 5–10 мг/сут и риварокса-
бан 15–20 мг/сут.

Глюкокортикостероиды
ГкС являются препаратами первого выбора для

противовоспалительного лечения пациентов с при-
знаками «цитокинового шторма».

для лечения COVID-19 легких форм использовать
ГкС не рекомендуется.

показанием для применения ГкС является сохра-
няющаяся лихорадка выше 38ºС в течение 3–5 дней

Алгоритм действий врача 
при приеме пациента с COVID-19
Пациент госпитализируется, минуя приемное отде-
ление (осматривается в «красной зоне» дежурным
врачом инфекционного центра).
1. Жалобы, анамнез, осмотр.
2. Пульсоксиметрия.
3. Определение тяжести по шкале NEWS (Прил. 2):

• 1–4 балла (низкий риск) – коечное отделение;
• 5 и более баллов – вызов реаниматолога – реше-

ние о госпитализации в отделение реанимации
и интенсивной терапии (ОРИТ).

4. Общий анализ крови + лейкоцитарная формула.
5. Общий анализ мочи.
6. Биохимический анализ – СРБ, креатинин, АСТ,

АЛТ, креатинфосфокиназа, глюкоза, электро-
литы – K, Na, определение ПКТ, ферритина, 
D-димера при среднетяжелом и тяжелом течении
COVID-19.

7. ЭКГ.
8. КТ ОГК (если не выполнено на предыдущем

этапе).
9. ПЦР на COVID-19 (если не выполнено на преды-

дущем этапе).
10. Ингаляции увлажненным О2 с потоком 5 л/мин

и выше при SpO2≤93%.
11. Назначение НМГ (Прил. 1).
12. Назначение противовоспалительной терапии

(Прил. 3).
13. Объяснить пациенту необходимость находиться

в положении на животе не менее 4 ч (прон-пози-
ция). Методология: пациента следует положить
на живот, предварительно поместив валики под
грудную клетку и таз с таким расчетом, чтобы
живот не оказывал избыточного давления на
диафрагму.

Примечание: 
При ведении больного обращать внимание на выражен-
ность гастроинтестинального синдрома (диарея,
рвота), проводить мониторинг электролитов и при-
нимать меры по коррекции водно-электролитных на-
рушений (Регидрон и др.).
При наличии показаний назначение упреждающей про-
тивовоспалительной терапии (см. Прил. 3).

Показания для перевода в ОРИТ
Показания для перевода в ОРИТ (достаточно од-
ного из критериев):
• частота дыхательных движений (ЧДД)>30/мин;
• SpO2≤93% (на фоне инсуффляции О2);
• PaO2/FiO2≤300 мм рт. ст.;
• прогрессирование изменений в легких по данным

рентгенографии, КТ (нарастание объема поражения
легочной ткани более чем на 50% через 24–48 ч);

• снижение уровня сознания;
• необходимость респираторной поддержки (неин-

вазивной и инвазивной вентиляции легких);
• нестабильная гемодинамика (систолическое

АД<90 мм рт. ст. или диастолическое АД<60 мм рт. ст.,
потребность в вазопрессорных препаратах, диурез
менее 20 мл/ч);

• синдром полиорганной недостаточности;
• qSOFA>2 баллов;
• лактат артериальной крови >2 ммоль.



Критерии выписки из стационара
• Нормотермия в течение 3 последовательных дней

(температура менее 37,5ºС);
• SpO2≥96%;
• снижение уровня СРБ (в пределах нормальных

значений или не более 20 мг/л);
• тенденция к регрессу изменений по результатам

КТ – отсутствие новых зон, уменьшение измене-
ний по объему. КТ ОГК не является обязательной
процедурой перед выпиской и может быть реко-
мендована через 1–2 мес после выписки из ста-
ционара.

Пациенту после выписки необходимо соблюдать
режим самоизоляции до получения двух последова-
тельных отрицательных результатов ПЦР РНК
COVID-19 (в том числе взятых при госпитализа-
ции).

Andrei A. Zaitsev, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (11): 91–97.

94                                                                                                              CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №11 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 11

при наличии как минимум одного из следующих кри-
териев:

• снижение SpO2≤93% при дыхании атмосферным
воздухом;

• СрБ>50 мг/л или рост уровня СрБ в 3 раза на 
8–14-й дни заболевания;

• прогрессирующее поражение легких по результа-
там кт;

• лимфоциты <1×109/л и/или <15%;
• лейкоциты <3,0×109/л;
• ферритин крови >500 нг/мл.
применяются:
• метилпреднизолон в дозировке 500–1000 мг/сут

внутривенно в течение 3 сут. У пациентов, требую-
щих респираторной поддержки, после пульс-тера-
пии возможен переход на пероральный прием ме-
тилпреднизолона 28–40 мг/сут (4 таблетки по 4 мг
утром, 3 таблетки после обеда) до 10-го дня с
последующим постепенным снижением дозировки
(по 1 таблетке ежедневно начиная с обеденных)
вплоть до полной отмены препарата

или
• дексаметазон 20–30 мг/сут внутривенно в течение 

3–4 дней.

наш опыт показывает, что своевременное исполь-
зование ГкС позволяет остановить процесс, «удер-
жать» пациента на самом этапе – когда достаточным
уровнем респираторной поддержки является оксиге-
нотерапия с потоком 5–10 л/мин. на фоне применения
ГкС нормализуется температура тела, снижается уро-
вень СрБ, улучшаются показатели газообмена.

У пациентов с сохраняющимися массивными изме-
нениями по данным кт (участки консолидации, рети-
кулярные изменения) с дыхательной недостаточ-
ностью (эпизоды десатурации ниже 93% при
физической нагрузке), требующей длительной окси-
генотерапии, возможно применение метилпреднизо-
лона per os в дозе 0,5 мг/кг в течение 2–3 нед с после-
дующим снижением до полной отмены. по нашим
клиническим наблюдениям данный подход демон-
стрирует улучшение показателей газообмена, повы-
шение толерантности к физической нагрузке.

таргетная терапия
таргетную терапию ингибиторами интерлейкина –

ил-6 (тоцилизумабом или сарилумабом) или ил-1β
(канакинумабом) в комбинации с ГкС рекомендуется
инициировать до развития тяжелого поражения лег-
ких с целью подавления «цитокинового шторма» и
предотвращения развития полиорганной недостаточ-
ности.

показаниями для назначения тоцилизумаба, сари-
лумаба и канакинумаба являются сочетание данных 
кт оГк [значительный объем поражения легочной па-
ренхимы – более 50% (кт-3–4) с двумя и более призна-
ками]:

• снижение SpO2;
• СрБ>50 мг/л или рост уровня СрБ в 3 раза на 8–

14-й день заболевания;
• лихорадка >38ºC в течение 3 дней;
• число лейкоцитов <3,0×109/л;

Алгоритм наблюдения за больным
дежурной медицинской сестры
(в «красной зоне»)
1. Термометрия (утро, вечер).
2. Пульсоксиметрия (утро, обед, вечер, при ухудше-

нии состояния больного).
3. Измерение АД (утро, вечер).
4. Контроль кратности стула каждые 24 ч, в случае

диареи – каждые 8 ч.
5. Объем вводимой инфузионной терапии с занесе-

нием данных в карту наблюдения (за истекшие
сутки).

6. Контроль выполнения пациентом прон-позиции.
7. Занесение данных о дате выполнения КТ ОГК 

в карту наблюдения.
8. Забор материала на COVID-19 (при указании

врача). Занесение даты забора материала в карту
наблюдения.

9. Выполнение врачебных назначений.

Незамедлительно сообщить дежурному врачу!
• В случае SpO2 (пульсоксиметрия) менее 93%.
• ЧДД>25 в минуту.
• Частота сердечных сокращений более 120 

в минуту или менее 40 в минуту.
• Систолическое АД<90 мм рт. ст.
• В случае изменения уровня сознания (затор-

моженность, потеря сознания).
• Температура тела более 39,0ºС или менее 35ºС.

ГКС являются препаратами первого выбора
для противовоспалительного лечения
пациентов с признаками «цитокинового
шторма».



• абсолютное число лимфоцитов <1×109/л;
• уровень ферритина крови >500 нг/мл;
• уровень ил-6>40 пг/мл.
противопоказания к назначению ингибиторов ре-

цепторов ил-6: сепсис, нейтропения менее 0,5×109/л,
тромбоцитопения менее 50 тыс., повышение аспартат -
аминотрансферазы (АСт), аланинаминотрансферазы
(Алт) более 5 норм, сопутствующие заболевания 
с прогнозируемым неблагоприятным исходом.

при среднетяжелой форме заболевания с целью по-
давления гипервоспаления и предотвращения развития
серьезных поражений легких и других органов, об-
условленных COVID-19, можно рассматривать назначе-
ние ингибиторов ил-6 олокизумаба и левилимаба. 

показаниями для назначения олокизумаба и леви-
лимаба являются сочетание данных кт оГк (кт-2–3 
с двумя и более признаками):

• снижение SpO2;
• СрБ>30 мг/л;
• лихорадка >38ºC в течение 3 дней и более;
• число лейкоцитов <3,0×109/л;
• абсолютное число лимфоцитов <1,0×109/л.

антибактериальная терапия
COVID-19, как и любая другая вирусная инфекция, не

является показанием для применения антибиотиков. 
В патогенезе поражения легких при COVID-19 лежат им-
мунные механизмы – синдром активации макрофагов с
развитием «цитокинового шторма», на который антибак-
териальные препараты не оказывают воздействия.

Антибактериальная терапия назначается только
при наличии убедительных признаков присоединения
бактериальной инфекции (повышение пкт>0,5 нг/мл,
появление гнойной мокроты, лейкоцитоз >10×109/л 
с увеличением числа палочкоядерных нейтрофилов
более 10%).

Выбор антибиотиков и способ их введения осу-
ществляются на основании тяжести состояния паци-
ента, анализе факторов риска встречи с резистент-
ными микроорганизмами (наличие сопутствующих
заболеваний, предшествующий прием антибиотиков 
и др.), результатов микробиологической диагностики.
С целью уменьшения нагрузки на медицинский персо-

нал целесообразно использовать пероральные формы
антимикробных препаратов, ступенчатую терапию.

при стартовом планировании эмпирической анти-
микробной терапии пациенту с нозокомиальной пнев-
монией необходимо учитывать локальные микробио-
логические данные о наиболее часто встречающихся
возбудителях и их механизмах антибиотикорезистент-
ности, прогнозировать риск встречи с резистентными
штаммами бактерий.

симптоматическое лечение
купирование лихорадки.
Жаропонижающие препараты назначают при темпе-

ратуре тела выше 38,0–38,5ºС. при плохой переносимо-
сти лихорадочного синдрома, головных болях, повыше-
нии артериального давления (Ад) и выраженной
тахикардии (особенно при наличии ишемических изме-
нений или нарушениях ритма) жаропонижающие пре-
параты используют и при более низких цифрах. наибо-
лее безопасным препаратом является парацетамол.

противокашлевые препараты: бутамират, леводро-
призин, ренгалин.

Мукоактивные препараты: амброксол, ацетилци-
стеин. 

назначение мукоактивных препаратов возможно у
пациентов с продуктивным кашлем (нозокомиальная
инфекция, сопутствующие процессы – хронический
бронхит и др.).
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Антибактериальная терапия назначается
только при наличии убедительных
признаков присоединения бактериальной
инфекции (повышение ПКТ более 0,5 нг/мл,
появление гнойной мокроты, лейкоцитоз
более 10×109/л с увеличением числа
палочкоядерных нейтрофилов более 10%).

Форма заболевания Возможные варианты схем лечения*

Легкие формы (без поражения легких) Симптоматическая терапия

Среднетяжелые формы 
(поражение легких без ДН, КТ-1–2)

НМГ (пероральные антикоагулянты)
Симптоматическая терапия
Противовоспалительная терапия: ГКС по показаниям (Прил. 3)

Среднетяжелые формы 
(поражение легких без ДН, 
КТ-2–3) у пациентов старше 60 лет 
или с сопутствующими хроническими
заболеваниями (сахарный диабет,
артериальная гипертензия, ожирение), 
а также при «прогрессировании процесса»

НМГ
Симптоматическая терапия 
Противовоспалительная терапия: ГКС, олокизумаб, левилимаб 
по показаниям (Прил. 3)
Фавипиравир (назначение целесообразно, если с момента 
появления симптомов заболевания прошло менее 5 сут)

Тяжелые формы 
(вирусное поражение легких с развитием
ДН, ОРДС, сепсис, КТ-3–4)

НМГ
Противовоспалительная терапия: тоцилизумаб, сарилумаб, ГКС (Прил. 3)
Фавипиравир (назначение целесообразно, если с момента 
появления симптомов заболевания прошло менее 5 сут)
Рамдесивир (назначение целесообразно, если с момента появления
симптомов заболевания прошло менее 5 сут)
Симптоматическая терапия

*Все препараты с назначением «вне инструкции» назначаются по решению врачебной комиссии при подписанном информированном 
согласии пациента на лечение!

Приложение 1
основные схемы фармакологического лечения в зависимости от тяжести заболевания
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Параметр Балльная оценка 
параметра Параметр больного Балл 

пациента Примечание

Частота дыхания за 1 мин

≤8 3

9–11 1

12–20 0

21–24 2

≥25 3

Насыщение крови кислородом, % (пульсоксиметр)

≤91 3

92–93 2

94–95 1

≥96 0

Необходимость ингаляции кислорода

Да 1

Нет 0

АД (систолическое артериальное давление)

≤90 3

91–100 2

101–110 1

111–219 0

≥220 3

Частота сердечных сокращений в 1 мин (пульс)

≤40 3

41–50 1

51–90 0

91–110 1

111–130 2

≥131 3

Изменение уровня сознания

Нет 0

Есть 3

Пациент с COVID-19

Подтверждено
(позитивный) 0

Подозрительный 0

Маловероятно 0

Подтверждено
(отрицательный) 0

Итого Указать сумму баллов больного →

Примечание. 1–4 балла (низкий риск) – коечное отделение; 5 и более баллов (высокий риск) – вызов реаниматолога, перевод (госпита-
лизация) в ОРИТ.

ФИО Дата Время: 08:00     20:00 (подчеркнуть)

Приложение 2
Шкала оценки тяжести пациента с covid-19 (шкала nEWS, адаптация)
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Препарат Механизм 
действия

Форма 
выпуска

Схема 
назначения

Тоцилизумаб
Препараты на основе
моноклональных антител,
ингибируют рецепторы ИЛ-6

Концентрат 
для приго-
товления 
раствора
для инфузий

400 мг разводят в 100 мл
0,9% раствора NaCl, вводят внутри-
венно, капельно в течение 60 мин*
Однократно вводить не более 800 мг

Сарилумаб
Раствор 
в шприц-
ручках

200 мг или 400 мг развести в 100 мл
0,9% раствора NaCl, вводить внутри-
венно капельно в течение 60 мин*

Олокизумаб

Гуманизированные
моноклональные антитела
изотипа иммуноглобулина G4/κ,
разработанные в качестве
антагониста ИЛ-6

Раствор для
подкожного
введения

160 мг/мл – 0,4 мл подкожно однократно

Левилимаб Моноклональные антитела, 
ингибируют рецепторы ИЛ-6

Раствор для
подкожного
введения

324 мг (2 шприца по 162 мг/0,9 мл) 
подкожно однократно

Метилпредни-
золон ГКС обладают

противовоспалительным,
иммуносупрессивным,
противошоковым действием

Раствор 500–1000 мг 1 раз в день в течение 3 сут

Дексаметазон Раствор 20–40 мг 1 раз в сутки в течение 3–5 сут

Преднизолон Раствор 300–600 мг 2 раза в сутки в течение 3 сут

*Дополнительное назначение ингибиторов ИЛ-6 в той же дозе через 12 ч:
• отсутствие или недостаточный клинический эффект (не купировалась лихорадка), или
• отсутствие снижения концентрации высокочувствительного СРБ<30–50% от исходного, и/или
• отсутствие снижения концентрации D-димера, фибриногена или ферритина.

Приложение 3
препараты упреждающей противовоспалительной терапии covid-19








