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ПЕРЕД НАЗНАЧЕНИЕМ И ПРИМЕНЕНИЕМ СЛЕДУЕТ ВНИМАТЕЛЬНО ПРОЧИТАТЬ ИНСТРУКЦИЮ 
ПО МЕДИЦИНСКОМУ ПРИМЕНЕНИЮ! САМОЛЕЧЕНИЕ МОЖЕТ БЫТЬ ВРЕДНЫМ ДЛЯ ВАШЕГО ЗДОРОВЬЯ

Торговое название: Мегасеф® 250; Мегасеф® 750; Мегасеф® 250, Мегасеф® 500. Способ применения и дозы, курс лечения 5-10 
дней:  Мегасеф® 250, 750 предназначен для внутримышечного или внутривенного введения. Взрослые и дети весом≥ 40 кг: от 750мг 
до 1,5г каждые 8 часов; Дети весом < 40 кг: от 30 до 100 мг/кг/день вводимые в виде 2 или 3 разделенных доз. Таблетки Мегасеф® 
250, 500: Рекомендованная доза для взрослых и детей массой тела ≥ 40 кг составляет по 250-500 мг 2 раза в день. Рекомендованная доза 
для детей старше 6 лет с массой тела < 40 составляет по 125-250 мг (10-15мг/кг) 2 раза в день. Побочные действия: Побочные реакции 
случаются очень редко и имеют преходящий характер. Часто: нейтропения, эозинофилия, транзиторное повышение печеночных ферментов, 
реакции в месте инъекции. Нечасто: лейкопения, снижение концентрации гемоглобина, ложноположительный тест Кумбса, кожная сыпь, 
крапивница, зуд, расстройство желудочно-кишечного тракта, транзиторное повышение уровня билирубина. Редко:повышенный рост 
грибов рода Candida, тромбоцитопения, лихорадка лекарственной этиологии. Очень редко: гемолитическая анемия. Противопоказания: 
гиперчувствительность к активному компоненту препарата или другим цефалоспориновым антибиотикам;  пациенты с известной 
гиперчувствительностью к цефалоспориновым антибиотикам; тяжелая гиперчувствительность к любому другому типу бета-лактамных 
антибактериальных веществ; для таблетки Мегасеф® 250-детский возраст до 6 лет;  Лекарственные взаимодействия: Необходимо быть 
осторожным при одновременном применении Цефуроксим с  комбинированными пероральными контрацептивами, варфарином, с петлевыми 
диуретиками,с пробеницидом. Фармацевтически несовместим с аминогликозидами, раствором натрия гидрокарбоната. Особые указания: С 
осторожностью следует назначать препарат пациентам с анафилактической реакцией на пенициллины и другие бета-лактамные антибиотики 
в анамнезе. При одновременном приеме с аминогликозидами и диуретиками повышается риск возникновения нефротоксических эффектов. 
При лечении менингита препаратом Мегасеф® 250; 750 у некоторых детей отмечалось снижение слуха легкой и средней степени тяжести, 
при этом в цереброспинальной жидкости определялись положительные культуры Haemophilus infl uenzae через 18-36 часов терапии. Если у 
пациента наблюдается продолжительная или значительная диарея, спазмы в области живота, лечение должно быть отменено немедленно 
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ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ:

Инфекции верхних дыхательных 
путей и лор-органов 

Инфекции нижних дыхательных 
путей 

Инфекции мочеполовой системы 

Инфекции кожи и мягких тканей

и пациент должен быть направлен на дальнейшее обследование. Беременность. Данные 
об использовании цефуроксима у беременных женщин ограничены. Исследования на 
животных показали отсутствие репродуктивной токсичности.  Мегасеф® следует 
назначать беременным женщинам, только если польза от применения перевешивает 
риск. Было доказано, что цефуроксим проникает через плаценту и достигает 
терапевтических уровней в околоплодной жидкости и пуповинной крови после 
внутримышечного или внутривенного введения препарата матери.  
Период лактации. Цефуроксим выделяется в материнское молоко 
в небольших количествах. Не ожидается появление побочных 
реакций при приеме терапевтических доз, хотя нельзя исключать 
риск диареи и грибковых инфекций слизистых оболочек. 
Необходимо принять решение в отношении прекращения 
грудного кормления или прекращения / воздержания от терапии 
цефуроксимом, принимая во внимание пользу грудного 
вскармливания для ребенка и пользу терапии для женщины. 
Условия отпуска из аптек: По рецепту. 
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Уважаемые читатели!

Перед вами номер журнала «Человек и 
Лекарство – Казахстан», который по-
священ такой области медицины, как 
пульмонология и аллергология. 

Заболевания легких занимают пятое 
место среди причин смерти и отмеча-
ется их неуклонный рост. По данными 
ВОЗ, в мире болезнями легких страдает 
приблизительно 600 млн. человек. 

Раздел журнала посвящен следующим 
темам: «Актуальные вопросы диагно-
стики, обследования и лечения больных 
с COVID-19-ассоциированной пневмо-
нией в различных странах и континен-
тах» и «Актуальные вопросы диагностики и лечения хронического 
бронхита и пневмонии, как часто встречающиеся заболевания че-
ловека, особенно в период пандемии COVID-2019».

Большой интерес у практических врачей вызовут «Практические 
рекомендации по ведению пациентов с нетяжелой внебольничной 
пневмонией».  

Сезон аллергии на подходе и эта тема остается очень актуальной. 
Поэтому статья по эффективности современных антигистамин-
ных препаратов при лечении хронической крапивницы нашла свое 
место в клубе аллерголога. 

Хотим обратить ваше внимание на статью по идиопатическому 
легочному фиброзу профессора  Мукатовой Ирины Юрьевны.

На страницах издания опубликованы работы ведущих клиници-
стов Казахстана и СНГ, в которых представлены новейшие дости-
жения в профилактике, диагностике, лечении и фармакотерапии 
заболеваний бронхо-легочной системы и аллергических заболеваний.

Желаем вам, уважаемые коллеги, приятного и познавательного 
чтения! 

С уважением, Дуйсеева Гульмира
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Практические рекомендации  
по ведению пациентов  
с нетяжелой внебольничной 
пневмонией

Внебольничная пневмония (ВП) является одной из актуальных проблем современной медицины, 
что обусловлено высокой заболеваемостью и смертностью, связанными с этой патологией. Так, 
ежегодная заболеваемость ВП в России составляет 390–400 случаев на 100 тыс. населения, а 
смертность – 17–18 случаев на 100 тыс. [1]. По данным ВОЗ, пневмония и грипп занимают 3-е 
место среди ведущих причин смерти, унося более 3 млн жизней ежегодно. Известно, что у паци-
ентов молодого и среднего возраста без сопутствующих заболеваний летальность в среднем со-
ставляет 1–3%, а у больных пожилого возраста с сопутствующими заболеваниями летальность 
достигает 15–58% [1, 2]. Важными факторами неблагоприятного исхода при пневмонии являются 
позднее обращение за медицинской помощью, неверная оценка состояния пациента и прогноза 
течения заболевания, а также неадекватная стартовая антибактериальная терапия.

А.А. Зайцев 1, А.И. Синопальников 2 
1 ФГБУ «ГВКГ им. Н.Н. Бурденко», Москва, Россия 
2 ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, Москва, Россия

Возбудители 
внебольничной  
пневмонии
Основным возбудителем пнев-

монии является  Streptococcus 
pneumoniae (S. pneumoniae),  вызы-
вающий до 30–50% случаев забо-
левания.  Haemophilus influenzae  в 
амбулаторной практике встречает-
ся в 8–10% случаев (как правило, 
у курильщиков, больных хрони-
ческим бронхитом, хронической 
обструктивной болезнью легких 
[ХОБЛ]).  Известно, что 8–30% 
случаев нетяжелой ВП обусловле-
ны  Chlamydophila pneumoniae (C. 
pneumoniae)  и  Mycoplasma pneu-
moniae (M. pneumonia),  в  3–5% 
обнаруживаются  Staphylococcus 
aureus (S. aureus)  и  Klebsiella pneu-
moniae  (K.  pneumoniae)  [1, 3–6]. 
При тяжелом течении ВП су-
ществует вероятность выявле-
ния  Legionella pneumophila,  но в 
России, как правило, это единич-
ные (спорадические) случаи. В 
очень редких случаях пневмонию 
во внебольничных условиях может 
вызывать Pseudomonas aeruginosa (у 

пациентов с муковисцидозом, 
бронхоэктатической болезнью, им-
мунодефицитами). У 50% взрослых 
пациентов, страдающих ВП, выяв-
ляют 2 и более возбудителей, наи-
более частым является сочетание 
пневмококковой инфекции с мико-
плазменной или хламидийной ин-
фекцией, а также респираторными 
вирусами (в данном контексте, на 
наш взгляд, речь идет о выявлении 
вируса, а не его вкладе в возникно-
вение пневмонии, т. е. бактериаль-
ная пневмония развивается на фоне 
острой респираторной вирусной 
инфекции), что утяжеляет течение 
заболевания. Следует отметить, что 
выделение из мокроты Streptococcus 
viridans, Staphylococcus epidermidis и 
других коагулазонегативных ста-
филококков, а также  Enterococcus 
spp., Neisseria spp., Candida spp., как 
правило, свидетельствует о конта-
минации материала микрофлорой 
верхних отделов дыхательных пу-
тей, поскольку для данных микро-
организмов не характерна способ-
ность вызывать бронхолегочное 
воспаление.

Поражение легких («первичная 
вирусная пневмония») может быть 
обусловлено респираторными ви-
русами (гриппа, коронавирусом 
COVID-19, респираторно-синци-
тиальным вирусом, метапневмови-
русом человека, бокавирусом чело-
века и др.). Необходимо отметить, 
что в данной ситуации термин 
«пневмония» не отражает в полной 
мере морфологию и клинико-рент-
генологические признаки патологи-
ческого процесса, наблюдающегося 
при вирусном поражении легких. 
На наш взгляд, более правильным 
является термин «вирусный пнев-
монит» [7]. На практике в такой 
ситуации очень важно установить 
этиологию заболевания (предпо-
ложить на основании характерных 
клинико-рентгенологических кри-
териев), сформировать правиль-
ный диагноз (например: грипп А, 
тяжелое течение, осложненный 
острым респираторным дистресс-
синдромом [ОРДС], острой дыха-
тельной недостаточностью [ОДН]) 
и осуществить правильное ведение 
больного (респираторная поддерж-
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ка, противовирусная терапия и др.) 
[7].

Рост актуальности тяжелых по-
ражений легких в рамках вирусной 
инфекции в основном обусловлен 
пандемическим вирусом гриппа A/
H1N1, способным вызывать пер-
вичное поражение ткани легких 
с развитием ОРДС и быстро про-
грессирующей ОДН [7]. Выделя-
ют первично вирусное поражение 
легких, развивающееся в резуль-
тате непосредственного вирусного 
поражения легких, и вторичную 
бактериальную пневмонию (вирус-
но-бактериальную), которая может 
сочетаться с первичным вирусным 
поражением легких или являться 
самостоятельным поздним ослож-
нением гриппа [7]. Другим клини-
ческим сценарием поражения ниж-
них отделов респираторного тракта 
в рамках вирусной инфекции явля-
ется развитие бронхиолита с после-
дующим присоединением бактери-
альной инфекции (пневмонии).

До настоящего времени как в 
международных рекомендациях по 
ведению пациентов с ВП [1, 3–5], 
так и в отдельных публикациях [7, 
8] отмечается тот факт, что имен-
но вирусы гриппа наиболее часто 
вызывают первичное вирусное по-
ражение легких, тогда как другие 
респираторные вирусы реже вызы-
вают первичное вирусное пораже-
ние. В этой связи стоит заметить, 
что выявление методом полиме-
разной цепной реакции (ПЦР) аде-
новируса или другого возбудителя 
в носоглоточном мазке или ином 
биологическом материале у боль-
ного с очевидной клинико-рентге-
нологической картиной пневмонии 
не свидетельствует о его доказан-
ной роли в возникновении заболе-
вания. Конечно, течение бактери-
альной пневмонии на фоне ОРВИ 
приводит к ухудшению клиниче-
ского состояния, усугубляя прояв-
ления инфекционно-токсического 
синдрома (гипертермия и др.), но 
выявление методом ПЦР аденови-
руса или иных респираторных ви-
русов, не обладающих тропностью 
к эпителию нижних дыхательных 
путей, не является доказанной при-
чиной поражения именно респира-

торных отделов легких. Это важно, 
т. к. порой неверная интерпретация 
лабораторных данных может при-
вести к неоправданной эскалации 
фармакотерапии.

Вне всякого сомнения, вклад 
вирусной инфекции в этиологию 
поражения легких в будущем будет 
только расширяться [9], но боль-
шинство авторов прогнозируют, 
что это будет происходить именно 
за счет метапневмовирусов, коро-
навирусов, вируса парагриппа и 
респираторно-синцитиального ви-
руса, исходно обладающих тропно-
стью к эпителию нижних отделов 
дыхательных путей.

В данном контексте стоит упо-
мянуть о новой коронавирусной 
инфекции – COVID-19, вспышка 
которой началась в середине дека-
бря 2019 г. в Китае, в городе Ухане, 
и распространилась на многие го-
рода Китая, Юго-Восточную Азию, 
а также по всему миру [10]. По дан-
ным на начало марта 2020 г., коли-
чество заболевших в мире достиг-
ло более 100 тыс. человек, а число 
умерших приближается к 3 тыс. Ос-
новным источником коронавирус-
ной инфекции является больной 
человек, в т. ч. находящийся в ин-
кубационном периоде заболевания. 
Инфекция передается воздушно-
капельным (при кашле, чихании, 
разговоре), воздушно-пылевым 
и контактным путями. Факторы 
передачи – воздух, пищевые про-
дукты и предметы обихода, конта-
минированные вирусом COVID-19. 
Инкубационный период – от 2 до 
14 сут. Из клинических проявлений 
наиболее часто регистрируются го-
ловные боли (8%), кровохарканье 
(5%), диарея (3%), тошнота, рвота, 
сердцебиение. Данные симптомы 
в дебюте инфекции могут наблю-
даться без повышения температу-
ры тела. Одышка, как правило, на-
блюдается на 6–8-е сут  от момента 
заражения. Гипоксемия (снижение 
SpO2 менее 88%) развивается более 
чем у 30% пациентов. Средний воз-
раст больных в провинции Ухань 
составил около 41 года, наиболее 
тяжелые формы развивались у па-
циентов пожилого возраста (60 и 
более лет) и страдающих комор-

бидной патологией. Наиболее ча-
сто у больных COVID-2019 были 
отмечены следующие сопутствую-
щие заболевания: сахарный диабет 
– у 20%, артериальная гипертензия 
– у 15%, другие сердечно-сосуди-
стые заболевания – у 15%. Практи-
чески у всех пациентов с тяжелым 
течением заболевания развивается 
прогрессирующая ОДН, обуслов-
ленная развитием ОРДС [10].

Диагностика 
внебольничной пневмонии
В последние годы на страни-

цах международных рекоменда-
ций особое место в диагностике 
пневмонии занимает определение 
биологических маркеров воспали-
тельного ответа. Например, рос-
сийскими экспертами в настоящее 
время рекомендуется исследова-
ние уровня С-реактивного белка 
(СРБ) в сыворотке крови у всех го-
спитализированных больных с ВП 
[11], поскольку СРБ коррелирует 
с тяжестью течения ВП, распро-
страненностью воспалительной 
инфильтрации и прогнозом при 
данном заболевании [12, 13]. От-
сутствие существенного снижения 
уровня СРБ на фоне проведения 
антимикробной терапии у госпита-
лизированных пациентов с ВП слу-
жит предиктором более высокой 
летальности.

Ценным с практической точ-
ки зрения является исследование 
уровня СРБ у пациентов с неопре-
деленным диагнозом ВП, например 
при отсутствии воспалительной 
инфильтрации легочной ткани у 
пациентов с характерным анам-
незом, жалобами и локальными 
симптомами, свидетельствующими 
в пользу легочной консолидации. 
При уровне СРБ в сыворотке крови 
>100 мг/л его специфичность в под-
тверждении диагноза превышает 
90%, тогда как при концентрации 
СРБ в сыворотке крови <20 мг/л 
диагноз пневмонии маловероя-
тен [1, 5, 11, 13]. Не было показано 
значимых преимуществ количе-
ственного исследования другого 
биомаркера воспаления при ВП – 
прокальцитонина – по сравнению с 
СРБ. С учетом высокой стоимости 
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и ограниченной доступности опре-
деления уровня прокальцитонина 
в РФ его рутинное использование 
не рекомендуется [1].

Таким образом, согласно со-
временным рекомендациям в 
определении СРБ нуждаются все 
пациенты с подозрением на ВП, 
при невозможности выполнения 
им  рентгенологического иссле-
дования, и все пациенты, госпи-
тализированные по поводу ВП в 
стационар. Помимо вышеизло-
женного с практической точки 
зрения определение СРБ позво-
лит проводить дифференциаль-
ную диагностику с альтернатив-
ными процессами и, что весьма 
важно, применять биомаркер-
контролируемую терапию, кото-
рая обладает рядом несомненных 
преимуществ (снижение длитель-
ности применения антибиотиков, 
меньшее количество нежелатель-
ных явлений) [11].

Известно, что подавляющее 
число больных (80%) с нетяжелой 
ВП могут наблюдаться амбулатор-
но. Для того чтобы принять пра-
вильное решение о госпитализа-
ции или амбулаторном ведении 
пациента, целесообразно исполь-
зовать инструменты прогноза. В 
амбулаторно-поликлинических уч-
реждениях рекомендуется исполь-
зовать прогностические шкалы 
CURB-65 или CRB-65 (рис. 1) [1].

На этапе приемного отделе-
ния для определения показаний 
к госпитализации в ОРИТ ре-
комендуется использовать кри-
терии Американского общества 
инфекционных болезней / Амери-
канского торакального общества 
(The Infectious Diseases Society of 
America/American Thoracic Society, 
IDSA/ATS) [3] или шкалу SMART-
COP/SMRT-CО (табл. 1) [14]. Су-
ществует модифицированный 
вариант шкалы, не подразумева-
ющий определения таких параме-
тров, как сывороточный уровень 
альбумина, напряжение кислоро-
да в артериальной крови (PaO2) и 
pH артериальной крови. Риск воз-
никновения потребности в прове-
дении искусственной вентиляции 
легких или назначении вазопрес-

соров является высоким при на-
личии 3 и более баллов по шкале 
SMRT-CO. Результаты исследова-
ний прогностической ценности 
шкалы SMRT-CO у молодых па-
циентов свидетельствуют о высо-
кой информационной значимости 
данного инструмента при опреде-
лении показаний для госпитали-
зации в ОРИТ [14, 15].

Интерпретация SMART-COP: 
0–2 балла – низкий риск потребно-
сти в респираторной поддержке и 

вазопрессорах; 3–4 балла – средний 
риск (1 из 8); 5–6 баллов – высокий 
риск (1 из 3), лечение в условиях 
ОРИТ, 7 баллов и более – очень вы-
сокий риск (2 из 3).

Интерпретация SMRT-CO: 
0–1 балл – низкий риск потреб-
ности в респираторной поддержке 
и вазопрессорах (1 из 20); 2 балла 
– средний риск (1 из 10); 3 балла 
– высокий риск (1 из 6), лечение в 
условиях ОРИТ, 4 и более баллов – 
очень высокий риск (1 из 3).

• Нарушение сознания (Confusion)
• ЧД (Respiratory rate) ≥30/мин 
• Артериальное давление (Blood pressure): 
  САД < 90, ДАД < 60 мм рт. ст.
• Возраст > 65 лет
Наличие каждого из признаков – 1 балл 

I группа
(летальность 1,2%)

Амбулаторное
лечение

Ведение в условиях
стационара

Неотложная
госпитализация в ОРИТ

II группа
(летальность 8,15%)

III группа
(летальность 31%)

0 баллов 3–4 балла1–2 балла

Рисунок 1. Использование шкалы CRB-65 для выбора места лечения при ВП 
[1, 13]

Таблица 1. Шкала SMART-COP/SMRT-CO [14]

Значения показателя Баллов

S Систолическое АД <90 мм рт. ст. 2

M Мультилобарная инфильтрация на рентгенограмме 
органов грудной клетки 1

A Содержание альбумина в плазме крови < 3,5 г/дл* 1

R ЧДД 25 в минуту в возрасте 50 лет и 30/мин в возрасте 
>50 лет  1

T ЧСС 125 в минуту 1

C Нарушение сознания 1

O 

Оксигенация:
PaO2* <70 мм рт. ст. или SpO2 <94%, или PaO2/FiO2 <333 
в возрасте <50 лет;
PaO2* <60 мм рт. ст. или SpO2 <90%, или PaO2/FiO2 <250 
в возрасте >50 лет

2

P pH* артериальной крови <7,35 2

Общее количество баллов

Примечание. SpO2 – насыщение капиллярной крови кислородом; PaO2 – напря-
жение кислорода в артериальной крови; FiO2 – фракция кислорода во вдыхаемой 
газовой смеси.
*Не оцениваются по шкале SMRT-CO.
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Алгоритмы антимикробной 
химиотерапии 
внебольничной пневмонии
Планируя тактику антимикроб-

ной химиотерапии ВП, необходимо 
учитывать клинико-эпидемиоло-
гическую ситуацию (т. е. сделать 
предположение о вероятных возбу-
дителях заболевания, оценить риск 
встречи с резистентными штам-
мами микроорганизмов: предше-
ствующий прием антибиотиков, 
сопутствующие заболевания), 
региональную ситуацию по анти-
биотикорезистентности, оценить 
без опасность приема препарата в 
конкретной клинической ситуа-
ции, комплаентность больного.

В России в последние годы на-
блюдается рост устойчивости 
пневмококка к макролидным анти-
биотикам (25–30%) и значитель-
ное повышение числа штаммов со 
сниженной чувствительностью к 
β-лактамам, в т. ч. к цефалоспори-
нам 3-го поколения (20%). Одна-
ко  S. pneumoniae, включая пени-
циллинорезистентные штаммы, 
сохраняют чувствительность к 
цефтаролину, линезолиду и респи-
раторным фторхинолонам [1, 16].

Выбор препаратов для стар-
товой терапии осуществляется 
эмпирически с учетом факторов, 
определяющих спектр потенциаль-
ных возбудителей и профиль анти-
биотикорезистентности (предше-
ствующая антибиотикотерапия, 
наличие сопутствующих заболева-
ний). С практической точки зре-
ния рекомендуется разделить па-
циентов с нетяжелой пневмонией 
на две группы: первая – больные 
без хронических сопутствующих 
заболеваний и факторов риска ин-
фицирования полирезистентными 
возбудителями, вторая – больные, 
получавшие системные антибио-
тики ≥2 дней в течение последних 
3 мес. и/или имеющие другие фак-
торы риска (рис. 2) [1]. Для паци-
ентов первой группы препаратом 
выбора является амоксициллин, 
альтернативой – макролиды. Из-
вестно, что аминопенициллины не 
перекрывают весь спектр возбуди-
телей ВП (например, не действуют 
на M. pneumoniae и C. pneumoniae), 

однако, по данным проведенных 
исследований, они не уступают 
по клинической эффективности 
макролидам и «респираторным» 
хинолонам [17]. Рекомендуемый в 
настоящее время режим дозирова-
ния амоксициллина – по 0,5 или 1 г 
(предпочтительно) внутрь каждые 
8 ч, а при риске инфицирования 
полирезистентными пневмококка-
ми – по 1 г внутрь каждые 8 ч [1].

В связи с высоким уровнем 
резистентности  S. pneumoniae  к 
макролидам их назначение оправ-
дано только при невозможности 
применять аминопенициллины 
(индивидуальная непереноси-
мость, аллергические реакции не-
медленного типа на β-лактамы в 
анамнезе), а также в случае инфи-

цирования M.  pneumoniae  или  C. 
pneumoniae.

При наличии факторов риска 
антибиотиками выбора являются 
ингибиторозащищенные амино-
пенициллины (амоксициллин/кла-
вуланат и др.), альтернативными 
– «респираторные» фторхинолоны 
и цефдиторен. Такой выбор обу-
словлен тем, что у данной категории 
пациентов увеличивается вероят-
ность этиологической роли грамо-
трицательных бактерий, в т. ч. анти-
биотикорезистентных (про дукция 
β-лактамаз). Поэтому применение 
у данной категории больных за-
щищенных аминопенициллинов 
является наиболее востребован-
ным. В ряде клинических ситуаций 
амоксициллин/клавуланат является 

Определенный диагноз внебольничной пневмонии (взрослые)

Оценка степени тяжести прогноза (CURB-65/CRB-65, PORT и др.),
возможности лечения/ухода на дому,

эффективности предшествующей АМТ

Возможности лечения на дому

Больные без сопутствующих 
заболеваний*, не получавшие 

АМТ ≥ 2 сут за последние 3 мес., 
отсутствие других факторов 

риска**

Больные с сопутствующими 
заболеваниями*, и/или получавшие

 АМТ ≥ 2 сут за последние 
3 мес., и/или больные с наличием 

других факторов риска**

Препарат выбора:
Амоксициллин внутрь

Препараты альтернативы:
макролид внутрь#

Препараты выбора:
Амоксициллин/клавуланат

и др. ИЗП внутрь

Препараты альтернативы:
«респираторный» хинолон внутрь

или цефалоспорин
3-го поколения§ внутрь

AMT – антимикробная химиотерапия; ИЗП – ингибиторозащищенные аминопе-
нициллины (амоксициллин/клавуланат, амоксициллин/сульбактам, ампициллин/
сульбактам).
*Хроническая обструктивная болезнь легких, хроническая сердечная недостаточ-
ность, сахарный диабет, хроническая болезнь почек, цирроз печени, алкоголизм, 
наркомания, истощение.
**Пребывание в доме престарелых или других учреждениях длительного ухода, на-
личие госпитализаций по любому поводу в течение >2 сут в предшествующие 90 
дней, внутривенное введение лекарственных препаратов, проведение сеансов гемо-
диализа или лечения ран в домашних условиях в предшествующие 30 дней.
#В регионах с высоким (>25%) уровнем устойчивости S. pneumanoiae (оценивается 
по эритромицину) следует рассмотреть возможность применения респираторного 
хинолона.
§ Цефдиторен.

Рисунок 2. Алгоритм выбора эмпирической терапии нетяжелой ВП (амбула-
торные пациенты) [1]
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препаратом выбора. У пациентов, 
которые страдают алкоголизмом, в 
развитии заболевания играют важ-
ную роль грам отрицательные ми-
кроорганизмы (K. pneumoniae), что 
предполагает стартовое назначение 
амоксициллина/клавуланата.  Раз-
витие пневмонии у пожилых, в т. ч. 
на фоне нарушений моторики же-
лудочно-кишечного тракта, также 
предполагает приоритетное назна-
чение амоксициллина/клавуланата. 
Его применение также рекомендо-
вано больным с ВП, развивающейся 
на фоне эпидемии гриппа и других 
вирусных инфекций вследствие по-
вышения роли полирезистентных 
пневмококков и стафилококковой 
инфекции. Амоксициллин/клавула-
нат является приоритетным препа-
ратом для лечения пневмонии у лиц, 
которые проживают в домах пре-
старелых [18–19]. В настоящее вре-
мя эксперты предлагают включить 
в перечень пациентов, которым по-
казано назначение в качестве стар-
товой терапии амоксициллина/кла-
вуланата, тех, кто имеет контакт с 
детьми, посещающими дошкольные 
учреждения, поскольку в данном 
случае увеличивается риск инфици-
рования лекарственно-устойчивы-
ми и β-лактамазпродуцирующими 
возбудителями [20].

Альтернативой применению 
ингибиторозащищенных аминопе-
нициллинов является применение 
«респираторных» фторхинолонов 
(левофлоксацин, моксифлоксацин, 
гемифлоксацин) или цефдиторена. 
В настоящее время при нетяжелой 
ВП проведение комбинированной 
терапии – β-лактам + макролид – 
не рекомендуется.

Госпитализированных пациен-
тов с нетяжелой ВП также пред-
лагается разделить на две группы: 
первая – без факторов риска ин-
фицирования полирезистентными 
возбудителями, вторая – с факто-
рами риска инфицирования по-
лирезистентными возбудителями. 
Антибиотиками выбора у пациен-
тов без факторов риска являются 
ингибиторозащищенные аминопе-
нициллины (амоксициллин/клаву-
ланат и др.), у отдельной группы 
пациентов с хорошим прогнозом 

возможно применение ампицил-
лина (необходимо отметить, что 
данный препарат необходимо вво-
дить 4 р./сут), как альтернативная 
терапия применяются «респира-
торные» фторхинолоны (их при-
менение у данной категории целе-
сообразно в случае лекарственной 
непереносимости β-лактамов) (рис. 
3) [1].

У пациентов с сопутствую-
щими заболеваниями и другими 
факторами риска инфицирования 
резистентными микроорганизма-
ми препаратами выбора являются 
ингибиторозащищенные аминопе-
нициллины (амоксициллин/клаву-
ланат и др.), цефалоспорины 3-го 

поколения, «респираторные» фтор-
хинолоны, у отдельных категорий 
пациентов могут применяться цеф-
таролин и эртапенем. Рутинное на-
значение комбинации β-лактам + 
макролид per os при нетяжелой ВП 
в стационаре исходя из современ-
ных данных нецелесообразно [1].

Цефтаролин рекомендовано ис-
пользовать при наличии индивиду-
альных факторов риска инфициро-
вания резистентными штаммами 
пневмококка. На наш взгляд, его 
применение также оправдано при 
пневмонии, развившейся на фоне 
гриппозной инфекции (высокий 
риск инфицирования  S. aureus).  
У пациентов с множественной со-

Определенный диагноз внебольничной пневмонии (взрослые)

Оценка степени тяжести прогноза (CURB-65/CRB-65, PORT и др.),
возможности лечения/ухода на дому,

эффективности предшествующей АМТ

Госпитализация в терапевтическое/пульмонологическое отделение

Больные с сопутствующими 
заболеваниями*, и/или получав-
шие АМТ ≥ 2 сут за последние 

3 мес., и/или больные с наличием 
других факторов риска**

Больные с сопутствующими 
заболеваниями*, и/или получав-
шие АМТ ≥ 2 сут за последние 

3 мес., и/или больные с наличием 
других факторов риска**

Препараты выбора:
ИЗП# в/в, в/м 

или ампициллин в/в, в/м

Препараты альтернативы:
«респираторный» хинолон в/в

Препараты выбора:
ИЗП # в/в, в/м, или Цефтриаксон в/в, 
в/м, или  Цефотаксим в/в, в/м, или 

«респираторный» хинолон в/в, или 
цефтаролин § в/в, или 
эртапенем‡  в/в, в/м

AMT – антимикробная химиотерапия; ИЗП – ингибиторозащищенные аминопе-
нициллины (амоксициллин/клавуланат, амоксициллин/сульбактам, ампициллин/
сульбактам).
*Хроническая обструктивная болезнь легких, хроническая сердечная недостаточ-
ность, сахарный диабет, хроническая болезнь почек, цирроз печени, алкоголизм, 
наркомания, истощение.
**Пребывание в доме престарелых или других учреждениях длительного ухода, на-
личие госпитализаций по любому поводу в течение >2 сут в предшествующие 90 
дней, внутривенное введение лекарственных препаратов, проведение сеансов гемо-
диализа или лечения ран в домашних условиях в предшествующие 30 дней.
#ИЗП – ингибиторозащитные аминопенициллины (амоксициллин/клавуланат, 
амоксициллин/сульбактам, амициллин/сульбактам).
§Предпочтителен при высокой распространенности пенициллинорезистентных 
пневмококков в регионе или индивидуальных факторов риска инфицирования ими
‡Пациенты из учреждений длительного ухода; пациенты с наличием фактора риска 
аспирации; пациенты пожилого и старческого возраста с множественной сопут-
ствующей патологией.

Рисунок 3. Алгоритм выбора эмпирической антимикробной терапии нетя-
желой ВП (госпитализированные пациенты) [1]
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путствующей патологией и небла-
гоприятным прогнозом, а также 
при наличии факторов риска аспи-
рации возможно назначение эрта-
пенема.

При ведении госпитализиро-
ванных больных целесо образно ис-
пользовать ступенчатую терапию 
[21], предполагающую последова-
тельное назначение антибиотиков: 
вначале препараты вводят парен-
терально, в дальнейшем (через 2–3 
сут), при стабилизации состояния 
пациента, осуществляется переход 
на таблетированные формы препа-
рата. В этом отношении применение 
амоксициллина/клавуланата явля-
ется оптимальным вариантом (на-
личие двух лекарственных форм), 
обеспечивающим необходимую 
преемственность лечения.

Первоначальная оценка эф-
фективности антибактериальной 
терапии должна проводиться че-
рез 48–72 ч после начала лечения. 
Основные критерии эффективно-
сти: снижение температуры тела и 
выраженности интоксикации. При 
сохранении высокой лихорадки и 
интоксикации, прогрессировании 
симптомов заболевания или раз-
витии осложнений антибиотико-
терапия считается неэффективной. 
В этом случае необходимо в пер-
вую очередь оценить целесообраз-
ность госпитализации и при ее 
отсутствии пересмотреть тактику 
лечения, проанализировав анамне-
стические, эпидемиологические и 
клинико-рентгенологические дан-
ные, что позволит уточнить этио-
логию заболевания, провести при 
необходимости дообследование 
больного для уточнения диагноза 
или выявления возможных ослож-

нений ВП. У госпитализированных 
больных при наличии показаний 
к модификации терапии целесо-
образно не только проанализиро-
вать вышеуказанные данные, но и, 
при необходимости, спланировать 
дополнительное обследование (по-
вторное рентгенологическое иссле-
дование или КТ, УЗИ плевральных 
полостей, фибробронхоскопия, 
ЭхоКГ, осмотр ЛОР-специалистом 
и пр.) и проанализировать резуль-
таты доступных к этому моменту 
микробиологических исследова-
ний. Только после этого можно 
принять решение о модификации 
режима антимикробной терапии.

Неоправданное изменение ре-
жимов антимикробной терапии 
(через 24 ч от ее начала) не сопро-
вождается положительными эф-
фектами, а ведет лишь к формиро-
ванию антибиотикорезистентных 
штаммов и нежелательным явле-
ниям. Для оценки эффективно-
сти терапии определяется СРБ на 
3–4-й день от начала лечения. По-
вышение концентрации СРБ или 
снижение менее чем на 50% через 
72–96 ч от начала антибактериаль-
ной терапии свидетельствует о не-
эффективности терапии и плохом 
прогнозе [22].

В случае нетяжелой ВП анти-
бактериальная терапия может 
быть завершена при достижении 
стойкой нормализации темпера-
туры тела в течение 3 сут и при 
наличии положительной динами-
ки других симптомов. При таком 
подходе длительность лечения со-
ставляет 7–10 дней. Если имеются 
клинические и/или эпидемиологи-
ческие данные о микоплазменной 
или хламидийной этиологии ВП, 

то продолжительность терапии 
(макролиды, «респираторные» 
фторхинолоны) должна состав-
лять 14 дней. Сохранение отдель-
ных клинических и лабораторных 
симптомов и признаков ВП (стой-
кий субфебрилитет до 37,5 °С, ка-
шель, хрипы при аускультации, 
сохраняющаяся слабость, потли-
вость, остаточные изменения на 
рентгенограмме) не является абсо-
лютным показанием к продолже-
нию антибактериальной терапии 
или ее модификации [1].

Заключение
Таким образом, эмпирическая 

антимикробная терапия нетяжелой 
ВП в амбулаторных условиях про-
водится согласно следующему ал-
горитму:

 � амоксициллин – стартовый 
препарат у пациентов с не-
тяжелым течением инфекции 
без факторов риска инфек-
ции, вызванной антибиоти-
корезистентными возбудите-
лями;

 � амоксициллина/клавуланат  – 
стартовый препарат у па-
циентов с факторами ри-
ска инфекции, вызванной 
антибиотикорезистентными 
возбудителями; альтернати-
ва  – цефдиторен, «респира-
торные» фторхинолоны.

Для проведения эмпирической 
антимикробной терапии нетяжелой 
ВП в стационаре амоксициллин/
клавуланат является препаратом 
первой линии; альтернативой слу-
жат «респираторные» фторхиноло-
ны, цефалоспорины 3-го поколения, 
цефтаролин и эртапенем у отдель-
ных категорий пациентов. n
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Идиопатический легочный 
фиброз: обновленные 
международные клинические 
рекомендации

И.Ю. Мукатова
НАО «Медицинский университет Астана», Нур-Султан, Казахстан

Определение 
идиопатического 
легочного фиброза
Идиопатический легочный фи-

броз (ИЛФ)  – особая форма про-
грессирующего хронического интер-
стициального заболевания легких, 
характеризующегося необратимым 
снижением легочной функции, ассо-
циированного с рентгенологически-
ми признаками и гистологическим 
паттерном обычной интерстициаль-
ной пневмонии и фатальным про-
гнозом [1-3].

Эпидемиология ИЛФ
ИЛФ  – одна из наиболее рас-

пространенных форм идиопатиче-
ской интерстициальной пневмонии 
(ИИП), составляет до 17–37% в 
структуре интерстициальных забо-
леваний легких (ИЗЛ) [4, 5].

ИЗЛ – гетерогенная группа пато-
логий, объединены наличием рент-
генологически выявляемой двусто-
ронней диссеминации. Известно 
более 200 заболеваний с признака-
ми ИЗЛ, что составляет до 20% всех 
патологий легких. Почти половина 
ИЗЛ неясной этиологии. Характер-
ная особенность ИЗЛ  – более вы-
сокий уровень летальности, чем 
при других бронхолегочных забо-
леваниях, что объясняется недоста-
точными знаниями врачей данных 
патологий, сложностями дифферен-
циальной диагностики из-за отсут-
ствия характерных патогномонич-

ных признаков большинства ИЗЛ, 
сохраняющейся недостаточной тех-
нической оснащенностью лечебных 
организаций.

Частота ИЛФ в последние деся-
тилетия возрастает во всех странах, 
хотя и различна с учетом имеющихся 
регистров и в разных исследованиях. 
Так, исследование Великобритании 
выявило 7,4 случая ИЛФ на 100 тыс. 
населения в год [6]. Распространен-
ность в Чехии составляет 6,5–12,1 на 
100  тыс. населения; в Финляндии  – 
16–18; в Норвегии – 23,4 на 100 тыс. 
[7] По данным исследования в New 
Mexico (1997–2005), показана за-
болеваемость 7 (у женщин) и 11 (у 
мужчин) случаев на 100 тыс. населе-
ния [8]. В США распространенность 
ИЛФ составляет 14,0–27,9 и 42,7–63,0 
случаев на 100 тыс. при использова-
нии различных статистических под-
ходов, включая пол, возраст и другие 
показатели [7]. В России распро-
страненность ИЛФ составила 9–11 
случаев на 100  тыс. населения [9]. 
Большинство исследований свиде-
тельствуют, что распространенность 
и заболеваемость ИЛФ больше в воз-
растной категории 60  лет и старше, 
чаще у мужчин.

Разработка клинических 
руководств
Первые международные кли-

нические рекомендации по диа-
гностике и менеджменту ИЛФ 
опубликованы в 2000  г. совмест-

но Американским торакальным 
(American Thoracic Society  – ATS) 
и Европейским респираторным 
(European Respiratory Society  – ERS) 
обществами [1], в которых ИЛФ 
определен как особая форма хро-
нической прогрессирующей фи-
брозирующей интерстициальной 
пневмонии неизвестной этиологии, 
встречающаяся преимущественно 
у пожилых и ограничивающаяся 
легкими [1]. В 2011  г. клиническое 
руководство по диагностике и лече-
нию ИЛФ было дополнено исследо-
ваниями Японского респираторного 
(Japanese Respiratory Society  – JRS) и 
Латиноамериканского торакально-
го (Latin American Thoracic Society – 
ALAT) обществ [2], в котором опре-
делены диагностические критерии 
ИЛФ на основе рентгенологических 
и гистологических исследований.

Основу обновленных рекомен-
даций (ATS/ERS/JRS/ALAT) 2018  г. 
составляют результаты ревизии ре-
комендаций 2011 г., они разработаны 
в помощь практическим врачам, на-
правлены на улучшение диагности-
ки ИЛФ с учетом рекомендованного 
подхода, а также индивидуальных 
особенностей пациента, включая 
выбор объема диагностических и ле-
чебных процедур [3].

Потенциальные факторы 
риска развития ИЛФ
Факторы риска (ФР) не являют-

ся причиной развития самого за- PC
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болевания, до настоящего времени 
этиология ИЛФ не ясна. Опреде-
ленные ФР рассматриваются как 
факторы, усугубляющие течение 
ИЛФ. Все ФР можно разделить на 
внешнесредовые и генетические, 
взаимосвязанные между собой при 
развитии ИЛФ.

Заболеваемость ИЛФ увеличи-
вается с возрастом, обычно у людей 
старше 60  лет, проявляется посте-
пенно прогрессирующей одышкой 
[8, 10]. В возрасте младше 50  лет 
ИЛФ встречается редко, обычно у 
таких пациентов в последующем 
возникают симптомы системного 
заболевания соединительной ткани 
(СЗСТ) [11]; либо это случаи семей-
ного анамнеза ИЛФ [12]. У мужчин 
ИЛФ выявляется чаще, чем у жен-
щин. Многие пациенты  – бывшие 
курильщики с длительным стажем 
курения. Табачный дым  – один из 
наиболее частых ФР с доказанной 
достоверной связью с развитием 
ИЛФ [13, 14]. Наряду с курением, 
повышенный риск развития ИЛФ 
ассоциирован с ингаляционным воз-
действием органической и неоргани-
ческой пыли в условиях производств 
и непрофессиональной среды, таких 
как металлическая, каменная, дре-
весная пыль; воздействие органиче-
ской пыли растительного или жи-
вотного происхождения [14].

Факторами риска ИЛФ рассма-
триваются такие как гастроэзофа-
геальный рефлюкс [15, 16]. Хро-
нические вирусные инфекции, в 
частности, вирус Эпштейна–Барр [17, 
18], герпесвирус [19] и вирус гепати-
та С [20, 21] рассматриваются рядом 
авторов как ФР развития ИЛФ. Одна-
ко применение иммуносупрессивной 
терапии у этой категории пациентов 
позволяет рассматривать вирусную 
инфекцию как вероятное осложне-
ние ИЛФ. В связи с чем, однозначно 
оценить роль вирусной инфекции 
как ФР развития ИЛФ пока не пред-
ставляется возможным [2, 3].

Исследование семейных случаев 
ИЛФ показало значимость генети-
ческих факторов при ИЛФ. У части 
пациентов (до 30%) имеются гене-
тические предрасполагающие фак-
торы [22-23], хотя они могут быть и 
при других ИЗЛ [24-25].

Клинические  
особенности ИЛФ
Основными жалобами у пациен-

тов с ИЛФ являются прогрессирую-
щая одышка, сухой кашель. Могут 
наблюдаться дискомфорт в грудной 
клетке, общие симптомы, такие как 
утомляемость, слабость, снижение 
массы тела. Такие симптомы, как 
кровохарканье, лихорадка не харак-
терны для ИЛФ.

Одышка  – самый характерный 
симптом, нарастает по мере про-
грессирования заболевания: исход-
но возникает при значительной или 
умеренной физической нагрузке, 
в последующем приводит к невоз-
можности обслуживать себя, гово-
рить [1, 2, 31]. В большинстве случа-
ев к моменту установления диагноза 
анамнез заболевания составляет до 
1–3 лет, пациенты успевают адапти-
роваться к одышке, уменьшая свою 
активность, снижая темпы ходьбы, 
переходя к более пассивному образу 
жизни.

Практически у всех пациен-
тов с ИЛФ при аускультации лег-
ких выслушивается характерная 
инспираторная крепитация в за-
днебазальных отделах, которую 
описывают как хрипы «Velcro» или 
шум «треска целлофана». Крепита-
ция выслушивается на высоте вдо-
ха, в конце инспираторного перио-
да; на ранних стадиях она высокая 
по частоте, негромкая (fine crackles), 
в более позднем периоде заболева-
ния  – грубая, достаточно громкая 
(coarse crackles) [31-32].

При прогрессировании заболе-
вания появляются клинические при-
знаки дыхательной недостаточности, 
легочной гипертензии, легочного 
сердца: диффузный цианоз, тахикар-
дия, усиление II тона над легочной 
артерией, набухание шейных вен, пе-
риферические отеки [1, 2].

Более половины пациентов име-
ют изменения концевых фаланг 
пальцев рук в виде «барабанных па-
лочек» и «часовых стекол».

Однако указанные проявления 
не являются специфичными, могут 
наблюдаться и при других ИЗЛ, в 
связи с чем, наличие только клини-
ческих симптомов недостаточно для 
установления диагноза ИЛФ [1-3].

Осложнения  
и коморбидные  
состояния при ИЛФ
ИЛФ  – это заболевание второй 

половины жизни, к этому возрасту 
у многих пациентов формируются 
различные другие патологические 
состояния. Не всегда возможно чет-
ко разграничить осложнения ИЛФ 
и коморбидные (сопутствующие) 
заболевания, вместе они существен-
но влияют на течение основной па-
тологии [1-3].

Наиболее частыми осложнени-
ями ИЛФ являются вторичная ле-
гочная гипертензия (ЛГ), легочное 
сердце [1-3]. ЛГ встречается по раз-
ным данным от 20 до 84 %. Однако 
необходимо исключить и другие 
причины ЛГ, в частности тромбо-
эмболия легочной артерии (ТЭЛА), 
сердечная недостаточность. Сама 
ЛГ приводит к усилению одышки, 
снижению толерантности к физи-
ческой нагрузке. ЛГ при ИЛФ ас-
социирована с более высокой ле-
тальностью, наихудший прогноз 
наблюдается при комбинации ИЛФ, 
эмфземы легких и ЛГ [1-3, 24].

У пациентов с ИЛФ нередко вы-
являются рак легкого, эмфизема, 
обструктивное апноэ сна, ишемиче-
ская болезнь сердца (ИБС) [24-30].

ИЛФ рассматривается как фак-
тор риска развития рака легкого. 
Существуют гипотезы, объясня-
ющие взаимосвязь рака легких и 
ИЛФ: схожесть патогенетических 
механизмов и общие медиаторы 
развития ИЛФ и рака легких; ИЛФ 
как непосредственная причина 
рака; терапия ИЛФ способствует 
развитию рака легких [34]. Общим 
как для ИЛФ, так и рака легких 
является положительный эффект 
применения таргетных препаратов, 
таких как нинтеданиб. Но в то же 
время лечение рака легких сопря-
жено с определенными сложностя-
ми, противоопухолевые препара-
ты, лучевая терапия, хирургическое 
вмешательство могут утяжелять те-
чение ИЛФ и способствовать раз-
витию обострений ИЛФ и острому 
повреждению легких [35–37].

Комбинация ИЛФ и эмфизе-
мы  – отдельный синдром сочета-
ния легочного фиброза и эмфизе-
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мы. Курение  – фактор риска как 
развития ИЛФ, так и эмфиземы, 
поэтому в одном и том же легком 
могут развиться оба патологиче-
ских процесса [38]. Частота эмфи-
земы при ИЛФ составляет от 30% 
до 55% [39, 32]. Часть пациентов с 
ИЛФ и выраженной одышкой име-
ют неизмененные легочные объ-
емы, но значительно сниженную 
диффузионную способность легких 
(DLco), рентгенологически в таких 
случаях выявляется центрилобу-
лярная и парасептальная эмфизема 
верхних долей с фиброзом нижних 
долей легких [32]. Этот синдром 
называется комбинация легочно-
го фиброза и эмфиземы  – КЛФЭ 
(Сombined Pulmonary Fibrosis and 
Emphysema  – CPFE) [32]. Паци-
енты с КЛФЭ имеют худший про-
гноз по выживаемости в сравнении  

с пациентами с классическим ИЛФ 
[39]. Нет единых стандартов по ве-
дению пациентов с КЛФЭ, одним 
из важных является отказ от куре-
ния [38].

Синдром обструктивного апноэ 
сна (СОАС) практически всегда недо-
оценивается как коморбидное состо-
яние при ИЛФ. Проведенные иссле-
дования сивдетельствуют, что СОАС 
диагностируется в 58–88% при ИЛФ, 
причем более 68%  – среднетяжелые, 
тяжелые формы [40, 41]. Тяжелый 
СОАС у пациентов с ИЛФ часто ас-
социирован с ИБС [41]. Отсутствие 
коррекции СОАС приводит к разви-
тию легочной гипертензии (ЛГ), кото-
рая в свою очередь утяжеляет течение 
ИЛФ и ухудшает прогноз [42, 43].

При наличии ИЛФ имеется бо-
лее высокий риск развития сердеч-
но-сосудистых заболеваний и ве-

нозных тромбозов, чем при других 
патологиях легких. Сердечно-со-
судистые заболевания стали непо-
средственной причиной смерти в 
21% случаев [44]. При ИЛФ гораздо 
чаще развиваются ИБС, фибрилля-
ция предсердий, острое нарушение 
мозгового кровообращения [45].

Суммированные данные по наи-
более значимым коморбидным за-
болеваниям приведены в таблице 1 
[24-27].

Диагностика ИЛФ
Основным инструментальным 

методом для диагностики ИЛФ 
является компьютерная томогра-
фия высокого разрешения (КТВР). 
Своевременная диагностика ИЛФ 
зависит от качества изображений 
легочной ткани при объемном ска-
нировании грудной клетки. Этот 

Рисунок 1. Компьютерная томограмма органов грудной клетки при КЛФЭ: а – эмфизема в верхних отделах; 
б – фиброз с формированием «сотового» легкого в нижних долях (www.radiomed.ru)

(а) б)

Таблица 1. Наиболее часто встречающиеся коморбидные состояния при ИЛФ

Коморбидное состояние Частота, % Взаимное влияние
ХОБЛ, эмфизема легких 8–34 Может усиливать риск смерти и формировать ЛГ

Рак легких 3–22 Усиливает риск смерти. Хирургическое лечение, химиотера-
пия увеличивают риск обострений

Обструктивное апноэ сна 58–88 Усиливает риск смерти
Гастроэзофагеальная рефлюксная 

болезнь
30–80 Антацидные средства могут тормозить прогрессирование 

заболевания
Грыжа пищеводного отверстия 

диафрагмы
40–53 Перед трансплантацией легких необходима хирургическая 

коррекция 
ИБС 4–68 Усиливает риск смерти
ЛГ 3–84 Усиливает риск смерти

Гипотиреоидизм 13–28 Усиливает риск смерти
Сахарный диабет 2-го типа 10–33 Не установлено

Депрессия 12–49 Не установлено
Тревожное состояние 10 Не установлено

Венозные тромбозы/ легочная 
эмболия

2–3 Лечение антикоагулянтами может усиливать риск смерти
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режим заменил пошаговое ком-
пьютерно-томографическое (КТ) 
исследование. Применение именно 
этого режима сканирования позво-
ляет выявить даже незначительные 
очаги, оценить их распределение на 
поперечных срезах и мультипла-
нарных реформациях. В таблице 2 
суммированы необходимые техни-
ческие требования для выполнения 
КТВР-исследования при ИЛФ [3].

Используется самая тонкая кол-
лимация, максимальное разреше-
ние, минимальное время ротации, 
которые обеспечат получение не-
подвижных изображений [3, 46–50].

Рекомендуется применять не-
сколько этапов сканирования:

 � I этап  – положение лежа на 
спине с задержкой дыхания 
на высоте вдоха (спиральное 
сканирование);

 � II этап  – положение лежа на 
спине с охватом всей грудной 
клетки при задержке дыха-
ния в конце глубокого выдоха 
(спиральное или пошаговое 
сканирование) [49, 50];

 � III этап – устранение позици-
онно-индуцированных иска-
жений в пораженном легком, 
полученных во время I этапа 
[51]. Этот этап сканирова-

Таблица 2. Технические требования к проведению компьютерно-томографического  
исследования высокого разрешения

Рекомендованный протокол сканирования Преимущества обновленных рекомендаций
1. Нативное исследование (без использования контраста)

2. Объемное сканирование с:
• субмиллиметровой коллимацией
• минимальным временем ротации
• максимальным индексом pitch

потенциалом и током рентгеновской трубки, со-
ответствующими телосложению пациента:

• обычно 120 квт и 9 240 мас
• низкий потенциал сканера (например, 

100 квт) с коррекцией для больных с низкой 
массой тела

• использованием доступных методов во из-
бежание неоправданной лучевой нагрузки 
на пациента (например, регулировка тока 
рентгеновской трубки)

А. Сканирование захватывает весь объем легких (по сравнению с 
анализом 10%-го объема легких при пошаговом сканировании)
Отсутствие риска пропустить «нежные» инфильтративные изменения
Возможность мультипланарной реформации изображений, по-
лезной при анализе паттерна ИЗЛ и преобладающего распростра-
нения изменений в легких
Возможность постпроцессинговой обработки данных для оптими-
зации выявления участков слабоинтенсивного уплотнения легоч-
ной ткани (проекция минимальной интенсивности) и микроузел-
ковой инфильтрации (проекция максимальной интенсивности)
Возможность выявления дополнительных патологических из-
менений (например, случайное выявление узелка или очагового 
уплотнения на фоне легочного фиброза, которые могут соответ-
ствовать раку легкого)
Оптимально для оценки прогрессирования или улучшения в про-
цессе наблюдения за больным
В. Значительное улучшение временнóго разрешения и скорости 
сканирования 
Неподвижные изображения 
С. Наличие многочисленных способов снижения дозы

3. Реконструкция тонких срезов КТ-изображений 
(≤ 1,5 мм):
– непрерывные или перекрывающиеся
Применение алгоритма с высоким простран-
ственным разрешением
При возможности использование алгоритма с 
итеративной реконструкцией (если нет, то ис-
пользование фильтрованной обратной проекции)

4. Положение тела пациента и число сканирова-
ний:

• лежа на спине: на вдохе (спиральное)
• лежа на спине: на выдохе (может быть спи-

ральным или пошаговым)
• лежа на животе: только сканирование на вдо-

хе (может быть спиральным или пошаговым)
• выборочное сканирование
• инспираторные изображения, полученные на 

высоте вдоха

А. Экспираторное сканирование предназначено для выявления 
«воздушных ловушек»
В. Изображения, выполненные в положении пациента лежа на 
животе, позволяют анализировать периферические отделы легких 
и дифференцировать уплотнения легочной ткани, обусловленные 
эффектом гравитации, которые могут быть ошибочно приняты 
за патологическую легочную инфильтрацию или имитировать 
заболевание (например, «псевдосоты», если сочетаются с пара-
септальной эмфиземой)
С. Недостаточно глубокий вдох повышает плотность легочной 
ткани (что не следует интерпретировать как симптом «матового 
стекла»), что может имитировать патологическую инфильтрацию 
или маскировать тонкие патологические изменения

5. Рекомендованные дозы излучения для объем-
ного инспираторного сканирования, мЗв:
1–3 (сниженная доза)
< 1 (избегать сверхнизких доз КТ) (сильная реко-
мендация)

А. Значительное снижение дозы облучения по сравнению с по-
шаговым сканированием
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ния может быть спиральным 
или пошаговым, может быть 
ограничен нижними долями 
легких. Оно может быть си-
стемным или выборочным, в 
зависимости от опыта интер-
претации результата.

Пациента необходимо инструкти-
ровать о необходимых дыхательных 
маневрах, предпочтительны голосо-
вые команды рентгенолога, а не авто-
матизированные инструкции [52].

Паттерн обычной 
интерстициальной 
пневмонии при КТВР
Наиболее характерные КТ-

признаки ОИП  – «сотовое легкое» 
и тракционные бронхо- и бронхио-
лоэктазы, обычно сопровождают-
ся ретикулярными изменениями и 
реже признаками «матового стекла» 
[53].

Характерное расположение 
тракционных бронхо- и бронхио-
лоэктазов при паттерне ОИП по 

периферии, субплеврально, часто 
одновременно с «сотовым легким» 
[54–57]. «Матовое стекло»  – вуа-
леобразное увеличение плотности 
легочной ткани с сохраненным 
бронхиальным и сосудистым ри-
сунком [53]. Изолированное «мато-
вое стекло» не характерно для ОИП, 
а наличие этого признака может 
свидетельствовать о высокой веро-
ятности обострения ИЛФ [57, 58, 
59]. «Матовое стекло», выявляемое 
на фоне ретикулярных изменений, 
свидетельствует о фиброзе при 
ИЛФ. Наличие тракционных брон-
хо- и бронхиолоэктазов помогает 
отличить эти паттерны [57].

Паттерны КТВР
Выделяют 4 типа КТ-симптомов: 

паттерн ОИП, паттерн вероятной 
ОИП, неопределенный и альтерна-
тивный диагнозы.

Диагностически значимым КТ-
паттерном при ИЛФ является пат-
терн обычной интерстициальной 

пневмонии (ОИП), наличие «со-
тового легкого» при котором не-
обходимо для установки диагноза 
ИЛФ. Симптом «сотового легкого» 
может быть как с периферическими 
тракционными бронхо- и бронхио-
лоэктазами, так и без таковых. Для 
паттерна ОИП типична субплев-
ральная локализация изменений с 
преобладанием в базальных отде-
лах, но возможно вовлечение в про-
цесс и верхних долей. Все изменения 
обычно распределены равномерно 
в краниокаудальном направлении 
[61, 62], реже в 25 % случаев наблю-
дается ассимметричное поражение 
[62]. При ОИП может наблюдаться 
лимфаденопатия средостения [63], 
возможно наличие «матового стек-
ла», но не как превалирующий при-
знак, обычно локализуется в участ-
ках ретикулярных изменений.

Наличие специфических пат-
тернов ОИП при КТВР значительно 
облегчает диагностику ИЛФ. В таб-
лице 3 отражены предложения экс-

Таблица 3. Компьютерно-томографические паттерны [3, 64]
КТ-картина 

типичной ОИП
КТ-картина 

вероятной ОИП
Неопределенный 

паттерн ОИП 
(сомнительная)

Альтернативный диагноз, 
не соответствующий ИЛФ

Распреде-
ление 

Преобладание 
в базальных и 
субплевральных 
отделах (реже диф-
фузно); распре-
деление обычно 
гетерогенное*

Преобладание 
в базальных и 
субплевральных 
отделах; распре-
деление обычно 
гетерогенное

Вариабельное или 
диффузное

Преобладание в верхних и средних от-
делах; перибронховаскулярные изме-
нения с интактными субплевральными 
отделами/с малым субплевральным рас-
пространением

Характер-
ные при-
знаки

«Сотовое легкое», 
ретикулярные 
изменения с 
периферическими 
тракционными 
бронхоэктазами 
и бронхиолоэк-
тазами либо без 
таковых**. Отсут-
ствие признаков 
альтернативного 
диагноза

Ретикулярные 
изменения с пе-
риферическими 
тракционными 
бронхо- брон-
хиолоэктазами*. 
Отсутствует 
«сотовое лег-
кое». Может 
определяться 
незначительно 
выраженный 
симптом «мато-
вого стекла»

Слабовыраженные 
ретикулярные 
изменения; может 
быть слабовыра-
женный симптом 
«матового стекла». 
КТ-признаки и/
или распределение 
легочного фиброза 
без каких-либо 
особенностей, 
позволяющих за-
подозрить ОИП 
«истинно неопре-
деленный» 

Любые из перечисленных:
- преобладание консолидации, 
- распространенное «матовое стекло»,
- выраженное мозаичное повышение 
плотности легочной ткани,
- множественные микроузелки, центри-
лобулярные узелки,
- кисты 
- плевральные утолщения (возможен 
асбестоз) 
- дилатация пищевода (возможно СЗСТ) 
- эрозии дистальных отделов ключиц 
(возможен ревматоидный артрит) 
- распространенное увеличение лимфати-
ческих узлов 
- плевральный выпот, утолщение плевры 
(возможно СЗСТ, лекарственное пораже-
ние)

Примечание: КТ – компьютерная томография; СЗСТ – системное заболевание соединительной ткани; ОИП – обычная 
интерстициальная пневмония; * – варианты распределения патологических изменений: в отдельных случаях – диффузное, 
может быть асимметричное; ** – суммация КТ-симптомов: слабовыраженный симптом «матового стекла», ретикулярный 
паттерн, оссификация легких.
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пертов Флейшнеровского общества 
(Fleishner Society) по совершенство-
ванию КТ-критериев диагностики 
ИЛФ [3, 64].

Паттерн вероятной ОИП
Согласно рекомендациям 2011  г., 

паттерн КТВР, включающий субплев-
ральные, преимущественно базаль-
но расположенные ретикулярные 
изменения без «сотового легкого», 
расценивался как возможная ОИП. 
В последующих исследованиях было 
показано, что у части пациентов с 
периферическими тракционными 
бронхо- или бронхиолоэктазами даже 
без признаков «сотового легкого» при 
соответствующей клинической ситу-
ации с высокой вероятностью будет 
выявлен морфологический паттерн 
ОИП при биопсии [61, 65-67]. Таким 
образом, наличие субплевральных, 
преимущественно базальных рети-
кулярных изменений с тракционны-
ми бронхо- или бронхиолоэктазами 
следует рассматривать как вероятную 
ОИП. Как и при паттерне ОИП, при 
вероятной ОИП может выявляться 
«матовое стекло», не являясь домини-
рующим признаком.

Неопределенный 
диагноз ОИП 
В ряде случаев (до 30%) мор-

фологический паттерн ОИП/ИЛФ 
может проявляться нетипичными 
КТ-данными [66]. При выявлении 
фиброза, не соответствующего 
ОИП/вероятной ОИП и невозмож-
ностью определить альтернативный 
диагноз, используется термин «не-
определенный паттерн», куда от-
носят ситуации с ограниченными 
изменениями по типу «матового 
стекла», ретикулярными изменени-
ями без четких признаков фиброза. 
Это может быть ранняя стадия ОИП 
или вероятная ОИП, целесообразно 
провести КТВР на вдохе на животе.

Альтернативный диагноз 
При наличии фиброза легочной 

ткани может возникать подозре-
ние на ИЛФ, но дополнительные 
КТ-изменения свидетельствуют об 
альтернативном процессе. Напри-
мер, фиброзирование корней легких 
при саркоидозе, наличие «матового 

стекла» без вовлечения субплев-
ральных зон при неспецифической 
интерстициальной пневмонии и др. 
В таких ситуациях необходим до-
полнительный анализ имеющихся 
патологических изменений для по-
иска альтернативного заболевания.

КТВР при обострении ИЛФ
При обострении ИЛФ на КТВР 

появляются двусторонние изме-
нения по типу «матового стекла» с 
консолидацией (или без таковой) на 
фоне фиброза. Если нет предыду-
щих исследований, то диагноз ИЛФ 

Рисунок 2. КТВР: паттерн ОИП. Поперечные КТ срезы (А–С) и коронарная 
реконструкция (D): «сотовое легкое», преимущественно в субплевральных и 
базальных отделах, слабовыраженное «матовое стекло». Е – в увеличенном изо-
бражении нижней доли левого легкого: типичное «сотовое легкое» (стрелки)

Рисунок 3. Паттерн вероятной ОИП: A–C – поперечные КТ-срезы; D – коронар-
ный; E – увеличенный сагиттальный срез нижней доли: ретикулярные измене-
ния с периферическими бронхиолоэктазами, преимущественно субплеврально, 
базально (стрелки), «матовое стекло» в субплевральных отделах обоих легких, 
отсутствие «сотового легкого». Диагноз ОИП подтвержден гистологически

Рисунок 4. Неопределенная ОИП: инфильтрация легочной ткани по типу 
«матового стекла» разной интенсивности в сочетании с «сотовым легким»; 
асимметричное распределение
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с периодом обострения устанавли-
вается на основании специфических 
клинических симптомов и «матового 
стекла» на фоне характерного КТ-
паттерна ОИП.

Хирургическая биопсия 
легких (ХБЛ)
Проводится для уточнения мор-

фологического паттерна ОИП и под-
тверждения диагноза ИЛФ. Если у 
пациента имеются риски ухудшения 
состояния при проведении открытой 
торакотомии, может быть применена 
видеоассистированная торакоскопи-
ческая ХБЛ. При наличии выражен-
ной дыхательной недостаточности 
или тяжелых сопутствующих заболе-
ваний осложнения ХБЛ могут превы-
шать преимущества морфологическо-
го подтверждения диагноза ИЛФ. В 
связи с этим, решение о проведении 
ХБЛ зависит от конкретной клиниче-
ской ситуации. При ХБЛ обязательно 
берется несколько биоптатов из раз-
ных долей, так как наряду с ОИП-
паттерном могут быть и признаки 
других заболеваний. Хирургическая 
биопсия легкого не требуется в не-
которых случаях семейного фиброза. 
Пока нет четких рекомендаций «за» 
или «против» проведения транс-
бронхиальной биопсии и/или крио-
биопсии легких; хотя в некоторых 
клинических ситуациях (например, 
саркоидоз) их применение может 
быть информативно [3].

Патоморфологический  
паттерн ОИП
Характерным морфологическим 

признаком и основным диагности-
ческим критерием ОИП [3, 85] яв-
ляется наличие плотного фиброза, 
нарушение архитектоники легких, 
формирование «сотового легкого», 
чередование с зонами сохраненной 
легочной паренхимы. Локализация 
патологических изменений  – суб-
плевральные, парасептальные зоны. 
Может быть незначительная воспа-
лительная реакция легочной ткани 
в виде инфильтрации лимфоцитами 
и плазматическими клетками интер-
стиция; гиперплазия альвеолоцитов 
2-го типа и эпителия бронхиол. В 
участках фиброза выявляются фи-
бробластические фокусы – скопление 

Рисунок 5. КТ, не соответствующее ОИП/ИЛФ: A, B – на вдохе: распростра-
ненные инфильтративные изменения, без вовлечения базальных отделов; C – на 
выдохе, «воздушные ловушки». Больше данных за хронический гиперчувстви-
тельный пневмонит

Рисунок 6. Обострение ИЛФ: новые уплотнения по типу «матового стекла» с 
обеих сторон на фоне ОИП-паттерна

Рисунок 7. ОИП-паттерн при биопсии: периферический фиброз (A) с фи-
броэластическими фокусами (B) и зонами «сотового легкого» (C) (from Arch 
Bronconeumol. 2013; 49: 343-53)
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фибробластов и миофибробластов. 
Морфологический диагноз ОИП 
считается подтвержденным, если 
имеются все признаки, однако диа-
гноз ОИП может быть установлен 
даже при отсутствии «сотового лег-
кого», если имеются все остальные 
признаки [3, 64]:

 � выраженный фиброз/наруше-
ние архитектоники +/- сото-
вое легкое преимущественно 
субплевральной/парасепталь-
ной локализации;

 � очаги фиброза в паренхиме 
легких;

 � наличие фибробластических 
фокусов;

 � отсутствие признаков, не со-
гласующихся с диагнозом 
ОИП.

Согласно обновленным реко-
мендациям, морфологические пат-
терны рекомендуется подразделять 
на ОИП, вероятную ОИП, неопре-
деленную ОИП и альтернативный 
диагноз (табл. 4). Такая терминоло-
гия идентична терминологии при 
описании КТ-паттерна и упрощает 
многопрофильное обсуждение при 
установке диагноза [3, 64].

Лабораторные тесты 
В диагностике ИЛФ не имеют 

самостоятельного значения. Менее 
чем у половины пациентов может 
наблюдаться повышение скорости 
оседания эритроцитов и уровня 
общей лактатдегидрогеназы; ред-
ко  – умеренное повышение титров 
ревматоидного и антинуклеарного 
факторов [68]. При исследовании 
газов артериальной крови выяв-
ляются признаки гипоксемии, в 
поздних стадиях может быть гипер-
капния. При наличии ЛГ и правоже-
лудочковой недостаточности может 
повышаться уровень натрийурети-
ческого пропептида (Pro-BNP).

В последнее дестилетие были 
идентифицированы возможные по-
тенциальные биомаркеры, харак-
терные для ИЛФ, такие как матрич-
ные металлопротеиназы (MMP)-1 и 
MMP-7, хемокин CCL-18, протеин 
сурфактанта A, хитиназа-подобный 
протеин YKL-40, свободно циркули-
рующую ДНК, периостин и остео-
понтин [69-70]. Фактор Krebs von 
den Lungen 6 (KL-6)  – муциновый 
высокомолекулярный гликопроте-
ин, который экспрессируется в ос-

новном на пневмоцитах 2-го типа 
и эпителиальных клетках респира-
торных бронхиол. Сывороточный 
уровень KL-6 расценивается как 
маркер повреждения альвеолярных 
эпителиальных клеток и предлагал-
ся к использованию оценки тяжести 
ИЗЛ, в том числе ИЛФ [71, 72]. Од-
нако проведенные в последующем 
исследования позволили экспертам 
Рабочей группы отклонить измере-
ние сывороточных биомаркеров как 
возможность дифференциальной 
диагностики ИЛФ и других ИЗЛ 
из-за высокой частоты ложнополо-
жительных и ложноотрицательных 
результатов [3]. Согласно обновлен-
ным рекомендациям, рекомендова-
но не применять уровень сыворо-
точных биомаркеров ММП-7, SPD, 
CCL-18 и KL-6 в диагностике ИЛФ 
(сильная рекомендация).

Диагностические  
критерии ИЛФ
Заболевание развивается в ос-

новном у лиц старшей возрастной 
категории, ограничивается пораже-
нием легочной ткани, характерным 
рентгенологическим и морфологи-

Таблица 4. Особенности морфологических паттернов

ОИП Вероятная ОИП Неопределенная ОИП Альтернативный диагноз
Плотный фиброз с наруше-
нием архитектоники легоч-

ной ткани («соты»)

Преимущественно субплев-
ральное и / или парасепталь-
ное распределение фиброза

Очаговый фиброз паренхи-
мы легкого

Фибробластические фокусы

Отсутствие признаков, сви-
детельствующих об альтер-

нативном заболевании

Присутствуют некоторые 
гистологические призна-
ки, приведенные в левом 
столбце, но их выражен-

ность не позволяет поста-
вить бесспорный диагноз 

ОИП/ИЛФ
и

Отсутствуют признаки, 
свидетельствующие об 

альтернативном заболе-
вании

Или
Только «сотовое легкое»

Фиброз с нарушениями 
архитектоники легочной 
ткани или без таковых с 
признаками, не соответ-
ствующими ОИП или с 

признаками ОИП, имею-
щей другую причину*

Присутствуют некоторые 
гистологические при-
знаки, приведенные в 

левом столбце, но вместе 
с другими признаками, 

свидетельствующими об 
альтернативном заболе-

вании**

Признаки другого морфо-
логического паттерна ИИП 
(например, отсутствие фи-
бробластических фокусов 
или рыхлый фиброз) во 

всех биоптатах

Морфологические при-
знаки свидетельствуют о 
другом заболевании (на-

пример, гиперчувствитель-
ный пневмонит, лангерган-
соклеточный гистиоцитоз, 

саркоидоз, лимфангиолейо-
миоматоз)

Примечание: ИИП – идиопатическая интерстициальная пневмония; ИЛФ – идиопатический легочный фиброз; ОИП – 
обычная интерстициальная пневмония; * – гранулемы, гиалиновые мембраны (кроме обострения ИЛФ, которое может 
быть дебютом заболевания), значительные перибронхиальные изменения, зоны интерстициального воспаления без 
сопутствующего фиброза, выраженный хронический фиброзный плеврит, организующаяся пневмония. Такие признаки 
могут быть неявными и трудноразличимыми для неопытного глаза, часто требуется целенаправленный поиск; ** – при-
знаки, подозрительные в отношении альтернативного диагноза: воспалительный клеточный инфильтрат, не связанный 
с зонами «сотового легкого», выраженная гиперплазия лимфатических узлов, в т.ч. с вторичными герминативными 
центрами, и отчетливое перибронхиальное распределение изменений, включая распространенную перибронхиолярную 
метаплазию.
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ческим паттерном обычной интер-
стициальной пневмонии (ОИП). 
ИЛФ необходимо подозревать у 
всех взрослых пациентов с необъ-
яснимой постоянной одышкой при 
физической нагрузке, непродуктив-
ным кашлем, наличием двусторон-
ней крепитации в базальных от-
делах легких, появлением пальцев 
рук по типу «барабанных палочек», 
если отсутствуют врожденные за-
болевания и других возможные по-
ражения.

При установлении диагноза 
ИЛФ требуется наличие таких при-
знаков, как:

 � исключение других извест-
ных причин ИЗЛ (бытовые, 
профессиональные внешние 
воздействия, СЗСТ, лекар-
ственно-индуцированные по-
ражения и др.) в сочетании с 
одним из следующих крите-
риев:

 � наличие КТ-паттерна ОИП 
(табл. 4);

 � специфическое сочетание 
(табл. 5) КТ-паттернов (табл. 3) 
и морфологических паттернов 
(табл. 4) при наличии биопсии 
легочной ткани. Предложен-
ный подход основывается на 
клинических рекомендациях 

2018 и 2011  гг. [8], улучшает 
диагностику ИЛФ, суммарно 
отражен в табл.  5, аналоги-
чен алгоритму рекомендаций 
Флейшнеровского общества 
[64].

При подозрении на ИЛФ сначала 
необходимо исключить все извест-
ные и потенциальные причины ИЗЛ 
(бытовые и профессиональные, забо-
левания соединительной ткани, ле-
карственно-ассоциированные). Если 
конкретный диагноз не подтверж-
дается, возможные причины ИЗЛ 
отсутствуют, то имеющиеся клини-
ческие и КТ-данные выносятся на 
многопрофильное обсуждение для 
подтверждения/исключения диагно-
за ИЛФ (рис. 8) [73]. ИЛФ достоверно 
диагностируется при сочетании КТ- 
и морфологических паттернов.

В обновленных клинических ре-
комендациях по диагностике ИЛФ 
приведено детальное разъяснение 
других диагностических методов 
при постановке диагноза ИЛФ и 
проведении дифференциальной 
диагностики с другими ИЗЛ. Рас-
сматривается возможность исполь-
зования различных методов в зави-
симости от КТ-паттерна (табл. 6).

Различные другие лабораторные 
и инструментальные исследования 

не имеют диагностической значи-
мости для постановки диагноза 
ИЛФ, но могут использоваться для 
определения функциональных па-
раметров, оценки прогрессирова-
ния заболевания, диагностики ос-
ложнений и др. [1-3]. 

Легочные функциональные те-
сты для диагностики вентиляцион-
ных нарушений, прогнозирования 
и мониторирования течения забо-
левания: спирометрия, измерение 
диффузионной способности легких 
для монооксида углерода (СО), га-
зовый анализ артериальной крови, 
шаговый тест.

Функциональные исследова-
ния сердечно-сосудистой систе-
мы, включая ЭХО-кардиографию с 
оценкой наличия легочной гипер-
тензии, легочного сердца.

Особенности течения ИЛФ
Пациенты с ИЛФ имеют плохой 

прогноз, средняя выживаемость со-
ставляет от двух до трех лет с мо-
мента постановки диагноза [27-28].

ИЛФ может протекать как ста-
бильное, медленно прогрессирую-
щее заболевание; у части пациентов 
наблюдается достаточно быстрое 
прогрессирование, а у некоторых 
развиваются эпизоды острого сни-

Таблица 5. Диагностика идиопатического легочного фиброза на основании компьютерно-томографического 
и морфологического паттернов

Подозрение на ИЛФ Морфологические паттерны
ОИП Вероятная 

ОИП
Неопределенная 

ОИП
Альтернативный Дз

КТ-
паттерн

ОИП ИЛФ ИЛФ ИЛФ не ИЛФ dx
Вероятная ОИП ИЛФ ИЛФ ИЛФ 

(вероятный)**
не ИЛФ dx

Неопределенная 
ОИП

ИЛФ ИЛФ 
(вероятный)**

Неопределенный 
Дз***

не ИЛФ dx

Альтернаивный Дз ИЛФ (вероят-
ный)**/ не ИЛФ 

dx

не ИЛФ dx не ИЛФ dx не ИЛФ dx

Примечание: ИЛФ – идиопатический легочный фиброз; ОИП – обычная интерстициальная пневмония; dx – уточнение 
диагноза; *– клиническое подозрение на ИЛФ: бессимптомный/клинически значимый паттерн двустороннего легочно-
го фиброза неясной этиологии на КТ, двусторонняя инспираторная крепитация в базальных отделах+возраст >60 лет 
(аналогичные симптомы м.б. у больных 40-60 лет, особенно с риском семейного легочного фиброза); **– диагноз ИЛФ 
вероятен при наличии любого из признаков: умеренно-значительно выраженные тракционные бронхо- и бронхиолоэк-
тазы (≥ 2 долей) или слабовыраженные (≥ 4 долей, включая язычковый сегмент как отдельная доля) у мужчин >50 лет 
или женщин >60 лет; обширные (> 30%) ретикулярные изменения при КТВР, возраст >70 лет; увеличение нейтрофи-
лов и/или отсутствие лимфоцитоза в бронхоальвеолярном лаваже; диагноз ИЛФ подтвержден при многопрофильном 
обсуждении; ***– неопределенный диагноз ИЛФ (когда ИЛФ маловероятен при отсутствии качественной биопсии; при 
наличии качественной биопсии диагноз м.б. пересмотрен после многопрофильного обсуждения и/или дополнительных 
консультаций).
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жения легочной функции, опреде-
ляемые как «острое обострение» 
ИЛФ. Обострение ИЛФ определя-
ется как необъяснимое нарастание 
одышки в течение 30 дней и новые 
двусторонние изменения по типу 
«матового стекла» с консолидацией 
(или без таковой) на фоне ОИП-
паттерна [76]. Причины возника-
ющего ухудшения не должны быть 
связаны с другими причинами: ре-
спираторная инфекция, пневмото-
ракс, тромбоэмболия легочной ар-
терии и др. До настоящего времени 
четкие причины развития обостре-
ния ИЛФ, их профилактика и лече-
ние остаются предметом активного 
исследования [75, 76].

Терапия ИЛФ
Исследования по механизмам 

развития и улучшение понимания 
патогенеза ИЛФ позволило ради-
кально изменить подходы к медика-
ментозной терапии заболевания [77].

Ранее в качестве основных 
рассматривались препараты пре-
имущественно с противовоспа-
лительной активностью: глюко-
кортикостероиды и цитостатики. 
В настоящее время предпочтение 
отдается антифибротическим 
препаратам [77]. Исследование 
PANTHER-IPF показало, что «трой-
ная терапия» (преднизолона, аза-
тиоприна и N-ацетилцистеина  – 
NAC,) в отличие от ожидаемого 
эффекта сопровождалась повы-
шенным риском летального ис-
хода, госпитализации и серьезных 
побочных эффектов [2, 78]. То есть 
терапевтическая стратегия, направ-
ленная на воспалительные меха-
низмы патологического процесса, 
оказалась полностью неэффектив-
ной при ИЛФ [77]. Была разрабо-
тана обоснованная рекомендация – 
«тройная терапия» не должна 
назначаться при ИЛФ [4, 78].

Антифибротические препара-
ты. Совершенствование знаний 
по механизмам развития легоч-
ного фиброза дало основание рас-
ширить возможности примене-
ния именно группы препаратов 
с антифибротическими и анти-
пролиферативными свойствами. 
Доказанной антифибротической 

Потенциальная причина

Дальнейшее 
обследование, 
включая КТВР

Специфические
патологические 

изменения

КТ-паттерн

МПО

БАЛ

ИЛФ не ИЛФ

ХБЛ*

Альтернативный 
диагноз

Клиническое подозрение

Вероятная ОИП. 
Неопределенная ОИП. 

Альтернативный диагноз. 

МПО

ОИП

Да

Да

Нет

Нет

Рисунок 8. Алгоритм диагностики ИЛФ
Примечание: MПО – многопрофильное обсуждение; ОИП – обычная интерсти-
циальная пневмония; БАЛ  – бронхоальвеолярный лаваж; ХБЛ  – хирургическая 
биопсия легкого, ИЛФ – идиопатический легочный фиброз, КТВР – компьютер-
ная томография высокого разрешения; КТ – компьютерная томография; * – хи-
рургическая биопсия легких не показана при высоком риске интра- или после-
операционных осложнений (например, при тяжелой гипоксемии и/или тяжелой 
легочной гипертензии, при снижении DLco >25 %долж. [74]). 

Таблица 6. Рекомендации по использованию диагностических методов в 
зависимости от КТ-паттерна, 2018 г. [3]
  КТВР-паттерны

ОИП, вероятная ОИП, неопреде-
ленная ОИП или альтернативный 
диагноз

КТ-паттерн 
ОИП

БАЛ, клеточный анализ Да (условно) Нет
Хирургическая биопсия 
легких

Да (условно) Нет

Трансбронхиальная биоп-
сия легких

Нет Нет

Криобиопсия легких Нет Нет
Изучение истории приме-
нения лекарств и факто-
ров окружающей среды

Тщательное изучение ранее принимаемых 
лекарств; факторов окружающей среды (домаш-
ние, профессиональные, места, часто посещае-
мые пациентом), для исключения иных ИЗЛ

Серологическое тести-
рование для исключения 
заболеваний соединитель-
ной ткани

Обязательное стандартное тестирование для ис-
ключения системных заболеваний соединитель-
ной ткани как причины ИЗЛ

Мультидисциплинарное 
обсуждение

Мультидисциплинарное обсуждение рекомен-
дуется

Сывороточные биомар-
керы

Не рекомендуется для диагностики ИЛФ
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активностью при ИЛФ обладают 
нинтеданиб и пирфенидон.

Пирфенидон  – первый антифи-
бротический препарат  – был одо-
брен для лечения ИЛФ в 2008  г. в 
Японии, позже, в 2011 г. – в Европе, 
там же был получен и первый опыт 
использования пирфенидона в ре-
альной клинической практике [79]. 
В США пирфенидон и нинтеданиб 
были одобрены для лечения ИЛФ в 
2014 г. [80,81].

Пирфенидон  – синтетическая 
непептидная молекула, препарат с 
плейотропными эффектами, с анти-
фибротическими, противовоспа-
лительными и антиоксидантными 
свойствами и способностью блоки-
ровать синтез коллагена, индуциро-
ванный TGF-b [57]. Исследование 
ASCEND подтвердило положитель-
ное влияние пирфенидона на про-
грессирование ИЛФ [58]. Зафик-
сировано достоверное замедление 
скорости снижения ФЖЕЛ в сравне-
нии с плацебо. По результатам иссле-
дований ASCEND и CAPACITY пир-
фенидон достоверно снижал риск 
летальности в течение 1 года на 48% 
по сравнению с плацебо (ОР  0,52). 
При приеме пирфенидона часто 
развивались желудочно-кишечные, 
кожные побочные эффекты.

Нинтеданиб  – внутриклеточный 
ингибитор тирозинкиназ, блокиру-
ет рецепторы различных факторов 
роста: фактор роста фибробластов 
(FGF), сосудистый эндотелиальный 
фактор роста (VEGF), тромбоци-
тарный фактор роста (PDGF). Нин-
теданиб взаимодействует с АТФ-
связывающим участком рецепторов, 
что ведет к блокированию внутри-
клеточной передачи сигналов; тор-
можению пролиферации, миграции и 
трансформации фибробластов; замед-
лению образования ЭЦМ [82]. В кли-
нических исследованиях INPULSIS-1 
и INPULSIS-2 показана эффектив-
ность и безопасность применения 
нинтеданиба в дозе 150  мг 2  раза в 
день в течение 52 нед при ИЛФ [83]. 
Скорость снижения форсированной 
жизненной емкости легких (ФЖЕЛ) 
была ниже в группе нинтеданиба, 
чем плацебо. Это дало основание за-
ключить, что нинтеданиб замедляет 
прогрессирование ИЛФ. Результаты 

обобщенного анализа исследований 
TOMORROW и INPULSIS показали 
также, что терапия нинтеданибом до-
стоверно снижает риск обострений 
на 47%, риск смерти на 30% от всех 
причин, в том числе от респиратор-
ных − на 38% [84]. Наиболее частый 
побочный эффект – диарея – до 60% 
случаев, что не требует прекращения 
приема препарата.

N-ацетилцистеин
Известно, что в процессах по-

вреждения и фиброобразования 
в легочной ткани при ИЛФ имеет 
значение дисбаланс в системе ок-
сиданты/антиоксиданты [87]. В 
связи с чем, при ИЛФ достаточно 
часто назначалась терапия NAC  – 
предшественник естественного 
экстрацеллюлярного антиоксидан-
та  − глютатиона [87]. В исследова-
нии PANTHER-IPF сравнивалась 
эффективность терапии NAC и 
плацебо [88], однако достоверных 
различий по основным конечным 
точкам (DLсо, ФЖЕЛ, обострения 
ИЛФ, частота госпитализаций, ле-
тальность) в сравнении с плацебо 
не было получено. Это позволило 
сделать вывод, что NAC не способ-
ствует замедлению скорости сни-
жения ФЖЕЛ. Но терапия NAC 
была высокоэффективна при ИЛФ с 
TT-генотипом TOLLIP [89]. Однако 
данные результаты требуют даль-
нейшего подтверждения.

Антирефлюксная терапия
Гастроэзофагеальный рефлюкс 

(ГЭР), как известно, встречается у 
большинства пациентов с ИЛФ [90]. 
Хроническая трахеобронхиаль-
ная микроаспирация желудочного 
секрета способствует прогресси-
рованию ИЛФ [91]. Проведенные 
исследования показали, что анти-
рефлюксная терапия ассоцииро-
валась с менее выраженным фи-
брозом легочной ткани, меньшей 
скоростью падения ФЖЕЛ и DLсо, 
меньшей частотой обострений и 
более длительной выживаемостью 
при ИЛФ [92, 93]. Однако в случае 
наличия грыжи пищеводного от-
верстия диафрагмы только хирур-
гическое вмешательство способно 
обеспечить полный контроль над 

ГЭР [94, 95]. Необходимо отметить, 
что даже у пациентов с тяжелыми 
нарушениями легочной функции 
возможно проведение таких опера-
ций без высокого риска интра- и по-
слеоперационных осложнений [96].

Заключение
ИЛФ является наиболее частым 

заболеванием среди ИЗЛ, встреча-
ется преимущественно в пожилом 
и среднем возрасте. Обновленные 
международные рекомендации по 
диагностике и ведению пациентов 
с ИЛФ – это результат ревизии ре-
комендаций 2011  г., применение 
которых в реальной клинической 
практике имело определенные слож-
ности. Рекомендации 2018 г. направ-
лены на улучшение диагностики 
ИЛФ с учетом унифицированного 
подхода, и важным аспектом – уче-
том индивидуальных особенностей 
пациента, включая выбор объема 
диагностических и лечебных меро-
приятий [3]. Однако и они также не 
являются конечной точкой, в них 
определено много вопросов, ответы 
на которые будут получены в про-
цессе дальнейших исследований [3].

Проведенные в последние годы 
исследования изменили и суще-
ственно дополнили представления 
о патогенезе ИЛФ, показав, что па-
тологический процесс при ИЛФ  – 
следствие аберрантного репаратив-
ного механизма, который возникает 
после первичного повреждения эпи-
телия легких. Этим объясняется 
отсутствие эффекта противовос-
палительной терапии (глюкокорти-
костероиды, иммуносупрессанты). 
Преобладание легочного фибро-
за – как специфичного паттерна при 
ИЛФ позволило рекомендовать пре-
параты с антифибротической и ан-
типролиферативной активностью в 
качестве основных медикаментоз-
ных подходов к терапии. Данные 
препараты доказали свою эффек-
тивность и безопасность. Среди 
препаратов данного ряда наиболь-
шую перспективу сегодня имеют 
нинтеданиб и пирфенидон, которые 
вошли во все международные реко-
мендации по лечению ИЛФ, вклю-
чая клинический протокол Респуб-
лики Казахстан.  n
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ИНТЕРВЬЮ. КОММЕНТАРИИ

Интервью с заведующим кафедрой 
патологии Российской медицинской 
академии непрерывного постдипломного 
образования, профессором 
А.И. Синопальниковым

В канун Всемирной инициативы 
ВОЗ, при поддержке крупнейшей 
фармацевтической компании в Ка-
захстане «SANTO», которая обе-
спечивает Казахстан большим объ-
емом антибиотиков, мы публикуем 
интервью на эту не проходящую и 
являющуюся всегда злободневной 
тему. Тем более сейчас, когда весь 
мир охвачен пандемией Covid-19, и 
мы видим массу примеров нераци-
онального использования антибио-
тиков.

– Что такое антибиотики? 
Для чего нужны антимик-
робные препараты? В каких 
случаях можно обойтись 
без них? Какая существует 
опасность при бесконтроль-
ном и частом употреблении 
антимикробных препаратов?
– Начну с самых общих заме-

чаний, безусловно, вам хорошо 
в своем большинстве известных. 
Антибиотики – это лекарствен-
ные средства, избирательно уг-
нетающие жизнедеятельность 

микроорганизмов. Здесь следует 
заметить, что под избирательно-
стью действия мы понимаем ак-
тивность только в отношении ми-
кроорганизмов при сохранении 
жизнеспособности клеток орга-
низма хозяина и действие при 
этом не на все, а на определенные 
виды микробов.

Так, например, фузидиевая кис-
лота обладает действием в отноше-
нии стафилококков, включая мети-
циллинрезистентные штаммы этого 
возбудителя, но при этом никакого 
действия не оказывая на пнев-
мококки или В-гемолитические 
стрептококки группы А или 
Streptococcus pyogenes. С избира-
тельностью тесно связано и поня-
тие о широте спектра активности 
антибактериальных препаратов. 
Однако с позиции сегодняшнего 
дня деление антибиотиков на пре-
параты широкого и узкого спектра 
действия и сегодня подвергается 
критике. Прежде всего из-за того, 
что у нас отсутствуют достаточно 
определенные критерии такого рода 
разделения.

Ошибочным является представ-
ление, что препараты широкого 
спектра активности «более надеж-
ные», «более сильные», а приме-
нение антибиотиков с узким спек-
тром действия в меньшей степени 
способствует повышению степени 
антибиотикорезистентности. При 
этом не учитывается приобретен-
ная резистентность, вследствие 
чего, к примеру, тетрациклины, ко-
торые в первые годы были активны 
в отношении большинства клини-
чески значимых микроорганиз-
мов, в настоящее время потеряли 
значительную часть своего спектра 
активности именно из-за развития 
приобретенной резистентности у 
пневмококков, стафилококков, го-
нококков, энтеробактерий. Цефа-
лоспорины III поколения, весьма 
популярные в современной кли-
нике, обычно рассматриваются 
как препараты широкого спектра 
действия. Однако они не действу-
ют на метициллинрезистентные 
золотистые стафилококки, они не 
активны в отношении большин-
ства анаэробов, не активны в от-

Повод, который заставил нас обратиться к проф. А.И. Сино-
пальникову в рамках этого интервью, достаточно знаковый, 
особенно с тех пор, как стали актуальными утвержденные 
ВОЗ инициативы, именуемые «Всемирной неделей за пра-
вильное применение антибиотиков». 
Инициатива ВОЗ родилась относительно недавно, но уже 
стала весьма популярной. Целью инициативы является по-
пытка привить современному врачу навыки рационального 
использования этого уникального класса лекарственных 
средств, дабы обеспечить наибольшую эффективность 
антибактериальной терапии с одной стороны и с другой 
стороны, насколько это возможно, уменьшить риски раз-
вития лекарственной устойчивости ключевых возбудителей 
инфекционных заболеваний современного человека в от-
ношении того или иного антимикробного препарата.
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ношении энтерококков, листерий, 
так называемых «атипичных» или 
«внутриклеточных возбудителей».

Более целесообразно рассма-
тривать антибиотики с точки зре-
ния клинической эффективности 
при инфекциях определенной 
органной локализации, так как 
клинические доказательства эф-
фективности, полученные в ходе 
хорошо организованных контро-
лируемых исследований, имеют, 
несомненно, более важное значе-
ние, чем условно навешиваемые 
нами ярлыки на тот или иной тип 
антибиотиков, будь то широкий 
или узкий спектр действия каждого 
из них по отдельности. Традицион-
но антибиотики также делятся на 
природные (собственно антибио-
тики, например, пенициллины), 
полусинтетические, которые по 
сути являют собой продукты моди-
фикации природных молекул, на-
пример, амоксициллин или цефа-
золин, и синтетические, например, 
сульфаниламиды, нитрофураны 
и т.д. В настоящее время, впрочем, 
такое деление потеряло актуаль-
ность, так как ряд природных анти-
биотиков получают путем синтеза, 
например, хлорамфеникол, а неко-
торые препараты, называющиеся 
антибиотиками, например, фтор-
хинолоны, по факту являются син-
тетическими соединениями.

Следует отличать антибиоти-
ки от антисептиков. Близкие, но 
не идентичные понятия, которые, 
я имею в виду антисептики, дей-
ствуют на микроорганизмы неиз-
бирательно и применяются для их 
уничтожения в живых тканях, и 
дезинфектанты  –  вещества, пред-
назначенные для неизбирательно-
го уничтожения микроорганизмов 
вне живого организма. Будь то 
предметы ухода, некие принадлеж-
ности и т.д., и т.п.

Не будет преувеличением ска-
зать, что антибиотики представля-
ют собой самую многочисленную 
группу лекарственных средств из 
известных нам. Для примера могу 
сказать, что в Российской Федера-
ции в настоящее время использу-
ются 30 различных групп антибио-
тиков, а число препаратов, здесь мы 

не учитываем, конечно, дженерики, 
приближается к двумстам.

Все антибиотики, несмотря на 
различие химической структуры 
и механизма действия, обладают 
рядом уникальных качеств. Во-
первых, уникальность антибио-
тиков заключается в том, что в 
отличие от большинства других ле-
карственных средств, их мишень-
рецептор находится не в тканях 
человека, а в клетке микроорга-
низма. Будь то мембрана микроба, 
либо это синтез белков, столь не-
обходимых для жизнедеятельности 
микроорганизма, либо ряд других 
механизмов, с которыми связыва-
ется антимикробная деятельность 
того или иного препарата.

Во-вторых, активность анти-
биотиков не является постоянной, 
и, к сожалению, в этом смысле 
антибиотики отличаются от аб-
солютного большинства других 
лекарственных препаратов. Она 
снижается со временем и обуслов-
лена формированием той самой ле-
карственной устойчивости или ре-
зистентности, против которой мы 
пытаемся активно выступать, ак-
тивно противодействовать ее фор-
мированию, но нередко при этом 
нерациональное использование 
антибиотиков оказывается едва ли 
не самым мощным драйвером или 
самым мощным стимулом к селек-
ции и последующему распростра-
нению лекарственно устойчивых 
возбудителей.

Но при этом надо прекрасно 
понимать, что какими бы ни были 
наши усилия, направленные на 
предотвращение селекции анти-
биотикорезистентности, в полной 
степени предотвратить ее развитие 
оказывается невозможным.

Ну, и в-третьих, антибиотико-
резистентные микроорганизмы 
представляют собой опасность не 
только для пациентов, но и для 
многих других людей, даже разде-
ленных временем и пространством. 
Поэтому борьба с антибиотикоре-
зистентностью в настоящее время 
приобрела по сути планетарный 
масштаб.

Хорошо известно разделение 
антибиотиков, как и других лекар-

ственных препаратов, на группы и 
классы. Такое деление имеет боль-
шое значение с точки зрения по-
нимания спектра активности, фар-
макокинетических особенностей, 
характера нежелательных лекар-
ственных реакций и т.д. Однако не-
верно рассматривать все препара-
ты, входящие в одну группу, классы 
или поколения, как взаимозаменя-
емые.

Между препаратами одного по-
коления и отличающимися только 
на одну молекулу могут быть суще-
ственные различия. Я полагаю, эти 
различия вам хорошо известны. 
Например, среди цефалоспоринов 
III поколения клинически значи-
мой активностью в отношении 
синегнойной палочки обладают 
только цефтазидим и цефопера-
зон. Поэтому даже при получении 
данных in vitro о чувствительности 
синегнойной палочки к цефотакси-
му и цефтриаксону эти препараты 
не следует применять для лечения 
данной инфекции, так как резуль-
таты клинических исследований 
свидетельствуют о высокой частоте 
неэффективности подобного тера-
певтического подхода.

Другим примером является раз-
личие фармакокинетики антибак-
териальных препаратов. Цефало-
спорины I поколения, в частности 
цефазолин, нельзя применять в ле-
чении бактериального менингита 
вследствие плохой проницаемости 
этой молекулы через гематоэнце-
фалический барьер.

О выделении бактерицидных и 
бактериостатических антибиоти-
ков. Я думаю, это большинству из 
нас хорошо запомнилось при об-
учении в медицинском вузе, имеет 
основное практическое значение 
при лечении тяжелых инфекций, 
особенно у пациентов с нарушен-
ным иммунитетом, когда обяза-
тельно следует назначать бактери-
цидные препараты.

Из фармакокинетических ха-
рактеристик наиболее важным 
при выборе препарата является, 
конечно, период полувыведения 
и биодоступность. Последние ха-
рактеристики, конечно, важны для 
препаратов, применяемых внутрь. 
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Таким образом, несмотря на об-
щие черты, о чем я сказал в самом 
начале, которые объединяют анти-
бактериальные препараты, при их 
назначении следует учитывать осо-
бенности каждого лекарственного 
препарата, результаты их клини-
ческого применения, полученные 
в ходе хорошо организованных 
контролируемых клинических ис-
следований.

Исходя из сказанного, ответ на 
второй вопрос этого блока может 
быть достаточно кратким. Анти-
биотики нужны для лечения бакте-
риальных инфекций. Если мы, это 
уже попытка ответить на следую-
щий вопрос из этого блока, имеем 
в виду остро возникшее инфекци-
онное заболевание, то наиболее 
распространенные из них это ви-
русные респираторные инфекции 
верхних и нижних дыхательных 
путей, что не предполагает назна-
чение антибиотиков.

Во-первых, ни один из имею-
щихся в арсенале современного 
врача антибактериальных пре-
паратов, что кстати следует из их 
названия, не обладает клинически 
значимой противовирусной актив-
ностью. Во-вторых, минимальной 
и клинически малозначимой яв-
ляется способность антибиотиков 
предотвращать развитие бактери-
альной ко- или суперинфекций при 
первично вирусной этиологии ин-
фекционного процесса.

Так, например, для предотвра-
щения одного случая мастоидита 
необходимо назначить антибиотики 
больным с острым средним отитом 
не менее чем в 5  тыс. случаях. Или 
другой пример: для предотвращения 
случая бактериальных осложнений 
потребуется назначить антибиотики 
4 тысячам больных острым бронхи-
том. И здесь речь идет не только о 
возрастающем экономическом бре-
мени, но и о документированных 
рисках развития предсказуемых не-
желательных лекарственных реак-
ций и угрозе развития вторичной 
лекарственной устойчивости потен-
циально патогенных микроорганиз-
мов к антибиотикам. 

К сожалению, примеров необо-
снованных случаев антибиотиче-

ской агрессии огромное количе-
ство, так как в частности в США, 
несмотря на популяризацию ра-
ционального использования анти-
биотиков, частота назначения АБ 
при остром бронхите более 75  %, 
и у больных COVID-19, у которых 
частота присоединения бактери-
альной ко-инфекции составляет 
не более 10  % от числа госпита-
лизированных больных, при этом 
частота назначения АБ составляет 
90-100  %. Следует повторить, что 
необоснованное назначение АБ яв-
ляется основным двигателем рас-
пространения АБ-резистентных 
микроорганизмов.

– С чем связано бескон-
трольное и необоснованное 
применение АБ?
– Одна из причин: удовлетво-

рить желание пациента получить 
наиболее действенное лекарствен-
ное вещество, которое максималь-
но быстро окажет помощь больно-
му. Стоит принимать во внимание 
также стремительно меняющиеся 
социально-экономические реалии 
нашего общества: когда работоспо-
собное население боится потерять 
работу и как следствие применяют 
антибиотики при ОРВИ, вместо 
того чтобы дождаться спонтанно-
го выздоровления. При этом врач, 
назначая АБ при ОРВИ, понимает 
бесполезность, но таким способом 
«отделывается» от пациента, чем в 
течение долгого времени объяснять 
пациенту, почему АБ не показаны.

Подобная стереотипная реак-
ция врача прививается в сознании 
больного и при развитии в будущем 
сходной симптоматики респира-
торной инфекции он будет обосно-
ванно ожидать соответствующее 
назначение снова и снова. В РФ офи-
циальный запрет безрецептурного 
отпуска размывается о либераль-
ную позицию первостольников, в 
результате чего отпускается АБ.

– Какие антибиотики чаще 
всего принимаются не по 
рецепту?
– Если мы говорим о лекар-

ственных формах, то это антибио-
тики для приема внутрь. Если гово-

рить о классах: аминопеницилины 
(амоксиклав), макролиды (азитро-
мицин, кларитромицин). Репута-
ция макролидов поддерживается 
как антибиотиков с минимальным 
числом нежелательных лекарствен-
ных реакций, в случае азитроми-
цина удобный прием 1 раз в сутки 
и непродолжительный курс (3-5 
дней).

– Как давно и в лечении 
каких заболеваний приме-
няется азитромицин?
– История насчитывает не-

сколько десятилетий: в 1981 г. груп-
па Слободана Докича путем вклю-
чения атома азота в 14-членное 
лактамное кольцо эритромицин 
между 9 и 10 атомом азота полу-
чила АБ азитромицин. Он был от-
несен к группе полусинтетических 
15-членных макролидов или аза-
лидов с учетом того, что атом азота 
присутствует в тетрациклической 
структуре в молекуле азитроми-
цина. В этой группе азитромицин 
единственный ее представитель.

В 1988 г. он был выведен на ми-
ровой фармрынок и под названи-
ем «Сумамед» появился в СССР. 
В настоящее время азитромицин 
наиболее часто используется при 
лечении внебольничной инфекции 
верхних дыхательных путей, уро-
генитальных инфекций, отдельных 
инфекций у людей со СПИДом. 
Особенность фармокинетики ази-
тромицина позволяет применять 
его 1 раз в день, что приводит к вы-
сокой комплаентности лечения.

При респираторных и кож-
ных инфекциях лечебный эффект 
достигаетcя при назначении 3- и 
5-дневного курса. Способность 
азитромицина создавать высокие 
концентрации в тканях и секретах 
репродуктивных органов, и высо-
кая активность против основных 
возбудителей урогенитальных ин-
фекций позволяет назначать пре-
парат однократно.

Используется также азитроми-
цин при бореллиозе, при ороден-
тальных инфекциях, у больных 
со СПИДом для профилактики 
диссеминированных оппортуни-
стических инфекций, вызываемых 
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внутриклеточным комплексом 
Micobacterium avium.

Основным показанием для на-
значения макролидов все-таки яв-
ляются инфекции верхних и ниж-
них отделов дыхательных путей. В 
последнее время стали принимать 
во внимание противовоспалитель-
ный эффект макролидов: влияние 
на синтез провоспалительных ци-
токинов, влияние на формиро-
вание токсических кислородных 
радикалов. В этой связи его при-
менение в качестве средства про-
филактики обострения рекоменду-
ется у больных с муковисцидозом, 
диффузным панбронхиолитом. Ча-
стично рекомендован как средство 
профилактики при хроническом 
бронхите и ХОБЛ, и сегодня этот 
подход канонизирован в документе 
«Глобальная инициатива по веде-
нию обструктивной болезни лег-
ких».

Сегодня, уже перешагнув рубеж 
30-летнего безопасного и успеш-
ного клинического применения, 
азитромицин справедливо зани-
мает одно из ведущих мест в со-
временных схемах антимикробной 
химиотерапии внебольничных ин-
фекций верхних и нижних отделов 
дыхательных путей. Выявленные 
ранее неизвестные противовос-
палительные свойства открывают 
новые возможности практического 
использования азитромицина.

– Какие возможны негатив-
ные влияния азитромицина 
на работу сердца и как это 
проявляется?
– Одним из наиболее серьезных 

проявлений кардиотоксичности 
лекарственных средств (не только 
азитромицина) является удлине-
ние интервала QT и как следствие 
развитие аритмий (пируэтная же-
лудочковая тахикардия). Эта неже-
лательная лекарственная реакция 
(НЛР) может развиться не только 
на фоне приема кардиологических 
препаратов (некоторые антиарит-
мики и бета-блокаторы), но также 
и при приеме других групп, в част-
ности некоторых антибиотиков. 
Чаще других упоминаются фторхи-
нолоны, макролиды (прежде всего 

эритромицин и кларитромицин), 
противогрибковые препараты 
(флуконазол).

FDA за 5 лет (2004-2008) было 
зарегистрировано 307 случаев же-
лудочковой тахикардии на фоне 
приема антибиотиков, наиболее 
часто при использовании левоф-
локсацина, флуконазола, моксиф-
локсацина, вориконазола.

Применение азитромицина 
может приводить к удлинению 
интервала QT, но по сравнению с 
другими группами антимикробных 
препаратов риск развития кардио-
логических осложнений ниже. Не-
обходимо помнить, что почти все 
случаи удлинения интервала QT 
возникали на фоне множествен-
ных факторов риска развития кар-
диотоксичности: неблагоприятные 
лекарственные взаимодействия с 
препаратами, удлиняющими QT 
(гидроксихлорохин), женский 
пол, пожилой возраст, серьезная 
патология сердечно-сосудистой 
системы, генетическая предрас-
положенность, гипокалиемия. В 
связи с этим, чтобы предотвратить 
развитие кардиотоксичности у па-
циентов с факторами риска, необ-
ходим тщательный подход к дози-
рованию макролидов, проведение 
ЭКГ-мониторинга, избежание на-
значения макролидов с препарата-
ми, удлиняющими интервал QT.

Для стандартизации оценки ве-
роятности удлинения интервала QT 
оптимальным считается использо-
вание шкалы Тисдейла, учитываю-
щей возраст, женский пол, прием 
петлевых диуретиков, гипокалие-
мия, исходное удлинение интервала 
QT, ОИМ, сепсис, прием ЛС, удли-
няющих интервал QT и т.д.

– Применяется ли азитро-
мицин в лечении СOVID-19?
– В 2002 году во время SARS-

инфекции применялась комбина-
ция азитромицина с хлорохином/
гидроксихлорохином. Данная ком-
бинация рассматривалась понача-
лу практически во всех рекоменда-
циях по лечению СOVID-19. 

Сегодня предложение по ис-
пользованию данной комбина-
ции для лечения подтвержденных 

или предполагаемых диагнозов 
СOVID-19 без признаков бактери-
альной инфекции наряду с други-
ми направлениями противовирус-
ной терапии можно встретить на 
страницах 9-й версии рекоменда-
ций по профилактике и лечению 
СOVID-19 Министерства здраво-
охранения РФ.

Ныне действующая версия ре-
комендаций была рассчитана на 
иммуномодулирующее действие 
макролидов и основана на резуль-
татах ранних публикаций, включа-
ющих в себя небольшое число кли-
нических наблюдений.

Последующие исследования 
не подтвердили, что комбинация 
азитромицин  +  гидроксихлорохин 
или хлорохин обладает терапевти-
ческим преимуществом по срав-
нению с плацебо. Одновременно 
возрастал риск НЛР со стороны 
сердца, заключающийся в удлине-
нии интервала QT.

На сегодняшний день, в том 
числе в последних версиях реко-
мендаций национальных институ-
тов здоровья США, указывается, 
что не рекомендуется употреблять 
хлорохин или гидроксихлорохин с 
азитромицином или без него для 
лечения СOVID-19 у госпитализи-
рованных пациентов.

Также не рекомендуется упо-
треблять хлорохин или гидрок-
сихлорохин с азитромицином или 
без него для лечения СOVID-19 у 
амбулаторных пациентов, за ис-
ключением выполняемых по одо-
бренному протоколу клинических 
исследований.

Не рекомендуется применять 
высокие дозы гидроксихлорохи-
на по 600  мг 2 раза в день в тече-
ние 10 дней для лечения больных 
СOVID-19.

– По каким симпто-
мам можно распознать 
СOVID-19? 
– Строго специфичных симпто-

мов СOVID-19 в дебюте заболевания 
по сравнению с другими вирусными 
респираторными инфекциями нет. 
Заподозрить СOVID-19 в дебюте 
можно, если фигурирует аносмия и/
или извращение вкуса. 
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К особенностям СOVID-19 
следует отнести сухой надсадный 
кашель, а на фоне повторных па-
роксизмов у некоторых пациентов 
следует отметить появление или 
усугубление снижения сатурации 
по данным пульсоксиметрии.

Одним из вариантов течения 
СOVID-19 является бессимптом-
ное течение (25-28  % от общего 
числа инфицированных). Под бес-
симптомным течением понимается 
получение положительного ПЦР 
с РНК коронавируса, при этом от-
сутствует симптоматика, стойкая 
нормальная температура тела, 
рентген без особенностей.

Следующим вариантом течения 
является гриппоподобный вариант 
течения: положительная ПЦР, ре-
спираторные, гастроинтестиналь-
ные симптомы, при КТ легочная 
ткань интактная.

Следующий пневмониеподоб-
ный вариант течения: положитель-
ная ПЦР, симптомы поражения 
нижних дыхательных путей (сухой 
кашель, одышка), на КТ паттерн 
поражения легочной ткани в виде 
синдрома матового стекла, паттерн 
булыжной мостовой, паттерн кон-
солидации легочной ткани.

В исходе нередко остаются 
стойкие изменения, которые мно-
гие ошибочно называли фиброзом 
легочной ткани. На сегодняшний 
день такие изменения называются 
СOVID-19-ассоциированная орга-
низующаяся пневмония. Возмож-

но, этот термин в последующем 
подвергнется модификации или 
будет вовсе исключен из нашего 
лексикона. 

В зависимости от того, как про-
текает процесс, выделяют:

 � тяжелый вариант течения: 
ЧДД более 30 в минуту, сату-
рация 93 % и менее,

 � критический вариант: возни-
кает необходимость механи-
ческой вентиляции, течение 
осложняется шоком или по-
лиорганной недостаточно-
стью.

– Какое место занимают 
макролиды, в частности 
азитромицин, в лечении 
COVID-19?
– В недавно опубликован-

ном обращении к врачебному 
сообществу РФ главный внеш-
татный специалист МЗ РФ по 
клинической микробиологии и 
антимикробной резистентности, 
член-корреспондент РАН, про-
фессор Р.С.  Козлов подчеркивает: 
«У пациентов с СOVID-19 исполь-
зование макролидов оправданно 
только при обоснованном по-
дозрении на развитие тяжелой 
внебольничной бактериальной 
пневмонии на фоне вирусной ин-
фекции. При этом макролиды 
применяются в комбинации с ан-
типневмококковыми бета-лакта-
мами». Мне кажется, что это очень 
важное послание, направленное 

на ограничение в ныне существу-
ющей практике необоснованно ча-
стого назначения антибиотиков, в 
том числе азитромицина.

Данное обращение способно 
воспрепятствовать селекции рас-
пространения макролидрезистент-
ных потенциально патогенных 
микроорганизмов и сохранить этот 
уникальный антибиотик для нас и 
последующих поколений.

Это очень важный посыл, так 
как рано или поздно все заканчи-
вается, закончится и то плохое, что 
мы справедливо вкладываем в по-
нятие пандемии СOVID-19. Навер-
ное, мы не заживем той жизнью, 
которой жили до пандемии, но в 
любом случае у нас будет жизнь, 
которая будет отмечена теми же 
проблемами, которые были ранее: 
внебольничная пневмония, вне-
больничные инфекции верхних и 
нижних дыхательных путей и  т.д., 
для лечения которых потребуются 
высокоэффективные и безопасные 
антибиотики.

Безусловно, азитромицин впол-
не удовлетворяет этим характери-
стикам, и вот для того, чтобы его 
репутация не была омрачена из-
быточным, зачастую бездумным 
назначением в рамках текущей 
пандемии СOVID, нужно снова и 
снова перечитывать это послание. 
Я думаю, оно в равной степени ак-
туально не только для российских 
врачей, но и для наших казахстан-
ских коллег.  n
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ТОРГОВОЕ НАИМЕНОВАНИЕ Азитро®

МЕЖДУНАРОДНОЕ НЕПАТЕНТОВАННОЕ НАЗВАНИЕ
Азитромицин

ЛЕКАРСТВЕННАЯ ФОРМА, ДОЗИРОВКА
Таблетки, покрытые оболочкой, 500 мг

ФАРМАКОТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ ГРУППА 
Противоинфекционные препараты для системного 
использования. Антибактериальные препараты для 
системного применения. Макролиды, линкозамиды и 
стрептограмины. Макролиды. Азитромицин.
Код АТХ J01FA10

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
Азитро® показан к применению у взрослых, пожилых и 
детей с массой тела >45 кг. 

• инфекции верхних дыхательных путей, включая фа-
рингит/тонзиллит, синусит, средний отит

• инфекции нижних дыхательных путей, включая 
бронхит, внебольничную пневмонию

• инфекции кожи и мягких тканей
• бактериальные обострения хронической обструк-

тивной болезни легких
• внебольничная пневмония вызванная Streptococcus 

pneumoniae, Haemophilus influenzae, Mycoplasma 
pneumoniae или Chlamydia pneumoniae у пациен-
тов, для которых уместна пероральная терапия.

• неосложненные инфекции половых органов, вы-
званных хламидиями и гонококками

ПЕРЕЧЕНЬ СВЕДЕНИЙ, НЕОБХОДИМЫХ ДО НАЧАЛА 
ПРИМЕНЕНИЯ
Противопоказания

• гиперчувствительность к действующему веществу 
азитромицину, эритромицину, группе макролидов/
кетолидов или к вспомогательным веществам

• совместный прием с алкалоидами (дигидроэргота-
мин, эрготамин)

• тяжелые нарушения функции печени
• тяжелые нарушения функции почек
• беременность и период лактации
• дети с массой тела менее 45 кг

Необходимые меры предосторожности при 
применении
Гиперчувствительность Как и в случае с эритроми-
цином и другими макролидами, сообщалось о редких 
серьезных аллергических реакциях, в том числе отеке 
Квинке и анафилаксии (в редких случаях со смертельным 
исходом), лекарственной реакции с эозинофилией, тяже-
лой кожной реакции, включая острый генерализованный 
экзантематозный пустулез (AGEP) эксфолиативный дер-
матит, синдром Стивенса-Джонсона и токсический эпи-
дермальный некролиз (в редких случаях со смертельным 
исходом) и системными симптомами (DRESS-синдром). 
Некоторые из этих реакций на азитромицин ведут к раз-
витию рецидивирующих симптомов и требуют более 
длительного периода наблюдения и лечения.
Гепатотоксичность Печень является основным орга-
ном для выведения азитромицина, поэтому азитромицин 
следует с осторожностью назначать пациентам с выра-
женным заболеванием печени. Сообщались случаи мол-
ниеносного гепатита, потенциально ведущего к опасной 
для жизни печеночной недостаточности. У некоторых па-
циентов, возможно, имелись существующие заболевания 
печени или они принимали другие гепатотоксические ле-
карственные средства.
В случае появления признаков и симптомов дисфункции 
печени, таких как быстро развивающаяся астения, со-
провождающиеся с желтухой, изменением цвета мочи, 
склонностью к кровотечениям или печеночной энцефа-
лопатией, немедленно провести функциональные пробы 
печени, анализы. При развитии дисфункции печени необ-
ходимо прекратить прием азитромицина.
Производные алкалоидов спорыньи
У пациентов, получающих производные эрготамина, по-
явление эрготизма спровоцировано одновременным 
приемом некоторых макролидных антибиотиков. Нет 

данных относительно возможности взаимодействия меж-
ду спорыньей и азитромицином. Тем не менее, из-за тео-
ретической возможности развития эрготизма, азитроми-
цин и производные спорыньи принимаются раздельно.
Нарушение кровообращения
Пролонгированная сердечная реполяризация и удлине-
ние интервала QT, ведущие к риску развития сердечной 
аритмии и двунаправленной тахикардии, отмечались 
при лечении с другими макролидами, включая азитро-
мицин. Следующие состояния повышают риск развития 
желудочковых аритмий (в том числе двунаправленной 
тахикардии), которые могут привести к остановке серд-
ца, вследствие чего азитромицин следует применять с 
осторожностью у пациентов с текущими проаритмоген-
ными состояниями (особенно женщины и пожилые паци-
енты), например:

• с врожденным или документально подтвержден-
ным удлинением интервала QT

• больные, которые в настоящее время проходят 
лечение с другими активными веществами, из-
вестными как удлиняющие интервал QT, например, 
антиаритмические средства класса IA (хинидин и 
прокаинамид) и класса III (дофетилид, амиодарон 
и соталол), цизаприд и терфенадин; антипсихотиче-
ские средства, такие как пимозид; антидепрессан-
ты, такие как циталопрам; и фторхинолоны, такие 
как моксифлоксацин и левофлоксацин

• нарушением электролитного баланса, особенно в 
случаях гипокалиемии и гипомагниемии 

• клинически значимой брадикардией, сердечной 
аритмией или тяжелой сердечной недостаточностью.

Суперинфекции Как и при приеме любых антибиотиков, 
рекомендуется наблюдение за признаками суперин-
фекции, вызванное резистентными микроорганизмами, 
включая грибы.
Clostridium difficile-ассоциированная диарея Диарея, вы-
званная Clostridium difficile, сообщалась во всех случаях 
использования антибактериальных агентов, включая 
азитромицин, и может варьироваться по степени тяже-
сти от легкой диареи до смертельного колита. Лечение 
антибактериальными средствами изменяет нормальную 
флору кишечника, что ведет к чрезмерному росту C. 
difficile.
C. difficile производит токсины A и B, которые способ-
ствуют развитию диареи, ассоциированной с C. difficile 
(CDAD). Штамм, производящий гипертоксин C. difficile 
приводит к повышенной заболеваемости и смертности, 
так как эти инфекции могут быть резистентными к анти-
микробной терапии и могут потребовать проведение 
колэктомии. CDAD должен учитываться у всех больных, 
которые жалуются на диарею после использования анти-
биотиков. Необходим тщательный анамнез, так как CDAD 
может развиться через два месяца после введения анти-
бактериальных агентов.
Стрептококковые инфекции
Пенициллин, как правило, является препаратом вы-
бора при лечении ларингита /тонзиллита, вызванных 
Streptococcus pyogenes и используется в качестве профи-
лактики в острой ревматической лихорадки.
Азитромицин, как правило, эффективен против стреп-
тококкового фарингита, но нет информации, касательно 
его эффективности для предотвращения острой ревма-
тоидной лихорадки.
Почечная недостаточность У пациентов с тяжелой по-
чечной недостаточностью (СКФ <10 мл / мин) наблюда-
лось 33% увеличение системного воздействия азитро-
мицина.
Печеночная недостаточность Печень является основ-
ным органом для выведения азитромицина, поэтому 
азитромицин следует с осторожностью назначать паци-
ентам с выраженным заболеванием печени. Сообщались 
случаи молниеносного гепатита, потенциально ведущего 
к опасной для жизни печеночной недостаточности.
У некоторых пациентов, возможно, имелись существую-
щие заболевания печени или они принимали другие ге-
патотоксические лекарственные средства.
В случае появления признаков и симптомов дисфунк-
ции печени, таких как быстро развивающаяся астения, 
связанная с желтухой, темная моча, склонность к крово-
течениям или печеночной энцефалопатии, немедленно 
провести функциональные пробы печени, анализы. При 
развитии дисфункции печени необходимо остановить 
прием азитромицина.
Миастения гравис
Обострение симптомов миастении и новое начало син-
дрома миастении были зарегистрированы у пациентов, 
получающих азитромицин.

Взаимодействия с другими
лекарственными препаратами
Антациды: при изучении влияния одновременного при-
менения антацидов на фармакокинетику азитромицина 
не отмечали изменений биодоступности, хотя макси-
мальная концентрация азитромицина в плазме крови 
снижалась на 25%. Пациентам не следует одновременно 
принимать азитромицин и антациды.
Цетиризин: у здоровых добровольцев, совместный при-
ем 5-дневного курса азитромицина с цетиризином 20 мг 
в равновесном состоянии не привело к фармакокине-
тическому взаимодействию и значимому изменению в 
интервале QT.
Диданозин (дидезоксиинозин): совместный прием 1200 
мг/сут азитромицина 400 мг/сут диданозина у ВИЧ-
положительных больных, не влияет на равновесное со-
стояние фармакокинетики диданозина по сравнению с 
плацебо.
Дигоксин (субстраты P-gp): одновременное применение 
макролидных антибиотиков, в том числе азитромицина, с 
субстратами P-гликопротеина, такими как дигоксин при-
водит к увеличению сывороточных уровней субстратов 
P-гликопротеина. Поэтому при одновременном при-
менении азитромицина и субстратов P-гликопротеина, 
таких как дигоксин, следует помнить о возможности по-
вышения концентраций субстратов P-гликопротеина в 
сыворотке.
Зидовудин: при однократном применении 1000 мг и мно-
гократном применении 1200 мг или 600 мг азитромицина 
выявлено незначительное влияние на плазменную фар-
макокинетику или выведение с мочой зидовудина или 
его глюкуронидных метаболитов. Однако прием азитро-
мицина повышал концентрацию фосфорилированного 
зидовудина (клинически активного метаболита) в моно-
нуклеарах периферической крови. Остается неопреде-
ленной клиническая значимость данных показателей, но 
возможно они могут пригодиться пациентам.
Азитромицин не взаимодействует с системой цитохрома 
Р450 печени. Он не участвует в фармакокинетическом ле-
карственном взаимодействии, как эритромицин и другие 
макролиды.
Азитромицин не индуцирует или инактивирует цитохром 
P450 с помощью комплекса цитохром-метаболит.
Производные эрготамина: из-за теоретической возмож-
ности развития эрготизма, одновременное использова-
ние азитромицина с производными спорыньи не реко-
мендуется.
Фармакокинетические исследования были проведены 
с азитромицином и следующими препаратами с извест-
ным цитохром Р450- опосредованным метаболизмом.
Аторвастатин: совместное введение аторвастатина (10 
мг ежедневно) и азитромицина (500 мг ежедневно) не из-
меняло концентрацию аторвастатина в плазме крови (на 
основе анализа HMG CoA-редуктазы). Тем не менее, заре-
гистрированы постмаркетинговые случаи рабдомиолиза 
у пациентов, получающих азитромицин со статинами.
Карбамазепин: в исследовании фармакокинетического 
взаимодействия азитромицина на здоровых доброволь-
цев, препарат не оказал значительного влияния на уро-
вень карбамазепина в плазме крови или на его активные 
метаболиты.
Циметидин: изменение фармакокинетики азитромицина 
не отмечалось в фармакокинетическом исследовании, 
изучающем действие разовой дозы циметидина, при-
нятой за 2 часа до азитромицина, на фармакокинетику 
азитромицина.
Пероральные кумариновые антикоагулянты: в фарма-
кокинетических исследованиях взаимодействия ази-
тромицин не меняет антикоагулянтный эффект одно-
кратной дозы 15 мг варфарина, введенной здоровым 
добровольцам. В постмаркетинговый период получены 
сообщения об усилении антикоагуляции после совмест-
ного приема азитромицина и пероральных кумариновых 
антикоагулянтов. Хотя причинно-следственная связь не 
установлена, следует учитывать частоту мониторинга 
протромбинового времени, при назначении азитроми-
цина больным, получающим пероральные антикоагулян-
ты, типа кумарина.
Циклоспорин: в фармакокинетическом исследовании у 
здоровых добровольцев, которые в течение 3 дней перо-
рально получали 500 мг/день азитромицина, а затем од-
нократно перорально 10 мг/кг циклоспорина, Cmax и AUC0-

5 циклоспорина оказались значительно повышенными. 
Следовательно, следует проявлять осторожность, пре-
жде чем рассматривать одновременное введение этих 
препаратов. Если совместное введение этих препаратов 
необходимо, следует контролировать уровни циклоспо-
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рина и соответствующим образом скорректировать дозу.
Эфавиренз: совместный прием однократной дозы ази-
тромицина 600 мг и 400 мг эфавиренза в день в течение 7 
дней не приводит к клинически значимым фармакокине-
тическим взаимодействиям.
Флуконазол: совместный прием однократной дозы 1200 
мг азитромицина не изменяет фармакокинетику одно-
кратной дозы 800 мг флуконазола. Общее воздействие 
и период полувыведения азитромицина не изменялись 
при совместном введении с флуконазолом, однако, на-
блюдалось клинически незначительное снижение Cmax 
(18%) азитромицина.
Индинавир: совместный прием однократной дозы 1200 
мг азитромицина не оказал статистически значимого воз-
действия на фармакокинетику индинавира, вводимого в 
дозировке 800 мг три раза в день в течение 5 дней.
Метилпреднизолон: В исследовании фармакокинетиче-
ского взаимодействия у здоровых волонтеров азитроми-
цин не проявил значительного влияния на фармакокине-
тику метилпреднизолона.
Мидазолам: у здоровых добровольцев совместное вве-
дение с азитромицином 500 мг/сут в течение 3 дней не 
вызывает клинически значимых изменений в фармако-
кинетике и фармакодинамике однократной дозы 15 мг 
мидазолама.
Нелфинавир: совместное введение азитромицина (1200 
мг) и нелфинавира в равновесном состоянии (750 мг три 
раза в день) привело к увеличению концентрации азитро-
мицина. Клинически значимых побочных эффектов не на-
блюдалось и коррекции дозы не требуется.
Рифабутин: одновременное применение азитромицина и 
рифабутина не повлияло на концентрацию этих препара-
тов в плазме крови.
Нейтропению выявляли при одновременном применении 
азитромицина и рифабутина. Хотя нейтропения была свя-
зана с применением рифабутина, причинная связь с одно-
временным приемом азитромицина не была установлена.
Силденафил: у нормальных здоровых мужчин-добро-
вольцев не получено доказательств влияния азитроми-
цина (500 мг ежедневно в течение 3 дней) на AUC и Cmax 
силденафила или его основного циркулирующего мета-
болита.
Терфенадин: в фармакокинетических исследованиях не 
сообщалось о взаимодействии между азитромицином и 
терфенадином. В некоторых случаях невозможно полно-
стью исключить вероятность взаимодействия. Тем не 
менее, не было получено конкретных доказательств того, 
что такое взаимодействие имело место.
Теофиллин: не получено доказательств клинически зна-
чимого фармакокинетического взаимодействия между 
азитромицином и теофиллином при их одновременном 
применении здоровыми волонтерами.
Триазолам: у 14 здоровых добровольцев совместное вве-
дение азитромицина 500 мг на 1 день и 250 мг на 2 день с 
0,125 мг триазолама на 2 день не оказало существенного 
влияния на любую из фармакокинетических переменных 
для триазолама, по сравнению с совместным введением 
триазолама и плацебо.
Триметоприм/сульфаметоксазол: совместное введение 
триметоприма/ сульфаметоксазола DS (160 мг / 800 мг) 
в течение 7 дней с азитромицином 1200 мг на 7 день не 
оказало существенного влияния на максимальную кон-
центрацию, общее воздействие или выведение тримето-
прима или сульфаметоксазола. Концентрации азитроми-
цина в сыворотке были похожи на таковые, наблюдаемые 
в других исследованиях.

СПЕЦИАЛЬНЫЕ ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ
Во время беременности или лактации
Адекватные данные о применении азитромицина у бере-
менных отсутствуют. В исследованиях репродуктивной 
токсичности на животных тератогенного вредного воз-
действия азитромицина на плод не выявлено, однако 
препарат проникал через плаценту. Безопасность при-
менения азитромицина во время беременности не под-
тверждена, поэтому в этот период азитромицин назна-
чают только в том случае, если предполагаемая польза 
превышает риск.
Cообщалось, что азитромицин проникает в грудное мо-
локо, но соответствующих и должным образом контро-
лируемых клинических исследований, которые давали 
бы возможность охарактеризовать фармакокинетику экс-
креции азитромицина в грудное молоко, не проводилось. 
Применение азитромицина в период кормления грудью 
возможно только в случаях, если ожидаемая польза для 
матери превышает потенциальный риск для ребенка.
Исследование фертильности проводили на крысах; по-
казатель беременности снижался после введения ази-
тромицина. Релевантность этих данных относительно 
человека неизвестна.
Особенности влияния препарата на способность управ-
лять транспортным средством или потенциально опасны-
ми механизмами
Данных о влиянии азитромицина на способность паци-
ента управлять машиной или потенциально опасными 
механизмами нет.

В связи с возможностью возникновения таких нежела-
тельных эффектов, как головокружение и судороги, сле-
дует соблюдать осторожность при управлении автотран-
спортом и занятий с опасными механизмами.

РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ПРИМЕНЕНИЮ
Режим дозирования 
Детям с массой тела >45 кг и взрослым, включая пожилых:
Суточная доза составляет 500 мг в день, в один прием, в 
течение 3 дней (общая доза 1500мг). При неосложненных 
инфекциях половых органов, вызванных хламидиями, на-
значают однократно 1000 мг в сутки. Для восприимчивых 
гонококков рекомендуемая доза азитромицина составля-
ет 1000 мг или 2000 мг в комбинации с 250 мг или 500 мг 
цефтриаксона, в соответствии с практическими рекомен-
дациями для лечения. 
Особые группы пациентов
Пациенты с печеночной недостаточностью
Поскольку азитромицин метаболизируется в печени и 
выводится с желчью, препарат не следует назначать па-
циентам, страдающим тяжелыми заболеваниями печени. 
Пациенты с почечной недостаточностью
Для пациентов с легкой и умеренной почечной недоста-
точностью (скорость клубочковой фильтрации 10 - 80 мл/
мин) корректировки дозы не требуется. Следует прояв-
лять осторожность при назначении азитромицин пациен-
там с тяжелой почечной недостаточностью (СКФ <10 мл 
/ мин).
Метод и путь введения
Азитро® следует принимать за час до еды или через 2 ч 
после еды.  Препарат принимают 1 раз в сутки.
Длительность лечения
Не применимо
Меры, которые необходимо принять в случае пере-
дозировки
Симптомы: временная потеря слуха, сильная тошнота, 
рвота и диарея.
Лечение: общая симптоматическая и поддерживающая 
терапия, при необходимости активированный уголь.
Меры, необходимые при пропуске одной или не-
скольких доз лекарственного препарата
Не применимо
Указание на наличие риска симптомов отмены
Не применимо
Рекомендации по обращению за консультацией к ме-
дицинскому работнику для разъяснения способа при-
менения лекарственного препарата
Обратитесь к врачу или фармацевту за советом прежде, 
чем применять лекарственный препарат.

Описание нежелательных реакций, которые проявля-
ются при стандартном применении лекарственного пре-
парата и меры, которые следует принять в этом случае
Очень часто (≥1/10)

• диарея, боль в животе, тошнота, метеоризм
Часто (≥1/100 до <1/10)

• головокружение, головная боль, извращение вкуса, 
парестезии

• нарушение зрения
• рвота, диспепсия, анорексия
• зуд, сыпь
• артралгия, усталость
• снижение количества лимфоцитов, повышение ко-

личества эозинофилов, снижение содержания би-
карбоната в сыворотке крови

Нечасто (≥1/1000 до <1/100)
• кандидоз (включая оральный), вагинальные инфекции
• лейкопения, нейтропения, эозинофилия
• ангионевротический отек, гиперчувствительность
• нервозность
• гипестезия, бессонница, сонливость
• нарушение слуха, вплоть до глухоты, шум в ушах
• сердцебиение
• запор, гастрит, гастроэнтерит, гиперсекреция слюн-

ных желез
• гепатит
• реакция фоточувствительности, крапивница, син-

дром Стивенса-Джонсона
• отек, астения, недомогание, боль в груди
• повышение уровня аспартатаминотрансферазы, 

аланинаминотрансферазы, повышение билируби-
на, мочевины и креатинина в крови, аномальный 
уровень калия в крови

• остеоартрит, миалгия, боль в спине, боль в шее
• дизурия, боль в области почки
• метроррагия, поражение яичек

Редко (≥1/10 000 до <1/1000)
• ажитация
• вертиго
• анормальная печеночная функция

Очень редко (<1/10 000)
• лекарственная реакция с эозинофилией и систем-

ными симптомами (DRESS-синдром)
Неизвестно

• псевдомембранозный колит
• тромбоцитопения, гемолитическая анемия

• анафилактическая реакция
• агрессия, тревога
• обмороки, судороги, психомоторная гиперактив-

ность, аносмия, агевзия, парасомния, миастения
• двунаправленная (пируэтная) тахикардия, аритмия, 

включая желудочковую тахикардию, удлинение QT 
интервала на электрокардиограмме

• артериальная гипотензия
• панкреатит, изменение цвета языка
• печеночная недостаточность (в редких случаях с ле-

тальным исходом), молниеносный гепатит, некроз 
печени, холестатическая желтуха

• токсический эпидермальный некролиз, мульти-
формная эритема

• острая почечная недостаточность, интерстициаль-
ный нефрит

При возникновении нежелательных лекарственных 
реакций обращаться к медицинскому работнику, 
фармацевтическому работнику или напрямую в ин-
формационную базу данных по нежелательным ре-
акциям (действиям) на лекарственные препараты, 
включая сообщения о неэффективности лекарствен-
ных препаратов
РГП на ПХВ «Национальный Центр экспертизы лекар-
ственных средств и медицинских изделий» Комитет кон-
троля качества и безопасности товаров и услуг Министер-
ства здравоохранения Республики Казахстан
http://www.ndda.kz

ДОПОЛНИТЕЛЬНЫЕ СВЕДЕНИЯ
Состав лекарственного препарата
Одна таблетка содержит
активное вещество – азитромицина дигидрат 524.0 мг
(в пересчете на азитромицин) 500.0 мг вспомогательные 
вещества: целлюлоза микрокристаллическая, повидон, 
натрия крахмала гликолят, кремния диоксид коллоидный, 
кальция стеарат 
состав оболочки: гипромеллоза, титана диоксид (Е 171), 
триацетин, масло вазелиновое.
Описание внешнего вида, запаха, вкуса
Таблетки, покрытые оболочкой, овальной формы, дво-
яковыпуклые, белого или белого с сероватым оттенком 
цвета, на одной стороне имеется риска.

ФОРМА ВЫПУСКА И УПАКОВКА
По 3 таблетки помещают в контурную ячейковую упаковку 
из пленки поливинилхлоридной и фольги алюминиевой.
По 1 контурной упаковке вместе с утвержденной инструк-
цией по медицинскому применению на казахском и рус-
ском языках помещают в пачку из картона.
Допускается информацию из инструкции по применению 
на казахском и русском языках наносить на пачку.
Пачки с лекарственным препаратом помещают в коробки 
из картона.

СРОК ХРАНЕНИЯ
3 года. Не применять по истечении срока годности!

УСЛОВИЯ ХРАНЕНИЯ
Хранить в сухом, защищенном от света месте при темпера-
туре не выше 25 °С. Хранить в недоступном для детей месте!

УСЛОВИЯ ОТПУСКА ИЗ АПТЕК
По рецепту

СВЕДЕНИЯ О ПРОИЗВОДИТЕЛЕ
АО «Химфарм», Республика Казахстан, 
г. Шымкент, ул. Рашидова, 81
Номер телефона +7 7252 (610151)
Номер автоответчика +7 7252 (561342)
Адрес электронной почты complaints@santo.kz

Держатель регистрационного удостоверения
АО «Химфарм», Республика Казахстан, г. Шымкент, 
ул. Рашидова, 81
Номер телефона +7 7252 (610151)
Номер автоответчика +7 7252 (561342)
Адрес электронной почты complaints@santo.kz

Наименование, адрес и контактные данные (телефон, 
факс, электронная почта) организации на террито-
рии Республики Казахстан, принимающей претензии 
(предложения)  по качеству лекарственных средств 
от потребителей и ответственной за пострегистраци-
онное наблюдение за безопасностью лекарственного 
средства
АО «Химфарм», Республика Казахстан, 
г. Шымкент, ул. Рашидова, 81
Номер телефона +7 7252 (610150)
Адрес электронной почты phv@santo.kz; infomed@santo.kz
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Актуальные вопросы диагностики, 
обследования и лечения больных  
с COVID-19-ассоциированной пневмонией  
в различных странах и континентах

В.В. Салухов, М.А. Харитонов, Е.В. Крюков, Т.В. Степанова, 
А.В. Николаев, Ю.В. Рудаков, А.Б. Богомолов, А.А. Чугунов, 
Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия

e-mail: alexandrchugun@yandex.ru
Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова; 194044, Россия, Санкт-Петербург, ул. Академика Лебедева, д. 6

Резюме. Отсутствие эффективных этиотропных методов лечения и профилактики новой 
коронавирусной инфекции (COVID-19), ставшей причиной пандемии в 2020 г., определяет 
актуальность обзора исследований препаратов этиотропной и патогенетической терапии. У 
большинства пациентов диагностируется пневмония, особенно тяжело протекает заболевание 
у лиц с сопутствующими хроническими заболеваниями, развития летального исхода, а так-
же предупреждения перехода на использование механической вентиляции легких. Описаны 
исследования вакцин от новой коронавирусной инфекции, разработанные в Российской Фе-
дерации, США, Германии и Великобритании, которые показали наибольшую эффективность 
(более 90%) в предотвращении COVID-19. Всемирная организация здравоохранения ини-
циировала международное клиническое исследование SOLIDARITY, согласно результатам 
которого все препараты, участвовавшие в испытаниях, незначительно влияют или вообще 
не влияют на общую смертность, наступление потребности в вентиляции легких и на сроки 
пребывания в больнице госпитализированных пациентов. На данный момент эффективность 
в отношении тяжелой и критической формы COVID-19 доказали только системные 
глюкокортикостероиды. Таким образом, эффективных этиотропных препаратов для лечения 
COVID-19 не разработано, однако ведутся активные поиски данных средств и разработка 
вакцин для профилактики заболеваемости коронавирусной инфекцией.

Ключевые слова: SARS-COV-2, COVID-19, пневмония, вакцинопрофилактика, этиотропная терапия, клинические ис-
следования, противовирусные средства, глюкокортикостероиды
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Для цитирования: Салухов В.В., Харитонов М.А., Крюков Е.В., Степанова Т.В., Николаев А.В., Рудаков Ю.В., Богомолов А.Б.,
Чугунов А.А. Актуальные вопросы диагностики, обследования и лечения больных с COVID-19-ассоциированной пневмони-
ей в различных странах и континентах. Медицинский совет. 2020;(21):96–102. doi: 10.21518/2079-701X-2020-21-96-102

Topical issues of diagnostics, examination and treatment of patients with COVID-19-associated 
pneumonia in different countries and continents

Vladimir V. Salukhov, Mikhail A. Kharitonov, Evgeniy V. Kryukov, Tatyana V. Stepanova, Andrey V. Nikolaev, Yuri V. Ru-
dakov, Аlexey B. Bogomolov, Alexander A. Chugunov, e-mail: alexandrchugun@yandex.ru
Kirov Military Medical Academy; 6, Akademik Lebedev St., St Petersburg, 194044, Russia

Abstract. The lack of effective etiotropic methods of treatment and prevention of the new coronavirus infection (COVID-19), 
which caused the pandemic in 2020, determines the relevance of the review of researches of medicines for etiotropic and 
pathogenetic therapy. Most patients are diagnosed with pneumonia, the disease is especially difficult in people with concomitant 
chronic diseases, since COVID-19 leads to their decompensation, which can lead to death. To assess risk factors for mortality, 
scientists are developing programs to transfer the patient to appropriate treatment in a timely manner. This article analyzes the 
clinical efficacy of various agents for etiotropic and pathogenetic treatment of a new coronavirus infection based on data from 
international researches. Etiotropic medicines used at the beginning of the pandemic did not show their effectiveness in reducing 
the duration of treatment, the development of death, and preventing the transition to the use of mechanical ventilation. There are 

doi.org/10.21518/2079-701X-2020-21-96-102
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Введение
За последние двадцать лет в 

мире возникли три вспышки ин-
фекционных заболеваний, вызван-
ных коронавирусами: SARS-CoV 
(2002–2004 гг.), ставший причиной 
развития тяжелого острого ре-
спираторного синдрома (ТОРС), 
MERS-CoV – ближневосточный 
респираторный синдром (2012 г. – 
по настоящее время) и SARS-CoV-2 
(2019 г.)1 [1]. Коронавирусная ин-
фекция (COVID-19), вызвавшая 
пандемию в 2020 г., обусловлена 
РНК-вирусом SARS-CoV-2 семей-
ства Coronaviridae, который имеет 
на 79% идентичный геном с SARS-
CoV. В связи с высокой патогенно-
стью этот вирус отнесен ко второй 
группе патогенности.

Российская Федерация по чис-
лу зараженных находится на 5-м 
месте в мире, уступая США, Ин-
дии, Бразилии и Франции2. В связи 
с высоким уровнем смертности и 
отсутствием специфического и эф-
фективного лечения COVID-19 вы-
звал серьезную озабоченность всего 
медицинского сообщества. Всемир-
ная организация здравоохранения 
11 марта 2020 г. объявила пандемию 
новой коронавирусной инфекции.

По данным различных авторов, 
описывающих клиническую кар-
тину COVID-19, у большинства 
госпитализированных пациентов 
диагностируется пневмония. Ин-
кубационный период заболевания 
оценивается в 4 дня (межквартиль-
ный диапазон: от 2 до 7 дней) [2]. 
Некоторые исследования показы-
вают более широкий диапазон ин-
кубационного периода – до 14 дней. 
В дебюте заболевания у пациентов 
чаще всего возникают следующие 

симптомы: лихорадка (77–98%), 
кашель (46–82%), миалгия или 
утомляемость (11–69%) и одышка 
(3–55%) [3, 4].

Клинические формы 
инфекции и факторы 
риска неблагоприятного 
течения
Выделяют следующие степени 

тяжести клинических проявлений 
COVID-19: 

1) легкую: у пациентов клиниче-
ские симптомы отсутствуют 
либо не выражены, на рент-
ген и КТ-изображениях нет 
признаков   пневмонии; 

2)  среднетяжелую: у пациентов 
имеются клинико-рентгено-
логические признаки пнев-
монии без дыхательной недо-
статочности; 

3)  тяжелую: у пациентов имеют-
ся клинико-рентгенологиче-
ские признаки острого респи-
раторного дистресс-синдрома 
(пневмонии с острой дыха-
тельной недостаточностью) 

4)  критическую: наличие сеп-
сиса, септического (инфек-
ционно-токсического) шока; 
ДВС- синдрома, тромбозов и 
тромбоэмболии.

COVID-19 – системное заболе-
вание, которое в первую очередь по-
ражает эндотелий сосудов. У части 
пациентов с COVID-19, особенно 
при отсутствии квалифицирован-
ного и индивидуального лечения, 
может развиться полиорганная не-
достаточность, даже у лиц в возрас-
те моложе 60 лет, не имеющих сопут-
ствующей патологии [5]. COVID-19 
опасен тем, что приводит к деком-
пенсации сопутствующих хрониче-

ских заболеваний пациентов.
В связи с этим специалисты все-

го мира разрабатывают програм-
мы для оценки факторов риска 
летального исхода при коронави-
русной инфекции. Так, в Велико-
британии была создана платформа 
OpenSAFELY для оценки преди-
кторов смертности, основанная 
на медицинских данных 17 млн 
пациентов и 10,9 тыс. летальных 
исходов, связанных с COVID-19. 
В ходе исследования были выяв-
лены следующие факторы, свя-
занные с тяжестью заболевания и 
смертностью: возраст старше 60 
лет, мужской пол, ожирение, са-
харный диабет, тяжелая степень 
бронхиальной астмы, заболевания 
дыхательных путей, хроническая 
сердечная недостаточность, забо-
левания печени, почек, инсульт, 
деменция и другие неврологиче-
ские заболевания, хроническая 
болезнь почек, аутоиммунные за-
болевания (ревматоидный артрит, 
волчанка или псориаз) и прочие 
иммунодепрессивные состояния 
[6], что согласуется с результата-
ми исследований, проведенных во 
многих странах мира [7–12].

Госпитализированные пациенты 
с COVID-19 наиболее часто имели 
лейкопению (25%) и лимфопению 
(63%), повышенные уровни алани-
наминотрансферазы и аспартата-
минотрансферазы (37%) в крови. У 
большинства пациентов на момент 
поступления в стационар прокаль-
цитонин был в пределах референт-
ных значений (<0,1 нг/мл), однако у 
части пациентов в случае присоеди-
нения бактериальной флоры реги-
стрируется повышение его уровня 
в крови [3]. Вторичная бактериаль-

described researches of vaccines against a new coronavirus infection, developed in the Russian Federation, the USA, Germany 
and the UK, which showed the greatest efficiency (more than 90%) in preventing COVID-19. The World Health Organization 
initiated the international clinical research SOLIDARITY, according to which all medicines participating in the trials have little 
or no effect on overall mortality, the onset of ventilation requirements and the length of hospital stay in hospitalized patients. 
Now, only systemic glucocorticosteroids have proven effective against severe and critical forms of COVID-19. Thus, effective 
etiotropic drugs for the treatment of COVID-19 have not been developing, however, an active search for these funds and the 
development of vaccines to prevent the incidence of coronavirus infection are underway.
Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, pneumonia, vaccine prophylaxis, etiotropic therapy, clinical research, antiviral medicine, 
glucocorticosteroids
Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.

1  ВОЗ EMRO. Ситуация с MERS, январь 2020 г. MERS-CoV. Эпидемические и пандемические заболевания. Available at: www.emro.who.int/
pandemic-epidemic-diseases/mers-cov/merssituation-update-january-2020.html.

2  WHO Coronavirus Disease (COVID-19) Dashboard. Режим доступа: covid19.who.int.
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ная инфекция диагностировалась 
у пациентов с нозокомиальной 
пневмонией или бактериемией, что 
подтверждалось положительным 
бактериологическим исследованием 
материалов, взятых из нижних ды-
хательных путей (мокрота, бронхо-
альвеолярный лаваж) или образцов 
крови, полученных ≥ 48 ч от момен-
та поступления в стационар.

Cовременные  
подходы к терапии
Имеющиеся на сегодня сведе-

ния о результатах терапии всеми 
препаратами не позволяют сделать 
однозначный вывод об их эффек-
тивности или неэффективности ле-
чения пациентов с COVID-19, в свя-
зи с чем их применение допустимо 
по решению врачебной комиссии 
в установленном порядке, в случае 
если потенциальная польза для па-
циента превысит риск их примене-
ния3.

В Китайской Народной Респу-
блике после выявления первых за-
болевших COVID-19 для лечения 
использовали следующие группы 
препаратов: большинству пациентов 
внутривенно вводили антибиотики, 
а 36% получали терапию осельтами-
виром; системные глюкокортикои-
ды (ГК) применялись в 18% случаев, 
причем доля пациентов с тяжелым 
течением составила 44%, а паци-
ентов с легкой и средней степенью 
тяжести заболевания – 13% соответ-
ственно; кислородная терапия была 
назначена 41%. Механическая вен-
тиляция была инициирована у боль-
шого числа пациентов с тяжелым 
течением заболевания: неинвазив-
ная вентиляция (32,4%), инвазивная 
вентиляция (14,5%). ЭКМО выпол-
нялась 0,5% пациентам с тяжелым 
течением COVID-19. Средняя про-
должительность госпитализации 
составила 12,0 дня (в среднем 12,8). 
Во время госпитализации у боль-
шинства пациентов диагностирова-
на пневмония (91,1%), затем следуют 
ОРДС (3,4%) и шок (1,1%) [2].

В России лечение COVID-19 
проводится в соответствии с меж-

дународными рекомендациями и 
локальными правовыми актами 
[13]. В качестве этиотропной тера-
пии могут применяться фавипи-
равир, ремдесивир, умифеновир, 
гидроксихлорохин, азитромицин (в 
сочетании с гидроксихлорохином), 
интерферон-альфа4.

По данным реестра клинических 
исследований ClinicalTrials.gov, 29 
исследований было направлено на 
изучение эффективности примене-
ния фавипиравира при COVID-19. 
В РФ было проведено открытое ран-
домизированное многоцентровое 
клиническое исследование по оценке 
эффективности и безопасности при-
менения этого препарата у 168 паци-
ентов с COVID-19 легкой и среднетя-
желой формы в возрасте от 18 до 60 
лет. Пациенты были рандомизиро-
ваны на две группы: первая получа-
ла фавипиравир по 1 800 мг 2 раза в 
день в 1-й день, далее со 2-го по 10-й 
день по 800 мг 2 раза в день; вторая 
– стандартную терапию: умифено-
вир + интраназальный интерферон 
альфа-2b или гидроксихлорохин до 
10 дней. При анализе полученных 
результатов было выявлено, что при-
менение фавипиравира сокращало 
медиану времени нахождения паци-
ентов в стационаре на 4 дня. Клини-
ческое улучшение на 7-е сут. у паци-
ентов, принимавших фавипиравир, 
наступало в 1,5 раза чаще (52,7%) по 
сравнению с группой, получавшей 
стандартную терапию (35,7%). Таким 
образом, применение фавипирави-
ра у пациентов с COVID-19 легкого 
и среднетяжелого течения доказало 
свою эффективность [14]. В России 
данный препарат выпускается под 
торговыми названиями Арепливир 
и Коронавир.

Изначально для лечения 
COVID-19 во всем мире приме-
нялись противомалярийные пре-
параты – хлорохин и гидроксих-
лорохин ввиду показанной in vitro 
их противовирусной активности 
против SARS-CoV-2. В рамках кон-
тролируемого открытого исследо-
вания по оценке терапии COVID-19 
(RECOVERY) была доказана неэф-

фективность данных препаратов в 
отношении снижении риска смерт-
ности и использования инвазивной 
вентиляции легких [15].

Ремдесивир – это ингибитор 
РНК-полимеразы, обладающий 
мощной противовирусной актив-
ностью in vitro в отношении SARS-
CoV и MERS-CoV, что указывает 
на его возможную эффективность 
в отношении COVID-19. Ранее он 
использовался для лечения заболе-
вания, вызванного вирусом Эбола. 
В США проведено двойное слепое 
рандомизированное плацебо-кон-
тролируемое исследование вну-
тривенного использования ремде-
сивира у взрослых, которые были 
госпитализированы с COVID-19 и 
имели доказательства поражения 
нижних дыхательных путей. Паци-
енты были распределены для при-
ема ремдесивира (ударная доза 200 
мг в 1-й день, затем 100 мг ежеднев-
но в течение 9 дней) или плацебо на 
срок до 10 дней. Препарат показал 
свою эффективность в отношении 
COVID-19, а именно в сокращении 
сроков выздоровления (10 и 15 дней 
соответственно), а также в сниже-
нии необходимости респираторной 
поддержки у лиц с дыхательной не-
достаточностью либо уменьшении 
сроков использования ИВЛ или экс-
тракорпоральной мембранной ок-
сигенации (ЭКМО) [16].

Всемирная организация здраво-
охранения инициировала междуна-
родное клиническое исследование 
SOLIDARITY по изучению эффек-
тивности препаратов для лечения 
COVID-19, в котором принимает 
участие более 12 000 пациентов. В 
рамках исследования выполняется 
сравнение четырех вариантов ле-
чения со стандартной схемой для 
оценки их относительной эффек-
тивности в отношении новой коро-
навирусной инфекции по трем важ-
ным критериям исхода заболевания 
у больных COVID-19: смертности, 
потребности в искусственной вен-
тиляции легких и продолжитель-
ности госпитализации. В исследо-
вание включены гидроксихлорохин, 

3  Временные методические рекомендации от 26.10.2020 «Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19). Версия 9». Режим доступа: https:// base.garant.ru/74810808.

4  Там же.
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лопинавир/ритонавир, интерферон 
бета-1а и ремдесивир. В ходе изуче-
ния из испытания были исключены 
гидроксихлорохин и лопинавир/
ритонавир в связи с их неэффектив-
ностью, доказанной в других рандо-
мизированных клинических иссле-
дованиях (РКИ).

Помимо SOLIDARITY, иссле-
дование эффективности ремдеси-
вира проводилось в таких РКИ, 
как BIEGEL (США, Европа, Азия), 
Spinner (SIMPLE MODERATE) 
(США, Европа, Азия) и Wang (Ки-
тай).

20 ноября 2020 г. ВОЗ выдала ре-
комендацию против использования 
ремдесивира у госпитализирован-
ных больных с COVID-19 незави-
симо от тяжести заболевания после 
публикации в октябре текущего года 
предварительных результатов РКИ 
SOLIDARITY [15]. Согласно пред-
ставленным результатам все препа-
раты, участвовавшие в испытаниях, 
незначительно влияют или вообще 
не влияют на общую смертность, на-
ступление потребности в вентиля-
ции легких и на сроки пребывания 
в больнице госпитализированных 
пациентов. На данный момент эф-
фективность в отношении тяжелой 
и критической формы COVID-19 
доказали только системные ГК5.

Таким образом, поиск эффек-
тивного препарата, обладающего 
прямой противовирусной активно-
стью, является актуальнейшей зада-
чей всего научного сообщества.

РКИ RECOVERY, проведенное в 
течение весны – лета 2020 г., явля-
ется одним из крупнейших в мире 
испытаний средств лечения корона-
вируса. Данное РКИ тестирует ряд 
потенциальных методов лечения. В 
группу дексаметазона вошли 2 104 
участника, которые получали пре-
парат в дозе от низкой до умерен-
ной (в среднем 6 мг в день в течение 
10 дней), вместе с тем проводили 
сравнение с результатами лечения 
4 321 пациентов, которые получали 
стандартную терапию при коро-
навирусной инфекции без приме-

нения ГК. Было обнаружено, что у 
пациентов на искусственной венти-
ляции легких дексаметазон снижает 
смертность на треть, а у пациентов, 
которые получали только кислород-
ную терапию, – на одну пятую. Вли-
яния дексаметазона на смертность 
пациентов, которые не нуждались 
в дыхательной поддержке, не уста-
новлено [17].

В результате этого исследова-
ния в Великобритании низкие дозы 
дексаметазона рекомендованы для 
лечения COVID-19 у госпитализи-
рованных взрослых, получающих 
кислородную терапию, неинвазив-
ную или инвазивную вентиляцию 
либо экстракорпоральную мем-
бранную оксигенацию. В России 
применение системных ГК (та-
блетки дексаметазон 6 мг/сут, или 
преднизолон 45 мг/сут, или метил-
преднизолон 36 мг/сут, или экви-
валентные парентеральные дозы в 
течение 5–10 дней) рекомендовано 
для лечения пациентов с уровнем 
насыщенности крови кислородом 
(сатурация) – SpO2 менее 93% в по-
кое при дыхании комнатным воз-
духом или со среднетяжелым тече-
нием COVID-19 в случае наличия 
поражения легких более 50% по дан-
ным КТ (КТ-3, 4) в сочетании с дву-
мя и более признаками: 93% > SpO2 
< 97%; СРБ > 40 мг/л; лихорадка ≥ 38 
ºC в течение 5 дней. Одноцентровое 
ретроспективное когортное иссле-
дование, выполненное в Испании 
(группа ГК – 396; контрольная – 67), 
продемонстрировало, что примене-
ние системных ГК в среднем на 10-й 
день после появления первых сим-
птомов заболевания снизило смерт-
ность у пациентов с тяжелым тече-
нием COVID-19 на 41%. При этом 
уровни внутрибольничной смерт-
ности не различались у пациентов, 
получающих ГК по схеме «метил-
преднизолон в дозе 1 мг/кг/сут» и 
пульс-терапию (метилпреднизолон 
в средней дозе 250 мг/сут 3 дня с 
постепенной отменой). Однако у 
пациентов, получающих системные 
ГК по схеме пульс-терапии, риск 

возникновения побочных эффектов 
был значимо выше [18].

Таким образом, еще предстоит 
выяснить в РКИ: оптимальное время 
для введения; подгруппу пациентов 
с наилучшим соотношением «риск 
– польза», а также подходящую до-
зировку и продолжительность те-
рапии системными ГК в различных 
популяциях больных с COVID-19.

Согласно рекомендациям ВОЗ 
возможно применение плазмы 
от доноров-реконвалесцентов 
(лиц с подтвержденным случаем 
COVID-19 в стадии выздоровле-
ния) – антиковидной плазмы. Эф-
фективность антиковидной плазмы 
изучена в многочисленных иссле-
дованиях и используется во многих 
странах мира, что прописано в на-
циональных руководствах по лече-
нию COVID-19 [19–22].

По данным временных методи-
ческих рекомендаций, применение 
антиковидной плазмы оптимально 
в период от 3 до 7 дней с момента 
появления клинических симптомов 
заболевания у пациентов с положи-
тельным результатом на РНК SARS-
CoV-2, находящихся в тяжелом со-
стоянии, с проявлениями ОРДС, а 
также при длительности заболева-
ния более 21 дня при неэффектив-
ности проводимого лечения6.

В связи с тропностью SARS-CoV-2 
к эндотелию сосудов и наруше-
нию свертывающей системы крови 
COVID-19 проявляется коагулопати-
ями и синдромом диссеминирован-
ного внутрисосудистого свертывания 
(ДВС-синдром). Для профилактики 
нарушений системы гемостаза всем 
госпитализированным пациентам 
назначаются низкомолекулярные ге-
парины на весь период госпитализа-
ции. При риске тромбоэмболических 
осложнений возможно продление 
применения прямых антикоагулян-
тов после выписки.

В ходе всего периода лечения 
необходимо проводить следующие 
скрининговые исследования: опре-
деление в крови уровня D-димера, 
протромбинового времени, АЧТВ, 

5  WHO. Therapeutics and COVID-19: living guideline, 2020. Available at: https://www.who.int/publications/i/item/therapeutics-and-covid-19-living-
guideline.

6  Временные методические рекомендации от 26.10.2020 «Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19). 
Версия 9». Режим доступа: https://base.garant.ru/74810808.
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фибриногена и количества тромбо-
цитов. По данным N. Tang, примене-
ние низкомолекулярного гепарина 
у пациентов с тяжелым течением 
COVID-19 и сепсисиндуцирован-
ной коагулопатией (SIC) или повы-
шенным значением D-димера улуч-
шает прогноз и снижает 28-дневную 
летальность [23].

Новые потенциальные методы 
лечения COVID-19 в настоящее 
время исследуются в рамках не-
скольких испытаний по всему миру. 
Из них тоцилизумаб недавно про-
демонстрировал эффективность у 
пациентов с тяжелой пневмонией 
COVID-19. У пациентов с COVID-19 
активируется большое количество 
Т-лимфоцитов и мононуклеарных 
макрофагов, производящих ци-
токины, такие как интерлейкин-6 
(ИЛ-6), которые связываются с ре-
цептором ИЛ-6 на клетках-мише-
нях, вызывая цитокиновый шторм 
и тяжелые воспалительные реакции 
в легких и других тканях и органах. 
Тоцилизумаб, как рекомбинантное 
моноклональное антитело против 
человеческого рецептора интерлей-
кина-6 (ИЛ-6), связывается с рецеп-
тором ИЛ-6, тем самым предотвра-
щает связывание самого ИЛ-6 с его 
рецептором и блокирует иммунное 
повреждение клеток-мишеней.

Опыт применения тоцилизумаба 
показывает, что в первый день после 
его введения исчезает лихорадка, 
а затем в течение нескольких дней 
уменьшается степень дыхательной 
недостаточности. В течение 5 дней 
после однократного приема тоци-
лизумаба 75% пациентов снизили 
потребление кислорода, а одному 
пациенту не потребовалась кисло-
родная терапия. КТ грудной клет-
ки демонстрирует, что уплотнение 
легочной ткани по типу «матового 
стекла» разрешалось у 90,5% паци-
ентов, получающих антицитокино-
вую терапию. При этом аномально 
высокий уровень С-реактивного 
белка в крови значительно снижал-
ся у 84,2% пациентов [24].

Есть мнение, что рибавирин мо-
жет быть эффективен для лечения 
коронавирусной инфекции из-за 

его широкого спектра ингибирова-
ния РНК-вирусов. Недавно выпол-
ненное исследование на 115 паци-
ентах с тяжелой COVID-19 (группа 
рибавирина – 44 пациента; кон-
трольная – 71) показало, что вну-
тривенная терапия рибавирином 
не связана с улучшением времени 
отрицательной конверсии для теста 
SARS-CoV2 или снижением уровня 
смертности. Однако эти результа-
ты должны быть проверены в ран-
домизированных контролируемых 
клинических исследованиях. Эф-
фект применения рибавирина у па-
циентов с легкой формой инфекции 
SARS-CoV-2 также требует дальней-
шего изучения [25].

Антибактериальная терапия 
продолжает занимать важное ме-
сто в рекомендациях Руководства 
Американского торакального обще-
ства и Общества инфекционных 
заболеваний Америки по лечению 
взрослых с внебольничной пневмо-
нией (ВП), потому что до пандемии 
COVID-19 бактериальные причины 
ВП были связаны с самой высокой 
смертностью, а эмпирическая анти-
бактериальная терапия доказала 
свою эффективность и спасала жиз-
ни.

Бактериальные патогены, вы-
зывающие ВП, часто колонизиру-
ют верхние дыхательные пути и 
оппортунистически инфицируют 
легкие во время респираторно-
го заболевания. Следовательно, 
один и тот же спектр патогенов, 
включая Streptococcus pneumoniae, 
Haemophilus influenzae, Chlamydia 
pneumoniae и Staphylococcus aureus, 
следует учитывать у пациентов с 
пневмонией, связанной с COVID-19. 
Для стационарных пациентов с низ-
ким риском (как правило, находя-
щихся на общих медицинских эта-
жах) в руководстве рекомендуется 
использовать β-лактамы (например, 
ампициллин-сульбактам, цефтри-
аксон или цефотаксим), а также 
макролиды (азитромицин или кла-
ритромицин) или доксициклин в 
качестве комбинированной терапии 
или респираторный фторхинолон 
(левофлоксацин или моксифлокса-

цин) в качестве монотерапии.
Для стационарных пациентов 

с высоким риском (обычно нахо-
дящихся в отделении интенсивной 
терапии) в руководстве рекомен-
дуется использовать β-лактам + 
макролид или β-лактам + фторхи-
нолон. Этиный сдвиг ≥ 6%, гнойная 
мокрота, повышение прокальцито-
нина ≥ 0,5 нг/мл) [26, 27].

Внутривенный иммуноглобулин 
(ВВИГ) эффективно использовался 
в качестве дополнительного лекар-
ственного средства при лечении тя-
желой пневмонии, вызванной грип-
пом, но существуют разногласия 
относительно целесообразности его 
применения при COVID-19- пнев-
монии. В ретроспективном иссле-
довании, выполненном в Китае, из-
учена эффективность применения 
ВВИГ у 58 пациентов с тяжелым или 
критическим течением СOVID-19. 
Согласно результатам исследования 
использование ВВИГ в течение 48 
ч после госпитализации не только 
снизило частоту использования раз-
личных методов ИВЛ, но и значимо 
сократило продолжительность пре-
бывания пациентов в стационаре и 
в отделении интенсивной терапии, 
что привело к снижению смертно-
сти [28].

Временные рекомендации ВОЗ 
рекомендуют выполнять экстра-
корпоральную мембранную ок-
сигенацию (ЭКМО) пациентам с 
острым респираторным дистресс-
синдромом (ОРДС), связанным с 
COVID-197.

Вакцинопрофилактика
Перспективным является ис-

следование по разработке вакцины 
от новой коронавирусной инфек-
ции, проводимое во многих странах 
мира. Российская Федерация первой 
объявила о создании двухкомпо-
нентной вакцины Gam-COVID-Vac 
Lyo (Спутник V), разработанной в 
Национальном исследовательском 
центре эпидемиологии и микро-
биологии им. почетного академика 
Н.Ф. Гамалеи. В состав вакцины вхо-
дят вектор рекомбинантного адено-
вируса типа 26 (rAd26) и вектор ре-

7 Временные методические рекомендации от 26.10.2020 «Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19). 
Версия 9». Режим доступа: https://base.garant.ru/74810808.
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комбинантного аденовируса типа 5 
(rAd5), несущие ген SARS-CoV-2. В 
ходе первых промежуточных анали-
зов данных эффективность данного 
препарата оценивается в 92% [29]. 
Вакцина получила свидетельство о 
регистрации от Министерства здра-
воохранения России 11 августа 2020 
г. и может использоваться для вак-
цинации населения в России. По-
стрегистрационные клинические 
исследования вакцины Спутник V 
с привлечением более 40 тыс. чело-
век были запущены в России и Бе-
ларуси 25 августа 2020 г. К исследо-
ваниям также присоединились ряд 
стран, среди которых ОАЭ, Индия, 
Венесуэла, Египет и Бразилия8.

Помимо отечественной вак-
цины, двумя фармацевтическими 
гигантами BioNTech SE (Германия) 
и Pfizer (США) были разработа-
ны две вакцины на основе мРНК: 
BNT162b1 и BNT162b2. Во время 
проведения вакцинации доброволь-
цев препаратом BNT162b1 были вы-
явлены нежелательные системные 
реакции, в связи с чем дальнейшее 

исследование данного препарата 
было прекращено [30]. В первом 
промежуточном анализе эффектив-
ности вакцина BNT162b2 на 9 ноя-
бря 2020 г. оказалась более чем на 
90% эффективна в предотвращении 
COVID-19 у участников без доказа-
тельств предшествующей инфекции 
SARS-CoV-2. Клиническое исследо-
вание 3-й фазы BNT162b2 началось 
27 июля, и на сегодняшний день в 
нем приняли участие 43 538 участ-
ников, из которых 38 955 получили 
вторую дозу вакцины-кандидата по 
состоянию на 8 ноября 2020 г.

В Великобритании под руковод-
ством Оксфордского университета 
проводится слепое рандомизиро-
ванное контролируемое испытание 
в пяти исследовательских центрах 
вакцины с вектором аденовиру-
са шимпанзе (ChAdOx1 nCoV-19), 
экспрессирующей спайковый бе-
лок SARS-CoV-2. Согласно данным, 
препарат имеет высокую реакто-
генность, в связи с чем дополни-
тельно некоторым испытуемым на-
значался парацетамол9.

Заключение
Таким образом, при обилии 

разработок и исследований, на-
правленных на выбор лекар-
ственных препаратов и создание 
оптимальной схемы лечения и 
профилактики новой коронави-
русной инфекции, идеальных пре-
паратов и их комбинаций до сих 
пор не найдено. Более того, прак-
тика одновременного применения 
препаратов с различными меха-
низмами действия, не имеющих 
соответствующих показаний к на-
значению при новой коронавирус-
ной инфекции, затрудняет оценку 
их эффективности и нежелатель-
ных явлений вследствие возника-
ющих сложных межлекарствен-
ных взаимодействий. Однако мы 
надеемся, что поисковая работа, 
которую ведут исследователи все-
го мира, позволит как можно ско-
рее найти окончательное решение 
о выборе оптимальной стратегии 
лечения этого опасного и контаги-
озного заболевания.  n
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Влияние сроков начала терапии острой 
респираторной вирусной инфекции и гриппа 
на динамику клинических симптомов  
и исход заболевания (результаты когортного 
международного наблюдательного 
исследования FLU-EE)

Цель. Оценка влияния сроков начала противовирусной терапии при острой респираторной вирусной 
инфекции (ОРВИ) и гриппе на динамику клинических симптомов и исход заболевания.
Материал и методы. В международное открытое проспективное наблюдательное исследование 
включено 18 946 пациентов в возрасте от 18 до 93 лет с клинически установленным диагнозом 
ОРВИ или гриппа. Часть пациентов (группа сравнения) получала симптоматическое лечение 
без использования противовирусных средств, другая группа (основная) в составе комплексного 
лечения получала в качестве этиотропной терапии противовирусный препарат кагоцел. В динамике 
осуществляли подробную оценку клинических симптомов, наличия бактериальных осложнений, 
частоты и эффективности назначенной лекарственной, в том числе антибактериальной, терапии, а 
также безопасности проводимого лечения.
Результаты. За медицинской помощью практически четверть (23,2%) пациентов с ОРВИ и 
гриппом обращаются не в первые 24-48 ч, а на 3-и сутки заболевания и позже. В клинической 
картине ОРВИ один из наиболее часто встречающихся симптомов в первые 24-48 ч от начала 
заболевания - гипертермия, которая при отсутствии адекватного лечения через 72 ч и позже 
сменяется нарастанием других симптомов: интоксикации и кашля, тяжесть которого коррелирует 
с развитием бактериальных осложнений, чаще всего диагностируемых на 5-е сутки. Назначение 
индуктора интерферонов кагоцела приводит к более быстрому, чем в группе сравнения, 
восстановлению нормальной температуры тела вне зависимости от сроков назначения препарата 
(как при раннем, так и при позднем назначении). Терапия, включающая кагоцел, сопровождается 
более значимым регрессом клинических симптомов заболевания уже на 2-3-и сутки лечения, 
сокращением частоты бактериальных осложнений с 13 до 7,9%. Частота случаев полного 
выздоровления к визиту 3 в группе сравнения составила 70,8%, в основной группе - 77,9%. 
Показана нецелесообразность проведения профилактической антибиотикотерапии при ОРВИ 
и гриппе (частота полного выздоровления снизилась на 6%), а также неоднозначность роли 
антибиотиков (при наличии осложнений и их применении полное восстановление было в 57,7% 
случаев, а при отказе от них - в 77,4%).
Заключение. Отсутствие противовирусного лечения при различных ОРВИ является ошибочной 
тактикой и способствует затяжному течению заболевания, развитию осложнений. Чем раньше 
начата противовирусная терапия, тем легче протекает заболевание, реже возникают осложнения, 
раньше наступает выздоровление. На когортной выборке показана эффективность назначения 
индуктора интерферонов как при раннем (24-72 ч от начала заболевания), так и при позднем 
(через 72 ч и позже) начале лечения.
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Актуальность проблемы острых 
респираторных вирусных инфек-
ций (ОРВИ) обусловлена повсе-
местной их распространенностью, 
полиэтиологичностью, высокой 
контагиозностью и как следствие 
чрезвычайно высокими показа-
телями заболеваемости. На долю 
гриппа и других ОРВИ приходится 
до 70% всех инфекционных забо-
леваний [1]. Заболеваемость ОРВИ 
и гриппом наиболее часто отмеча-

ется у детей, тем не менее у людей 
старше 18 лет симптомы ОРВИ мо-
гут возникать до 5 раз в год [2]. Ос-
ложнения ОРВИ могут послужить 
причиной летального исхода. Наи-
большую опасность из более чем 
200 различных возбудителей ОРВИ 
представляет вирус гриппа, смерт-
ность от которого в мире ежегодно 
составляет до 250 000 случаев [3-5].

Тактика лечения ОРВИ зависит 
от тяжести инфекционного процес-

са, формы заболевания, наличия 
осложнений и анамнеза больного. 
Основу терапии ОРВИ составляет 
патогенетическое и симптомати-
ческое лечение. Этиотропная про-
тивовирусная терапия в настоя щее 
время разработана исключитель-
но против вирусов гриппа. Это 
ингибиторы активности ионных 
каналов вируса, формируемых 
белком М2 (производ ные адаман-
тана  –  амантадин и ремантадин), 

Ключевые слова: острая респираторная вирусная инфекция; грипп; гипертермия; противовирусная терапия; индук-
тор интерферонов; кагоцел; осложнения; антибиотики.
Для цитирования: Ситников И.Г., Фазылов В.Х., Силина Е.В., Шевченко С.Б., Малышев Н.А., Еганян Г.А., Гроппа Л.Г.,
Корсантия Б.М. Влияние сроков начала терапии острой респираторной вирусной инфекции и гриппа на динамику клинических 
симптомов и исход заболевания (результаты когортного международного наблюдательного исследования FLU-EE). Клин. мед. 2017; 
95 (7): 634–641. DOI http: //dx.doi.org/10.18821/0023-2149-2017-95-7-634-641
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The influence of ARVI and influenza treatment start time on the dynamics of clinical symptoms and 
outcomes of the diseases (the results of the international cohort observational study FLU-EE)
1Yaroslavl State Medical University, Yaroslavl, Russia;
2Kazan State Medical University, Kazan, Russia;
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5M. Heratsi Yerevan State Medical University, Armenia;
6Nicolae Testemitanu State University of Medicine and Pharmacy, Moldova;
7Bakhutashvili Institute of Medical Biotechnology, Tbilisi State Medical University, Georgia 
Objective – assessment of the influence of the start time of antiviral therapy of acute respiratory viral infection (ARVI) and 
influenza on dynamics of clinical symptoms and outcome of the disease.
Material and methods. The data on 18,946 patients aged 18 to 93 years with previously established clinical diagnosis of ARVI 
or influenza were obtained and analyzed in the framework of an international multicenter open prospective observational study. 
The patients were divided into 2 groups: those in the control group received symptomatic treatment without the use of antiviral 
drugs and patients of group 1 (main group) were given the antiviral drug Kagocelas a component of combined therapy. The 
clinical symptoms, bacterial complications, efficacy and safety of prescribed therapy (including antibiotics) were assessed.
Results. About a quarter of patients (23.2%) with ARVI and influenza did not seek professional medical help with in the first 
24-48 hours after onset of the disease and started treatment on the 3rd day or later. The most common symptom of ARVI or 
influenza in the first 24-48 hours was hyperthermia that was followed during the next 72 hours or more (in the absence of 
adequate treatment) by other symptoms, such as coughing the severity of which correlated with the development of bacterial 
complications most often diagnosed on day 5. Administration of interferon inducer Kagocel resulted in faster normalization 
of body temperature than in the control group regardless of the time of onset of drug administration (both at early and late 
treatment start time). Therapy with Kagocel led to significant regression of the clinical symptoms of the disease as early as days 
2 and 3 with the reduction of the frequency of bacterial complications from 13% to 7.9%. The frequency of complete recovery 
by the 3rd visit was 70.8% in the control group and 77.9% in the main group. The study demonstrated the inexpediency of 
prophylactic antibiotic treatment for ARVI and influenza (complete recovery rate decreased by 6%) as well as the ambiguity of 
positive antibiotic effects on the outcome of complications (complete recovery only in 57.7% cases vs 77, 4% in the absence of 
antibiotics).
Conclusion. The absence of antiviral treatment for ARVI and influenza is a wrong strategy leading to prolongation of the disease and 
increased frequency of complications. The earlier the antiviral treatment starts, the milder the symptom, the lower aggravation rate, 
and the earlier complete recovery.  It was shown on a large cohort of patients that administration of antiviral drug Kagocel is effective 
in case of both the early (24-72-hours after the onset of the disease) and late (72 hours and later) beginning of the treatment.
Keywords: acute respiratory viral infection; influenza; hyperthermia; antiviral therapy; Kagocel; antibiotics; complications.
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и ингибиторы нейраминидазы 
(осельтамивир и занамивир) [6].

Среди универсальных про-
тивовирусных средств выделяют 
препараты интерферона (природ-
ные интерфероны – человеческий 
лейкоцитарный интерферон, ре-
комбинантные препараты интер-
феронов  – виферон, генферон, 
роферон, реаферон, липоферон), 
а также индукторы интерферонов 
(кагоцел, циклоферон, тилорон).

Интерфероны являются первой 
линией защиты клеток от вирусов, 
начиная функционировать рань-
ше других факторов иммунитета. 
Их противовирусная активность 
связана с блокированием синтеза 
РНК/ДНК вирусов, а также белков 
их оболочки. В основе иммуно-
модулирующего эффекта интер-
феронов лежит их способность 
регулировать взаимодействие им-
мунных клеток путем регуляции 
экспрессии молекул главного ком-
плекса гистосовместимости типа I 
на клеточных мембранах. Также 
обнаружена возможность прямой 
активации иммунокомпетентных 
клеток интерферонами. Интерфе-
роны способствуют изменению 
топографии мембран клеток, пре-
пятствуя фиксации вируса и про-
никновению его в клетку [7, 8].

Более современными, чем пре-
параты интерферонов, являются 
индукторы интерферонов, кото-
рые имеют близкие механизмы 
действия и спектр активности, од-
нако отличаются некоторыми пре-
имуществами. Они реже вызывают 
аллергические реакции, не спо-
собствуют образованию антител 
к интерферонам и вызывают про-
лонгированную продукцию интер-
феронов в организме, достаточную 
для развития адекватного иммун-
ного ответа [9]. Образование эндо-
генных интерферонов при приме-
нении индукторов интерферонов 
более физиологично, чем введение 
экзогенных интерферонов, по-
давляющее выработку интерфе-
ронов организмом по механизму 
обратной связи [9-12]. Кроме того, 
индукторы интерферонов стиму-
лируют противовоспалительную 
активность нейтрофилов и гене-

рацию активных форм кислорода, 
повышая бактерицидные свойства 
крови и эффективность антибио-
тикотерапии.

Одним из таких индукторов ин-
терферонов является лекарствен-
ный препарат кагоцел. Показано, 
что кагоцел повышает продукцию 
интерферонов в Т- и В-лимфоцитах, 
макрофагах, гранулоцитах, фибро-
бластах, эндотелиальных клетках, 
участвующих в ответе организма на 
внедрение вируса. В клинических 
исследованиях продемонстриро-
ваны безопасность кагоцела, от-
сутствие побочных реакций, ток-
сического действия, подавления 
клеточного или гуморального им-
мунитета при применении пре-
парата [11]. Показано, что профи-
лактическое применение кагоцела 
снижает частоту развития симпто-
мов ОРВИ, а при приеме в первые 3 
суток заболевания препарат умень-
шает тяжесть симптомов, частоту 
развития бронхообструкции и про-
должительность инфекции. Умень-
шается продолжительность курса 
антибиотикотерапии в случае раз-
вития бактериальных осложнений 
ОРВИ [13, 14].

С целью изучения течения 
клинической картины ОРВИ и 
гриппа в рутинной амбулаторной 
практике с оценкой эффективнос-
ти и безопасности применяемой 
противовирусной терапии прове-
дено международное исследование 
FLU-EE «Лечение ОРВИ и гриппа в 
рутинной клинической практике» 
[14, 15]. Указанная работа являет-
ся одним из этапов этого когорт-
ного исследования, цель которого 
– оценка эффективности примене-
ния индуктора интерферонов при 
лечении ОРВИ и гриппа в обыч-
ной клинической практике в зави-
симости от разных сроков начала 
терапии после появления первых 
симптомов заболевания.

Задачи настоящего исследова-
ния: 1) провести анализ клини-
ческой картины ОРВИ и гриппа у 
пациентов, обратившихся за меди-
цинской помощью в разные сроки 
заболевания; 2) по данным визита 
2, происходящего в разные сроки 
от дебюта заболевания, подробно 

изучить ежесуточную динамику 
клинической картины гриппа и 
ОРВИ; 3) установить частоту бак-
териальных осложнений ОРВИ и 
гриппа, а также частоту назначе-
ния системных антибиотиков, в 
том числе при разных сроках нача-
ла лечения; 4) оценить влияние ин-
дуктора интерферонов на динами-
ку клинических симптомов ОРВИ 
и гриппа, а также на развитие бак-
териальных осложнений и частоту 
назначения системных антибиоти-
ков, в том числе при раннем и позд-
нем обращении за медицинской 
помощью; 5) провести сравнитель-
ный анализ исхода заболевания к 
визиту 3 в зависимости от наличия 
осложнений, антибиотикотерапии 
и противовирусного лечения.

Материал и методы
В открытое наблюдательное 

когортное исследование включе-
но 18  946 пациентов в возрасте 
от 18 до 93 лет (средний возраст 
42,7 ± 15,1 года, медиана 40 лет) с 
установленным клинически диаг-
нозом ОРВИ и гриппа. В число 
пациентов вошли 10  861 (57,3%) 
женщина и 8 085 (42,7%) мужчин, 
проходивших амбулаторное лече-
ние в рамках рутинной практики 
в 262 лечебно-профилактических 
учреждениях России, Молдовы, 
Армении и Грузии.

При первом обращении (визит 
1) повышение температуры тела 
регистрировали у 98,0% пациентов, 
слабость – у 95,4%, головную боль – 
у 79,9%, раздражение задней стенки 
глотки (зуд в горле) – у 79,6%, ри-
нит – у 77,5%, боль в мышцах и/или 
суставах – у 76,9%, озноб – у 70,9%, 
кашель – у 58,6%. Склерит и/или 
конъюнк тивит при включении в ис-
следование регистрировали у 29,1% 
пациентов. Средняя температура 
тела популяции пациентов при ви-
зите 1 составила 37,85 ± 0,50 °C (ме-
диана 37,8 °C при межквартильном 
интервале 37,5/38,1  °C, максимум 
40,1 °C).

В 1-2-е сутки с момента появле-
ния симптомов гриппа и ОРВИ об-
ратились (раннее обращение, со-
гласно протоколу исследования) за 
квалифицированной медицинской 



46

АКТУАЛЬНАЯ ТЕМА

Ч
ел

ов
ек

 и
 Л

ек
ар

ст
во

 –
 К

аз
ах

ст
ан

   
№

 2
 (1

45
), 

20
21

помощью 14  555 (76,8%) пациен-
тов, в том числе зарегистрировано 
7  437 (39,3%) случаев обращения 
в 1-е сутки. На 3-7-е сутки (позд-
нее обращение) обратился 4  391 
(23,2%) пациент.

В ходе исследования больные 
были разделены на группы в зави-
симости от назначенной противо-
вирусной терапии. Одна группа 
пациентов получала только сим-
птоматическую терапию (груп-
па сравнения, n  =  1  680), другая 
группа в составе комплексного 
лечения получала препарат каго-
цел (n  =  17  266) в соответствии с 
инструкцией (основная группа). 
Группы были сопоставимы по 
полу, возрасту, тяжести заболева-
ния и срокам обращения за меди-
цинской помощью.

Заболевшие выполнили 3 визи-
та к врачу, в среднем визит 2 про-
исходил через 3 сут после визита 1 
(межквартильный интервал 3/4), 
визит 3 – через 6  сут (межквар-
тильный интервал 5/8). В настоя-
щей работе подробно проанали-
зирована динамика клинической 
картины гриппа и ОРВИ при ви-
зите 2, происходящем на 3-11-е 
сутки от дебюта заболевания. При 
каждом посещении осуществля-
лась оценка состояния пациентов 
с регистрацией клинических сим-
птомов в трех качественных вари-
антах (1 – отсутствие симптомов, 
2 – выраженность симптомов сред-
ней степени, 3 – выраженность 
симптомов тяжелой степени), вы-
полнялась оценка назначенной в 
динамике лекарственной терапии, 
а также оценка осложнений, тре-
бующих назначения системных 
антибиотиков.

Статистическая обработка ре-
зультатов исследования проведена 
с использованием программы SPSS 
с применением стандартных пара-
метрических и непараметрических 
критериев оценки статистической 
значимости. Различия считались 
достоверными при p < 0,05. Описа-
тельная статистика качественных 
параметров представлена в виде 
частот, количественных – медиана 
(Ме), среднее  ±  стандартное от-
клонение, а также нижний и верх-

ний квартили в случае, когда пара-
метр имел далекую от нормального 
функцию распределения. Нормаль-
ным считалось распределение, 
при котором критерий Колмого-
рова-Смирнова превышал 0,05. 
Для сравнения двух независимых 
непараметрических выборок ис-
пользовали критерий Манна-Уит-
ни, для множественного сравне-
ния  – критерий Краскела-Уоллиса. 
Для сравнения двух зависимых не-
параметрических выборок исполь-
зовали критерий Уилкоксона, для 
множественного сравнения – кри-
терий Фридмана. Количественные 
данные с нормальным распределе-
нием оценивали с помощью теста 
Стьюдента, а также теста Ньюмана-
Кейлса для множественных срав-
нений. Качественные переменные 
сравнивались с помощью критерия 
χ2 Пирсона (анализ таблиц сопря-
женности).

Результаты
Анализ клинической картины 

ОРВИ и гриппа у пациентов, об-
ратившихся за медицинской по-
мощью в разные сроки, установил, 
что раньше всех за медицинской 
помощью обращались больные 
с высокой температурой тела 
(рис.  1). Пациентов с температу-
рой тела 39 °C и выше в 1-е сутки 
от начала заболевания было в 2,2 
раза больше, чем на 2-е сутки, и 
в 4 раза больше, чем при позднем 
обращении – на 3-7-е сутки (4,9% 
против 2,2% на 2-е сутки, 1,2% на 

3-и сутки, 1,4% позже 3-х суток; 
p < 0,001; критерий Краскела-Уол-
лиса). Высокой (38-38,9 °C) темпе-
ратура тела была у 28,0% пациен-
тов в 1-е сутки заболевания, доля 
пациентов с гипертермией посте-
пенно снижалась до 25,5% к 4-7-м 
суткам болезни. Пропорциональ-
но срокам заболевания повыша-
лась и доля пациентов с фебриль-
ной температурой тела (от 64,7 до 
70,5%).

В то же время тяжесть прояв-
ления других регистрируемых и 
анализируемых клинических сим-
птомов была более выраженной 
при позднем обращении (рис.  2). 
Так, при обращении к врачу на 
3-7-е сутки заболевания тяже-
лая степень такого симптома, как 
слабость, регистрировалась в 1,12 
раза чаще, чем при раннем обра-
щении (p < 0,01), тяжелая степень 
озноба – в 1,12 раза чаще (р < 0,05), 
тяжелая степень головной боли – в 
1,10 раза чаще (p < 0,001), тяжелая 
степень зуда в горле – в 1,21 раза 
чаще (p < 0,01). Максимальное 
различие достигнуто по такому 
симптому, как кашель, который 
был тяжелым у 7,2% пациентов, 
обратившихся к врачу в 1-2-е 
сутки от момента возникнове-
ния клинической картины ОРВИ 
и гриппа, а при позднем обраще-
нии – у 11,1%, что в 1,54 раза боль-
ше (p < 0,001).

Иное разделение показало, что 
у больных, обратившихся к врачу 
в 1-е сутки заболевания, в боль-

Рисунок 1. Температура тела при 1-м визите у пациентов на 1, 2, 3 и 4-7-е 
сутки заболевания (p < 0,001; χ2)
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шей степени выражена гипертермия, 
на 2-3-и сутки – озноб, слабость, боль 
в мышцах/суставах, головная боль, зуд 
в горле, склерит/конъюнктивит, ринит, 
на 4-7-е сутки – кашель.

Анализ основных симптомов ОРВИ 
и гриппа при визите 2 в зависимости 
от сроков после начала заболевания 
показал повышение частоты симпто-
мов респираторной инфекции на 5-е 
сутки заболевания, что может быть 
связано с присоединением бактериаль-
ных осложнений именно в эти сроки 
на фоне ослабленного иммунитета и 
декомпенсации адаптационных меха-
низмов. В группе сравнения частота 
выявляемости кашля возросла с 46% 
(на 4-е сутки) до 57,6% (на 5-е сутки; 
р < 0,05), гипертермии – с 76,8 до 81,1% 
на фоне отчетливой тенденции к росту 
таких симптомов интоксикации, как 
озноб (с 20,4 до 22,4%) и боль в мышцах 
и/или суставах (с 30,4 до 35,4%). Полу-
ченные данные могут служить осно-
ванием для повышенного внимания к 
пациентам, особенно из групп высоко-
го риска, с проведением расширенного 
лабораторного анализа крови с целью 
своевременного выявления иммуноде-
фицитных состояний и принятия со-
ответствующих мер профилактики.

В ходе исследования установлено, что 
назначение кагоцела сопровождалось 
значительным регрессом всех изу чаемых 
симптомов уже на 4-е сутки после их по-
явления,  т.е. через 2-3  сут приема пре-
парата. По некоторым симптомам (ги-
пертермия, головная боль и слабость) 
разница между группами отмечалась, 
начиная с 3-х суток. Головная боль на 3, 
4, 5, 6-7-е сутки в группе сравнения вы-
являлась чаще в 1,29, 1,41, 1,53 и 1,58 
раза соответственно (р < 0,001). Частота 
жалоб на озноб была сопоставимой на 
3-и сутки, но в дальнейшем пациенты 
из группы сравнения чаще предъявля-
ли жалобы на озноб: в 2,58 раза – на 4 
сутки, в 1,56 раза – на 5-е сутки, в 3,01 
раза – на 6-7-е сутки (р < 0,001). Боль в 

Рисунок 2. Частота выявления клинических симптомов тяжелой сте-
пени и их отсутствие у пациентов с ОРВИ и гриппом при раннем  
(в 1-2-е сутки) и позднем (на 3-и сутки и позже) обращении к врачу  
после появления первых симптомов заболевания

Рисунок 3. Динамика температуры тела в исследуемых группах 
при раннем обращении за медицинской помощью

Рисунок 4. Динамика температуры тела в исследуемых группах при 
позднем обращении за медицинской помощью

Таблица 1. Показатели гипертермии (≥ 37 °C), выявляемые при визите 2, в зависимости  
от терапии и сроков от начала заболевания

Пациенты 3-и сутки 4-е сутки 5-е сутки 6-е сутки 7-е сутки
Группа сравнения, n (%) 312 (81,7) 477 (76,8) 393 (81,1) 114 (71,4) 36 (63,2)

Основная группа, n (%) 2 021 (55,6) 2 833 (51,6) 2 287 (51,5) 795 (37,3) 298 (33,1)

р (х2) < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001
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мышцах в группе сравнения на 4, 5 и 
6-7-е сутки регистрировалась чаще в 
1,34, 1,43 и 2,11 раза соответственно 
(р < 0,001), слабость – в 1,20, 1,19 и 
1,34 раза соответственно (р < 0,001), 
а склерит и/или конъюнктивит – в 
1,53, 1,42 и 2,37 раза соответственно 
(p < 0,01). Кашель как наиболее яр-
кий симптом бронхолегочного бак-
териального осложнения в группе 
сравнения встречался значительно 
чаще, чем в основной группе: на 3-и 
сутки – в 1,33 раза (р < 0,001), на 5-е 
сутки – в 1,20 раза (р < 0,01), на 6-7-е 
сутки – в 1,28 раза (p < 0,001).

Основной симптом гриппа и 
ОРВИ  – гипертермия – в группе 
сравнения выявлялся достоверно 
чаще на 3-7-е сутки медицинского 
осмотра при визите 2 (p  <  0,001): 
в 1,45 раза  – на 3-и сутки, в 1,49 
раза – на 4-е сутки, в 1,57 раза – на 
5-е сутки, в 1,91 раза – на 6 и 7-е 
сутки (табл. 1).

Включение кагоцела в состав 
терапии ОРВИ и гриппа приводи-
ло к более быстрому, чем в группе 
сравнения, восстановлению нор-
мальной температуры тела как при 
раннем, так и при позднем обра-
щении за медицинской помощью 
(рис. 3, 4).

При раннем начале лечения 
средняя (медиана) температура 
тела в группе кагоцела на 3-и сутки 
регрессировала до 37,0 °C и не из-
менилась на 4-й день заболевания; 
на 5-е сутки она составила 36,9 °C, 
а на 6-7-е сутки – 36,7  °C. В груп-
пе сравнения температура тела 
в среднем (медиана) составила 
37,2  °C на 3-5-е сутки, что в сред-
нем на 0,2 °C выше, чем в основной 
группе. Нормализация температу-
ры тела у большинства больных 
из группы сравнения даже при 
раннем начале лечения наступи-
ла лишь на 7-е сутки заболевания 
и позже. Следовательно, раннее 
применение индуктора интерфе-
ронов позволило в среднем на 2-3 
сут уменьшить сроки гипертермии 
и другие клинические симптомы 
ОРВИ и гриппа.

При позднем начале лечения 
на 4-е сутки заболевания в груп-
пе сравнения средний показатель 
температуры тела составил 37,6 °C, 

а в основной группе – 37,3 °C (р < 
0,05).

В дальнейшем разница в 0,3 °C 
сохранялась на 5-е сутки и позже  
(р < 0,05), средняя температура 
тела ниже 37 °C регистрировалась 
в основной группе на 6-7-е сутки 
(на 1–2 сут позже, чем при раннем 
начале лечения), однако в груп-
пе сравнения данные визита 2 не 
показали нормотермию даже на 
8-е сутки и позже. Это свидетель-
ствует в пользу использования ин-
дукторов интерферонов даже при 
позднем обращении к врачу: при-
менение интерферонов предот-
вращает осложнения и ускоряет 
выздоровление при осложненном 
течении.

Врачи-исследователи зарегистри-
ровали требующие назначения анти-
биотиков осложнения в 7,9% случа-
ев в основной группе (n = 1 361) и в 
13,0% случаев в группе сравнения 
(n = 219), что достоверно (p < 0,001) 
в 1,65 раза больше. Сис темные анти-
биотики были назначены в 1,51 раза 
чаще в группе сравнения (13,4%; 
n = 225), чем в основной группе (8,9%; 
n = 1 539; p < 0,001), в преобладающем 
большинстве случаев указанные на-
значения были выполнены при ви-
зите 2.

Результаты исследования под-
твердили, что позднее обращение за 
квалифицированной медицинской 
помощью и соответственно позд-
нее начало адекватного лечения 
существенно повышает риск при-
соединения бактериальных респи-
раторных осложнений. При ран-

нем начале терапии (в 1-2-е сутки 
заболевания) частота назначения 
антибиотиков для системного ис-
пользования сос тавила 6,6% в груп-
пе пациентов, получавших кагоцел 
(873/13  237), и 11,4% (150/1  318) в 
группе сравнения, что достоверно 
(p < 0,001) в 1,73 раза больше. 

При позднем начале лечения (на 
3-7-е сутки) в основной группе ча-
стота назначения антибактериаль-
ных препаратов повысилась до 16,5% 
(666/4 029), а в группе сравнения – до 
20,7% (75/362),  т.е. была в 1,26 раза 
выше (p < 0,05; рис. 5). В итоге часто-
та случаев полного выздоровления к 
конечной точке исследования (3-му 
визиту) в группе сравнения соста-
вила 70,8% (n = 1 190), а в основной 
группе – 77,9% (n = 13 445), что до-
стоверно (р < 0,001), т.е. была в 1,10 
раза выше.

Частота случаев полного выздо-
ровления на фоне приема кагоцела 
достоверно повысилась не только 
среди пациентов, не имеющих ос-
ложнения гриппа и ОРВИ и не по-
лучавших системные антибиотики 
(с 76,2 до 79,2%; p < 0,01), но и среди 
пациентов, имеющих бактериаль-
ные осложнения и не получавших 
системные антибиотики (с 50 до 
80,6%; в 1,61 раза; p < 0,05). Наибо-
лее значительно повысилась часто-
та случаев полного восстановления 
среди пациентов, у которых были 
выявлены бактериальные ослож-
нения ОРВИ и гриппа и которым 
были назначены соответствующие 
антибиотики (с 34,8 до 61,5%, в 1,77 
раза; p < 0,001).

Рисунок 5. Частота назначения системных антибиотиков в исследуемых 
группах в зависимости от сроков обращения за медицинской помощью 
(p <0,05)
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Обращает на себя внимание сни-
жение частоты случаев восстановле-
ния при назначении антибиотиков 
больным, не имеющим клинических 
признаков бактериальных осложне-
ний, причем это наблюдалось в обе-
их группах, т.е. вне зависимости от 
характера и объема проводимой те-
рапии. Это лишний раз подтвержда-
ет нецелесообразность проведения 
профилактической антибиотикоте-
рапии пациентам с разными форма-
ми ОРВИ и гриппа (табл. 2).

Кроме того, среди 115 пациен-
тов обеих групп, не получавших 
системные антибиотики, но имею-
щих осложнения (показания для их 
применения), полностью выздоро-
вели к конечной точке исследова-
ния 77,4%, т.е. достоверно (р < 0,05) 
в 1,34 раза больше, чем среди 1 465 
(57,7%) пациентов, получавших 
антибиотики в связи с развитием 
бактериальных осложнений гриппа 
и ОРВИ.

Обсуждение
Таким образом, в ходе анализа 

полученных данных установлено, 
что наиболее часто встречающимся 
симптомом ОРВИ и гриппа, реги-
стрируемым при визите 1 пациента 
к амбулаторному врачу, является 
гипертермия (частота проявления 
98,0%) – средняя температура тела 
составила 37,85  ±  0,50  °C. Частыми 
симптомами также являются сла-
бость – 95,4%, головная боль – 79,9%, 
зуд в горле – 79,6%, ринит  – 77,5%, 
боль в мышцах и/или суставах  – 
76,9%, озноб – 70,9%, кашель – 58,6%, 
склерит и/или конъюнктивит  – 
29,1%. Выраженная гипертермия, яв-

ляющаяся лидирующим симптомом 
различных форм ОРВИ и гриппа в 
первые 24-48  ч, при отсутствии ле-
чения или при самолечении через 
72 ч и позже сменяется нарастанием 
частоты проявления и тяжести дру-
гих признаков, включая симптомы 
интоксикации (головная боль, оз-
ноб, боль в мышцах и/или суставах 
и  др.), астению (слабость), а также 
кашель, который коррелирует с раз-
витием бактериальных осложнений, 
чаще всего диагностируемых на 5-е 
сутки, что требует назначения си-
стемных антибактериальных пре-
паратов. Следовательно, отсутствие 
этиотропного противовирусного ле-
чения при ОРВИ является ошибоч-
ной тактикой и способствует разви-
тию осложнений.

Проведенное исследование с 
участием большого числа пациентов 
показало, что позднее обращение за 
квалифицированной медицинской 
помощью и начало адекватного ле-
чения более чем на 80% повышает 
риск бактериальных респиратор-
ных осложнений. Это лишний раз 
подчеркивает необходимость при-
нятия адекватных медицинских мер 
в максимально короткие сроки, а 
также пагубную роль самолечения 
при гриппе и ОРВИ.

Применение индуктора интер-
феронов кагоцела сопровождается 
значительным регрессом всех изу-
чаемых симптомов заболевания уже 
через 2-3  сут лечения. Назначение 
кагоцела в составе комплексного 
лечения гриппа и ОРВИ приводило 
к более быстрому восстановлению 
нормальной температуры тела как 
при раннем, так и при позднем об-

ращении за медицинской помощью, 
причем в обоих случаях отмечалась 
нормотермия в среднем на 2-3  сут 
раньше, в том числе за счет сокра-
щения частоты бактериальных ос-
ложнений в 1,65 раза (с 13 до 7,9%). 
В результате этого в 1,5 раза сни-
жается потребность в назначении 
системных антибиотиков. Получен-
ные данные позволяют говорить об 
эффективности препарата при раз-
личных ОРВИ, включая грипп, не-
зависимо от сроков заболевания.

Итоговый анализ исхода респи-
раторных инфекций в зависимости 
от наличия осложнений, антибиоти-
котерапии и противовирусного ле-
чения подтвердил, с одной стороны, 
эффективность назначения кагоце-
ла, с другой – нецелесообразность 
проведения профилактической 
антибиотикотерапии при ОРВИ и 
гриппе (частота полного выздоров-
ления к конечной точке исследо-
вания понизилась на 6%). Анализ 
случаев полного восстановления у 
пациентов, имеющих осложнения, 
поставил под сомнение однознач-
ность положительной роли анти-
биотиков, поскольку при их при-
менении полное восстановление 
наступило в 57,7% случаях, а при 
отказе от них – в 77,4%. Последнее 
свидетельствует в пользу неодно-
значности проблемы назначения 
антибактериальных лекарствен-
ных средств при вирусных респи-
раторных заболеваниях, а также о 
целесообразности проведения ис-
следований, направленных на объ-
ективизацию терапии при гриппе и 
ОРВИ с учетом результатов анализа 
«затраты-эффективность».  n

Таблица 2. Исход ОРВИ и гриппа к моменту проведения визита 3 (n = 18 946)

Показатель Выздоровление Группа сравнения Основная группа Всего
Без осложнений и 

антибиотикотерапии (n = 17 067; 
р = 0,003*), n (%)

Да 1 099 (76,2) 12 382 (79,2) 13 481 (79,0)
Нет 344 (23,8) 3 242 (20,8) 3 586 (21,0)

Без осложнений, 
но с антибиотикотерапией (n = 299; 

р = 0,554), n (%)

Да 13 (72,2) 206 (73,3) 219 (73,2)
Нет 5 (27,8) 75 (26,7) 80 (26,8)

Осложнения и антибиотикотерапия 
(n = 1 465; р <0,001*), n (%)

Да 72 (34,8) 774 (61,5) 846 (57,7)
Нет 135 (65,2) 484 (38,5) 619 (42,3)

Осложнения без 
антибиотикотерапии 

(n = 115; р = 0,027*), n (%)

Да 6 (50,0) 83 (80,6) 89 (77,4)
Нет 6 (50,0) 20 (19,4) 26 (22,6)
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Современная фармакотерапия 
в лечении внебольничной 
пневмонии

В данной статье приведены основные сведения об этиологии, классификации и диагностике вне-
больничной пневмонии. Изложены основные подходы к лечению данного заболевания. Рассмо-
трено применение препарата мегасеф (цефуроксим) как основного средства антибактериальной 
терапии.

В.В. Сквoрцoв, А.Н. Гoрбaч, Е.М. Скворцова, А.В. Тумаренко
ФГБОУ ВО ВолгГМУ МЗ РФ

Пневмонии – группа острых 
инфекционных заболеваний раз-
личных по этиопатогенезу и мор-
фологическим особенностям, 
характеризующихся очагово-ин-
фильтративным поражением ре-
спираторных отделов легких с 
обязательным наличием внутри-
альвеолярной экссудации. Кли-
нический классификационный 
подход предусматривает подраз-
деление пневмонии на внеболь-
ничную (ВП) и нозокомиальную 
(госпитальную). Внебольничной 
считают пневмонию, развившуюся 
вне стационара, либо диагностиро-
ванную в первые двое суток с мо-
мента госпитализации [4,5].

Пневмонии обособлены от дру-
гих очаговых воспалительных забо-
леваний легких неинфекционного 
происхождения, вызываемых физи-
ческими или химическими факто-
рами, имеющих аллергическое или 
сосудистое происхождение (пнев-
монит, инфаркт легкого, эозино-
фильная пневмония и др.) [4].

ВП остается одной из основных 
причин смертности во всем мире. 
В поликлинической практике в на-
стоящее время не принято опре-
делять этиологию пневмонии, по-
прежнему существует множество 
недочетов в терапии пациентов 
с данным заболеванием. Анализ 
ошибок по ведению пациентов с 
внебольничной пневмонией по-
зволяет выявить частое неумение 
дифференцировать типичную и 
атипичную пневмонию и осущест-
влять подбор и дозирование адек-
ватного антибактериального пре-
парата.

Клинические рекомендации 
по рациональной антибиотико-
терапии опираются на данные о 
спектре основных этиологически 
значимых возбудителей инфек-
ции, об эффективности антибио-
тиков и риске развития или рас-
пространения резистентности 
возбудителей, поэтому важно 
иметь представление об основных 
клинических проявлениях пнев-

монии, вызванной тем или иным 
возбудителем [4].

Этиология
Насчитывается более 100 ми-

кроорганизмов, являющихся по-
тенциальными возбудителями ВП 
(бактерии, вирусы, грибы, простей-
шие). Большинство случаев заболе-
вания ассоциируется с относитель-
но небольшим кругом патогенов, 
к которым относят Streptococcus 
pneumoniae, Mycoplasma pneumo-
niaе, Haemophilus influenza, респи-
раторные вирусы (вирусы гриппа 
А и B, парагриппа, коронавирусы, 
аденовирусы, респираторный син-
цитиальный вирус и др.), энтеро-
бактерии, S. Aureus и др. [4,5,7].

Streptococcus pneumoniae (пнев-
мококк) является возбудителем ВП 
в 30-50% случаев. Атипичные ми-
кроорганизмы выступают в роли 
этиологических агентов реже – от 
8 до 30% случаев (Chlamydophila 
pneumonia, M. pneumonia, Legionel-
la pneumophila) [1,2,4].

Ключевые слова: внебольничная пневмония, антибиотики, цефалоспорины.

Modern pharmacotherapy in the treatment of community-acquired pneumonia
V.V.Skvortsov, A.N.Gorbach, E.M.Skvortsova, A.V.Tumarenko
This article provides basic information about the etiology, classification and diagnosis of community-acquired pneumonia. The 
basic approaches to the treatment of this disease. The use of the drug Megasef (cefuroxime) as the main means of antibacterial 
therapy is considered
Keywords: community-acquired pneumonia, antibiotics, cephalosporins.
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В последние годы возросла ча-
стота заболеваемости вирусными 
пневмониями. Как правило, вирус-
ная ВП носит выраженный сезон-
ный характер. Различают первич-
ную вирусную пневмонию, которая 
развивается в результате непосред-
ственного вирусного поражения 
легких, и вторичную бактериаль-
ную пневмонию, которая может 
сочетаться с первичным вирусным 
поражением легких или быть са-
мостоятельным поздним ослож-
нением респираторной вирусной 
инфекции. В большинстве случаев 
ВП, вызываемые респираторными 
вирусами, характеризуются нетя-
желым течением, однако у лиц по-
жилого и старческого возраста, при 
наличии сопутствующих сердеч-
но-сосудистых, бронхолегочных, 
эндокринных заболеваний или им-
мунодефицитных состояний, они 
могут ассоциироваться с развитием 
тяжелых, угрожающих жизни ос-
ложнений. В частности, пневмония, 
вызываемая вирусом SARS-CoV-2, 
превалирующая в структуре респи-
раторных вирусных инфекций ниж-
них дыхательных путей в последние 
2 года, имеет достаточно высокую 
частоту тяжелых форм [1,5,6,9].

Так как этиологический диагноз 
устанавливается редко – приблизи-
тельно в 5-10%, то наиболее частой 
рубрикой классификации диагноза 
остается J18 – пневмония без уточ-
нения возбудителя [5].

Классификация
Имеется множество подходов к 

классифицированию пневмоний. 
Наибольшее распространение по-
лучила классификация, учитываю-
щая условия, в которых развилась 
пневмония (ВП и госпитальная), а 
также особенности инфицирова-
ния легочной ткани и состояние 
иммунологической реактивности 
организма. 

Внебольничная пневмония (по 
R.G.Wunderink, G.M.Mutlu, 2018) [4]:

Типичная ВП (у пациентов с от-
сутствием нарушений иммуните-
та): 

а. бактериальная;
б. вирусная;
в. грибковая;

г. микобактериальная;
д. паразитарная.
ВП у пациентов с выраженными 

нарушениями иммунитета:
а. синдром приобретенного им-

мунодефицита (СПИД);
б. прочие заболевания/ патоло-

гические состояния.
Аспирационная пневмония/аб-

сцесс легкого.
Европейское респираторное 

общество (European Respiratory 
Society) предлагает классификацию 
внебольничных пневмоний с уче-
том, с одной стороны, этиологии, а 
с другой – тяжести течения болезни 
[5]:

 � нетяжелая «пневмококковая» 
пневмония;

 � нетяжелая атипичная пневмо-
ния;

 � тяжелая пневмония вероятно 
пневмококковой этиологии;

 � тяжелая пневмония неизвест-
ной этиологии;

 � аспирационная («анаэроб-
ная») пневмония.

По локализации ВП делятся 
на: односторонние (лево- и право-
сторонние), тотальные, долевые, 
сегментарные, субдольковые, цен-
тральные, прикорневые, двусто-
ронние.

По течению выделяют [5]:
 � Легкое течение ВП  – сим-
птомы интоксикации невы-
раженные, температура тела 
субфебрильная, отсутствуют 
дыхательная недостаточность 
(ДН) и гемодинамические на-
рушения, легочная инфиль-
трация в пределах 1 сегмента, 
лейкоциты 9,0-10,0 х 109/л.

 � Среднетяжелое течение ВП: 
симптомы интоксикации 
умеренно выражены, повы-
шение температуры тела до 
38°С-38,5°С, легочный ин-
фильтрат в пределах 1-2 сег-
ментов, ЧД до 22/мин, ЧСС до 
100 уд/мин, осложнения от-
сутствуют.

 � Тяжелое течение ВП: сим-
птомы интоксикации вы-
раженные, температура тела 
<35,5°С или >38,5°С; ДН II-III 
ст. (SaO2 <92%, РаО2 <60 мм 
рт.ст. и/или РаСО2 >50 мм 

рт.ст.), нарушения гемоди-
намики (АД<90/60 мм рт. ст, 
ЧСС>100 уд/мин), лейкопе-
ния ˂4,0х109/л или лейкоци-
тоз 20,0х109/л; инфильтрация 
более чем в одной доле; плев-
ральный выпот, быстрое про-
грессирование процесса (уве-
личение зоны инфильтрации 
на ≥50% за 48 часов наблю-
дения), абсцедирование, мо-
чевина >7,0 ммоль/л, ослож-
нения: ДВС-синдром, сепсис, 
полиорганная недостаточ-
ность, нарушения сознания, 
обострение сопутствующих 
и/или фоновых заболеваний.

Диагностика
Диагноз ВП является опреде-

ленным при наличии:
 � Очаговой инфильтрации легоч-
ной ткани (рентгенологически 
подтвержденной);

 � Минимум двух из клинических 
признаков:
• острая лихорадка в начале 

заболевания (t >38,0°С), 
• физические признаки (фо-

кус крепитации и/или мел-
копузырчатые хрипы, жест-
кое бронхиальное дыхание, 
укорочение перкуторного 
звука), 

• кашель с мокротой,
• лейкоцитоз >10 × 109/л и/

или палочкоядерный сдвиг 
(>10%).

В настоящее время также встре-
чаются рентген-негативные пневмо-
нии. В этой ситуации врач предпола-
гает, что у пациента имеется ВП, но 
при рентгенографии изменений нет. 
При клиническом подозрении на 
пневмонию целесообразно начать 
эмпирическую антибактериальную 
терапию и провести компьютерную 
томографию (КТ) органов грудной 
клетки, которая является более чув-
ствительным методом диагностики 
ВП или (при невозможности прове-
дения КТ) повторить рентгеногра-
фию органов грудной клетки через 
24-48 часов [5].

Лечение
Для выбора тактики и места ле-

чения пациента с ВП необходимо 
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оценить риск неблагоприятного 
исхода. Пациенты с низким ри-
ском летального исхода (как пра-
вило, молодые пациенты без со-
путствующих заболеваний) могут 
получать терапию в амбулаторных 
условиях. Госпитализация необ-
ходима при тяжелом течении ВП, 
неэффективности проводимого 
лечения, пожилым пациентам с 
сопутствующими заболеваниями. 
Для определения риска неблаго-
приятного исхода разработаны 
различные шкалы (CURB-65/CRB-
65, индекс тяжести пневмонии PSI 
(Pneumonia Severe Index), шкала 
PORT и др.) [5].

Основой успешного исхода те-
рапии ВП является правильный 
подбор антибактериального пре-
парата. Остальные средства, ис-
пользуемые в лечении ВП, имеют 
вспомогательное значение. В дан-
ной статье рассмотрим основные 
моменты антимикробной терапии 
ВП на примере препарата цефало-
споринового ряда [1,6,7].

Важно отметить, что несмотря 
на возросшую частоту вирусных 
ВП в структуре заболеваемости, 
инфекции дыхательных путей, вы-
зываемые вирусами, не требуют 
назначения антибактериальных 
препаратов. Многочисленные на-
учные исследования показывают, 
что назначение антибиотиков при 
вирусной инфекции, в частности 
пневмонии, не приводит к сокра-
щению сроков лечения и числа ос-
ложнений. Использование данной 
группы лекарственных средств при 
вирусной ВП оправдано только в 
случае присоединения вторичной 
бактериальной инфекции [6,7].

В настоящее время в современ-
ной медицине одними из наиболее 
перспективных антибактериаль-
ных препаратов являются цефало-
спорины, обладающие широким 
спектром действия, бактерицид-
ным эффектом и разнообразием 
форм выпуска. Их также можно 
назвать ключевыми препаратами 
для лечения госпитализированных 
больных с внебольничной пневмо-
нией [1,2,3]. 

Представителем цефалоспо-
ринов II поколения, обладающим 

наиболее оптимальными свойства-
ми антибактериального препарата 
для лечения ВП, является Мегасеф® 
(Цефуроксим).

Согласно утвержденному на 
территории ряда стран официаль-
ному тексту инструкции для меди-
цинского применения, Мегасеф® 
(АО «Нобел Алматинская Фарма-
цевтическая Фабрика») относится 
к фармакологической группе про-
тивоинфекционных препаратов 
для системного применения (бета- 
лактамные антибактериальные 
препараты), оказывает бактери-
цидное действие за счет ингибиро-
вания синтеза бактериальной кле-
точной стенки. Активное вещество 
препарата – цефуроксим, – ацети-
лирует мембраносвязанные транс-
пептидазы, нарушая перекрестную 
сшивку пептидогликанов, необхо-
димую для обеспечения прочности 
и ригидности клеточной стенки [1-
3,8].

Можно сказать, что среди це-
фалоспоринов II поколения моле-
кула цефуроксима является без-
условным лидером, – при сходном 
антимикробном спектре с дру-
гими препаратами этого поколе-
ния цефуроксим более активен 
в отношении Strеptococcus spp., 
Staphylococcus spp., Haemophylus 
spp. и др. Широкий спектр проти-
вомикробного действия позволяет 
успешно использовать Мегасеф® 
(Цефуроксим) для эмпирической 
терапии [2].

Также одним из важных момен-
тов является то, что применение 
препарата Мегасеф® (Цефуроксим) 
дает возможность следовать прин-
ципу «ступенчатости» в антибак-
териальной терапии, сохраняя в 
резерве цефалоспорины III поколе-
ния (цефтриаксон) для более тяже-
лых инфекционных заболеваний, 
протекающих с осложнениями. 
Данные статистики говорят о том, 
что в Республике Казахстан пре-
парат цефалоспоринового ряда III 
поколения цефтриаксон назнача-
ется в количестве 14 млн упаковок 
в год, в сравнении – цефуроксим 
всего 1 млн. Последовательность в 
назначении генераций цефалоспо-
ринов является более предпочти-

тельным и верным решением для 
снижения риска антибиотикорези-
стентности [1-3].

Фармакокинетические особен-
ности Мегасеф® (Цефуроксим) за-
ключаются в том, что препарат 
поступает в желудочно-кишечный 
тракт в виде пролекарства, что 
снижает вероятность развития 
побочных гастроинтестинальных 
явлений, в том числе дисбиоза 
кишечника и антибиотик-ассо-
циированных диарей. Это делает 
очевидным преимущество Мега-
сеф® (Цефуроксим) перед другими 
антибиотиками, во время курса 
терапии данным препаратом нет 
необходимости в приеме пробио-
тиков [3]. 

После попадания в ЖКТ це-
фуроксима аксетил быстро (менее 
чем за 3 минуты) преобразуется в 
активный фрагмент – цефуроксим. 
Пик сывороточной концентрации 
достигается через 2,1 часа после 
перорального приема 250 мг анти-
биотика во время еды. Выводится 
препарат в неизмененном виде с 
мочой [3,8]. 

Показания к применению
Помимо инфекций верхних и 

нижних дыхательных путей пока-
заниями к применению препарата 
Мегасеф® (Цефуроксим) являются:

Инфекционно-воспалительные 
заболевания, вызванные чувстви-
тельными к цефуроксиму микро-
организмами, в т.ч. абдоминальные 
и гинекологические инфекции, ме-
нингит, эндокардит, инфекции мо-
чевыводящих путей, костей и суста-
вов, кожи и мягких тканей, сепсис. 

Профилактика послеопераци-
онных инфекционных осложнений 
при операциях на органах брюш-
ной полости и малого таза, сосу-
дах, сердце, легких, пищеводе, при 
ортопедических операциях и др.

Противопоказания: гиперчув-
ствительность к активному компо-
ненту препарата или другим цефа-
лоспориновым антибиотикам [8].

Форма выпуска и режим 
дозирования
Мегасеф® (Цефуроксим) выпу-

скается АО «Нобел Алматинская 
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Фармацевтическая Фабрика» в 
виде двух основных лекарственных 
форм – таблеток (250 мг и 500 мг, 
№10) и порошка для приготовле-
ния раствора для инъекций (фла-
кон, 750 мг и 250 мг). Таблетки со-
держат активное вещество в виде 
цефуроксима аксетила, порошок 
– цефуроксима натрия.

Парентеральные формы пре-
парата Мегасеф® (Цефуроксим) 
продаются в комплекте с раство-
рителем – стерильной водой для 
инъекций (1 ампула, 6 мл или 2 мл). 

Режим дозирования устанав-
ливают индивидуально, с учетом 
тяжести течения внебольничной 
пневмонии и чувствительности 
возбудителя.  В среднем длитель-
ность применения составляет 
7 дней (от 5 до 10 дней) [8]. 

Способ введения антимикробно-
го препарата при нетяжелых формах 
ВП – per os, при тяжелом течении 
используется схема «step-down»: 
сначала препарат вводят паренте-
рально, позднее переходят к назна-
чению пероральных форм этого же 
препарата. Например, лечение пнев-
монии начинается препаратом Ме-
гасеф® (Цефуроксим) в/м 3-5 дней, 
далее продолжается прием цефу-
роксима аксетил (Мегасеф®) внутрь 
еще 5-7 дней. Применение одного 
и того же антибиотика, как для па-
рентерального введения, так и для 
перорального приема, безусловно, 
является наиболее оптимальным, 

так как сокращает дни пребывания 
в стационаре, приводит к значитель-
ной экономии средств и более удоб-
но для пациента [3,5,8].

При приеме внутрь рекомендо-
ванная доза для взрослых и детей 
массой тела ≥40 кг составляет 250-
500 мг 2 раза в день. При паренте-
ральном введении – 750 мг каждые 
8 часов (в/м или в/в). В одну об-
ласть внутримышечной инъекции 
вводить за 1 раз не более 750 мг.

Режим дозирования тяжелых 
инфекций – 750 мг каждые 6 часов 
(внутривенно) или 1,5 г каждые 8 
часов (внутривенно).

Цефуроксим выводится из ор-
ганизма в основном через почки. 
Следовательно, пациентам с вы-
раженным нарушением функции 
почек рекомендуется снизить до-
зировку препарата Мегасеф® (Це-
фуроксим), чтобы компенсировать 
его более медленное выведение. В 
данном случае режим дозирования 
устанавливают с учетом значений 
клиренса креатинина [8].

Максимальная суточная 
доза для взрослых составляет 6 г.

Четкая продолжительность 
применения антибактериальных 
препаратов госпитализированны-
ми пациентами с ВП до настоящего 
времени не определена. Считается, 
что она может быть завершена в 
случаях [5]:

 � если больной получал лече-
ние более 5 дней;

 � в течение последних 48-72 ч 
нормализовалась температу-
ра тела;

 � у пациента клинически ста-
бильное состояние.

Сохранение отдельных рентге-
нологических изменений (дефор-
мация или усиление легочного ри-
сунка) или лабораторных данных 
(сохранение повышенной СОЭ) 
при отчетливом клиническом 
улучшении не являются основани-
ем для продолжения антибиотико-
терапии [5].

Реконвалесцентный период мо-
жет сопровождаться сохранением 
субфебрильной температуры при 
отсутствии очага воспаления, что 
обусловлено астеновегетативными 
нарушениями. Полное клиниче-
ское и биологическое выздоровле-
ние после пневмонии может про-
должаться до 6-12 месяцев.

В заключение можно сказать, 
что Мегасеф® (цефуроксим) демон-
стрирует высокую эффективность, 
удобство в применении и экономи-
ческую целесообразность. Учиты-
вая то, что препарат представлен 
в двух формах, нет необходимости 
менять антибактериальное сред-
ство при ступенчатой терапии, 
а благодаря пролекарственной 
структуре препарата Мегасеф® 
(Цефуроксим) у пациентов не от-
мечалось развития гастроинтести-
нальных явлений и антибиотик-ас-
социированных диарей.
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Случай поздней диагностики 
инородного тела бронха у ребенка

Инородные тела дыхательных путей довольно частая и опасная проблема в педиатрии. По данным 
литературы, 70 % от всех случаев составляют инородные тела бронхов, чаще всего – правого (до 
80 %). Диагностика основывается преимущественно на анамнестических данных и клинических 
проявлениях, характерных для того или иного вида обструкции. Рентгенологические исследования 
проводятся во всех случаях подозрения на инородное тело, но рентген-контрастными они бывают 
не более чем в 20 % случаев. То есть, если факт аспирации был забыт или не замечен, постановка 
диагноза затрудняется, особенно при инородных телах мелких бронхов, которые долгое время 
себя никак не проявляют. Клинические признаки уже появляются, когда в этом месте развивается 
хроническое воспаление с гнойным процессом, что приводит к появлению осложнений – 
бронхоэктазов, фиброза или легочного кровотечения. При этом лечение часто только оперативное. 
Для наглядности представляем клинический случай поздней диагностики инородного тела мелкого 
бронха у ребенка подросткового возраста. Его особенности: отсутствие анамнестических данных 
об аспирации, относительно взрослый возраст ребенка, рентген-неконтрастность инородного 
тела, нетипичное размещение, сохраненная вентиляция легких на поврежденном участке. Данный 
случай лишний раз подчеркивает необходимость настороженности педиатров относительно 
этой патологии у детей любого возраста. Единственным надежным методом ранней диагностики 
инородных тел дыхательных путей является трахеобронхоскопия.

Е.А. Речкина, О.Н. Кравцова, Н.В. Промская, Н.С. Опанасенко, 
А.В. Терешкович, О.И. Шпак, Л.И. Леванда
ГУ «Национальний институт фтизиатрии и пульмонологии им. Ф.Г. Яновского» НАМНУ, 
г. Киев, Украина

УДК: 616.233-053.6-089

Ключевые слова: инородные тела бронхов, дети, клинический случай.

A case of late diagnosis of a foreign body of the bronchus in a child
Rechkina Olena, Kravtsova Oksana, Promska Nataliia, Opanasenko Mykola,  
Tereshkovych Oleksandr, Shpak Oksana, Levanda Larisa
State organization “National institute of phthisiology and pulmonology named after F.G. Yanovsky National academy of 
medical sciences of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

Abstract. Respiratory foreign bodies are a fairly common and dangerous problem in pediatrics. According to the literature 70 % 
of all cases are foreign bodies of the bronchi, most often – the right (up to 80 %). Diagnosis is based mainly on anamnestic data 
and clinical manifestations characteristic of a particular type of obstruction. X-ray examinations are performed in all cases of 
suspicion of a foreign body, but they are X-ray contrast in no more than 20 % of cases. That is, if the fact of aspiration was forgot-
ten or unnoticed, the diagnosis is difficult, especially with foreign bodies of small bronchi, which for a long time do not manifest 
themselves. Clinical signs already appear when chronic inflammation with a purulent process develops in this place, which leads 
to complications – bronchiectasis, fibrosis or pulmonary hemorrhage. At the same time treatment is often only operative. For 
clarity, we present a clinical case of late diagnosis of a small bronchial foreign body in an adolescent child. Its features: lack of an-
amnestic data on aspiration, relatively adult age of the child, X-ray non-contrast of a foreign body, atypical placement, preserved 
lung ventilation in the damaged area. This case once again emphasizes the need for vigilance of pediatricians regarding this 
pathology in children of any age. The only reliable method of early diagnosis of airway foreign bodies is tracheobronchoscopy.
Keywords: bronchial foreign bodies, children, clinical case.



57

Ч
ел

ов
ек

 и
 Л

ек
ар

ст
во

 –
 К

аз
ах

ст
ан

   
№

 2
 (1

45
), 

20
21

Инородные тела (ИТ) дыха-
тельных путей достаточно частая 
и опасная проблема в педиатрии. 
Чаще всего (до 95–98% случаев) 
инородные тела дыхательных путей 
встречаются у детей в возрасте от 
1,5 до 3 лет [1, 2], когда ребенок из-
учает мир, «пробуя» его на вкус, но 
иногда – и у подростков, и взрослых. 
Число больных с этой проблемой, а 
также количество бронхолегочных 
осложнений в результате поздней 
диагностики ИТ остаются доста-
точно высокими. Согласно данным 
литературы, неуклонно растет тен-
денция к увеличению общего коли-
чества аспирации инородных тел у 
детей в среднем на 3% [2].

По данным различных авторов, 
частота проникновения в различ-
ные отделы дыхательных путей 
такова: инородные тела в гортани – 
12%, инородные тела в трахее – 18%, 
инородные тела в бронхах – 70% [1, 
2]. Факторами, способствующими 
проникновению инородных тел в 
дыхательные пути, являются: плач, 
смех, разговор во время еды, вне-
запное возбуждение, сопровожда-
ющееся глубоким вдохом во время 
нахождения пищи или инородного 
тела во рту, а также различные нев-
рологические заболевания (буль-
барный паралич).

Как только инородное тело про-
ходит через голосовую щель, насту-
пает рефлекторный спазм. Голосо-
вые складки плотно смыкаются, не 
позволяя постороннему телу быть 
выброшенным назад, несмотря на 
сильный кашель [3]. По локали-
зации опасным местом является 
гортань и трахея. ИТ трахеи могут 
полностью перекрыть доступ воз-
духа. Если не оказать неотложную 
помощь, то смерть наступает за 
1-2 минуты. ИТ главных и долевых 
бронхов также весьма опасны. В 
80% случаев они попадают в пра-
вый бронх, являющийся почти пря-
мым продолжением трахеи [1, 4].

ИТ мелких бронхов могут долго 
никак себя не проявлять. Но че-
рез некоторое время (иногда даже 
годы) в этом месте развивается 
хроническое воспаление с разви-
тием гнойного процесса, что при-
водит к появлению бронхоэктазов, 

фиброзу или легочному кровотече-
нию. Все эти осложнения часто ле-
чатся только оперативно.

Выделяют четыре типа бронхи-
альной обструкции:

 � механизм шарового клапана – 
инородное тело плотно стоит 
при вдохе, но смещается при 
выдохе. Приводит к раннему 
развитию ателектаза легких 
на пораженной стороне;

 � механизм стоп-клапана  – на-
бухшее инородное тело бло-
кирует движение воздуха при 
вдохе и выдохе. Приводит к 
раннему ателектазу поражен-
ной стороны легких;

 � вентильный механизм  – ино-
родное тело пропускает воз-
дух при вдыхании, но блоки-
рует при выдохе. Приводит к 
развитию эмфиземы легко-
го на стороне пораженного 
бронха и смещению средо-
стения в здоровую сторону 
(«воздушная ловушка»);

 � механизм проходного кла-
пана  – инородное тело фик-
сировано, но не блокирует 
прохождение воздуха. Это 
приводит к постепенному 
развитию ателектаза, но без 
заметного смещения средо-
стения.

В клиническом течении забо-
левания, вызванного инородным 
телом бронха, можно выделить три 
периода: период острых респира-
торных нарушений, период скры-
того течения и период осложнений.

Период острых респираторных 
нарушений начинается с момента 
попадания инородного тела в ды-
хательные пути и сопровождается 
бурными проявлениями. Характер-
ный приступообразный, часто по-
вторяющийся, очень болезненный 
для пострадавшего кашель, неред-
ко переходит в рвоту, напоминая 
«коклюш», кашель усиливается но-
чью и при изменении положения 
тела.

Период скрытого течения на-
ступает после перемещения ино-
родного тела по дыхательным пу-
тям с последующей его фиксацией, 
выраженной в той или иной степе-
ни. При этом, чем дальше от глав-

ных бронхов располагается ИТ, тем 
менее выражены его симптомы [5]. 
Этот период характеризуется ис-
чезновением внешних проявлений 
инородного тела. Дыхание стаби-
лизируется, редкие приступы каш-
ля могут быть расценены как сим-
птомы ОРЗ.

Длительное пребывание ИТ вы-
зывает образование бронхоэктазов 
и гнойных процессов легкого, что и 
определяет в дальнейшем клиниче-
скую картину периода осложнений.

Диагностика ИТ трахеи и брон-
хов основывается на анамнестиче-
ских данных и клинических прояв-
лениях, характерных для того или 
иного вида обструкции. Но, если 
факт аспирации был забыт или не 
замечен, а течение болезни стер-
то  – диагноз может быть установ-
лен только в периоде осложнений. 
Рентгенологические исследования 
проводятся во всех случаях подо-
зрения на ИТ. Однако необходимо 
иметь в виду, что инородные тела 
могут быть рентген-контрастны-
ми не более чем в 20% случаев. В 
тех случаях, когда клинические 
проявления недостаточно ясны и 
диагноз остается сомнительным, 
единственно надежным методом 
является трахеобронхоскопия, 
которая служит как диагностиче-
ским, так и лечебным методом.

Клинический случай
Больной В., 12 лет, поступил в 

отделение детской пульмонологии 
ГУ «НИФП НАМНУ им. Ф.Г. Янов-
ского» 30.05.2019 года с жалобами 
на частый малопродуктивный ка-
шель, слабость, повышение темпе-
ратуры до 37,3.

Анамнез заболевания: заболел 
за несколько дней до обращения, 
начало подострое, с признаками 
катара верхних дыхательных путей, 
субфебрильной температурой; сна-
чала лечился дома симптоматич-
но – без улучшения, в ходе лечения 
присоединился кашель, после чего 
обратились к пульмонологу.

Из анамнеза: в 2016 г. (9 лет) от-
мечалось подряд 4 эпизода бронхо-
обструктивного синдрома (БОС) 
за короткий период времени (март, 
апрель, май, июнь), которые лечи-
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ли амбулаторно под наблюдением 
участкового педиатра. В июле 2016 г. 
с очередным обострением мальчик 
направлен на консультацию к пуль-
монологу, где, по данным клинико-
рентгенологической картины, уста-
новлен диагноз «Негоспитальная 
очаговая пневмония верхней доли 
левого легкого, осложненная брон-
хообструктивным синдромом, ДН 
0, СН 0». Обследование и лечение 
проходил стационарно: антибио-
тики, бронхолитики, муколитики, 
ингаляционные глюкокортикосте-
роиды (ИГКС). При выписке от-
несен к группе риска по развитию 
бронхиальной астмы и на даль-
нейший амбулаторный этап реко-
мендуется пробная терапия мон-
телукастом в дозе 5 мг/сут. На этом 
фоне ребенок повторно обратился 
на консультацию к пульмонологу 
с БОС через 1,5 месяца. При спи-
рометрии отмечены вентиляцион-
ные нарушения по обструктивному 
типу, возвратность бронхиальной 
обструкции при пробе с бронхо-
литиками 12%, что дало основание, 
учитывая аллергологический анам-
нез, наличие БОС в раннем возрас-
те и частоту БОС в текущем году, 
установить диагноз «Бронхиальная 
астма (БА), средней степени тяже-
сти, неконтролируемая». Назначе-
на базисная терапия: флутиказона 
пропионат 125 мкг х 2 р/д на 3 мес. 
с последующим контролем у пуль-
монолога. За указанный срок эпи-
зодов БОС больше не отмечалось, 
доза ИГКС была снижена до 50 мкг 
х 2 р/д и продлена еще на 3 мес. На 
следующем визите отмечен полный 
контроль БА и отменена базисная 
терапия. В течение следующих пяти 
месяцев ребенок чувствовал себя 
хорошо, на контрольные консуль-
тации не приходил.

В мае 2017 г. (почти через год 
после первого визита) вновь обра-
тились к пульмонологу с жалобами 
на повышение температуры до 37,1-
37,3, сухой кашель. Физикальное 
обследование: при аускультации 
хрипов не отмечалось, перкутор-
но  – притупление легочного звука 
у угла лопатки слева. Рентгенологи-
чески (19.05.2017): левосторонняя 
верхнедолевая пневмония.

Лечение проходил стационарно 
(антибиотикотерапия двумя пре-
паратами, сначала парентераль-
но, с последующим ступенчатым 
переходом на таблетированные 
формы, общий курс – 10 дней). По 
результатам лечения проведено 
МСКТ ОГК (01.06.2017): на серии 
КТ-срезов слева в нижней части S9, 
S10 определяются участки консо-
лидации паренхимы с частичным 
бронхографическим эффектом 
в прилегающей легочной ткани 
участка гипопневматоза по типу 
«матового стекла» на фоне усилен-
ного деформированного легочного 
рисунка. На других участках парен-
хима прозрачная, без очагово-ин-
фильтративных изменений. Вывод: 
КТ-признаки левосторонней ниж-
недолевой пневмонии (рис. 1). 

Принимая это во внимание, 
антибиотикотерапия была восста-
новлена и продолжена еще на 10 
дней (с заменой группы а/б), назна-
чен рентген-контроль через месяц. 
Контроль МСКТ ОГК (03.07.2017): 

на серии КТ-срезов слева в ниж-
ней части S9, S10 определяются 
участки локального фиброза с 
одиночными тракционными брон-
хоэктазами. На других участках 
паренхима прозрачная, без очаго-
во-инфильтративных изменений. 
КТ-признаки поствоспалительно-
го фиброза слева в нижней доле со 
сложившимися бронхоэктазами. В 
сравнении с КТ-обследованием от 
01.06.2017 г. положительная дина-
мика (рис. 2).

Из дополнительных обследо-
ваний ребенку назначена фибро-
бронхоскопия (ФБС), но, учитывая 
положительную рентген-динамику, 
мать от нее отказалась. Поэтому 
было рекомендовано динамическое 
наблюдение.

С июля 2017 г. (после выписки) 
по май 2019 г. (текущий момент об-
ращения) на консультацию к пуль-
монологу не приходил. По словам 
мамы, за это время почти не болел, 
поэтому она не видела в этом необ-
ходимости.

Рисунок 1. МСКТ (01.06.2017 г.): КТ признаки левосторонней нижнедолевой 
пневмонии

Рисунок 2. МСКТ (03.07.2017 г.): КТ-признаки поствоспалительного фибро-
за слева в нижней доле со сложившимися бронхоэктазами. В сравнении с КТ-
обследованием от 01.06.2017 г. положительная динамика
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Анамнез жизни: мальчик с 
двойни, родился недоношенным. 
До 3-х лет болел ОРЗ, без ослож-
нений, 2-3 р/год; с 3-х до 6-ти 
лет – БОС на фоне ОРЗ, 3-4 р/год; 
с 6-ти до 8-ми лет только редкие 
ОРЗ. В 2016 г. (9 лет) частые БОС 
возобновились (что отражено в 
истории болезни). Тубконтакт не 
установлен. Пробы Манту: 2017  –  
1-9 мм. Анамнез отягощен: отме-
чался атопический дерматит до 3-х 
лет; имеет место пищевая аллергия 
(на мед, сладости). На медикамен-
ты аллергия не определялась. Се-
мейный аллергологический анам-
нез не отягощен.

Обзор. Общее состояние сред-
ней степени тяжести. Частота ды-
хания 19-20 в 1 мин, насыщенность 
крови кислородом 96%, частота 
сердцебиения 76 ударов в 1 минуту. 
Мальчик астенического телосло-
жения. Сознание ясное. Цвет кожи 
и слизистых бледно-розовый, их 
влажность и эластичность удовлет-
ворительные. Подкожно-жировая 
клетчатка развита умеренно. Но-
совое дыхание свободное. Мин-
далины и передние небные дужки 
умеренно гиперемированы. Тоны 
сердца звучные, ритмичные. Груд-
ная клетка симметрична. Перкус-
сия легких  – притупление слева 
ниже угла лопатки. Аускультация 
легких  – влажные среднепузырча-
тые хрипы слева в нижних отде-
лах. Пальпация органов брюшной 
полости безболезненная. Синдром 
Пастернацкого отрицательный. 
Стул и мочеиспускание не наруше-
ны.

Обследование: МСКТ ОГК 
(31.05.2019): КТ-признаки брон-
хопневмонии нижней доли левого 
легкого, осложненной формирова-
нием субсегментарного ателектаза, 
единичными бронхоэктазами ниж-
ней доли (рис. 3).

Общий анализ крови: лейко-
циты  – 6,3, гранулоциты  – 46,3%, 
лимфоциты – 45,9%, средние клет-
ки – 7,8%, эритроциты – 6,3, гемо-
глобин  – 139, тромбоциты  – 274, 
СОЭ – 6. СРБ – 0.

Биохимический анализ крови – 
показатели в пределах референт-
ной нормы.

Общий анализ мочи – показате-
ли в пределах референтной нормы.

Установлен диагноз: Негоспи-
тальная полисегментарная (S9, S10) 
пневмония нижней доли левого 
легкого, средней степени тяжести, 
осложненная субсегментарным 
ателектазом, ДН 0, СН 0.

Назначенная терапия: цефтри-
аксон по 1,0 х 2 р/д (10 дней) и то-
брамицин по 60 мг 2 р/д (10 дней); 
муколитики.

По результатам лечения состо-
яние ребенка удовлетворительное, 
аускультативные изменения не от-
мечены. Запланирована ФБС, что, 
по техническим причинам, было 
сделано с некоторой отсрочкой.

ФБС (22.07.2019): надгортан-
ник и отростки черпаловидных 
хрящей подвижные, голосовые 
складки подвижны, без патологи-
ческих изменений. Трахея и до-
ступные осмотру бронхи правого 
легкого свободно проходимы, без 
патологических изменений. Слева 
устье В10 заполнено вязким гной-
ным секретом, после аспирации и 
промывания его просвета опреде-
ляется отек слизистой оболочки и 
циркулярное пигментное пятно, 
на фоне которого визуализируется 
образование по передней стенке. 
Заключение: Проводить диффе-
ренциальную диагностику между 
специфическим процессом и ино-
родным телом В10 левого легкого.

Ребенку дополнительно назна-
чена противовоспалительная и му-
колитическая терапия на 7 дней и 
повторная ФБС (29.07.2019): трахея 
и бронхи правого легкого без па-
тологических изменений. Слева в 
просвете В10 визуализируется ино-
родное тело синего цвета в виде 

цилиндра, проксимальный конец 
которого открыт на уровне устья 
бронха. Слизистая умеренно отеч-
ная, гиперемирована. При промыв-
ке раствором Лазолвана выделя-
ется гнойный секрет. Заключение: 
инородное тело В10 левого легко-
го (фото 1). Левосторонний четко 
ограниченный бронхит II в. (В10).

МСКТ ОГК (30.07.2019): КТ-
признаки поствоспалительного 
фиброза слева в нижней доле со 
сложившимися тракционными 
бронхоэктазами; очагово-ин-
фильтративные изменения не 
определяются. По сравнению с 
КТ-обследованием от 03.07.2017 г. 
(Архив) положительная динамика 

Рисунок 3. МСКТ ОГК (31.05.2019): КТ-признаки бронхопневмонии нижней 
доли левого легкого, осложненной формированием субсегментарного ателек-
таза, единичными бронхоэктазами нижней доли

Фото 1. ФБС: Слева в просвете В10 
визуализируется инородное тело 
синего цвета в виде цилиндра, прок-
симальный конец которого открыт 
на уровне устья бронха. Заключение: 
инородное тело В10 левого легкого
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процесса: уменьшение зоны пнев-
мофиброза (рис. 4).

30.07.2019 г. мальчик переведен 
в хирургическое отделение с диа-
гнозом: «Инородное тело бронха 
(В10) левого легкого. Вторичные 
бронхоэктазы нижней доли левого 
легкого».

31.07.2019 г. прооперирован. 
Операция (31.07.2019 г.)  – видеоас-
систирована (VATS), типична ре-
зекция нижней доли левого легкого. 
Протокол операции: под однолегоч-
ным интубационным наркозом, по-
сле обработки операционного поля 
введен торакопорт в левую плев-
ральную полость. Проведена боко-
вая миниторакотомия слева длиной 
5 см. При ревизии – н/доля в обла-
сти S10 плотная, цианотическая, в 
ней пальпируются бронхоэктазы. 
Пневмолиз. Разделена междолевая 
борозда. Поэтапно выделены, пере-
вязаны, прошиты эндостеплером 
и пересечены артерии и вена до н/
доли. Выделен н/долевой бронх. На 
него сшивающий аппарат наложен 
под контролем ФБС, бронх пересе-
чен. От в/доли отошли последова-
тельным наложением эндостеплера. 
Н/доля удалена. Механическая фре-
никотрипсия. Мобилизация легко-
го. Контроль гемо- и аэростаза. Два 
дренажа в плевральную полость. 
Асептическая наклейка. Аспириро-
ван газ, в полости отрицательное 
давление. Дренирование по Бюлау. 
Асептическая повязка. Результат 
операции  – резекция нижней доли 
левого легкого.

Описание макропрепарата. 
Препарат содержит инородное 
тело (колпачок от ручки (фото 2)) 
в области S10, которое плотно фик-
сировано к окружающим тканям. 
Для удаления инородного тела при-
шлось рассекать стенку бронха.

Описание микропрепарата: 
лимфатические узлы в состоянии 
реактивных изменений в виде ги-
перплазии смешанного типа: фол-
ликулярной и паракортикальной. 
Легочная ткань в состоянии ги-
потелектаза с участками мелких 
дистелектаз. Также наблюдаются 
расширенные бронхи (умеренные 
бронхоэктазы) с перибронхиаль-
ным пневмофиброзом и гиперпла-

зией собственных желез сегмен-
тарных бронхов. Склерозирование 
стенок крупных сосудов. Незна-
чительные очаги эмфизематозных 
изменений. Патогистологический 
вывод: гипотелектаз (дистелектаз) 
доли легкого с реактивными из-
менениями, вероятно, вследствие 
инородного тела бронха.

Послеоперационный рентгено-
логический контроль (31.07.2019) – 
слева состояние после типичной 
резекции н/доли, легкое расправ-
лено, прозрачное, жидкость в плев-
ральной полости не определяется. 
Пневматизация справа несколько 
снижена (рис. 5).

Рисунок 4. МСКТ ОГК (30.07.2019): КТ-признаки поствоспалительного фи-
броза слева в нижней доле со сложившимися тракционными бронхоэктаза-
ми; очагово-инфильтративные изменения не определяются. По сравнению 
с КТ-обследованием от 03.07.2017 г. (Архив) положительная динамика про-
цесса: уменьшение зоны пневмофиброза

Рисунок 5. Послеоперационный рентген (31.07.2019) – слева состояние после 
типичной резекции н / доли, легкое расправлено, прозрачное, жидкость в плев-
ральной полости не определяется. Пневматизация справа несколько снижена

Фото 2. Инородное тело бронха (пла-
стиковый колпачок от ручки)
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Послеоперационный период 
прошел без осложнений. После реа-
билитации пациент выписан домой 
в удовлетворительном состоянии.

Момент аспирации остался не-
установленным  – ребенок его не 
помнит.

Выводы
Представленное клиническое 

наблюдение демонстрирует слож-
ности диагностики инородного 
тела бронха, что обусловлено це-
лым рядом факторов: 1) в период 
острых респираторных нарушений 
клиника маскировалась в виде ре-

цидивирующих бронхообструк-
тивных синдромов; 2) ребенок был 
более старшего возраста, чем это 
обычно описывается в литературе 
по настороженности к инородным 
телам; не имел в анамнезе факта 
аспирации (он остался забытым 
или незамеченным), но имел ском-
прометированный аллергологи-
ческий анамнез; 3) характерно не-
типичное размещение инородного 
тела (левый бронх). Наличие в ИТ 
проксимального и дистального от-
верстий, что позволяло легкому 
вентилироваться, а также его вкли-
нения в бронх таким образом, что 

полностью соответствовало кон-
фигурации бронха. Все это способ-
ствовало большой продолжитель-
ности периода скрытого течения и 
отсрочке диагностики до периода 
осложнений.

Проведение фибробронхоско-
пии остается ведущим методом ди-
агностики инородного тела брон-
хов, поэтому при необходимости 
врач должен убедить родителей в 
необходимости ее проведения, ког-
да к этому есть показания.

Конфликт интересов. Не заяв-
лен.  n
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Клиническая эффективность препарата 
Энисамия йодид в комплексном лечении 
ОРВИ

Список этиотропных препаратов, рекомендованных для лечения гриппа и других ОРВИ, не очень 
велик и требует достаточного обоснования для рациональной тактики их применения. В соответ-
ствии со стратегией ВОЗ по борьбе с гриппом и ОРВИ, необходимо продолжить исследования 
по изучению клинической эффективности противовирусных препаратов с комбинированным дей-
ствием – этиотропным, патогенетическим и симтоматическим. Энисамия йодид является одним 
из таких препаратов этиотропной и патогенетической терапии ОРВИ.
Цель. Оценить клиническую эффективность препарата Энисамия йодида (Амизона) в комплекс-
ной терапии острых респираторных вирусных инфекций (ОРВИ).
Материал и методы. В рандомизированное исследование включены 40 пациентов, прохо-
дивших лечение в эпидемический сезон гриппа и ОРВИ. Пациенты основной группы получали 
Энисамия йодид наряду с симптоматической терапией, контрольная группа получала только 
симптоматическую терапию. Клиническую эффективность лечения оценивали по продолжи-
тельности основных клинических симптомов ОРВИ, доля больных, у которых отмечено разви-
тие осложнений, требующих назначения антибиотиков. Статистическая обработка полученных 
данных проводилась с помощью программы SPSS 12.0.2 для Windows.
Результаты и обсуждение. Результаты рандомизированного исследования показали клиническую 
эффективность и безопасность Амизона (Энисамия йодида) в комплексном лечении ОРВИ раз-
личной этиологии по сравнению с применением только препаратов симптоматической терапии. 
Длительность лихорадки и основных клинических симптомов ОРВИ были статистически значи-
мо меньше в основной группе по сравнению с контрольной. Соответственно, и доля пациентов, у 
которых температура тела нормализовалась на 2-3-й день лечения, статистически значимо была 
выше в группе больных, принимавших Энисамия йодид. Осложнения, требующие назначение ан-
тибиотиков, зарегистрированы только у пациентов контрольной группы. Также отмечена хорошая 
переносимость препарата и отсутствие побочных эффектов на фоне его применения.
Выводы. Полученные результаты подтвердили, что Энисамия йодид (Амизон) обладает хоро-
шим клиническим эффектом при ОРВИ, снижает вероятность развития осложнений у паци-
ентов. Высокая чувствительность различных респираторных вирусов к препарату позволяет 
применять его без этиологической расшифровки ОРВИ.

Ш.А. Кулжанова, Г.А. Нурахметова, М.Е. Конкаева, З.К. Смагулова, 
НАО «Медицинский университет Астана», г. Нур-Султан

DOI: 10.31082/1728-452X-2020-211-215-216-5-6-стр-стр
УДК 616.40:615.7

Ключевые слова: острые респираторные вирусные инфекции (ОРВИ), грипп, Энисамия йодид (Амизон), противовирусная тера-
пия, клиническая эффективность, безопасность.

ЖРВЖ кешенді емдеуге Энисамия йодид препаратының клиникалық тиімділігі
Ш.А. Құлжанова, Г.А. Нұрахметова, М.Е. Конкаева, З.К. Смагулова, 
«Астана медициналық университеті» КеАҚ, Нұр-Сұлтан қ., Қазақстан Республикасы
Тұмауды және басқа жедел респираторлық вирустық жұқпаларды емдеуге ұсынылатын этиотропты дәрілердің тізімі өте ұзақ емес 
және оларды қолданудың ұтымды тәсілі үшін толыққанды негіздеу қажет. БӘДҰ-ның тұмаумен және ЖРВЖ-мен күресу тәсіліне 
сәйкес, вирусқа қарсы препараттардың клиникалық тиімділігін этиотропты, патогенетикалық және симптоматикалық емдермен 
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Актуальность. Вопросы лече-
ния и профилактики гриппа и дру-
гих ОРВИ продолжают оставаться 
серьезной проблемой для практи-
ческого здравоохранения, несмо-
тря на длительное и серьезное их 
изучение. А в период пандемии ко-
ронавирусной инфекции, когда нет 
этиотропных препаратов с доказан-
ной их эффективностью при данной 
инфекции, изучение клинической 
эффективности препаратов с широ-
ким спектром действия в комплекс-
ном лечении ОРВИ, включающих и 
Сovid-19, является наиболее акту-
альным.

Сходство клинических прояв-
лений, связанных с локализацией 

патологических изменений в респи-
раторном тракте, отсутствие чет-
ких критериев дифференциальной 
диагностики, полиэтиологичность, 
более 200 различных РНК и ДНК со-
держащих респираторных вирусов, 
являющихся этиологическими аген-
тами ОРВИ, трудности ранней их 
лабораторной расшифровки, чрез-
вычайная изменчивость антигенной 
структуры возбудителей, требуют 
применения этиотропных препара-
тов, эффективных в отношении раз-
личных возбудителей ОРВИ.

Проведение противовирусной 
терапии при гриппе и других ОРВИ 
реализуется узким спектром суще-
ствующих химиопрепаратов, об-

ладающих избирательной активно-
стью только против вирусов гриппа 
типа А и В, которые не могут быть 
эффективны в отношении других 
вирусов – возбудителей ОРВИ [1], 
предельностью сроков их эффек-
тивности (к примеру, осельтамивир 
активен по отношению к вирусам 
гриппа только в течение 48 часов от 
начала заболевания), развивающей-
ся резистентностью к ним (ежегод-
но регистрируется 1-3 % резистент-
ных к осельтамивиру изолятов 
вируса гриппа) [1, 2], ограниченны-
ми возрастными показаниями для 
использования, а также спектром 
побочных действий. Так, рядом 
авторов описаны нежелательные 

бірлескен  әсерінің  тиімділігін  зерттеу  бойынша  зерттеулерді жалғастыру  қажет.  Энисамия  йодиді  – ЖРВЖ  этиотропты және 
патогенетикалық еміне арналған осындай дәрілердің бірі.
Мақсаты. Жедел респираторлы вирустық жұқпалардың (ЖРВЖ) кешенді еміндегі Энисамия йодидінің  (Амизон) клиникалық 
тиімділігін бағалау
Материал және әдістері. Рандомизацияланған зерттеуге 2019 жылы тұмау мен ЖРВЖ эпидемиялық маусымы кезінде емдел-
ген 40 науқас алынды. Негізгі топтың науқастары симптоматикалық  еммен бірге Энисамия йодидін қабылдады, бақылау тобы 
тек  симптоматикалық  емді  алды.  Емдеудің  клиникалық  тиімділігі ЖРВЖ негізгі  клиникалық  симптомдарының  ұзақтығымен, 
антибиотиктерді  қабылдауды  қажет  ететін  асқынулар  дамыған  пациенттердің  үлесімен  бағаланды.  Алынған  деректерді 
статистикалық өңдеу Windows үшін SPSS 12.0.2 бағдарламасын қолдану арқылы жүзеге асырылды.
Нәтижелері және талқылауы. Рандомизирленген зерттеу нәтижелері Амизонның клиникалық тиімділігі мен қауіпсіздігін көрсетті 
(Энисамия йодиді) әртүрлі этиологиялыжедел респираторлы вирустық  жұқпалардың кешендіемінде тек симптоматикалық ем пре-
параттарын қолданумен салыстырғанда. Қызбаның ұзақтығы және ЖРВЖ-ның негізгі клиникалық симптомдары зерттелетін топта 
бақылау тобымен салыстырғанда статистикалық тұрғыдан 2 немесе одан көп есе аз болды. Тиісінше, емдеудің 2-3-ші күндерінде 
дене  қызуы  қалыпқа  келген  науқастардың  үлесі  Энисамия  йодидін  қабылдаған  науқастар  тобында  статистикалық  тұрғыдан 
айтарлықтай жоғары болды. Антибиотикті тағайындауды қажет ететін асқынулар тек бақылаудағы науқастарда байқалды. Сондай-
ақ, препараттынауқастар жақсы көтерді және оны қолдану кезінде кері әсерлер болған жоқ.
Қорытынды.  Алынған  нәтижелер  Энисамия  йодидінің  (Амизон) ЖРВЖ-да  жақсы  клиникалық  әсер  ететіндігін,  науқастарда 
асқынулар даму ықтималдығын төмендететінін дәлелдеді. Әртүрлі респираторлық вирустардың препаратқа жоғары сезімталдығы 
оны ЖРВЖқоздырғышын анықтамай қолдануға мүмкіндік береді.
Негізгі сөздер: жедел респираторлық вирустық жұқпалар (ЖРВЖ), тұмау, Энисамия йодид (Амизон), вируска қарсы ем, 
клиникалық тиімділік, қауіпсіздік.

Clinical effectiveness of the preparation Enisamium iodide in the complex treatment of ARVI
S.A Kulzhanova, G.A. Nurakhmetova, M.E. Konkaeva, Z.K. Smagulova, 
Astana Medical University, Nur-Sultan, Republic of Kazakhstan
The list of etiotropic drugs recommended for the treatment of influenza and other acute respiratory viral infections is not very large and 
requires sufficient justification for rational tactics of their use. In accordance with the WHO strategy for combating influenza and SARS, 
it is necessary to continue research to study the clinical efficacy of antiviral drugs with a combined effect – etiotropic, pathogenetic and 
symptomatic. Enisamium iodide is one of such drugs for etiotropic and pathogenetic therapy of ARVI.
Aim. To evaluate the clinical efficacy of the drug enisamium iodide (amizone) in the complex therapy of acute respiratory viral infections (ARVI).
Material and methods. The randomized study included 40 patients who were treated during the epidemic season of influenza and ARVI 2019. 
Patients of the main group received enisamium iodide along with symptomatic therapy, the control group received only symptomatic therapy. 
The clinical efficacy of treatment was assessed by the duration of the main clinical symptoms of ARVI, the proportion of patients who developed 
complications requiring antibiotics. Statistical processing of the obtained data was carried out using the SPSS 12.0.2 software for Windows.
Results and discussion. The results of a randomized study showed the clinical efficacy and safety of amizone (enisamium iodide) in the 
complex treatment of acute respiratory viral infections of various etiologies, compared with the use of only symptomatic therapy drugs. The 
duration of fever and the main clinical symptoms of acute respiratory viral infections were statistically significantly less in the study group 
than in the control group. Accordingly, the proportion of patients whose body temperature returned to normal on days 2-3 of treatment was 
statistically significantly higher in the group of patients taking enisamium iodide. Complications requiring antibiotic prescription have been 
reported only in control patients. Also, the drug was well tolerated and there were no side effects during its use.
Conclusions. The  results obtained confirmed  that  enisamium a  iodide  (amizon) has  a good clinical  effect  in ARVI,  reduces  the  likelihood of 
complications in patients. The high sensitivity of various respiratory viruses to the drug allows it to be used without etiological decoding of ARVI.
Keywords: acute respiratory viral infections (ARVI), influenza, enisamium iodide (amizone), antiviral therapy, clinical efficacy, safety.
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явления со стороны центральной 
нервной системы, проявляющиеся 
галлюцинациями, судорогами и де-
лирием [3, 4, 5].

В распоряжении клиницистов 
должны быть препараты, одинаково 
эффективные для лечения как грип-
па, так и других ОРВИ, которые, на-
ряду с противовирусным эффектом, 
могли бы существенно влиять на 
различные клинико-патогенетиче-
ские синдромы инфекционных за-
болеваний [1]. Известно, что рези-
стентность к инфекциям зависит 
от генетически детерминированной 
активности иммунокомпетентных 
клеток (ИКК) человека к выработке 
интерферона (ИФН). Развитие ин-
фекционного процесса при острых 
респираторных инфекциях реализу-
ется в случае имеющегося дефицита 
синтеза интерферона и других цито-
кинов, являющихся гуморальными 
продуктами ИКК [6, 7].

В последние годы изучение роли 
цитокинов, особенно ИФН, в пато-
генезе ОРВИ явилось основопола-
гающим для осмысления причин 
тяжелого и осложненного течения 
этих заболеваний. В ходе эволюции 
вирусы (гриппа, аденовирус, РС-
инфекции  др.) выработали меха-
низмы блокирования передачи сиг-
налов с рецепторов INF αINF и β и 
оказывают тормозящее влияние на 
продукцию интерферонов инфици-
рованными клетками, что приводит 
к распространению инфекции и усу-
гублению тяжести заболевания. Вы-
раженная недостаточность системы 
ИФН определяет тяжесть течения за-
болевания, его продолжительность и 
способствует развитию бронхоле-
гочных и других осложнений.

Многочисленными исследова-
ниями доказано, что респираторные 
вирусы подавляют функциональную 
активность различных звеньев им-
мунной системы. Развитие вторич-
ной иммунологической недостаточ-
ности отягощает течение и исход 
респираторной инфекции, приводит 
к обострению хронических забо-
леваний, а также к возникновению 
вторичных бактериальных ослож-
нений.

Одной из главных проблем лече-
ния гриппа и других ОРВИ являет-

ся поиск оптимально эффективных 
и безопасных средств этиотропной, 
иммуномодулирующей терапии. 
Согласно предъявляемым требо-
ваниям, этиотропные препараты 
должны сочетать в себе свойства 
ингибитора вирусной репродукции 
и эффективного стимулятора им-
мунной защиты организма с целью 
устранения инертности специфиче-
ского противовирусного иммунно-
го ответа.

Глобальная стратегия Всемир-
ной организации здравоохранения 
по борьбе с гриппом на 2019-2030 гг. 
подчеркивает необходимость раз-
работки новых противовирусных 
лекарственных препаратов и про-
ведения дальнейших исследований 
препаратов, относящихся к альтер-
нативным путям терапии, включа-
ющих моноклональные антитела и 
иммуномодуляторы [8].

Поэтому, согласно определению 
эффективных противовирусных 
препаратов, чтобы соответствовать 
требованиям глобальной стратегии 
ВОЗ по борьбе с гриппом, препарат 
для лечения гриппа и ОРВИ дол-
жен обладать широким спектром 
действия (оказывать одновременно 
противовирусное, иммуномодули-
рующее и симптоматическое дей-
ствие).

К современным препаратам, об-
ладающим прямым противовирус-
ным действием, относится Амизон 
(МНН – Энисамия йодид, произ-
водное изоникотиновой кислоты 
(N-метил-4-бензил карбамидопири-
диния йодид)).

Механизм его противовирусно-
го действия основан на влиянии на 
структуру и рецепторсвязывающие 
функции гемагглютинина респи-
раторных вирусов, в  т.ч. и вируса 
гриппа, обеспечивающие вирио-
нам возможность прикрепления к 
клеткам-мишеням с последующей 
их репликацией [9, 10]. Амизон ока-
зывает влияние на гемагглютинин 
вируса, не давая возможность ви-
русной частице (вириона) прикреп-
ляться к клетке хозяина и оказывает 
непосредственное ингибирующее 
действие на процесс проникнове-
ния возбудителей ОРВИ через кле-
точную мембрану для дальнейшей 

репликации (размножения, копи-
рования) и обладает интерфероно-
генными свойствами, способствует 
повышению концентрации эндоген-
ных ИНФ-α и ИНФ-γ в плазме крови 
в 3-4 раза, повышает резистентность 
организма к вирусным инфекциям, 
снижает вероятность развития ос-
ложнений и их тяжесть [11-13].

В научных исследованиях по-
следних лет установлено, что в пато-
генезе гриппа и ОРВИ играют роль 
цитокины и хемокины, высокий 
уровень которых является причи-
ной воспаления, что обусловливает 
необходимость поиска препаратов, 
способных уменьшить воспалитель-
но-ассоциированное повреждение 
дыхательных путей, наблюдаемое 
при гриппе и ОРВИ. Эффектив-
ность этих препаратов должна быть 
связана с их иммуномодулирующим 
и противовоспалительным действи-
ем [14].

Таким образом, противовирус-
ное действие Амизона в сочета-
нии с модуляцией иммунного от-
вета обеспечивают ингибирующее 
влияние на репликацию вирусов 
гриппа и ОРВИ и повышают рези-
стентность организма к вирусным 
инфекциям. C другой стороны, 
противовоспалительная активность 
и антиоксидантные свойства препа-
рата за счет ингибирования синте-
за провоспалительных цитокинов, 
в частности ФНО-α, обеспечивают 
защиту респираторного тракта от 
избыточного повреждения, способ-
ствуя уменьшению общих и местных 
проявлений воспаления, вызванно-
го инфекционным процессом [15].

В исследованиях также показано 
противовоспалительное, жаропо-
нижающее и анальгезирующее дей-
ствие Амизона (Энисамия йодида), 
что позволяет сократить общее чис-
ло лекарственных средств, назначае-
мых одновременно, избежать поли-
прагмазии и снизить риск развития 
побочных реакций [11, 15]. Амизон 
не оказывает раздражающего дей-
ствия на слизистую оболочку желу-
дочно-кишечного тракта, поэтому 
этот препарат может применяться у 
пациентов с гастритами, язвой две-
надцатиперстной кишки и т.д. Также 
не выявлено отрицательного влия-
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ния Энисамия йодида в отношении 
костно-мозгового кроветворения 
и картины периферической крови 
[11].

Противовирусное действие 
Амизона, а именно значительное 
снижение титра вируса в верх-
них дыхательных путях при ис-
пользовании препарата, показано 
в культуре клеток бронхиального 
эпителия человека и животных. В 
ходе проведенных исследований 
установлено, что Энисамия йодид 
дозозависимо снижает репликацию 
всех исследованных вирусов грип-
па, в  т.ч. гриппа H1N1, особенно 
в течение 8  ч после заражения, и 
эффективен против осельтамивир-
резистентного вируса [10]. Высокая 
чувствительность различных ре-
спираторных вирусов к препарату 
позволяет применять его без эти-
ологической расшифровки ОРВИ. 
Лечение рекомендуется начинать 
при появлении первых признаков 
заболевания [16, 17].

Полученные результаты сви-
детельствуют об эффективности 
Амизона и послужили поводом для 
дальнейшего изучения его клиниче-
ской эффективности в комплексном 
лечении ОРВИ.

Цель исследования – оценить 
клиническую эффективность Эни-
самия йодида (Амизона) в ком-
плексной терапии ОРВИ. 

Материал и методы
Клиническая эффективность 

Амизона изучена у 40 пациентов 
с ОРВИ. Возраст пациентов со-
ставлял от 19 до 47 лет (мужчин – 
52,5  %, женщин 47,5  %). У всех 

больных наблюдались клинические 
признаки ОРВИ: повышение тем-
пературы тела выше 38,0  °С, как 
минимум одно из респираторных 
проявлений ОРВИ (насморк, зало-
женность носа, боль в горле, пер-
шение в горле, охриплость голо-
са, кашель), как минимум один из 
симптомов интоксикации (голов-
ная боль, боли в мышцах, ломота в 
теле, слабость, потливость, озноб).  
Длительность заболевания у боль-
ных с момента появления первых 
признаков заболевания до госпи-
тализации в стационар составляла 
от 2 до 5 дней.

Больные были рандомизирова-
ны на 2 группы лечения: 20 паци-
ентов (основная группа) получали 
Амизон (по 1 таблетке (250  мг) 3 
раза в сутки в течение 5 дней) и сим-
птоматическую терапию ОРВИ, 20 
больных (контрольная группа) по-
лучали только симптоматическую 
терапию ОРВИ в соответствии с 
протоколом «Диагностика и лече-
ние ОРВИ». Сравниваемые группы 
больных существенно не различа-
лись по возрасту, полу и по основ-
ным клиническим проявлениям 
ОРВИ.

Оценку эффективности Ами-
зона проводили на основании кли-
нических критериев (длительности 
основных клинических признаков 
болезни на фоне лечения, при этом 
учитывались сроки нормализа-
ции температуры и исчезновения 
симптомов интоксикации, сроки 
обратного развития катаральных 
симптомов), частоты развития ос-
ложнений, требующих назначения 
антибиотиков.

Статистическая обработка полу-
ченных данных проводилась с по-
мощью программы SPSS 12.0.2 для 
Windows.

Результаты исследования
Одним из критериев эффектив-

ности препарата Амизон было число 
пациентов с положительной кли-
нической динамикой по истечении 
двух-трех суток с момента начала 
терапии. При этом учитывались ли-
хорадка, как проявление интокси-
кационного синдрома, и гиперемия 
зева, как проявление катарального 
синдрома. Нормализация темпе-
ратуры тела и значительное умень-
шение симптомов интоксикации на 
2 день приема препарата Амизон 
отмечено у 6 пациентов (30 %), тог-
да как в группе сравнения только 
у 1 больного (5 %). К третьему дню 
приема препарата наблюдалась по-
ложительная динамика заболевания 
с нормализацией температуры тела 
и значительным уменьшением сим-
птомов интоксикации у 12 пациен-
тов, что составило 60  % от общего 
числа больных, получавших Амизон. 
Общее число больных, у которых 
отмечено значительное улучшение 
состояния на второй-третий день 
приема Амизона, составило 90  %. 
Тогда, как в контрольной группе 
их число не превышало 12 человек 
(60 %). Средняя продолжительность 
лихорадочного периода у больных 
составляла в 1-й группе 2,6 дня, во 
2-й – 4,1 (р <0,05).

Результаты сравнительной оцен-
ки клинической эффективности 
Амизона в комплексном лечении 
больных ОРВИ представлены в та-

Таблица 1. Продолжительность (в днях) клинических симптомов у больных ОРВИ,  
получавших Амизон и симптоматическую терапию (М ± m)

Клинический симптом Основная группа (n = 20) Контрольная группа (n=20) Р
Лихорадка 2,6 ± 0,2 4,1 ± 0,3 < 0,05

Головная боль 2,3 ± 0,2 4,1 ± 0,3 < 0,01
Кашель 4,8 ± 0,3 6,9 ± 0,3 < 0,05

Слабость 3,8 ± 0,2 6,9 ± 0,3 < 0,01
Снижение аппетита 3,1 ± 0,2 4,8 ± 0,2 < 0,05

Боли в горле 3,1 ± 0,2 4,8 ± 0,2 < 0,05
Ринит 4,1 ± 0,2 5,6 ± 0,2 < 0,05

Примечание. Р – достоверность различий в показателях между группами основная/контрольная.
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блице 1, из которой видно, что у 
больных, получавших Амизон, в 
сравнении с контрольной группой 
достоверно раньше подвергались 
регрессу такие основные симптомы, 
как лихорадка (р <0,05), слабость (р 
<0,01), головные боли (р <0,01), сни-
жение аппетита (р <0,05), кашель (р 
<0,05), боли в горле (р <0,05) и при-
знаки ринита (р <0,05).

При оценке доли пациентов, ко-
торым потребовалось назначение 
антибактериальной терапии в связи 
с развившимися осложнениями, по-
лучены следующие данные: в основ-
ной группе ни у одного больного не 
были зарегистрированы осложне-
ния, что не потребовало назначение 
дополнительной терапии. Тогда как 
в контрольной группе у 4 больных 
(20  %) потребовалось назначения 
антибактериальной и дополнитель-
ной патогенетической терапии в свя-
зи с развитием у 2 пациентов брон-
хита (10 %) и 2 больных пневмонии 
(10 %), что может свидетельствовать 
о недостаточной эффективности 
проводимой симптоматической те-
рапии ОРВИ.

Следует отметить хорошую пере-
носимость Амизона больными. Ни в 
одном случае не развились какие-ли-
бо побочные эффекты, в том числе и 
аллергические реакции на введение 
препарата, осложняющие течение 
инфекционного процесса. Также не 
отмечены нежелательные явления 
со стороны желудочно-кишечного 
тракта (изжога, горечь во рту, чув-
ство жжения) и в показателях пери-
ферической крови, биохимии крови 
и общего анализа мочи в динамике 
наблюдения.

Обсуждение
По литературным данным, кли-

ническая эффективность Энисамия 
йодида (Амизона) в комплексном 
лечении больных ОРВИ обусловле-
на его противовирусным, иммуно-
модулирующим, противовоспали-
тельным действиями [1, 15, 16, 17]. 
Стимуляция Амизоном выработ-
ки ИФН I и II типов обеспечивает 
широкий спектр противовирусной 
активности. Особое значение имеет 
повышение продукции ИФН-γ, ко-
торый, помимо противовирусной 

активности, оказывает многооб-
разное влияние на клетки иммун-
ной системы, миеломоноцитарные 
клетки и рассматривается как клю-
чевой цитокин, сопровождающий 
антигенную стимуляцию лимфо-
цитов. Воздействие препарата на 
иммунные реакции улучшает кли-
ническое течение острого респира-
торного заболевания, ограничивает 
возможность развития осложне-
ний. Противовоспалительная ак-
тивность Амизона значительно 
уменьшает длительность лихора-
дочного периода, снижает выра-
женность и продолжительность 
катаральных явлений (ринита и 
кашля) и, как следствие, приводит 
к сокращению продолжительности 
приема дополнительных симптома-
тических средств. Сочетание в од-
ном препарате нескольких спектров 
фармакологической активности 
(жаропонижающего, мембраноста-
билизирующего, анальгезирующе-
го, аниоксидантного действия) по-
зволяет избежать полипрагмазии 
и назначения пациентам с ОРВИ 
дополнительных средств патогене-
тической терапии.

Результаты рандомизированно-
го исследования показали клини-
ческую эффективность и безопас-
ность Амизона (Энисамия йодида) 
в комплексном лечении ОРВИ раз-
личной этиологии по сравнению с 
применением только препаратов 
симптоматической терапии. Про-
должительность лихорадки и ос-
новных клинических симптомов 
ОРВИ были статистически значимо 
меньше в основной группе по срав-
нению с контрольной группой. Со-
ответственно, и доля пациентов, у 
которых температура тела норма-
лизовалась на 2-3-й день лечения, 
статистически значимо была выше в 
группе больных, принимавших Эни-
самия йодид. Осложнения, требую-
щие назначение антибиотиков, за-
регистрированы только у пациентов 
контрольной группы. Также отмече-
на хорошая переносимость препара-
та и отсутствие побочных эффектов 
на фоне его применения.

Таким образом, препарат Эни-
самия йодид обладает хорошим 
клиническим эффектом, снижает 

вероятность развития осложнений 
у пациентов. Высокая чувствитель-
ность различных респираторных 
вирусов к препарату позволяет 
применять его без этиологической 
расшифровки ОРВИ. Лечение реко-
мендуется начинать при появлении 
первых признаков заболевания.

Выводы
Данные, полученные в резуль-

тате рандомизированного исследо-
вания, подтверждают, что Эниса-
мия йодид (торговое наименование 
Амизон) является эффективным и 
безопасным противовирусным пре-
паратом и может применяться в 
качестве этиотропного препарата в 
комплексном лечении ОРВИ.

Быстрый регресс лихорадки, 
симптомов интоксикации и ката-
ральных явлений свидетельствуют 
о жаропонижающем, анальгизи-
рующем, противовоспалительном 
эффекте Амизона, что позволяет 
уменьшить количество использу-
емых симптоматических средств, 
что способствует приверженности 
пациентов лечению и снижению по-
липрагмазии и, соответственно, по-
вышению качества жизни.

Использование препарата Эни-
самия йодида позволяет уменьшить, 
а в некоторых случаях полностью 
отказаться от применения симпто-
матической терапии при гриппе и 
ОРВИ и тем самым уменьшить за-
траты на лечение и снизить риск раз-
вития побочных действий терапии.
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Хроническая обструктивная болезнь 
легких: причины из детства

Хроническое обструктивное заболевание легких (ХОЗЛ) является важной социальной проблемой 
и одной из основных причин хронической заболеваемости и смертности среди взрослых во всем 
мире. Механизмы возникновения и развития этого заболевания полностью не изучены, и одной из 
причин, способствующих возникновению ХОЗЛ, являются хронические воспалительные заболева-
ния легких, которые возникают в детском возрасте и продолжаются у подростков. На сегодняшний 
день в ряде исследований среди разных возрастных групп (от периода новорожденности до позд-
него среднего возраста) приведены важные доказательства того, что события раннего возраста, 
включая антенатальное влияние на развитие легких, повышают риск формирования и раннего раз-
вития ХОЗЛ. 
В обзоре обобщены сведения об основных факторах риска развития ХОЗЛ, которые наблюдают-
ся с детского возраста, их непосредственной взаимосвязи. Представлены современные данные 
о хронических бронхолегочных заболеваниях у детей (бронхолегочная дисплазия, облитерирую-
щий бронхиолит, бронхиальная астма, пневмонии), которые при отсутствии адекватного лечения 
и при влиянии факторов внешней среды могут привести к нарушению развития легких, снижению 
их функциональных возможностей, формированию структурных повреждений, что в дальнейшем 
способствует развитию ХОЗЛ у взрослых.
Анализ результатов опубликованных научных исследований позволил выявить ранние причины 
ХОЗЛ: воздействие табака в утробе матери, недоношенность и низкий вес при рождении, респи-
раторные заболевания, в первую очередь астма и пневмония, в раннем детстве, что приводит к 
нарушению функции легких в детском возрасте, и тем самым, предрасполагают к последующему 
развитию ХОЗЛ.
Основной причиной развития ХОЗЛ остается курение. Представлены современные данные об 
уровне курения и вейпинге среди детей и подростков, его раннем начале и функциональных осо-
бенностях респираторной системы у них как основного фактора риска раннего формирования и 
развития ХОЗЛ.
Изучение причин формирования ХОЗЛ остается актуальной проблемой, углубление знаний про 
механизмы развития этого процесса дадут возможность для разработки современных методов 
прогнозирования развития хронического воспаления и проведения профилактики в разные воз-
растные периоды.

Е.А. Речкина, 
д.м.н., старший научный сотрудник, зав. отделением детской пульмонологии и аллергологии 
ГУ «Национальний институт фтизиатрии и пульмонологии им. Ф.Г. Яновского» НАМНУ, 
г. Киев, Украина

УДК 616.24-007.272-036.12-053.2

Ключевые слова: дети, хроническое обструктивное заболевание легких, факторы риска развития. 

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is an important social issue and one of the leading causes of chronic morbidity 
and mortality among adults worldwide. The mechanisms of the onset and development of this disease have not been fully 
studied, and one of the reasons contributing to the onset of COPD is chronic inflammatory lung disease, which occurs in 
childhood and continues in adolescents. To date, a number of studies among different age groups (from the neonatal period 
to late middle age) provide important evidence that events of an early age, including antenatal effects on lung development, 
increase the risk of the formation and early development of COPD.
The review summarizes information about the main risk factors for developing COPD that has been observed since childhood, 
their direct relationship. Presented are modern data on chronic bronchopulmonary diseases in children (bronchopulmonary 
dysplasia, obliterating bronchiolitis, asthma, pneumonia), which, in the absence of adequate treatment and under the influence 
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В настоящее время хроническое 
обструктивное заболевание легких 
(ХОЗЛ) остается одной из ключе-
вых проблем здравоохранения [1]. 
В медико-социальном и экономи-
ческом плане ХОЗЛ является одной 
из ведущих причин заболеваемости 
и смертности во всем мире. По дан-
ным Европейского респираторно-
го общества прогнозируется рост 
смертности от ХОЗЛ до 2020 года, 
когда заболеваемость выйдет на 4 
место после таких заболеваний, как 
ишемическая болезнь сердца, це-
реброваскулярная патология, рак 
легких – такая тенденция характер-
на как для Восточной, так и для За-
падной Европы. ВОЗ прогнозирует, 
что к 2030 году ХОЗЛ станет третьей 
наиболее распространенной при-
чиной смерти после инсульта и ин-
фаркта миокарда, хотя в 2000 году 
ХОЗЛ было на 6-м месте [2, 3]. Не-
уклонный рост распространенности 
ХОЗЛ и его выявляемости среди 
лиц до 40 лет определяет интерес к 
изучению факторов риска развития 
данного заболевания в детском и мо-
лодом возрасте.

ХОЗЛ условно рассматривает-
ся как болезнь взрослых (старше 
40 лет), как правило, курильщиков, 
которая связана с воспалением ды-
хательных путей и их структурными 
изменениями (ремоделированием). 
Для ХОЗЛ характерно хроническое 
ограничение воздушного потока, ко-
торое обусловлено сочетанным по-
ражением мелких бронхов (обструк-
тивный бронхиолит) и деструкцией 
паренхимы (эмфизема), относитель-
ный вклад каждой составляющей 
разный у разных пациентов (GOLD 
2018, 2019).

Согласно глобальной стратегии 
диагностики, лечения и профилак-

тики ХОЗЛ (GOLD, 2018, 2019) ос-
новными факторами риска разви-
тия заболевания являются возраст 
(старше 35-40 лет) и курение (как ак-
тивное, так и пассивное). При этом 
многие другие из факторов риска 
указывают на то, что причины фор-
мирования заболевания начинаются 
еще в детском возрасте [4-8].

Данные литературы ряда иссле-
дований среди разных возрастных 
групп от периода новорожденности 
до позднего среднего возраста при-
водят важные эпидемиологические 
доказательства того, что события 
раннего возраста, включая антена-
тальное влияние на развитие легких, 
программируют ребенка на повыше-
ние риска развития ХОЗЛ во взрос-
лом возрасте, их непосредственную 
взаимосвязь. Именно это и обуслав-
ливает то, что во всем мире идет ин-
тенсивный поиск причин возникно-
вения ХОЗЛ у взрослых и, особенно, 
выявление педиатрических преди-
кторов его развития. Вышесказан-
ное обуславливает актуальность 
проблемы и возникновение в совре-
менных научных публикациях дис-
куссии про хроническую обструк-
тивную патологию легких как новую 
проблему пульмонологии детского 
возраста.

Согласно когортному исследо-
ванию, опубликованному в журна-
ле «The Lancet Respiratory Medicine 
Journal», 3/4 хронических обструк-
тивных заболеваний легких воз-
никают от ненадлежащего функ-
ционирования дыхательных путей, 
начиная с детства. Это связано с экс-
позициями определенных факторов 
в детстве и усиливается факторами 
во взрослом возрасте. Первая важ-
ная особенность различной хрони-
ческой обструктивной патологии 

легких у детей заключается в том, 
что их клинические проявления и 
распространенность чаще встреча-
ются в определенных возрастных 
группах. Второе состоит в том, что 
взаимодействия между генетиче-
ской компонентой и влиянием фак-
торов окружающей среды иниции-
руют или обостряют их проявления 
[9].

Рассматривая факторы риска 
развития ХОЗЛ, которые встреча-
ются преимущественно в детском 
возрасте и, возможно, приводят к 
развитию ХОЗЛ у молодых людей, 
в первую очередь следует обратить 
внимание на особенности роста и 
развития легких. Данный процесс 
зависит от многих факторов, воз-
действующих во время беременно-
сти, родов и в первые годы жизни 
ребенка. Были изучены [10] различ-
ные патогенетические факторы 
влияния в раннем детстве, приво-
дящие к нарушению функциониро-
вания дыхательной системы в более 
позднем возрасте, включая особен-
ности развития плода и новорож-
денного, преждевременные роды, 
ожирение матери, диету и курение, 
диету ребенка, экспозицию аллерге-
нов и инфекции дыхательных путей, 
а также генетическую предрасполо-
женность. Текущие исследования 
позволяют предположить, что взаи-
модействие между ранним влияни-
ем факторов окружающей среды и 
генетическими, такими как измене-
ния метилирования ДНК и уровня 
экспрессии РНК, может объяснить 
раннее развитие хронического об-
структивного заболевания легких. 
Полученные данные подтверждают, 
что антенатальное поражение легких 
может быть фактором риска форми-
рования ХОЗЛ у взрослых. При этом 

of environmental factors, can lead to impaired lung development, decreased functional capacity, and the formation of structural 
damage, which further contributes to the development of COPD in adults.
An analysis of the results of published scientific studies revealed the early causes of COPD: tobacco exposure in the womb, 
prematurity and low birth weight, respiratory diseases, primarily asthma, and pneumonia, in early childhood, which leads to 
impaired lung function in childhood most predispose to the subsequent development of COPD.
The main reason for the development of COPD is smoking. Presented are modern data on the level of smoking and vaping 
among children and adolescents, its early onset and the functional characteristics of the respiratory system in them as the main 
risk factor for the early formation and development of COPD.
Studying the causes of the formation of COPD remains an urgent problem, deepening knowledge about the development 
mechanisms of this process will provide an opportunity for the development of modern methods for predicting the development 
of chronic inflammation and prophylaxis at different age periods.
Keywords: children, chronic obstructive pulmonary disease, risk factors for development.
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авторы указывают на необходимость 
проведения дальнейших новых 
эпидемиологических исследований 
для выявления конкретных крити-
ческих периодов и выяснения меха-
низмов, которые лежат в основе раз-
вития ХОЗЛ в течение всей жизни.

Одной из современных и мало-
изученных проблем педиатрии яв-
ляется прогнозирование состояния 
здоровья детей с бронхолегочной 
дисплазией (БЛД), которая относит-
ся к хронической обструктивной па-
тологии органов дыхания детского 
возраста, а также в настоящее время 
рассматривается как высоковероят-
ный фактор риска развития ХОЗЛ у 
взрослых [11-14].

Внедрение современных перина-
тальных технологий, широкое ис-
пользование методов агрессивной 
интенсивной терапии в лечении не-
доношенных новорожденных при-
вело к существенному увеличению 
выживаемости детей, родивших-
ся с очень низкой и экстремально 
низкой массой тела, имеющих дис-
пластические изменения эпителия 
бронхиального дерева [11]. По мере 
улучшения выхаживания глубоко 
недоношенных детей частота БЛД 
увеличивается и встречается у 17 % 
детей, рожденных с массой тела 
больше 1500 г, у 41 % – с массой от 
1000 до 1499 г, у 73 % детей, рожден-
ных с массой меньше 1000 г.

БЛД – полиэтиологическое 
хроническое заболевание морфо-
логически незрелых легких, кото-
рое развивается у новорожденных 
(чаще недоношенных) вследствие 
интенсивной терапии респира-
торного дистресс-синдрома и/или 
пневмонии с поражением бронхиол 
и паренхимы легких, развитием эм-
физемы, фиброза и/или нарушением 
репликации альвеол. Персистирую-
щее уменьшение размеров легких у 
недоношенных и патогистологиче-
ские изменения, свойственные БЛД, 
обусловливают нарушения вентиля-
ционной способности легких и кли-
нические симптомы хронической 
дыхательной недостаточности и/
или бронхиальной обструкции как в 
детском возрасте, так и часто у под-
ростков и взрослых. Основными ис-
ходами БЛД являются: клиническое 

выздоровление, хронический брон-
хит, интерстициальный пневмонит 
грудного ребенка, эмфизема легких, 
облитерирующий бронхиолит, ре-
цидивирующий бронхит, пневмо-
фиброз, бронхоэктазы [12].

Опубликованы данные ряда ис-
следований по изучению развития 
респираторных последствий БЛД 
у подростков и взрослых [13-18]. 
Wong P.M. и соавт. [13] было прове-
дено наблюдение за группой взрос-
лых пациентов, которые в анамнезе 
имели БЛД, у 10  % обследованных 
отмечены респираторные проблемы. 
По данным Howling S.J. и соавт. [14], 
отмечены респираторные симптомы 
у 3 из 5 взрослых с диагностирован-
ной в период новорожденности БЛД. 
В одном из первых исследований 
[15], посвященных изучению долго-
временных последствий БЛД, у 67 % 
взрослых с БЛД в периоде новорож-
денности обнаружены обструктив-
ные изменения показателей ФВД, у 
24 % регистрировалась необратимая 
обструкция бронхов. Кроме того, во 
многих исследованиях подчеркива-
ется возможность развития более 
тяжелых и быстрых возрастных из-
менений ФВД у взрослых, особенно 
курящих, с БЛД в анамнезе.

В обзоре Бойцовой  Е.В. и  соавт. 
[16] на основании собственных и 
литературных данных приведены 
сведения о клинических, функцио-
нальных и структурных последстви-
ях недоношенности и БЛД у детей 
дошкольного и школьного возраста, 
подростков и взрослых. Представ-
ленные данные свидетельствуют о 
длительном сохранении нарушений 
в виде эмфиземы, фиброза, утол-
щения стенок бронхов в старшем 
возрасте, а также структурных из-
менениях легочной ткани при про-
ведении компьютерной томографии. 
Также в большинстве исследований, 
проведенных для определения исхо-
да БЛД у детей, подростков и взрос-
лых, установлено длительное сохра-
нение нарушений функции дыхания 
и структурных изменений легочной 
ткани. Стойкие изменения в виде 
негомогенной вентиляции, повы-
шенной воздушности и эмфиземы в 
сочетании с локальными фиброзны-
ми изменениями обнаружены также 

при КТ. Приводится обоснование 
отнесения пациентов с БЛД в анам-
незе к группе риска раннего разви-
тия ХОЗЛ. Авторы на основе полу-
ченных данных рекомендуют при 
сборе анамнеза у молодых взрослых 
пациентов с ХОЗЛ обращать внима-
ние на факт недоношенности и ре-
спираторные проблемы в период но-
ворожденности. Курящие взрослые 
с БЛД в анамнезе или недоношенные 
должны подвергаться повторным 
функциональным исследованиям 
для установления у них более бы-
строго и в более раннем возрасте 
развития ХОЗЛ.

Однако на сегодняшний день в 
педиатрии диагноз БЛД устанавли-
вается детям только в возрасте до 3 
лет, а далее эти дети наблюдаются с 
различными диагнозами бронхоле-
гочной патологии, что не позволяет 
провести четкого динамического 
катамнестического наблюдения за 
этими пациентами до взрослого воз-
раста. И при этом пациент в возрас-
те 40-45 лет и старше вряд ли сможет 
ответить на вопрос: «Была ли у Вас 
бронхолегочная дисплазия в анам-
незе? Проводилась ли искусственная 
вентиляция легких при рождении?»

Сравнение [17] физиопатоло-
гических характеристик БЛД у де-
тей и ХОЗЛ у взрослых позволили 
наглядно продемонстрировать их 
схожесть. При обеих патологиях в 
легких выявляются патологические 
изменения в виде перибронхиаль-
ной гиперпластической инфильтра-
ции, персистирующего интерсти-
циального отека, фиксированной 
обструкции дыхательных путей. 
Проведенный в дальнейшем анализ 
патоморфологических изменений в 
легких 20 детей, умерших от «клас-
сической» БЛД, еще раз подтвердил 
сходство этих признаков с патомор-
фологическими признаками ХОЗЛ у 
взрослых: поражение мелких брон-
хов, эпителиальная метаплазия, 
умеренная гиперплазия гладкой 
мускулатуры, фиброз паренхимы, 
эмфизематоз, уплотнение межальве-
олярной перегородки. Таким обра-
зом, лежащий в основе заболевания 
обструктивный синдром обусловлен 
стойкими морфологическими изме-
нениями в стенке дыхательных пу-
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тей, нарушением архитектоники ле-
гочной ткани и функциональными 
нарушениями, связанными с гипер-
реактивностью дыхательных путей. 
Это придает БЛД большое сходство 
с ХОЗЛ.

Полученные разными авторами 
данные позволяют сделать заклю-
чение [11], что стойкие нарушения 
бронхолегочной системы, выявлен-
ные у пациентов с БЛД или облите-
рирующим бронхиолитом в анам-
незе, являются маркерами высокого 
риска развития ХОЗЛ и/или могут 
рассматриваться как отдельный фе-
нотип ХОЗЛ (при сохранении вос-
палительного процесса в бронхоле-
гочной системе и прогрессировании 
деструкции паренхимы легких).

По мнению Сиротина-Кар-
повой  М.С. [18], бронхолегочная 
дисплазия как современная педиа-
трическая проблема уже вышла за 
рамки неонатологии и педиатрии. 
Дети, которые родились с незрелыми 
легкими и подверглись влиянию 
длительной и жесткой оксигеноте-
рапии, имеют высокий риск раннего 
развития ХОЗЛ. Диагноз ХОЗЛ мо-
жет быть правомочен у подростков, 
имеющих в анамнезе бронхолегоч-
ную дисплазию, длительное сум-
марное воздействие факторов риска 
и клинические признаки необра-
тимой или частично необратимой 
бронхиальной обструкции.

Следующая проблема, рассма-
триваемая в литературе как фактор 
высокого риска развития ХОЗЛ, – 
это бронхиальная астма, начавшая-
ся в детском возрасте. В продольном 
проспективном исследовании [6] 
6-7-летних детей с бронхиальной 
астмой регулярно анализировали 
каждые 7 лет до исполнения ими 
50-летнего возраста. В возрасте 50 
лет субъекты были отнесены к сле-
дующим подгруппам: не астматики, 
ремиссия астмы, текущая астма и 
ХОЗЛ. Было установлено, что по 
сравнению с детьми без симптомов 
астмы в возрасте 7 лет дети с тяже-
лой астмой имели скорректирован-
ный риск развития ХОЗЛ в 32 раза 
выше (95 % ДИ от 3,4 до 269). В этой 
когорте 43  % пациентов группы 
ХОЗЛ никогда не курили. Авторы 
подчеркивают, что обеспечение всех 

детей с бронхиальной астмой соот-
ветствующим лечением может быть 
жизненно важным для сохранения 
функции легких.

Опубликованы результаты [19] 
наблюдения за 2438 участниками 
с детства до 53 лет (исследование 
«Длительное здоровье», Австралия). 
Это одно из самых длительных ис-
следований. Функция легких изме-
рялась в возрасте 7, 13, 18, 45, 50 и 53 
лет, а участники также фиксировали 
влияние различных факторов риска. 
Было выделено шесть различных 
патогенетических путей, описыва-
ющих, как меняется функция лег-
ких с возрастом. Три из этих путей 
были связаны с формированием 
ХОЗЛ: группа с функцией легких 
ниже средней в раннем возрасте и 
быстрым снижением показателей 
функции легких в более позднем 
возрасте, с постоянно низкой функ-
цией легких и те, которые имеют 
функцию легких ниже средней. Со-
четание этих трех путей было свя-
зано с установлением случаев ХОЗЛ 
примерно в 3/4 всех случаев, возни-
кающих в возрасте 53 года (в целом 
75,2  %). Для среднего и тяжелого 
течения ХОЗЛ все случаи возникли 
только из этих трех путей. Также эти 
три пути были связаны с детской 
астмой, частыми пневмониями, пас-
сивным и активным курением. Важ-
но отметить, что курение матерей и 
астма в детстве не только негативно 
повлияли на раннюю функцию лег-
ких, но и привели к более быстрому 
снижению функции легких у детей, 
если они все еще страдали от брон-
хиальной астмы или активно кури-
ли как взрослые.

В 3-11  % случаев манифеста-
ция ХОЗЛ происходит в более мо-
лодом возрасте у некурящих лиц. 
Высказывается предположение, 
что причинами развития хрониче-
ской бронхолегочной патологии у 
данной группы пациентов служат 
патологические факторы, действу-
ющие в перинатальном периоде и 
в течение первых трех лет жизни 
и приводящие к нарушению роста 
и развития легких, такие как недо-
ношенность и тяжелое течение ин-
фекции нижних дыхательных пу-
тей (ИНДП) [22-25].

У всех участников исследования 
[22] с бронхолегочной патологией 
выявлена постбронходилатацион-
ная обструкция периферических 
дыхательных путей, признаки ста-
тической гиперинфляции и фиброз-
ные изменения в легочной паренхи-
ме. Хотя статистически значимых 
различий во влиянии недоношен-
ности и инфекции нижних дыха-
тельных путей на функцию респи-
раторной системы не установлено, 
структурно-функциональные изме-
нения в периферических дыхатель-
ных путях были более выражены в 
группе недоношенных. Выявлены 
статистически значимые положи-
тельные корреляции между гестаци-
онным возрастом и массой тела при 
рождении и параметрами, характе-
ризующими функцию перифери-
ческих дыхательных путей, а также 
между показателями статической 
гиперинфляции и выраженностью 
изменений в бронхах. Исследовате-
ли пришли к заключению, что при 
воздействии процессов, нарушаю-
щих рост и развитие легких, таких 
как недоношенность и тяжелая ин-
фекция нижних дыхательных путей, 
перенесенная в раннем детстве, фор-
мируются структурно-функцио-
нальные изменения респираторной 
системы, которые способствуют 
развитию хронической обструктив-
ной болезни легких. Таким обра-
зом, как в случае недоношенности в 
анамнезе, так и после перенесенной 
в раннем детстве ИНДП с возрас-
том пациенты склонны к формиро-
ванию ХОЗЛ-подобного фенотипа, 
поскольку выявленные нарушения 
в бронхолегочной системе анало-
гичны таковым при ХОЗЛ. Данный 
факт убедительно доказывает вклад 
недоношенности и ИНДП в раннем 
детстве в развитие хронической 
бронхолегочной патологии.

Многочисленные исследова-
ния [23-24] обнаружили взаимос-
вязь между пневмонией в детском 
возрасте и снижением функции 
легких у взрослых, поставив во-
прос о том, является ли пневмо-
ния, перенесенная в детстве, также 
фактором риска хронического об-
структивного заболевания легких. 
В исследовании [25] рассматрива-
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ется 10  192 курильщика в возрас-
те 45-80 лет, в том числе 854 субъ-
екта, которые перенесли в детстве 
пневмонию. Проведенный анализ 
подтверждает связь между детской 
пневмонией, сниженной функ-
цией легких во взрослой жизни 
и ХОЗЛ. Исследование уникаль-
но из-за более старшего возраста 
участников, объективного диа-
гноза ХОЗЛ по результатам пост-
бронходилататорной спирометрии 
и проведению анализа результатов 
компьютерной томографии орга-
нов грудной клетки (КТ ОГК). Ав-
торы обнаружили, что сочетание 
пневмонии в детском возрасте и 
курение во взрослой жизни связа-
но с ХОЗЛ, повышенными респи-
раторными симптомами и снижен-
ной функцией легких. Это было 
подтверждено изменениями, вы-
явленными при КТ-сканировании 
грудной клетки. Таким образом, 
наибольшая ассоциация с ХОЗЛ 
наблюдалась у тех, у кого была 
пневмония и астма в детстве. 

С каждым годом увеличивается 
число публикаций, в которых ак-
центируется, что одной из причин, 
способствующих возникновению 
ХОЗЛ, являются хронические вос-
палительные заболевания легких, 
которые возникают в детском воз-
расте. Дукой Е.Д. и соавт. [17] опре-
делены новые диагностические 
критерии риска трансформации ре-
цидивирующих бронхитов в хрони-
ческие и ХОЗЛ взрослых с позиций 
нарушения дренажной и метаболи-
ческой функций через ремоделинг 
бронхов.

Данные исследований, резуль-
таты которых позволяют предпо-
ложить взаимосвязь и влияние на 
развитие ХОЗЛ у взрослых, посвя-
щены изучению показателей функ-
ции внешнего дыхания, начиная с 
детского возраста до взрослого [5, 
26 – 28]. 

Было доказано, что воздействие 
вредных раздражителей внутри-
утробно может оказывать долго-
срочное воздействие на здоровье 
легких и влиять на максимально до-
стигнутый уровень обьема форси-
рованного выдоха на 1  сек (ОФВ1). 
Наиболее широко изученным среди 

таких воздействий является курение 
матери [27].

Мета-анализ [28] 16 исследова-
ний с участием 69,365 пациентов 
(поиск информации проводил-
ся с использованием баз данных 
PubMed and EMBASE, 11. 2017  г.) 
позволил выявить различные ран-
ние причины развития ХОЗЛ у 
взрослых. Исследования показали, 
что курение матери во время бере-
менности, низкий вес при рожде-
нии, преждевременные роды и ре-
спираторные заболевания, в первую 
очередь астма и пневмония, в ран-
нем детстве связаны с нарушением 
функции легких в более позднем 
возрасте у детей, и тем самым пред-
располагают к последующему раз-
витию ХОЗЛ. Причинно-следствен-
ная связь между факторами риска в 
раннем возрасте и хроническим за-
болеванием легких, представленная 
в настоящем обзоре, представляет 
собой пример огромных исследо-
ваний последних лет и может дать 
врачам-пульмонологам представ-
ление о том, какие стратегии про-
филактики против ХОЗЛ должны 
проводиться. Ввиду большого объ-
ема исследований факторов риска 
хронического заболевания легких, 
который изменяет функцию лег-
ких на разных этапах жизни, цель 
настоящего обзора заключалась в 
том, чтобы представить обновлен-
ную информацию о текущих зна-
ниях о перинатальных факторах и 
воздействиях на детей в качестве 
определяющих развитие хрониче-
ского обструктивного заболевания 
легких во взрослой жизни.

Наблюдались [16] изменения по-
казателей, характеризующих прохо-
димость дыхательных путей у паци-
ентов в возрасте 8, 11 и старше 18 лет, 
родившихся недоношенными с БЛД 
и без БЛД в периоде новорожденно-
сти. При отсутствии БЛД скорост-
ные показатели к 18 годам находи-
лась в пределах нормы, хотя имелась 
тенденция к несколько более низким 
значениям по сравнению с нормой. 
У пациентов с БЛД в анамнезе от-
мечались достоверно более низкие 
показатели ОФВ1, МОС25–75, ОФВ1 
/ФЖЕЛ по сравнению с группой без 
БЛД в любом возрасте, расценивае-

мые как признаки хронической об-
структивной болезни легких.

Однако ключевым фактором 
риска развития ХОЗЛ на сегодня 
остается курение (активное и пас-
сивное). При этом возраст начала 
курения, его длительность, коли-
чество и качество того, что курят 
могут быть прогностическими при-
знаками течения ХОЗЛ. В настоящее 
время одной из самых больших про-
блем современной педиатрии явля-
ется высокий уровень курения сре-
ди детей и раннее его начало [29-31]. 
Подтверждением этому являются 
следующие цифры: при проведении 
анкетирования 40 % детей в возрас-
те 10-14 лет ответили, что курили в 
течение последних 30 дней. А тех, 
кто курил 40 и более раз за свою 
жизнь, было 29  % (39  % юношей и 
18 % девушек). Половина из них вы-
курили первую сигарету в возрасте 
до 10 лет, то есть к 35-40 годам стаж 
курения может составить 25-30 лет. 
Среди 10-14-летних курильщиков 
(5-8 класс): 60 % курят меньше одной 
сигареты в день, 38 % девушек и 31 % 
юношей выкуривают от 1 до 5 сига-
рет в день. Каждый пятый из числа 
13–16-летних подростков, прожива-
ющих в Киеве, курит почти каждый 
день [29, 30].

По данным Министерства здра-
воохранения Украины [31] уже в 7-8 
классе курят до 8-12 % школьников, 
а до 11 класса уже курят половина 
мальчиков и четверть девочек. А та 
часть детей, которые не курят, вы-
нуждены вдыхать окружающий та-
бачный дым (пассивное курение). 
При этом известно, что пассивное 
курение в 2-3 раза увеличивает ре-
спираторную заболеваемость, а 
именно обструктивные бронхиты.

Оценка статуса курения как фак-
тора риска развития заболеваний 
проводилась [32, 33] авторами по 
индексу курящего человека (ИКЛ), 
который рассчитывался по форму-
ле: количество выкуренных сигарет 
в сутки × на количество месяцев 
в году, в течение которых человек 
курил. Средний ИКЛ у подростков 
составил (133,0 ± 65,6). У 18,8 % под-
ростков ИКЛ был более 140 и сви-
детельствовал по данным критерия 
оценки результатов теста об очень 
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высоком уровне риска развития 
ХОЗЛ, а у 13  % подростков с ИКЛ 
от 240 и выше продолжение куре-
ния неизбежно приведет к развитию 
ХОЗЛ. Таким образом, несмотря 
на незначительный стаж курения 
– (3,0 ± 2,1) года, у 31,8 % курящих 
подростков реальный риск развития 
ХОЗЛ очень высокий.

Результаты клинико-функци-
ональных исследований у клини-
чески здоровых и респираторно 
асимптомных подростков показали, 
что неспецифическая бронхиальная 
гиперчувствительность существует 
у 5 % обследованных. А именно ги-
перчувствительность бронхов явля-
ется независимым прогностическим 
фактором быстрого снижения функ-
ции внешнего дыхания у больных 
ХОЗЛ, которые курят. Авторами [32, 
33] рекомендуется включать спиро-
метрию в перечень обязательных 
диагностических исследований при 
проведении диспансерного осмотра 
подростков, особенно курильщиков, 
что поможет проводить раннюю 
диагностику и формировать группу 
риска по развитию ХОЗЛ.

В 2017  г. в Украине была прове-
дена третья волна Глобального анке-
тирования подростков по вопросам 
табакокурения [34]. Установлены 
тенденции распространенности ку-
рения подростков – снижение в 1,7 
раза уровня распространенности та-
бакокурения по сравнению с данны-
ми опроса 2011  г. При этом сниже-
ние происходит преимущественно 
за счет снижения распространен-
ности курения обычных сигарет 
на фоне одновременного курения 
других (альтернативных) видов та-
бачной продукции. Так, удельный 
вес подростков, курящих электрон-
ные сигареты, в 2 раза превышает 
удельный вес школьников, курящих 
обычные сигареты (18,4  % против 
9,2 %), независимо от пола.

На сегодняшний день в мире 
продается уже более 500 марок де-
вайсов, предназначенных для «паре-
ния», и почти 8000 видов жидкостей 
с никотином и без, пары которых 
вдыхают. Все большей актуально-
сти набирают вейп-бары, в которых 
каждый день проходят соревнова-
ния по клаудчейсингу (состязание на 

самое большое и красивое облако) 
и койлбилдингу (хвастовство друг 
перед другом красивыми и сложны-
ми приспособлениями). За период 
2013–2014  гг. увлечение старше-
классников электронными сигарета-
ми и пароингаляторами выросло в 3 
раза, при этом увлечение вейпингом 
больше всего распространяется сре-
ди подростков. Согласно отчету [35] 
центра по контролю и профилак-
тике заболеваний, в США в 2015  г. 
3 миллиона учащихся средних и 
старших школ курили электронные 
устройства. В 2011 году 1,5  % аме-
риканских школьников использова-
ли подобные приборы, в 2015 году 
– 16 %, то есть всего за четыре года 
этот показатель увеличился почти в 
11 раз!

По данным ВОЗ, в 2017 году 
18,5 % школьников в возрасте 13-15 
лет используют электронные сигаре-
ты. В 2018 г. вейпинг увеличился на 
78 % среди учеников 9-12 классов и 
на 48 % среди учеников 6-8 классов 
[36, 37]. В декабре 2018 г. в США объ-
явлена «эпидемия вейпинга» среди 
подростков: отмечается 10 % увели-
чение числа случаев среди молодежи 
в период между 2017 и 2018 годами, 
эквивалент дополнительно оценива-
ется 1,3 миллиона подростков [38].

По данным опросов последних 
лет доля подростков, которые ис-
пользуют электронные сигареты, 
во Франции составляет 18,3  %, в 
Венгрии – 13,0 %, в Латвии – 9,1 %, 
в Финляндии – 10,0  %, в Польше 
– 8,2  %. В Великобритании уро-
вень распространенности курения 
Е-сигарет составляет 7,8  %, что в 2 
раза выше по сравнению с тради-
ционными сигаретами (3 % куриль-
щиков среди 15-летних подростков) 
[39-41].

Чем же так опасен вейпинг? 
Электронные сигареты представля-
ют собой устройства, которые про-
изводят аэрозоль путем нагревания 
жидкости, содержащей различные 
химические вещества, включая ни-
котин, ароматизаторы и другие до-
бавки (например, пропелленты, рас-
творители и масла). Пользователи 
вдыхают аэрозоль, включая любые 
добавки, в свои легкие. При этом 
аэрозоли, производимые электрон-

ными сигаретами, могут содержать 
вредные или потенциально вред-
ные вещества, включая тяжелые 
металлы, такие как свинец, летучие 
органические соединения, ультра-
дисперсные частицы, вызывающие 
рак. Специалисты из Националь-
ной лаборатории имени Лоуренса в 
Беркли определили, что жидкости 
для электронных устройств могут 
содержать 31 токсичное химиче-
ское вещество. Так акролеин раз-
дражает слизистую оболочку глаз и 
дыхательных путей, вызывает сле-
зотечение, обладает мутагенными 
свойствами; диацетил и формаль-
дегид имеют токсические свойства, 
уровни которых увеличиваются в 
зависимости от температуры и типа 
устройства, влияют на ЦНС, окись 
пропилена и глицидол обладают 
канцерогенными свойствами. В 
итоге все это может провоцировать 
развитие облитерирующего брон-
хиолита, способствовать раннему 
формированию ХОЗЛ [41].

В США по состоянию на 27 ав-
густа 2019 года, 255 департаментов 
здравоохранения штата сообщили 
[42, 43] о 8 смертельных случаях и 
215 возможных случаях тяжелых за-
болеваний легких, связанных с ис-
пользованием электронных сигарет.

Таким образом, курение, и 
особенно вейпинг, являются не-
оспоримыми факторами высоко-
го риска раннего формирования и 
развития ХОЗЛ у лиц более моло-
дого возраста.

На сегодняшний день дискус-
сионным остается вопрос, как же 
правильно сформулировать диа-
гноз, если пациент подросткового 
возраста при этом имеет все диагно-
стические критерии установления 
диагноза ХОЗЛ: высокоспецифич-
ные симптомы (кашель длительный, 
хронический; выделение вязкой мо-
кроты; нарастающую одышку; сви-
стящие хрипы в груди) в сочетании 
с анамнестическими сведениями 
(наличие факторов риска, например, 
длительное курение) на фоне на-
растающих изменений показателей 
ФВД (нарастающее снижение ОФВ1, 
соотношение ОФВ1/ФЖЕЛ< 0,7 по-
сле пробы с бронходилятатором). 
Вопрос правильной постановки диа-
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гноза такому пациенту остается от-
крытым.

Возможно ли прогнозировать 
и предупредить развитие ХОЗЛ у 
взрослых начиная с детского воз-
раста? Как уже указывалось выше, 
частые пневмонии, БЛД, облитери-
рующий бронхиолит и/или реци-
дивирующий визинг в первые годы 
жизни составляют группу риска 
для ХОЗЛ в долгосрочной перспек-
тиве, и пациенты с указанными 
диагнозами должны наблюдаться 
и лечиться с целью профилактики 
развития нежелательных респира-
торных последствий. Правильное 
лечение и достижение контроля 
над течением бронхиальной аст-
мы у детей позволяет достичь дли-
тельной ремиссии и также предот-
вратить развитие необратимых 
изменений в легких.

Кроме того, было проведено на-
блюдение за 2632 участниками от 
рождения до 24 лет с измерением 
функции легких [23], в котором ав-
торы установили, что примерно у 
трех четвертей младенцев в возрас-

те от 1 до 6 мес с плохой функцией 
легких ее показатели улучшились 
в течение всего детства, что свиде-
тельствует о возможности увели-
чения показателей функции легких 
и потенциальном снижении риска 
развития ХОЗЛ в дальнейшей жиз-
ни. Исследования определили пути 
изменения функции легких в тече-
ние жизни, связанные с различными 
факторами риска и риском развития 
заболевания в дальнейшем. Авторы 
утверждают, что такое понимание 
важно для прогнозирования, про-
филактики и лечения обструктив-
ных легочных заболеваний.

Усилия по снижению воздей-
ствия загрязнителей воздуха во вре-
мя беременности и детства, а также 
по сохранению и расширению зна-
чительного сокращения курения, 
особенно вейпинга, среди подрост-
ков также могут в дальнейшем зна-
чительно снизить частоту развития 
ХОЗЛ.

Таким образом, знания особен-
ностей течения хронических забо-
леваний легких, их возрастная эво-

люция актуальны и важны. Анализ 
современной литературы показал, 
что целый ряд заболеваний и влия-
ние факторов внешней среды могут 
в определенной степени способство-
вать возникновению хронической 
обструктивной болезни легких в бо-
лее раннем возрасте. При этом роль 
этих состояний в патогенезе ХОЗЛ 
заслуживает дальнейшего деталь-
ного изучения. Понимание этапов 
патогенеза формирования хрониче-
ского бронхолегочного процесса и 
его прогрессирования от ребенка до 
взрослого будет способствовать раз-
работке неонатологами, педиатрами, 
семейными врачами, терапевтами и 
пульмонологами совместных и адек-
ватных мероприятий по первичной 
профилактике развития хрониче-
ского обструктивного заболевания 
легких. Тем самым бремя ХОЗЛ мо-
жет быть остановлено!

Публикация подготовлена за 
средства государственного бюджета. 
Автор заявляет об отсутствии кон-
фликта интересов.  n
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Клиническая эффективность и безопасность
противовирусного препарата Ингавирин  
в комплексном лечении больных  
с обострением бронхиальной астмы, 
ассоциированным с ОРВИ

Изучалась роль респираторных вирусов в возникновении инфекционного обострения бронхиаль-
ной астмы (БА). Вирусная природа обострения БА выявлена в 51,7 % случаев. Среди выявленных 
возбудителей преобладал риновирус – 55 %. Бокавирус выделен у 10,0 % пациентов, метапнев-
мовирус – в 8,3 %, респираторно-синцитиальный вирус – у 6,7 %, вирус гриппа А и B – поровну 
у 5,0 % больных соответственно; коронавирус – у 3,4 %, аденовирус и вирус парагриппа – также 
поровну – у 3,3 % пациентов соответственно. Применение препарата Ингавирин в комплексном ле-
чении больных с обострением БА, ассоциированным с острой респираторной вирусной инфекцией, 
позволило повысить эффективность терапии – сократился период лихорадки, уменьшились про-
явления интоксикации, снизилось число инфекционных осложнений на 15 %. Отмечена хорошая 
переносимость и безопасность препарата.

А.Я. Дзюблик1, д.м.н., профессор, С.С. Симонов2, к.м.н., В.А. Ячник1,
1 ГУ «Национальный институт фтизиатрии и пульмонологии им. Ф.Г. Яновского НАМН Украины»
2 Национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика

Бронхиальная астма (БА) явля-
ется одним из самых распростра-
ненных хронических заболеваний 
органов дыхания. Распространен-
ность заболевания среди населения 
разных стран находится на уровне 
1–18 %. Сегодня БА страдают около 
300  млн человек, что наносит зна-
чительный материальный и соци-
альный ущерб, который связан не 
только с затратами на лечение, но и 
с потерей трудоспособности и инва-
лидизацией населения. Число боль-
ных с диагнозом БА стремительно 
растет, удваиваясь каждые 15 лет, 
ежегодно заболевание уносит жиз-
ни > 250 тыс. человек [1].

По данным многочисленных кли-
нических исследований, установле-
но, что тяжелое течение заболевания 
и значительное количество леталь-
ных случаев при БА прежде всего 
связаны с несвоевременной и не-
адекватной медицинской помощью 
во время обострения болезни.

Обострения БА представляют со-
бой эпизоды прогрессирующей на-
растающей одышки, кашля, свистя-
щих хрипов, заложенности в грудной 
клетке или какой-либо комбинации 
перечисленных симптомов [1, 2].

Известно, что обострение болез-
ни возникает вследствие контакта с 
факторами риска (инфекция, факто-

ры внешней среды, многочисленные 
поллютанты) и/или недостаточного 
базисного лечения. Однако в по-
следние годы возникновение БА и 
ее обострение связывают со слож-
ным взаимодействием генетической 
предрасположенности и факторов 
окружающей среды, особое значение 
уделяется респираторной инфекции, 
в частности вирусной, которая игра-
ет значительную роль в реализации 
воздействия окружающей среды на 
развитие БА и ее обострение [3, 4]. 
Связь между острой респираторной 
вирусной инфекцией (ОРВИ) и обо-
стрением БА установлена по резуль-
татам многих эпидемиологических 

Ключевые слова: бронхиальная астма, инфекционное обострение, респираторные вирусы, лечение.

A.Ya Dzyublik, S.S. Simonov, V.A. Yachnik
Clinical efficacy and safety of antiviral drug Ingavirin in  patients with asthma exacerbations caused by 
an acute respiratory viral infection (ARVI)

We examined a role of respiratory viruses in occurrence of asthma exacerbation associated with ARVI. Viruses were suggested as a cause 
of asthma exacerbations in 51.7 % of cases. In patients with confirmed viral infection, rhinovirus dominated (in 55 % of cases). Other 
respiratory viruses were found less frequently: boсavirus in 10.0 % of cases; metapneumovirus 8.3 %; respiratory syncytial virus in 6.7 %; 
influenza A and influenza B viruses in 5.0 % each; coronavirus in 3.4 %; adenovirus and parainfluenza virus in 3.3 % each. Administration 
of Ingavirin in patients with asthma exacerbation associated with ARVI increased the treatment effectiveness: fever period reduced, 
systemic manifestations decreased, number of bacterial complications decreased by 15 %. The drug was well tolerated and safe.
Key words: asthma, infection-related exacerbation, respiratory viruses, treatment.
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исследований. Ежегодно ОРВИ яв-
ляется причиной заболевания значи-
тельного числа людей [5, 6], что со-
ставляет ≤50 % всех острых случаев 
заболевания. Кроме того, каждый че-
ловек в течение 1 года несколько раз 
болеет ОРВИ, поэтому становятся 
понятными роль и значение ОРВИ 
в возникновении обострений БА. 
В частности, определяется прямая 
корреляция между сезонным подъ-
емом уровня заболеваемости ОРВИ 
и частотой госпитализации в связи с 
обострением БА. Наиболее ярко это 
проявляется у детей, но также харак-
терно и для взрослых [7]. Клинико-
эпидемиологическими исследова-
ниями подтверждено, что ≈80–85  % 
всех случаев обострения БА у детей 
и 60–75 % – у взрослых в качестве ос-
новных триггеров выступают респи-
раторные вирусы [7, 8]. Указанные 
вирусы являются одними из основ-
ных факторов, способных косвенно 
вызывать обструкцию дыхательных 
путей [9–11].

В работе [4] указано, что при-
чиной обострения БА у взрослых и 
детей старшего возраста чаще всего 
являются риновирусы (≈80 % случа-
ев), 15 % – вирусы гриппа, 4 % – эн-
теровирусы и метапневмовирусы, 
респираторный синцитиальный ви-
рус – 2 % случаев всех вирусиндуци-
рованных обострений. Также причи-
ной бронхообструкции могут быть 
аденовирусы, вирусы парагриппа 
1–3-го типов, коронавирусы, энтеро-
вирусы [4].

Вирусная инфекция не толь-
ко вызывает обострение БА, но и 
значительно осложняет и пролон-
гирует его течение. У больных БА 
с симптомами ОРВИ наблюдаются 
более выраженные нарушения вен-
тиляционной функции легких. Так-
же обнаружена непосредственная 
связь между вирусной инфекцией и 
летальным исходом болезни вслед-
ствие ее обострения [5–9].

Отмечено, что наиболее часто у 
больных ОРВИ старшего возраста 
встречаются коронавирусы (32,3  %), 
риновирусы (22,6  %), вирусы пара-
гриппа (19,5 %), гриппа (9,7 %), респи-
раторный синцитиальный вирус чело-
века (8,6 %), метапневмовирус (4,2 %) 
и бокавирус (3,1 %) (рис. 1) [12].

Восприимчивость к различным 
респираторным вирусам в опреде-
ленной степени обусловлена воз-
растом пациента, что объясняет 
некоторые различия спектра этих 
этиопатогенов в разных возраст-
ных группах. Так, по данным [13], 
вирусные возбудители у детей с 
обострением БА были выявлены в 
72,5  ±  3,8  % случаев. Наибольшую 
этиологическую значимость среди 
них имел бокавирус – у 35,1 % боль-
ных; значительно реже – респиратор-
ный синцитиальный вирус (18,9 %), 
метапневмовирус (13,6  %), ринови-
рус (10,8 %), вирус парагриппа и аде-
новирус (по 8,1 %), вирус гриппа А и 
В (5,4 %) (рис. 2).

Несмотря на доказанную роль 
вирусных агентов в развитии и обо-
стрении БА, вопросы диагности-

ки, лечения и профилактики вирус 
индуцированного обострения БА 
окончательно не решены [3, 5, 9]. В 
значительной степени это связано 
с большим количеством известных 
респираторных вирусов (> 200 ви-
дов), трудностями их верификации, 
особенностями патогенеза вирусной 
инфекции (внутриклеточная репли-
кация вирусов и необходимость про-
ведения адекватного этиотропного 
лечения, прежде всего в начале за-
болевания), ограниченным арсена-
лом противовирусных препаратов с 
доказанной клинической эффектив-
ностью в отношении респиратор-
ных возбудителей и т.п. [1–3]. Этими 
обстоятельствами объясняется и 
отсутствие информации в междуна-
родных и национальных рекомен-
дациях по вопросам диагностики 

Рисунок 1. Частота встречаемости вирусных возбудителей у взрослых боль-
ных ОРВИ [12]

Рисунок 2. Спектр вирусных возбудителей у детей во время обострения БА [13]
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и лечения вирус-индуцированного 
обострения БА [3, 5, 9, 10].

Согласно рекомендациям на-
циональных и международных 
консенсусов, основой обоснован-
ного лечения больных БА и ее обо-
стрения считается использование 
противовоспалительных препара-
тов (прежде всего ингаляционных 
глюкокортикостероидов  – иГКС) в 
сочетании с бронхолитиками  – ин-
галяционными β2-агонистами ко-
роткого или пролонгированного 
действия, теофиллинами, модифи-
каторами лейкотриенов и т.п. [1, 2]. 
При этом объем лечебных меропри-
ятий определяется только тяжестью 
течения БА и ее обострения без уче-
та этиологических факторов. При 
наличии инфекционной этиологии 
обострения БА такой подход может 
снизить эффективность лечения и 
обусловить большую вероятность 
возникновения осложнений. Это 
требует поиска новых терапевти-
ческих решений вопроса лечения 
больных с вирусным обострением 
БА [9].

Современный подход к лечению 
больных с обострением БА, ассоци-
ированным с ОРВИ, должен опре-
деляться особенностями влияния 
вирусной инфекции на организм 
пациента. С одной стороны, это су-
прессивное действие на иммунную 
систему, что способствует присо-
единению бактериальной флоры, с 
другой  – снижение резистентности 
организма в целом. В связи с этим 
в комплексную терапию, наряду с 
усиленной базисной терапией БА со-
гласно степени тяжести ее течения 
(адекватные дозы ГКС, бронхолити-
ков, отхаркивающих средств и т.п.), 
возможно, следует включать проти-
вовирусные, иммуномодулирующие 
препараты, а при наличии микст-
инфекции – антибактериальные пре-
параты (АБП) [1–4].

Несмотря на наличие новых вы-
сокоэффективных химиопрепара-
тов с доказанной противовирусной 
активностью, их эффективность и 
безопасность в лечении пациентов 
с инфекционным, в частности ви-
рус-индуцированным обострением 
БА, остается неопределенной. Для 
оптимального их использования не-
обходимы современные локальные 

данные по спектру вирусных возбу-
дителей и роли отдельных этиопа-
тогенов в развитии обострения БА, 
определение особенностей, эффек-
тивности и безопасности противо-
вирусных препаратов в комплексном 
лечении таких пациентов.

Целью данного исследования 
явилось установление частоты и 
спектра вирусных возбудителей при 
обострении БА и изучение эффек-
тивности и безопасности противо-
вирусного препарата Ингавирин® в 
комплексном лечении таких боль-
ных.

Материалы и методы
По единому протоколу открыто-

го проспективного сравнительного 
(в 2 параллельных группах) рандо-
мизированного ІV фазы исследо-
вания обследованы пациенты (n = 
167) с инфекционным обострением 
БА. Обследование проводилось при 
условии подписания добровольно-
го информированного согласия с 
целями и объемом запланирован-
ных обследований. У всех больных 
с установленным диагнозом БА в 
последние 3 мес. были отмечены 
клинические проявления ОРВИ 
и проведена адекватная базисная 
терапия. Сроки проведения иссле-
дования  – январь 2011  – декабрь 
2013  г. Из исследования были ис-
ключены больные с тяжелой деком-
пенсированной или нестабильной 
соматической патологией, угрожа-
ющей жизни или ухудшающей про-
гноз заболевания; с осложненным 
течением основного заболевания в 
виде бактериальной инфекции ды-
хательных путей (пневмония), ко-
торое определялось клинически и/
или лабораторно; принимавшие в 
начале наблюдения любые противо-
вирусные препараты (в т.ч. препа-
раты или индукторы интерферо-
на  – IFN) и/или АБП и имеющие в 
анамнезе аллергическую реакцию 
на исследуемый препарат, а также 
пациенты, у которых с момента по-
явления первых признаков обостре-
ния БА прошло > 10 суток. Согласно 
приведенным критериям в исследо-
вание включены больные (n = 167) 
с обострением БА: 86 (51,5 %) муж-
чин и 81 (48,5  %) женщина в воз-
расте 19–76 лет (средний возраст  –  

40,2 ± 2,0 года), которые обследова-
лись и лечились в амбулаторных или 
стационарных условиях в ГУ «На-
циональный институт фтизиатрии 
и пульмонологии им. Ф.Г. Яновско-
го НАМН Украины» (Киев).

Оценка общего состояния и кли-
нико-инструментальных признаков 
обострения БА проводилась в на-
чале наблюдения (1-й визит), через 
2–3 дня (2-й визит), на 7–10-й (3-й 
визит) и 20–22-й день (4-й визит).

На 1-м визите и последующих 
этапах наблюдения всем пациентам 
выполнялось исследование функ-
ции внешнего дыхания, при нали-
чии клинически значимых наруше-
ний  – клинический анализ крови, 
мочи, биохимическое исследование 
крови, а также рентгенологическое 
обследование и электрокардиогра-
фия.

Для выявления основных ви-
русных агентов инфекционного 
обострения БА всем больным про-
водилось вирусологическое иссле-
дование биологического матери-
ала (мазки со слизистой носовой 
полости). Материал отбирался в 
наиболее ранние сроки, не позднее 
2  суток от начала заболевания. Ис-
следование материала проводилось 
на кафедре вирусологии Нацио-
нальной медицинской академии 
последипломного образования им. 
П.Л. Шупика при участии заведую-
щей кафедрой И.В. Дзюблик.

Для определения частоты встре-
чаемости вирусных этиопатогенов 
и установления их спектра был раз-
работан алгоритм лабораторной 
диагностики, который заключал-
ся в использовании современных 
экспресс-тестов, основанных на 
специфическом взаимодействии 
антигенов и антител на хромато-
графической мембране после нане-
сения на нее исследуемого образца 
(иммунохроматографический ана-
лиз  – ИХА) в сочетании с молеку-
лярно-биологической диагностикой 
(полимеразная цепная реакция  – 
ПЦР) (рис. 3).

Для экспресс-диагностики грип-
па А и В, аденовируса и респира-
торного синцитиального вируса 
использовались быстрые тесты Cito 
Test Influenza A & B (Фармаско, Укра-
ина) и Certest RSV-Adenorespbliser 
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Test (SerTest, Испания). В качестве 
материала для исследования ис-
пользовался мазок со слизистой но-
совой полости пациента.

Для изучения спектра вирусных 
возбудителей применялись различ-
ные модификации ПЦР, в т. ч. с ги-
бридизационной идентификацией 
продуктов амплификации, мульти-
плексная ПЦР, а также ПЦР в режи-
ме реального времени (PСR-FRT). 
Мультиплексная, мультипраймер-
ная ПЦР – реакция, в которой одно-
временно используется > 1 пары 
олигонуклеотидных праймеров, 
что приводит к коамплификации 
нескольких ДНК-матриц. Данный 
метод был выбран в целях экономии 
времени проведения диагностики 
(для экспресс-идентификации) и 
скрининга сразу по нескольким ви-
русным возбудителям: в 1 пробирке 
проводится и детектируется в режи-
ме реального времени 2–6 независи-
мых реакций [14, 15].

Экстракция ДНК/РНК из иссле-
дуемого биологического материала и 
обратная транскрипция проводились 
при помощи набора реагентов РИБО-
преп АмплиСенс®, ОРВИ-скрин-FL 
(ФБУН ЦНИИЭ, Российская Федера-
ция). Для анализа и интерпретации 
результатов использовался прибор 
QIAGEN Rotor-Gene  Q для PСR-FRT 
(Германия). 

В исследовании использовались 
системы на основе мультиплексной 
ПЦР в режиме реального времени 
для идентификации респиратор-

но-синцитиального вируса, мета-
пневмовируса, вирусов парагриппа 
1–4-го типов, коронавирусов, рино-
вирусов, аденовирусов групп B, C, E 
и бокавируса.

Медикаментозная терапия боль-
ных (n = 66) с обострением БА (1-я 
группа) проводилась в соответствии 
с рекомендациями, приведенными 
в Приказе от 19.03.07 № 128 МОЗ 
Украины, основу которой составили 
противовоспалительные препараты 
(ингаляционные и системные ГКС) 
в сочетании с бронхолитиками (β2-
агонисты и холинолитики корот-
кого или длительного действия), 
ксантины, муколитики, мукорегу-
ляторы. В зависимости от степени 
тяжести обострения и ответа на ле-
чение определялись объем терапев-
тических мероприятий, путь введе-
ния препаратов (ингаляционный, 
пероральный или парентеральный) 
и режим проведения лечения (амбу-
латорный, стационарный).

Пациентам 2-й группы (n = 63) 
дополнительно к основной схеме 
лечения был назначен противо-
вирусный препарат системного 
действия  – имидазолилэтанамид 
пентандиовой кислоты  – Ингави-
рин (ОАО «Валента Фарм», Россия) 
перорально в дозе 90 мг 1 раз в сут-
ки. Длительность противовирусной 
терапии составила 5 дней, во всех 
случаях она была эмпирической (до 
получения результатов вирусологи-
ческого исследования).

Клиническая эффективность те-

рапии определялась по результатам 
анализа комплекса клинико-функ-
циональных и лабораторных пока-
зателей с учетом критериев, приве-
денных в Европейском руководстве, 
по клинической оценке, антими-
кробных лекарственных средств. 
Клинически эффективным лечение 
считалось в случае полного исчез-
новения у больного по завершении 
исследования симптомов и функ-
циональных признаков обострения 
заболевания (выздоровление) или 
значительного уменьшения их вы-
раженности (улучшение).

Безопасность терапии оценива-
лась по частоте возникновения не-
желательных явлений, их тяжести 
и появлению клинически значимых 
изменений лабораторных показате-
лей. Нежелательным считалось лю-
бое неблагоприятное явление (в т.ч. 
клинически значимое отклонение 
лабораторных показателей), воз-
никшее у пациента во время прове-
дения клинического исследования, 
независимо от связи с приемом ис-
следуемого препарата.

Результаты и обсуждение
Интермиттирующая БА диа-

гностирована у 15,6  % пациентов, 
персистирующая – у 84,4 % (легкое 
течение  – у 23,4  % больных, сред-
ней тяжести  – у 66,5  %, тяжелое  – 
у 10,2  %). По данным ACT-теста 
(Asthma Control Test), во время об-
следования отмечено преобладание 
пациентов с частично контроли-

Материал для исследования 
(смыв или мазок из носовой полости)

ИХА ПЦР

В случае выявления вируса гриппа А дополнительно проводится
типирование (H1N1 California, H1N1 сезонный, H5N3)

Идентификация
Грипп А
Грипп В

Парагрипп
Коронавирус

Риновирус

Мультиплексная
ПЦР на 4, 6 или 12
возбудителей

Грипп А и В Респираторный
синцитиальный

вирус

Аденовирус

А+ В+

А+ А–

Респираторная
синцитиальная

вирусная
инфекция

Аденовирусная
инфекция

Рисунок 3. Алгоритм лабораторной диагностики вирусных возбудителей у больных с вирус-индуцированным обо-
стрением БА
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руемым (62,9  %) или неконтроли-
руемым (20,9 %) течением БА в на-
чале данного обострения. Полный 
контроль течения БА отмечен 
только у 16,2 % пациентов. По кли-
нико-функциональным и инстру-
ментальным признакам тяжести 
обострения болезни легкая степень 
текущего обострения диагностиро-
вана у 36,5 % больных, средняя – у 
58,7 %, тяжелая – у 4,8 %.

По данным вирусологического 
обследования, у 60 (51,7 ± 4,6 %) из 
116 взрослых пациентов идентифи-
цированы вирусные возбудители. С 
помощью ПЦР идентифицированы 
60 штаммов вирусов. Методом ИХА 
(быстрые тесты Influenza virus А + В, 
RS-virus + Adenovirus) обнаружено 
11 штаммов. Наибольшую этиоло-
гическую значимость среди вирус-
ных возбудителей инфекционного 
обострения БА имел риновирус – в 
55,0  % случаев. Значительно реже 
выявлялся бокавирус – в 10,0 % слу-
чаев, метапневмовирус  – в 8,3  %, 
респираторный синцитиальный 
вирус  – в 6,7  %, вирус гриппа А и 
B – в 5,0 % случаев соответственно, 

коронавирус – в 3,4 %, аденовирус и 
вирус парагриппа – в 3,3 % случаев 
соответственно (табл. 1, рис. 4).

У больных с обострением БА 
вирусные возбудители выявлялись 
преимущественно в зимне-весен-
ний период: в декабре-феврале  – у 
32,7  % обследованных, в марте-
мае  – у 45,5  %, что в целом совпа-

дало с сезонностью заболевания 
ОРВИ, обусловленными этими воз-
будителями.

Частота выявления вирусных 
возбудителей существенно зави-
села от срока обследования боль-
ных.

В первые 3 дня обострения ча-
стота выявления вирусных возбу-

Таблица 1. Частота идентификации вирусных этиопатогенов у больных при обострении БА
по данным методов мультиплексной ПЦР и ИХА

Вирус Количество идентифицированных 
штаммов

Распространенность, %

мультиплексная 
ПЦР

ИХА среди больных, 
n = 116

среди выделенных вирусов, 
n = 60

Аденовирус 2 2 1,7 ± 1,2 3,3 ± 2,3
Бокавирус 6 – 5,2 ± 2,1 10,0 ± 3,9
Риновирус: 33 – 28,5 ± 4,2 55,0 ± 6,4

1 – – – –
2 – – – –
3 – – – –
4 1 – 0,9 ± 0,9 1,7 ± 1,7

Респираторный 
синцитиальный вирус

4 3 3,5 ± 1,7 6,7 ± 3,2

Метапневмовирус 5 – 4,3 ± 1,9 8,3 ± 3,6
Коронавирус: 2 – 1,7 ± 1,2 3,4 ± 2,3

WL-63229E 1 – 0,9 ± 0,9 1,7 ± 1,7
НКИ-1ОС-42 1 – 0,9 ± 0,9 1,7 ± 1,7

Вирус гриппа:
A 3 3 2,6 ± 1,5 5,0 ± 2,8
B 3 3 2,6 ± 1,5 5,0 ± 2,8

Вирус парагриппа: 2 – 1,7 ± 1,2 3,3 ± 2,3
1 – – – –
2 – – – –
3 2 – 1,7 ± 1,2 3,3 ± 2,3

Всего 60 11 51,7 ± 4,6 100,0

Рисунок 4. Частота встречаемости вирусных возбудителей у больных с обо-
стрением БА
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Таблица 2. Частота выявления вирусных возбудителей обострения БА в зависимости  
от срока обследования пациентов

Время обследования 
пациентов от начала 
обострения БА, дни

Обследованные пациенты
с обострением БА, n = 116

Пациенты, у которых 
выявлен вирусный 
возбудитель, n = 60

Частота выявления 
вирусных 

возбудителей, %
1–3-й 73 47 64,4 ± 5,6*
4–7-й 32 13 40,6 ± 8,7*

≥ 8 11 0 0

Примечание: * – достоверные различия между показателями в группах наблюдения (p <0,05).

Таблица 3. Клиническая характеристика пациентов с инфекционным обострением БА 
до начала лечения (1-й визит)

Показатель Частота встречаемости в группах, %
1-я, n = 66 2-я, n = 63

Общее состояние:
удовлетворительное 56,1 ± 6,1 39,7 ± 6,2
средней тяжести 43,9 ± 6,1 60,3 ± 6,2
тяжелое  0 0

Сознание:
не нарушено 92,4 ± 3,3 98,4 ± 1,6
возбужденное 7,6 ± 3,3 1,6 ± 1,6
спутанное 0 0

Одышка:
отсутствует 51,5 ± 6,2 46,0 ± 6,3
при обычной физической нагрузке 19,7 ± 4,9 34,9 ± 6,0
при незначительной физической
нагрузке 

25,8 ± 5,4 15,9 ± 4,6

в состоянии покоя 3,0 ± 2,1 3,2 ± 2,2
Кашель:

отсутствует 0 0
незначительный 22,7 ± 5,2 30,2 ± 5,8
умеренно выраженный 54,5 ± 6,1 55,6 ± 6,3
сильный 22,7 ± 5,2 14,3 ± 4,4

дителей составила 64,4 ± 5,6 %, что 
достоверно (p <0,05) больше пози-
тивных результатов вирусологиче-
ского исследования на 4–7-е сутки 
обострения  – 40,6  ±  8,7  %, на 8-е 
сутки и позже вирусные возбуди-
тели не были обнаружены (табл. 2).

По результатам оценки общего 
состояния и клинико-инструмен-
тальных признаков обострения БА 
в начале наблюдения (1-й визит) 
достоверных различий не отмече-
но (p <0,05), что свидетельствует о 
сопоставимости обеих групп иссле-
дования (табл. 3).

В процессе лечения (2-й и 3-й 
визиты) обращала на себя внима-
ние более быстрая динамика ис-
чезновения клинических проявле-
ний интоксикации и катаральных 
симптомов у больных 2-й группы 
по сравнению с пациентами 1-й: 

достоверное (p <0,05) уменьше-
ние числа больных с лихорадкой 
(77,3  ±  5,2  % и 87,3  ±  4,2  % соот-
ветственно), мышечной болью 
(0 % и 1,5 ± 1,5 % соответственно), 
светобоязнью (0  % и 1,5  ±  1,5  % 
соответственно), гиперемией сли-
зистых оболочек и конъюнктивы, 
затрудненным носовым дыханием, 
кашлем и т.п. В то же время досто-
верного уменьшения проявлений 
бронхообструкции в обеих группах 
не отмечено  – при аускультации 
сухие хрипы (диффузные или оди-
ночные при форсированном выдо-
хе) выслушивались у 28,8  % боль-
ных 1-й группы и у 20,6 % – 2-й.

В результате анализа клини-
ко-фунциональных показателей в 
конце наблюдения (4-й визит) по-
казано, что проводимая терапия 
способствовала достижению по-

ложительных результатов в обеих 
группах сравнения: у всех больных 
1-й и 2-й групп достоверно (p <0,05) 
улучшилось общее состояние и 
повысился уровень физической 
активности, уменьшились клини-
ческие признаки бронхообструк-
ции (отсутствие аускультативных 
проявлений бронхообструкции 
отмечено у 66,7 % больных 1-й и у 
82,5  %  – 2-й группы); сократилась 
частота дневных и/или ночных сим-
птомов с 2,3 ± 0,1 до 0,1 ± 0,5 эпизо-
да в сутки у пациентов 1-й группы 
и с 1,9 ± 0,2 до 0,1 ± 0,6 – 2-й; по-
требность в скоропомощных пре-
паратах – с 3,3 ± 0,2 до 0,3 ± 0,5 раза 
в сутки  – у пациентов 1-й группы 
и с 3,3 ± 0,2 до 0,2 ± 0,7 раза – 2-й. 
Средняя продолжительность ка-
тарального и интоксикационного 
синдромов, длительность обостре-



83

Ч
ел

ов
ек

 и
 Л

ек
ар

ст
во

 –
 К

аз
ах

ст
ан

   
№

 2
 (1

45
), 

20
21

Количество мокроты, мл:
отсутствует 33,3 ± 5,8 28,6 ± 5,7
< 30 45,5 ± 6,1 47,6 ± 6,3
30–50 21,2 ± 5,0 23,8 ± 5,4
50–100 0 0
> 100 0 0

Характер мокроты:
отсутствует 33,3 ± 5,8 36,5 ± 6,1
слизистая 45,5 ± 6,1 39,7 ± 6,2
слизисто-гнойная 16,7 ± 4,6 22,2 ± 5,2
гнойная 4,5 ± 2,6 1,6 ± 1,6
с примесью крови 0 0

Обильное потоотделение 54,5 ± 6,1 68,3 ± 5,9
Слабость 54,5 ± 6,1 46,0 ± 6,3
Светобоязнь 42,4 ± 6,1 38,1 ± 6,1
Суставные и мышечные боли 45,5 ± 6,1 41,3 ± 6,2
Головная боль 57,6 ± 6,1 68,3 ± 5,9
Гиперемия мягкого неба
и задней стенки зева 

87,9 ± 4,0 90,5 ± 3,7

Гиперемия конъюнктивы 80,3 ± 4,9 82,5 ± 4,8
Затрудненное носовое дыхание 87,9 ± 4,0 82,5 ± 4,8
Участие в дыхании вспомогательной мускулатуры:

отсутствует 81,8 ± 4,7 90,5 ± 3,7
присутствует 18,2 ± 4,7 9,5 ± 3,7
парадоксальные движения 0 0

Аускультативные данные:
единичные хрипы
на форсированном выдохе 12,1 ± 4,0 11,1 ± 4,0
диффузные сухие хрипы 78,8 ± 5,0 84,1 ± 4,6
влажные хрипы 9,1 ± 3,5 4,8 ± 2,7
хрипов нет 0 0

Температура тела, °С:
< 37 21,2 ± 5,0 15,9 ± 4,6
37–38 63,6 ± 5,9 76,2 ± 5,4

Частота дыхания в минуту:
< 20 40,9 ± 6,1 34,9 ± 6,0
20–24 53,0 ± 6,1 60,3 ± 6,2
25–30 6,1 ± 2,9 4,8 ± 2,7
> 30 0 0

Артериальное давление, мм рт. ст.:
нормотония 69,7 ± 5,7 66,7 ± 5,9
гипертензия (> 150 / 90) 24,2 ± 5,3 27,0 ± 5,6
гипотензия (< 100 / 60) 6,1 ± 2,9 6,3 ± 3,1

Частота сердечных сокращений в минуту:
60–90 78,8 ± 5,0 87,3 ± 4,2
тахикардия (> 100) 21,2 ± 5,0 12,7 ± 4,2
брадикардия (< 60) 0 0

Ограничение активности 95,5 ± 2,6 93,7 ± 3,1
Дневные симптомы, в сутки 2,6 ± 0,2 2,8 ± 0,2
Ночные симптомы и/или пробуждения 
по поводу БА, в сутки 

2,3 ± 0,1 1,9 ± 0,2

Использование бронхолитиков
при необходимости, в сутки 

3,5 ± 0,3 3,3 ± 0,2

Сатурация крови, % 96,1 ± 0,2 95,8 ± 0,2

Примечание: достоверных различий между группами наблюдения не выявлено (p <0,05).
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ния БА была достоверно короче (р 
<0,05) в группе пациентов, полу-
чавших в составе комплексной те-
рапии Ингавирин (рис. 5).

Обострение БА полностью ку-
пировано у 80,0  ±  5,4  % больных 
1-й группы и у 85,4  ±  5,5  %  – 2-й; 
улучшение достигнуто в 20,0 ± 5,4 и 
14,6 ± 5,5 % случаев соответственно.

На фоне проводимой терапии 
клинические признаки бактери-
ального осложнения (появление 
гнойной мокроты и увеличение ее 
количества на фоне сохраняющейся 
лихорадки), подтвержденные лабо-
раторными данными, развились у 
20,0  ±  5,4  % больных 1-й группы и 
4,9 ± 3,4 % – 2-й, что требовало на-
значения АБП и продления срока 
лечения (рис. 6).

Преждевременного прекраще-
ния лечения вследствие плохого 
комплаенса и развития побочных 
реакций, в  т.ч. токсико-аллергиче-
ских, у больных 2-й группы не отме-
чено. Таким образом, в результате 
обследования пациентов с инфек-
ционным обострением БА вирус-
ные агенты выявлены у 51,7 %, что 
подтверждает ведущую роль этих 
этиопатогенов в развитии обостре-
ния БА. У пациентов с выявленным 
вирусным возбудителем отмечено 
преобладание риновируса (55 %).

Заключение
Результаты применения Ин-

гавирина в составе комплексного 
лечения больных с вирус-ассоци-
ированным обострением БА сви-
детельствуют об эффективности и 
безопасности препарата. Терапевти-
ческая эффективность заключалась 
в достоверном сокращении (в сред-
нем на 1–2 дня) периода лихорадки, 
уменьшении проявлений и продол-
жительности симптомов интокси-
кации, катаральных симптомов, а 
также снижении частоты развития 
бактериальных осложнений на 15 %.

Ингавирин является новым про-
тивовирусным препаратом, эффек-
тивным в отношении вирусов грип-
па типа A (A/H1N1, в  т.ч. A (H1N1) 
pdm09, A/H3N2, A/H5N1), типа В, аде-
новирусной инфекции, парагриппа, 
респираторно-синцитиальной ин-
фекции. Проведенные эксперимен-

тальные токсикологические иссле-
дования свидетельствуют о низком 
уровне токсичности и высоком про-
филе безопасности препарата (LD50 
превышает терапевтическую дозу  
в > 3 000 раз). Препарат не обладает 
мутагенными, иммунотоксически-
ми, аллергизирующими и канцеро-
генными свойствами, не оказывает 
местно-раздражающего действия. 
Ингавирин не влияет на репродук-
тивную функцию, не оказывает эм-
бриотоксического и тератогенного 
действия. Препарат не метаболизи-
руется и выводится из организма в 
неизмененном виде кишечни-
ком (77,0 %) и почками (23,0 %).

Терапевтическая эффектив-
ность и безопасность препара-
та показана в ряде клинических 
исследований [16]. Ингавирин 
имеет уникальный механизм 
действия, а именно: усилива-
ет чувствительность клеток к 
внешним сигналам за счет уве-
личения синтеза интерферо-
новых клеточных рецепторов 

(IFN AR1, IFN AR2). Пораженные 
вирусом клетки в присутствии Ин-
гавирина индуцируют антивирус-
ный статус (активация Stat-1, pPKR 
и MxA белка) и, предположитель-
но, становятся мишенями для лим-
фоцитов и иммунокомпетентных 
клеток, которые, активируясь, уско-
ряют клиренс вирусной инфекции 
[17]. Способность Ингавирина эф-
фективно восстанавливать врож-
денный иммунный ответ выбо-
рочно в инфицированных вирусом 
клетках объясняет клиническую 
эффективность.  n

Рисунок 5. Средняя продолжительность катарального, интоксикационного син-
дромов и длительность обострения БА

Рисунок 6. Частота возникновения бактериальных осложнений у пациентов 
групп сравнения
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Актуальные вопросы современного подхода 
к обследованию беременных и кормящих 
матерей с коронавирусной болезнью 
(COVID-19), защиты персонала и младенцев  
с позиции американского центра по контролю 
и профилактике заболеваний

Актуальные вопросы современного подхода к обследованию беременных и кормящих матерей с 
коронавирусной болезнью (COVID-19), защиты персонала и младенцев с позиции американского 
центра по контролю и профилактике заболеваний.

Я.Л. Геращенко 1, 2

1 Международный медицинский центр «Согаз», Санкт-Петербург 
2 Санкт-Петербургское государственное бюджетное учреждение здравоохранения  
Женская консультация №22, Санкт-Петербург

Введение 
В настоящее время коронави-

русная болезнь (COVID-19) распро-
страняется по планете. Растет чис-
ло заболевших и умерших. Разные 
страны в содружестве пытаются 
найти универсальные меры, позво-
ляющие остановить пандемию. У 
всех имеются свои национальные 
особенности и подходы. Соеди-
ненные Штаты Америки к 27 марта 
2020 года вышли на первое место 
по количеству подтвержденных 
случаев коронавирусной инфекции 
(COVID-19). Поэтому научные пу-
бликации специалистов из США 
должны быть детально изучены для 
использования в Российских реали-
ях.

Материалы и методы 
18 февраля 2020 г. центр по кон-

тролю и профилактике заболева-
ний США и Национальный центр 
иммунизации и респираторных 
заболеваний (NCIRD), отдел ви-
русных заболеваний опубликовали 
рекомендации по профилактике и 
борьбе с коронавирусной болезнью 
(COVID-19) в стационарных аку-
шерских учреждениях [1]. 17 марта 
2020 г. опубликованы рекоменда-
ции, отражающие особенности рас-
пространения коронавирусной ин-
фекции у беременных и кормящих 
женщин [2]. В настоящей публика-

ции проанализированы данные до-
кументы.

Результаты 
COVID-19 - это новая вирусная 

инфекция и мы все еще изучаем 
способ ее распространения, степень 
тяжести болезни, которую она вы-
зывает.

Поскольку родильные отделения 
и отделения по уходу за новорож-
денными различаются по конфигу-
рации, каждое учреждение должно 
учитывать свои соответствующие 
потребности в пространстве и пер-
сонале для предотвращения переда-
чи вируса, вызывающего COVID-19. 
Эти соображения включают в себя 
надлежащую изоляцию беременных 
пациенток, у которых подтвердился 
COVID-19 или находящихся в ста-
дии обследования; базовое обучение 
и переподготовку всего медицинско-
го персонала в этих подразделениях 
для обеспечения правильного со-
блюдения методов инфекционного 
контроля и использования средств 
индивидуальной защиты (СИЗ); 
достаточные и соответствующие 
расходные материалы СИЗ, распо-
ложенные во всех пунктах оказания 
медицинской помощи; а также про-
цессы защиты новорожденных от 
риска развития COVID-19.

Эти рекомендации основаны на 
имеющихся на сегодняшний день 

данных о передаче вируса, вызыва-
ющего COVID-19, и знаниях о дру-
гих вирусах, вызывающих тяжелые 
респираторные заболевания, вклю-
чая грипп, коронавирус тяжелого 
острого респираторного синдрома 
SARS-CoV или ближневосточный 
респираторный синдром (Middle 
Eastern Respiratory Syndrome, MERS-
CoV). Описанные ниже подходы 
являются актуальными до тех пор, 
пока не появятся дополнительные 
данные для уточнения рекомен-
даций по профилактике передачи 
инфекции от человека к человеку в 
стационарных акушерских учреж-
дениях.

Рекомендации  
на догоспитальном этапе
Беременные пациентки, с под-

твержденным COVID-19 или об-
следующиеся, должны уведомить 
акушерское отделение до прибытия, 
чтобы учреждение могло сделать 
соответствующие мероприятия для 
инфекционной защиты (например, 
определить наиболее подходящее 
помещение для родов, обеспечить 
правильное расположение средств 
профилактики и контроля инфек-
ции и средств индивидуальной за-
щиты, проинформировать весь ме-
дицинский персонал, который будет 
участвовать в уходе за пациенткой, 
о необходимости инфекционной за-
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щиты) до прибытия пациентки.
Если беременная пациентка, с 

подтвержденным COVID-19 или 
находящаяся в стадии обследова-
ния, прибывает на транспорте ско-
рой медицинской помощи, водитель 
должен связаться с приемным от-
делением неотложной помощи или 
медицинским учреждением и следо-
вать ранее согласованным местным 
или региональным транспортным 
протоколам. Для получения допол-
нительной информации обратитесь 
к временному руководству специ-
алистов экстренной медицинской 
помощи [3].

 � Маски для лица являются при-
емлемой альтернативой до тех 
пор, пока не будет восстанов-
лена цепочка поставок респи-
раторов. Респираторы должны 
быть использованы для про-
цедур, при которых генериру-
ются респираторные аэрозоли, 
которые представляют наи-
больший риск для медицин-
ским специалистов.

 � Рекомендуется использовать 
средства защиты глаз, халат и 
перчатки.

 � Если существует дефицит хала-
тов, то использование халатов 
должно быть приоритетным 
для проведения процедур со-
провождающихся выделением 
аэрозолей, мероприятий по 
уходу, где ожидаются брызги, 
а также мероприятий по уходу 
за пациентами, в которых есть 
риск возможности передачи 
патогенов на руки и одежду 
медицинских специалистов. 
Когда цепочка поставок будет 
восстановлена, специалисты 
экстренной медицинской по-
мощи должны вернуться к 
использованию респираторов 
для контакта с пациентами с 
установленным или предпола-
гаемым COVID-19.

 � Дезинфицирующие средства 
описаны в обновленном ру-
ководстве по рекомендуемым 
дезинфицирующим средствам, 
зарегистрированным агент-
ством по охране окружающей 
среды Соединенных Штатов 
Америки [4]. 

Медицинские работники долж-
ны своевременно уведомлять персо-
нал инфекционного контроля в сво-
ем учреждении о предполагаемом 
прибытии беременной пациентки, с 
подтвержденным COVID-19.

Во время госпитализации
Медицинские учреждения долж-

ны обеспечить рекомендуемые ме-
тоды инфекционной защиты для 
госпитализированных беременных 
пациенток, у которых подтвердился 
COVID-19 или являющихся обсле-
дуемыми, соответствие временным 
рекомендациям по профилактике 
инфекции и контролю для пациен-
тов с подтвержденной COVID-19 
или лиц, находящихся под наблюде-
нием по COVID-19 в медицинских 
учреждениях [3, 5]. 

Все медицинские учреждения, 
оказывающие акушерскую помощь, 
должны обеспечить условия, для 
обучения персонала и способности 
его осуществлять рекомендуемые 
мероприятия по инфекционной за-
щите. Отдельные медицинские ра-
ботники должны убедиться, что они 
понимают и могут придерживаться 
требований инфекционного кон-
троля.

Медицинские учреждения долж-
ны следовать рекомендациям по 
инфекционному контролю в от-
ношении управления доступом 
посетителей, включая лиц, оказы-
вающих необходимую поддержку 
роженицам (например, супруг, пар-
тнер) [6].

Младенцы, рожденные от мате-
рей с подтвержденным COVID-19, 
должны считаться контактными. 
Таким образом, младенцы должны 
быть изолированы в соответствии 
с руководством по профилактике и 
борьбе с инфекцией [6].

Контакт Матери и Ребенка 
Неизвестно, подвергаются ли 

новорожденные с COVID-19 повы-
шенному риску развития тяжелых 
осложнений. Вызывает беспокой-
ство передача инфекции после рож-
дения через контакт с респиратор-
ными выделениями. Для снижения 
риска передачи вируса, вызываю-
щего COVID-19 от матери к ново-

рожденному, учреждения должны 
рассмотреть вопрос о временном 
отделении от ребенка (например, 
отдельные комнаты) матери, у кото-
рой подтвержден COVID-19 или же 
находящейся в процессе обследова-
ния, до тех пор, пока подозрения, ос-
нованные на возможности передачи 
вируса, не будут сняты, как описано 
в промежуточных рекомендациях 
по размещению госпитализирован-
ных пациентов с COVID-19 [7].

 � · Риски и преимущества вре-
менного отделения матери от 
ее ребенка должны обсуждать-
ся с матерью командой меди-
цинских работников.

 � · Для ребенка должна быть 
предусмотрена отдельная изо-
лированная комната, пока он 
находится в статусе обследуе-
мого. Медицинские учрежде-
ния должны рассмотреть воз-
можность ограничения числа 
посетителей, за исключением 
здоровых родителей или опе-
кунов. Посетители должны 
быть проинструктированы о 
необходимости ношения со-
ответствующих СИЗ, вклю-
чая халат, перчатки, маску для 
лица и средства защиты глаз. 
Если для ухода за новорожден-
ным (например, пеленания, 
купания) и кормления присут-
ствует другая здоровая семья 
или сотрудник, то они должны 
использовать соответствую-
щие СИЗ. Для здоровых чле-
нов семьи соответствующий 
СИЗ включает в себя халат, 
перчатки, маску для лица и за-
щиту глаз. 

Решение о прекращении времен-
ного разлучения матери с ребенком 
должно приниматься в каждом кон-
кретном случае в консультации с 
врачами-клиницистами, специали-
стами по профилактике и контролю 
инфекций, а также должностными 
лицами органов здравоохранения. 
При принятии решения следует 
учитывать тяжесть заболевания, 
признаки и симптомы заболевания, 
а также результаты лабораторных 
исследований на вирус, вызываю-
щий COVID-19, SARS-CoV-2. Сооб-
ражения по прекращению времен-
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ного отделения такие же, как и по 
прекращению мер предосторожно-
сти для госпитализированных па-
циентов с COVID-19 [7]. 

 � Если соседство новорожден-
ного с его больной матерью 
в одной больничной палате 
происходит в соответствии 
с пожеланиями матери или 
является неизбежным из-за 
ограниченных возможностей 
учреждения, персонал дол-
жен рассмотреть вопрос о 
принятии мер по снижению 
воздействия на новорожден-
ного вируса, вызывающего 
COVID-19.

 � Рассмотрите возможность 
использования технических 
средств контроля, таких как 
физические барьеры (напри-
мер, занавес между матерью и 
новорожденным) и удержание 
новорожденного на расстоя-
нии ≥1,8 метров от больной 
матери.

 � Если в комнате для ухода за 
новорожденным нет других 
здоровых взрослых, мать, с 
подтвержденной COVID-19 
или являющаяся обследуемой, 
должна надевать маску для 
лица и соблюдать гигиену рукА 
перед каждым кормлением 
или другим тесным контактом 
со своим новорожденным. Эта 
практика должна продолжать-
ся, пока мать находится в ме-
дицинском учреждении.

Выписка из больницы
Выписка женщин после родов 

должна соответствовать промежу-
точным рекомендациям по прави-
лам поведения госпитализирован-
ных пациентов с COVID-19 [7]. Для 
младенцев, которые еще ожидают 
результаты тестирования или от-
рицательным тестом на вирус, вы-
зывающий COVID-19 при выпи-
ске из больницы, опекуны должны 
принять меры по снижению риска 
передачи инфекции, в том числе в 
соответствии с временным руко-
водством по предотвращению рас-
пространения коронавирусной бо-
лезни 2019 года (COVID-19) в домах 
и жилых помещениях [8].

Будущим матерям
Каков риск беременным женщи-

нам получить COVID-19? Легче ли 
беременным женщинам заболеть 
этой болезнью? Если они заразятся, 
будут ли они тяжелее переносить за-
болевание?

В настоящее время мы не зна-
ем, имеют ли беременные жен-
щины больше шансов заболеть от 
COVID-19, чем обычные люди, и 
подвержены ли они более тяжелому 
течению болезни. Для беременных 
женщин характерны определенные 
изменения, которые могут увели-
чить риск некоторых инфекций. С 
вирусами из того же семейства, что 
и COVID-19, и другими вирусными 
респираторными инфекциями, та-
кими как грипп, беременные жен-
щины имели более высокий риск 
развития осложнений. Беременным 
женщинам всегда важно защитить 
себя от болезней.

Как беременные женщины могут 
защитить себя от COVID-19?

Беременные женщины должны 
делать то же самое, что и остальные 
люди, чтобы избежать заражения. 
Вы можете помочь остановить рас-
пространение COVID-19, предпри-
няв следующие действия:

 � Прикройте свой рот при каш-
ле (использование локтя-хоро-
шая техника)

 � Избегайте людей, которые 
больны

 � Часто мойте руки с помощью 
мыла и воды или дезинфици-
рующего средства для рук на 
спиртовой основе [9]

Может ли COVID-19 вызвать 
проблемы во время беременности?

В настоящее время мы не знаем, 
будет ли COVID-19 вызывать про-
блемы во время беременности или 
влиять на здоровье ребенка после 
рождения.

Во время беременности или ро-
дов

Может ли COVID-19 переда-
ваться от беременной женщины 
плоду или новорожденному?

Мы до сих пор не знаем, может 
ли беременная женщина с COVID 
-19 передать вирус, своему плоду 
или ребенку во время беременно-
сти или родов. Ни у одного ребенка, 

рожденного от матерей с COVID-19, 
не было выявлено положительного 
теста на вирус COVID-19. В этих 
случаях, которых было немного, 
вирус не был обнаружен в образцах 
околоплодных вод или грудного мо-
лока.

Младенцы
Если беременная женщина стра-

дает COVID-19 во время беременно-
сти, будет ли это вредить ребенку?

В настоящее время мы не зна-
ем, существует ли какой-либо риск 
для новорожденного. Было отме-
чено небольшое число сообщений 
о проблемах с беременностью или 
родами (например, преждевремен-
ные роды) у детей, родившихся от 
матерей, у которых во время бере-
менности был получен положитель-
ный результат теста на COVID-19. 
Однако неясно, были ли эти исходы 
связаны с материнской инфекцией. 

Грудное вскармливание
В период временной разлуки 

матерей, намеревающихся кормить 
грудью, следует поощрять сцежи-
вание грудного молока для установ-
ления и поддержания молочного 
запаса. Если это возможно, следует 
предусмотреть молокоотсос. Пре-
жде чем сцеживать грудное молоко, 
матери должны строго соблюдать 
гигиену рук.А После каждого сеан-
са сцеживания все предметы, кон-
тактирующие с грудным молоком, 
должны быть тщательно промыты, 
а весь прибор должен быть соответ-
ствующим образом продезинфици-
рован в соответствии с инструкци-
ями производителя. 

Если мать и новорожденный 
находятся совместно и мать хочет 
кормить грудью, она должна наде-
вать маску и соблюдать гигиену рук 
перед каждым кормлением.

Временное руководство по груд-
ному вскармливанию для матери, с 
подтвержденной COVID-19 или на-
ходящийся в периоде обследования

Это промежуточное руковод-
ство предназначено для женщин, 
у которых подтвердилось нали-
чие COVID-19 или которые на-
ходятся в периоде обследования 
(persons-under-investigation PUI) 
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на COVID-19 и в настоящее время 
кормят грудью. Руководство осно-
вано на том, что в настоящее время 
известно о COVID-19 и передаче 
других вирусных респираторных 
инфекций. Центр по контролю и 
профилактике заболеваний США 
обновит данное руководство при 
необходимости по мере поступле-
ния дополнительной информа-
ции. Для руководства по грудному 
вскармливанию в непосредствен-
ном послеродовом периоде необхо-
димо обратиться к промежуточным 
рекомендациям по профилактике 
инфекции и борьбе с коронавирус-
ной болезнью 2019 года (COVID-19) 
в стационарных акушерских учреж-
дениях [3].

Передача COVID-19 через 
грудное молоко
Многое неизвестно о том, как 

распространяется COVID-19. 
Считается, что распространение 
инфекции от человека к человеку 
происходит главным образом ре-
спираторным путем при кашле или 
чихании инфицированного челове-
ка, подобно тому, как распростра-
няется грипп и другие респира-
торные патогены. В ограниченных 
исследованиях у женщин с COVID 
-19 и другой коронавирусной ин-
фекцией, тяжелым острым респи-
раторным синдромом, вирус не 
был обнаружен в грудном молоке; 
однако мы не знаем, могут ли ма-

тери с COVID -19 передавать вирус 
через грудное молоко.

За пределами непосредствен-
ного послеродового периода центр 
по контролю и профилактике за-
болеваний США рекомендует мате-
ри с гриппом продолжать грудное 
вскармливание или кормить ребен-
ка сцеженным грудным молоком, 
принимая меры предосторожности, 
чтобы избежать распространения 
вируса на своего ребенка.

Выводы 
В настоящее время нет данных 

о том, имеют ли беременные жен-
щины больше шансов заболеть 
COVID-19, чем обычные люди, и 
являются ли они более склонны-
ми к тяжелым формам течения 
болезни. А также существует ли 
какой-либо риск для новорожден-
ного заразится от беременной жен-
щины, у которой есть COVID-19. 
Мы не знаем, могут ли матери с 
COVID -19 передавать вирус через 
грудное молоко, однако вирус не 
был обнаружен в грудном молоке. 
Грудное молоко обеспечивает за-
щиту от многих болезней и явля-
ется лучшим источником питания 
для большинства младенцев. Есть 
редкие исключения, когда грудное 
вскармливание или кормление сце-
женным грудным молоком не реко-
мендуется. Вопрос о том, начинать 
или продолжать грудное вскарм-
ливание или нет, должен решать-

ся матерью совместно с ее семьей 
и медицинскими работниками. 
Мать с подтвержденным COVID- 
19 а также в период обследования 
должна принять все возможные 
меры предосторожности, чтобы из-
бежать заражение своего ребенка. 
Необходимо мыть руки перед при-
косновением к ребенку и носить 
маску для лица, если это возможно, 
во время кормления грудью. Бере-
менные пациентки должны уве-
домить акушерское отделение до 
прибытия, чтобы учреждение мог-
ло организовать соответствующие 
мероприятия для инфекционной 
защиты. Все медицинские учрежде-
ния, оказывающие акушерскую по-
мощь, должны обеспечить условия, 
чтобы персонал имел необходимые 
средства защиты, был правильно 
обучен и способен осуществлять 
рекомендуемые противоинфекци-
онные мероприятия. 

Примечание: A – гигиена рук включа-
ет использование дезинфицирующего 
средства для рук на спиртовой основе, 
содержащего от 60% до 95% спирта до и 
после всех контактов с пациентом, кон-
такта с потенциально инфекционным 
материалом, а также перед надеванием 
и после снятия СИЗ, включая перчат-
ки. Гигиена рук также может быть вы-
полнена путем мытья с мылом и водой 
в течение не менее 20 секунд. Если руки 
заметно загрязнены, используйте мыло 
и воду, прежде чем воспользоваться де-
зинфицирующим средством для рук на 
спиртовой основе.  n

Список литературы:
1.  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/inpatient-obstetric-healthcare-guidance.html
2.  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-precautions/pregnancy-breastfeeding.html?CDC_AA... 
3.  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/guidance-for-ems.html 
4.  https://www.epa.gov/pesticide-registration/selected-epa-registered-disinfectants.
5.  https://www.rmj.ru/articles/infektsiya/obzor-klinicheskikh-rekomendatsiy-po-vedeniyu-patsientov-s-po...
6.  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/infection-control/control-recommendations.html
7.  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/disposition-hospitalized-patients.html
8.  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/guidance-prevent-spread.html
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Эффективность современных 
антигистаминных препаратов при 
лечении хронической крапивницы

Крапивница (от лат. urtica – крапива) – группа заболеваний, характеризующихся развитием 
зудящих волдырей и/или ангиоотеков [1]. Состояния, при которых волдыри являются симптомом 
(кожные тесты, аутовоспалительные синдромы (заболевания, вызванные мутациями в протеин-
кодирующих генах, играющих ведущую роль в регуляции воспалительного ответа), анафилаксия, 
наследственный ангиоотек и т. п.), не относятся к крапивнице.

В.В. Скворцов, д.м.н., доцент, У.А. Халилова, Е.М. Скворцова
ФГБОУ ВО ВолгГМУ МЗ РФ

По данным эпидемиологиче-
ских исследований известно, хро-
ническая крапивница поражает до 
1,8% взрослого и 0,1–3% детского 
населения. Распространенность 
острой крапивницы – 8–20%. Про-
должительность заболевания у 
взрослых составляет 6–12 нед. у 
52,8%, 3–6 мес. у 18,5%, 7–12 мес. у 
9,4%, от 1 года до 5 лет – у 8,7% и 
более 5 лет – у 11,3% [3]. Взрослые 
болеют чаще детей, женщины чаще 
мужчин [4].

Крапивницу классифицируют 
по продолжительности течения, по 
типам и подтипам. У одного боль-
ного могут быть две и более разных 
форм крапивницы. Для острой кра-
пивницы характерно развитие вол-
дырей и/или ангиоотеков в период 
менее 6 нед. Физическая крапив-
ница может протекать хронически, 
поэтому эти формы включены в 
классификацию хронической кра-
пивницы. В течении разных форм 
крапивницы есть особенности, на-

пример, замедленная крапивница от 
давления представляет собой отек 
в месте давления, развивающийся 
через несколько часов после воздей-
ствия провоцирующего фактора. 
Иногда у пациентов с хронической 
крапивницей развиваются изолиро-
ванные отеки без волдырей.

Патофизиология
Крапивница возникает вслед-

ствие высвобождения гистамина, 
брадикинина, калликреина и дру-
гих вазоактивных веществ из ма-
стоцитов и базофилов в верхних 
слоях дермы, что приводит к фор-
мированию внутрикожного отека 
вследствие дилатации капилляров 
и венул, а в некоторых случаях – 
из-за лейкоцитарной инфильтра-
ции [2].

Этот процесс может быть опос-
редован как иммунными, так и не-
иммунными механизмами.

Иммуноопосредованная акти-
вация мастоцитов включает:

� реакции гиперчувствитель-
ности I типа, при которых 
связывающие аллерген IgE 
антитела взаимодействуют с 
высокоафинными рецептора-
ми клеточной мембраны ма-
стоцитов и базофилов;

� аутоиммунные нарушения, 
при которых антитела к IgE 
рецептору перекрестно взаи-
модействуют с IgE рецептора-
ми и вызывают дегрануляцию 
мастоцитов [5].

Неиммуноопосредованная ак-
тивация мастоцитов включает:

� прямую неаллергическую ак-
тивацию мастоцитов под дей-
ствием определенных лекар-
ственных веществ;

� индуцированное лекарствен-
ными препаратами ингибиро-
вание циклооксигеназы, что, 
в свою очередь, приводит к 
активации мастоцитов по ме-
ханизмам, которые пока пло-
хо изучены;

УДК 616.514-02

Ключевые слова:  крапивница, аллергический ринит, антигистаминные препараты, гитаминовые Н1-рецепторы. 

Efficacy of modern antihistamins in treatment of chronic urticaria
V.V.Skvortsov, U.A.Khalilova, Skvortsova E.M.
VSMU
Summary: this review focuses on clinical issues, approaches to the diagnosis and treatment of chronic urticaria.
Key words: urticaria, allergic rhinitis, antihistamines, histamine H1 receptors.
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� активацию под действием фи-
зических или эмоциональных 
стимулов; механизм, лежа-
щий в основе этого явления, 
мало изучен, однако, вероят-
но, речь идет о высвобожде-
нии нейропептидов, которые 
взаимодействуют с мастоци-
тами [8].

Этиология
Крапивницу дифференцируют 

на острую (менее 6 недель) и хро-
ническую (более 6 недель); острая 
крапивница встречается значи-
тельно чаще (70% случаев) хрони-
ческой (30%).

Острая крапивница чаще всего 
является следствием реакций ги-
перчувствительности I типа.

Иногда может быть идентифи-
цирован предполагаемый пусковой 
фактор (например, лекарственный 
препарат, прием определенной 
пищи, укус насекомого, инфекция)
[6].

Хроническая крапивница 
чаще всего является:

� идиопатической;
� аутоиммунным заболевани-

ем.
Хроническая крапивница часто 

персистирует длительное время 
(месяцы, годы) и беспричинно ис-
чезает [7].

Диагностика
Диагностика крапивницы не 

требует лабораторного подтверж-
дения (в отличие от диагностики 
причин крапивницы). Учитывая 
неоднородность крапивницы, 
обследование следует начинать 
с детального изучения анамнеза 
и физикального исследования, а 
также основных лабораторных 
методов, позволяющих исклю-
чить тяжелые системные заболе-
вания. Расширенное диагностиче-
ское обследование, направленное 
на выяснение причины крапив-
ницы, обосновано у пациентов с 
длительно сохраняющейся, тяже-
лой и/или персистирующей кра-
пивницей [3]. Причиной крапив-
ницы могут быть заболевания и 
состояния, ассоциированные с 
хронической крапивницей: ау-
тоиммунный тиреоидит, вирус-
ные инфекции (гепатит А и В), 
бактериальные инфекции (на-
пример, заболевания желудоч-
но-кишечного тракта, вызванные 
Helicobacter pylori), паразитар-
ные инвазии, неинфекционные 
хронические воспалительные 
процессы (гастрит, рефлюкс, эзо-
фагит, холецистит), неспецифиче-
ская пищевая гиперчувствитель-
ность или атопия, аутоиммунные 
заболевания [2].

Анамнез 
1.   Описание вида, размера, лока-

лизации  элементов, длитель-
ность сохранения элемента, на-
личие зуда, боли и т.д. 

2.  Наличие и/или отсутствие ан-
гиоотеков и их локализация. 

3.  Начало и длительность  эпизода 
крапивницы. 

4.  Эффективность  лечения пре-
паратами Н1-антигистаминных 
рецепторов.

 5. Связь появления элементов с 
временем  суток,  с  менструаль-
ным циклом и т.д.

6.  Связь обострения с приемом 
ряда лекарственных препаратов 
(аспирин, и/или НПВП, или ин-
гибиторов АПФ и др.) [5].

7.  Стресс. 
8.  Отягощенный семейный анам-

нез по наличию атопических  
заболеваний, крапивницы. 

9.   Физические стимулы обостре-
ния крапивницы. 

10. Связь обострений с приемом 
пищи. 

11. Профессиональные факторы, 
хобби. 
Физикальное обследование 

1. Диагностика крапивницы ви-
зуальная. Лабораторное под-
тверждение требуется только 
для выявления причины забо-
левания.

Волдыри Ангиоотек

Наличие
волдырей?> 24 часа?

> 6 нед?

Биопсия/
дерматоскопия

Признаки 
васкулита

Уртикарный
васкулит

Физическая
крапивница

Другие виды
крапивницы

Хроническая
крапивница

Острая
крапивница

Наследственный
и приобретенный

АНО

Поздняя 
компрессионная

крапивница

Опрос/
физикальное
исследование

Опрос/
Компрессионная

просьба

+

+

+

+

+

–

–

–

–

–
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2. Волдырь при крапивнице имеет 
три характерных признака:
� центральный отек разных 

размеров, почти всегда окру-
женный рефлекторной эрите-
мой; 

� зуд, иногда ощущение жже-
ния;

� обратимость, волдырь исче-
зает бесследно в течение 1–24 
ч. 

3.  Ангиоотек характеризуется сле-
дующими признаками [8]:
�  быстроразвивающийся отек 

глубоких слоев дермы, под-
кожной клетчатки и подсли-
зистого слоя; 

� чувство распирания и болез-
ненности чаще, чем зуд;

� эритема может отсутство-
вать; 

� разрешение в период до 72 ч. 
4.  Резидуальная гиперпигмен-

тация, особенно на голенях, 
указывает на уртикарный 
васкулит, буллезные эле-
менты заставляют думать 
о буллезном пемфигоиде и 
герпетиформном дермати-
те. Красновато-коричневые 
пятна, превращающиеся в 
волдыри после расчесывания, 
указывают на пигментную 
крапивницу. Пальпируемая 
пурпура на нижних конечно-
стях часто сопровождает ва-
скулит. 

5.  Выявление клинических при-
знаков атопии (бронхоспазм, 
ринит, конъюнктивит). 

6.  Измерение АД, ЧСС. 
7.  Измерение температуры тела. 
8.  Определение размеров перифе-

рических лимфатических узлов, 
печени, селезенки. 

9.  Аускультация легких, сердца. 
10. Пальпаторное исследование 

брюшной полости. 
Клинико-лабораторные иссле-

дования 
Не рекомендуется проводить 

интенсивное скрининговое обсле-
дование всех пациентов с крапив-
ницей для выявления причин забо-
левания [5].

Не рекомендуется проводить 
обследование в случае острой кра-
пивницы, за исключением случаев 

указания в анамнезе на провоци-
рующий фактор. В 95% случаев 
острая крапивница самостоятель-
но купируется в течение 2 недель 
и достаточно эффективно лечится 
антигистаминными препаратами 
(в тяжелых случаях может потре-
боваться применение ГКС). 

Обследование при хрониче-
ской крапивнице показано для 
выявления причины заболевания. 
В случае хронической спонтанной 
крапивницы рекомендуется огра-
ниченный спектр обязательного. 
Спектр диагностики, кроме рутин-
ных методов обследования, дик-
туется клинической ситуацией и 
анамнезом пациента.

Принципы лечения 
� элиминация и устранение 

причин и триггеров; 
� симптоматическая терапия, 

направленная на снижение 
высвобождения медиаторов 
тучными клетками и реализа-
цию эффектов этих медиато-
ров; 

� индукция толерантности.

Алгоритм терапии
Антигистаминные препараты ис-

пользуются в клинической практике 
с 1950-х гг. для лечения разных видов 
крапивницы. В 1980-е гг. были вне-
дрены антигистаминные препараты, 
или Н1-блокаторы 2-го поколения. В 
настоящее время антигистаминные 
препараты разделяют на 3 поколе-
ния, различающиеся степенью се-
лективности к Н1-рецепторам, срод-
ством к другим типам рецепторов, 
проникновением через гематоэнце-
фалический барьер (ГЭБ) и наличи-
ем других нежелательных эффектов. 
Первое поколение представлено 
старыми препаратами, имеющими 
невысокую селективность действия 
к Н1-рецепторам и обладающими 
выраженным седативным действи-
ем; 2-е поколение – неседативные 
препараты с более высокой селек-
тивностью и аффинностью к Н1-
рецепторам; 3-е поколение представ-
лено метаболитами препаратов 2-го 
поколения: дезлоратадин, левоцети-
ризин, фексофенадин [9]. Согласно 
консенсусу CONGA, выделение 3-го 
поколения было вызвано описанием 

Первая линия терапии

Современные Н1-АГ второго 
поколения

Вторая линия терапии

Повысить до 4-кратной дозу 
современных Н1-АГ препаратов

Третья линия терапии

Омализумаб или циклоспорин А или 
монтелукаст

Короткий (минимум 10 дней) курс ГКС 
может быть проведен в любое время. 
Показание – тяжесть обострения.

Если симптомы сохраняются 
через 2 недели

Если симптомы сохраняются 
через 1–4 недели
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отличительных характеристик: на-
личием противовоспалительного эф-
фекта наряду с антиаллергическим 
действием; лучшим профилем поль-
за/риск; отсутствием кардиотоксич-
ности; отсутствием лекарственных 
взаимодействий (через активность 
цитохрома Р450 и Р-гликопротеина); 
отсутствием седативного эффекта; 
характером фармакологического 
взаимодействия с рецепторами [3]. 
Новые антигистаминные препара-
ты 2-го и 3-го поколения обладают 
целым рядом дополнительных анти-
аллергических и противовоспали-
тельных эффектов: оказывают мем-
браностабилизирующее действие на 
тучные клетки и базофилы; тормо-
зят синтез медиаторов системного 
аллергического воспаления, в т. ч. 
хемокинов и цитокинов (лейкотри-
ена С4, простагландина D2, интер-
лейкинов 3, 4, 8, 13, фактора некроза 
опухоли, гранулоцитарно-макрофа-
гального колониестимулирующего 
фактора, хемокинов типа RANTES), 
тучными клетками и базофилами; 
ингибируют повышение проницае-
мости эпителиальных клеток; пода-
вляют хемотаксис (процесс выхода 
лейкоцитов из сосудистого русла в 
поврежденную ткань) и активацию 
нейтрофилов, эозинофилов; инги-
бируют образование супероксидно-
го радикала активированными по-
лиморфноядерными нейтрофилами 
и экспрессию молекул адгезии Р-, 
Е-селектина и ICAM-1, а также ин-
дуцированное эозинофилами выде-
ление ICAM-1 и других медиаторов 
воспаления; IgE-зависимое выде-
ление гистамина, лейкотриена С4, 
простагландина D2. Механизмы до-
полнительного противовоспалитель-
ного и антиаллергического действия 
антигистаминных препаратов прямо 
не связаны с воздействием на Н1-
рецепторы. Мембраностабилизиру-
ющее действие Н1-антигистаминов 
опосредуется прямым ингибирую-
щим взаимодействием с мембран-
ными кальциевыми каналами, а 
также уменьшением выхода ионов 
кальция из внутриклеточных депо. 
Механизм противовоспалительно-
го эффекта антигистаминных пре-
паратов связан с подавлением глав-
ного фактора транскрипции – гена 

регулятора нуклеарного фактора-κB 
(NF-κB), который регулирует про-
дукцию большинства провоспали-
тельных цитокинов и активируется 
через Н1-рецепторы даже при от-
сутствии гистамин. Противовос-
палительный эффект новых анти-
гистаминных препаратов включает 
down-регуляцию высвобождения ме-
диаторов воспаления, экспрессии 
цитокинов, клеточной адгезии, хе-
мотаксиса и up-регуляцию иммуно-
реактивности нейтрофилов и эпите-
лиальных клеток. По выраженности 
эффекта подавления активности NF-
κB препараты 2–3-го поколения рас-
полагаются в следующем порядке: 
дезлоратадин > цетиризин > лората-
дин > фексофенадин [8].

Особенности препарата 
ФЕКСОФЕН-сановель 
(фексофенадин)
ФЕКСОФЕН-сановель 180 явля-

ется специфическим антагонистом 
гистаминовых Н1–рецепторов. Фек-
софенадин является фармакологиче-
ски активным  метаболитом  терфе-
надина.

ФЕКСОФЕН-сановель 180 в тера-
певтических дозах не обладает анти-
холинергической, антиадренергиче-
ской или антидопаминергической 
активностью. Даже в высоких дозах 
ФЕКСОФЕН-сановель 180 не блоки-
рует медленные калиевые каналы в 
миокардиоцитах, не обладает кардио-
токсическим эффектом (пролонгиро-
вание QT-интервала, аритмии). ФЕК-
СОФЕН-сановель 180 не проходит 
через гематоэнцефалический барьер 
и, следовательно, не вызывает седа-
тивный эффект [9].

Фексофенадин является, в основ-
ном, неконкурентным блокатором 
Н-1 рецепторов.

У сенсибилизированных анти-
геном добровольцев Фексофенадин 
после однократного приема в дозе 
60 мг или 120 мг вызывал клиниче-
ски выраженный антиаллергический 
эффект через 60 минут. В рандомизи-
рованном исследовании была обна-
ружена более высокая антиаллерги-
ческая активность у фексофенадина в 
дозе 120 мг по сравнению с лоратиди-
ном (кларитином) в дозе 10 мг. Фек-
софенадин не влияет на концентра-

цию эритромицина и кетоконазола в 
плазме крови.

Изменения дозировки фексофена-
дина при его назначении в сочетании 
с эритромицином или кетоконазолом 
не требуется. В силу избирательного 
взаимодействия Фексофенадина с ре-
цепторами и изменения химической 
структуры его предшественника тер-
фенадина у Фексофенадина практи-
чески полностью отсутствуют побоч-
ные эффекты.

Антигистаминный эффект Фек-
софенадина (ФЕКСОФЕН-сановель) 
начинает проявляться в течение пер-
вого часа после приема, достигая мак-
симума через 6 часов и продолжается 
в течение 24 часов.

После 28 дней приема подобного 
препарата (ФЕКСОФЕН-сановель) не 
наблюдалось привыкания [1].

Основными показаниями для 
назначения антигистаминных пре-
паратов третьего поколения – ФЕК-
СОФЕН-сановель (Фексофенадин) 
являются те проявления аллергии, 
в развитии которых определенную 
роль играет гистамин.

Поэтому  ФЕКСОФЕН-сановель 
(Фексофенадин)  назначают взрос-
лым и детям старше 12 лет при аллер-
гическом рините и поллинозе в дозе  
120 мг/сут однократно, при крапив-
нице – 180 мг/сут однократно. Детям 
6–11 лет при аллергическом рините и 
поллинозе – по 30 мг 2 раза в сутки. 
У пациентов с хронической почечной 
недостаточностью – 30 мг однократ-
но [9].

Таким образом, по  новым реко-
мендациям ФЕКСОФЕН-сановель 
имеет уровень доказательности А:

� эффективен. Последнее по-
коление антигистаминных 
средств характеризуется бы-
стрым снятием аллергических 
реакций,

� практичен. Не вызывает сон-
ливость, отсутствует необходи-
мость изменять дозу у лиц по-
жилого возраста,

� безопасен. Отсутствует 
взаимо действие с другими ле-
карственными препаратами, не 
возникает привыкания, не сни-
жается его всасывание при при-
еме с пищей, выводится из орга-
низма в неизмененном виде. n



94

Ч
ел

ов
ек

 и
 Л

ек
ар

ст
во

 –
 К

аз
ах

ст
ан

   
№

 2
 (1

45
), 

20
21

КЛУБ ПУЛЬМОНОЛОГОВ КРАПИВНИЦА: НОВОЕ В ЛЕЧЕНИИ
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Инструкция по медицинскому применению лекарственного средства 
ФЕКСОФЕН-сановель 180

УТВЕРЖДЕНА
Приказом председателя
 Комитета фармации
 Министерства здравоохранения 
Республики Казахстан
22 декабря 2017 г., № N012483

ТОРГОВОЕ НАЗВАНИЕ

ФЕКСОФЕН – сановель 180

МЕЖДУНАРОДНОЕ  
НЕПАТЕНТОВАННОЕ НАЗВАНИЕ

Фексофенадин

ЛЕКАРСТВЕННАЯ ФОРМА

Таблетки, покрытые оболочкой, 180 мг

СОСТАВ

Одна таблетка содержит
активное вещество – фексофенадина гидрохло-
рид 180 мг
вспомогательные вещества: целлюлоза микро-
кристаллическая РН101, натрия кроскармеллоза, 
крахмал прежелатинизированный, кремния ди-
оксид коллоидный, поливинилпирролидон К-30, 
магния стеарат

состав оболочки: Опадрай Розовый II 31F24886 (лак-
тозы моногидрат, гидроксипропилметилцеллюлоза 
(ГПМС 15сР), титана диоксид Е171, полиэтиленгли-
коль 4000 (ПЭГ), гипромеллоза 15 сР/железа (III) ок-
сид красный Е172 (3:1))

ОПИСАНИЕ

Таблетки продолговатой формы, с двояковыпуклой 
поверхностью, покрытые оболочкой розового цвета 

ФАРМАКОТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ ГРУППА

Антигистаминные препараты системного действия. 
Антигистаминные препараты системного действия 
другие. Фексофенадин.
Код АТХ R06AX26 

Фармакологические свойства
ФФФФФФФФФФФФФФФПосле приема внутрь фексофенадин быстро всасы-
вается из желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) и до-
стигает максимальной концентрации в плазме крови 
(Cmax) через 2.6 ч. Среднее значение максимальной 
концентрации (Cmax) после приема дозы 120 мг 1 раз в 
сутки составляет приблизительно 427 нг/мл. При су-
точной дозе 180 мг средняя величина Cmax прибли-
зительно 494 нг/мл. Фармакокинетика фексофенади-
на при приеме внутрь в дозе 120 мг 2 раза/сут носит 
линейный характер. Доза фексофенадина в 240 мг, 

принимаемая дважды в сутки, вызывает увеличение 
AUC (площади под кривой) стадии насыщения не-
сколько больше пропорционального (8,8%).
Связывание с белками крови составляет 60 – 70 %.
Примерно 5 % принятой дозы подвергается метабо-
лизму.
Период полувыведения (T1/2) в условиях равновес-
ного состояния составляет примерно 14.4 ч. В стар-
шей возрастной группе (старше 65 лет) показатели 
T1/2 сопоставимы с таковыми у взрослых. 
80 % и 11 % принятой дозы выводится с калом и мо-
чой, соответственно.
ФФФФФФФФФФФФФФФ
ФЕКСОФЕН-сановель 180 является специфическим 
антагонистом гистаминовых Н1–рецепторов. Фексо-
фенадин является фармакологически активным ме-
таболитом терфенадина.
ФЕКСОФЕН-сановель 180 в терапевтических дозах 
не обладает антихолинергической, антиадренер-
гической или антидопаминергической активностью. 
Даже в высоких дозах ФЕКСОФЕН-сановель 180 не 
блокирует медленные калиевые каналы в миокарди-
оцитах, не обладает кардиотоксическим эффектом 
(пролонгирование QT-интервала, аритмии). ФЕКСО-
ФЕН-сановель 180 не проходит через гематоэнце-
фалический барьер и, следовательно, не вызывает 
седативный эффект. 

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ

• облегчение симптомов, вызванных хрониче-
ской идиопатической крапивницей у взрослых 
и детей старше 12 лет

СПОСОБ ПРИМЕНЕНИЯ И ДОЗИРОВКА

Рекомендуемая доза для взрослых и детей старше 
12 лет составляет 180 мг 1 раз в день перед едой, 
запивая водой. 
Продолжительность курса устанавливает лечащий 
врач.
Особые группы пациентов
Исследования в особых группах риска (пожилые па-
циенты или пациенты с нарушением функции почек 
или печени) показывают, что нет необходимости в 
коррекции дозы у таких пациентов.

ПОБОЧНЫЕ ДЕЙСТВИЯ

Часто (от ≥1/100 до <1/10)
• головная боль, сонливость, головокружение
• тошнота 

Нечасто (от ≥1/1000 до <1/100)
• усталость

У взрослых больных, в постмаркетинговом периоде 
были зарегистрированы следующие нежелатель-
ные явления (частота неизвестна):

• реакции гиперчувствительности, проявля-
ющиеся в виде ангионевротического отека,  



чувство сдавления в груди, одышки, гиперемии 
и системной анафилактической реакции 

• бессонница, повышенная раздражительность, 
нарушения сна или кошмары/страшные снови-
дения (паронирия)

• тахикардия, ощущение усиленного сердцеби-
ения

• диарея
• сыпь, крапивница, зуд

ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ

• повышенная чувствительность к фексофенади-
ну или к любому из вспомогательных веществ

• детский возраст до 12 лет
• беременность и период лактации 

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ

ФЕКСОФЕН-сановель 180 не биотрансформируется 
в печени и поэтому не взаимодействует с другими 
препаратами, метаболизирующимися печенью.
Антациды могут влиять на биодоступность ФЕКСО-
ФЕН-сановель 180. Рекомендуемый интервал вре-
мени между приемом ФЕКСОФЕН-сановель 180 и 
антацидов, содержащих гидроксид алюминия или 
магния, составляет 2 ч.
При одновременном приеме ФЕКСОФЕН-сановель 
180 с эритромицином или кетоконазолом возможно 
увеличение концентрации фексофенадина в плазме 
в 2 – 3 раза. Воздействие на интервал QT не связано 
с этими изменениями; частота побочных реакций не 
увеличивается по сравнению с назначением каждого 
из этих веществ в отдельности. Вышеупомянутое по-
вышение плазменного уровня фексофенадина, веро-
ятно, вызвано улучшением абсорбции и снижением 
билиарной, либо желудочно-кишечной экскреции.
Взаимодействия с омепразолом не наблюдается.

ОСОБЫЕ УКАЗАНИЯ

Следует соблюдать осторожность при назначении 
ФЕКСОФЕН-сановель 180 больным пожилого возрас-
та и больным с нарушением функции печени или почек 
из-за ограниченных данных о лечении таких больных.
Больных с известным сердечно-сосудистым заболе-
ванием (в прошлом или текущим) необходимо пред-
упреждать о том, что антигистаминовые препараты 
могут вызывать нежелательные реакции в виде тахи-
кардии и ощущения усиленного сердцебиения (см. 
«Побочные действия»).
Применение в педиатрии
Эффективность и переносимость ФЕКСОФЕН-сано-
вель 180 у детей младше 12 лет не изучались.
Особенности влияние лекарственного средства на 
способность к вождению транспортным средством 
или  потенциально опасными механизмами
В связи фармакодинамическими особенностями 
ФЕКСОФЕН-сановель 180 не оказывает влияния на 
способность к вождению автотранспорта и управ-
лению механизмами. Тем не менее, некоторым чув-
ствительным больным с нестандартной реакцией на 
лекарственное средство, рекомендуется проверить 
индивидуальную реакцию перед тем, как приступить 
к работе, требующей концентрации внимания.

ПЕРЕДОЗИРОВКА

Симптомы: головокружение, сонливость, усталость, 
сухость во рту.
Лечение: симптоматическая и поддерживающая те-
рапия. Удаление фексофенадина гидрохлорида из 
крови с помощью гемодиализа неэффективно.

ФОРМА ВЫПУСКА И УПАКОВКА

По 10 таблеток помещают в контурную ячейковую 
упаковку из пленки поливинилхлоридной/поливи-
нилдихлоридной и фольги алюминиевой печатной 
лакированной. 
По 1 или 2 контурной упаковки вместе с инструкци-
ей по медицинскому применению на государствен-
ном и русском языках помещают в пачку из картона.

УСЛОВИЯ ХРАНЕНИЯ

Хранить при температуре не выше 25˚C.
Хранить в недоступном для детей месте!

СРОК ХРАНЕНИЯ

3 года
Не применять по истечении срока годности.

УСЛОВИЯ ОТПУСКА ИЗ АПТЕК

По рецепту

ПРОИЗВОДИТЕЛЬ

Фармако-индустриальная торговая компания 
«Сановель», Турция 
34580 Силиври/Стамбул/Турция 

ДЕРЖАТЕЛЬ РЕГИСТРАЦИОННОГО 
УДОСТОВЕРЕНИЯ 
Фармако-индустриальная торговая компания 
«Сановель», Турция 

Наименование, адрес и контактные данные ор-
ганизации на территории Республики Казахстан, 
принимающей претензии (предложения) по каче-
ству лекарственных средств от потребителей и 
ответственной за пострегистрационное наблюде-
ние за безопасностью лекарственного средства 
Филиал АО «Сановель Илач Санаий ве Тиджарет 
Аноним Ширкети»
Республика Казахстан, 050059
г. Алматы, ул. Хаджи Мукана, 26А
Телефон: 8 (727) 264 73 05, 8 701 014 1182
Факс: 8 (727) 262 00 12 
эл.адрес: sanovel@mail.ru 

За дополнительной информацией Вы можете 
обратиться в ТОО «Абботт Казахстан», 
050060, Республика Казахстан, 
г. Алматы, ул.Ходжанова 92, офис 90. 
Тел.: +7 727 2447544, факс: +7 727 2447644, 
email: pv.kazakhstan@abbott.com
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Пульмонологами 
даны рекомендации, 
как укрепить 
легочную систему 
и противостоять 
коронавирусу
Для того, чтобы укрепить 
легкие, и не допустить развития 
осложнений в случае заражения 
коронавирусной инфекцией 
медики рекомендуют применить 
очищающие легкие методы.

Применение методов очищения помо-
жет освободить дыхательную систему, что 
особенно актуально в условиях пандемии, 
вызванной коронавирусной инфекцией. 
Установлено, что сухой и холодный воздух, 
способен ухудшить состояние легких, что 
приводит к нарушению в них кровообраще-
ния.

По мнению специалистов, вдыхание не 
очень горячего пара способствует улучше-
нию дыхательной функции. Отлично заре-
комендовал себя и зеленый чай. Наличие в 
его составе полифенолов способствует сни-
жению воспалительных процессов в тканях 
легких. В издании Journal of Nutrition опу-
бликованы результаты исследования, кото-
рые показали, что употребление двух чашек 
зеленого чая в день снижает риск развития 
хронической обструктивной болезни лег-
ких.

Отличные очищающие качества выявле-
ны и в куркуме. Наличие в данной приправе 
противовоспалительных соединений также 
способствует укреплению легочной систе-
мы. Добавление в чай перечной мяты помо-
жет очистить дыхательные пути от лишней 
слизи, и снизить процессы воспаления.

Не стал исключением и мед. Наличие 
мощных противовирусных и антибактери-
альных соединений помогает справиться с 
приступами кашля и проблемой сна у де-
тей. По данным научной работы, материа-
лы которой опубликовало издание JAMA 
Pediatrics, достаточно принять напиток из 
меда за 30 минут до сна. В то же время не 
стоит забывать о ежедневных умеренных 
физических нагрузках, которые благотвор-
но влияют на функцию легких. Об этом на-
помнила Американская легочная ассоциа-
ция.

Влажный воздух в 
помещении снижает риск 
заражения вирусами 
По данным американских специалистов из 
Политехнического университета Виргинии, 
на снижение риска распространения 
многих вирусов, в том числе и нового 
коронавируса, большое влияние оказывает 
влажность воздуха в помещении.

В ходе проведенных исследований было доказа-
но, что влажный воздух оказывает на оболочку ви-
русных частиц разрушающее действие, приводящее 
к инактивации патогена. К тому же более влажный 
воздух способствует облегчению дыхания, исключая 
возможность пересыхания дыхательных путей, сни-
жая риск их микротравматизации и риск инфициро-
вания. Эти данные подтвердил ряд экспериментов по 
сохранению жизнеспособности вируса во влажном 
воздухе помещений и более сухом. Оказалось, что 
вероятность передачи вирусных инфекций воздуш-
но-капельным путем была гораздо выше в помеще-
ниях с сухим воздухом.

Ученые также отмечают, что переувлажнение 
воздуха может стать причиной роста грибков, вызы-
вающих образование плесени. Этот момент следует 
особенно учитывать людям, склонным к аллергиям 
и астме.
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Перечислены способы 
укрепления легких до и после 
COVID-19
Более затяжное течение пневмонии, 
развившейся на фоне коронавирусной 
инфекции, приводит к разрушению мембран 
альвеол, стенок капилляров, образованию 
микротромбов, снижению поступления 
кислорода в организм. Для того, чтобы 
снизить вероятность развития таких явлений, 
и быстрее восстановить функцию легких 
после перенесенного заболевания, эксперты 
предложили воспользоваться следующими 
рекомендациями.

Ученые из Медицинского центра Бейвью Центра 
Джонса Хопкинса обращают внимание на такой важ-
ный аспект, как полноценное питание. Немаловажное 
значение имеет и достаточное потребление воды, не-
обходимое для нужного объема крови и правильного 
функционирования слизистой дыхательной системы. 
Все вместе это поспособствует повышению сопротивля-
емости организма к патогену, предотвращая поврежде-
ние тканей.

О правильном питании и важности употребления 
витаминов говорится в сообщении директора НИИ 
пульмонологии А. Чучалина. Особенно важны для орга-
низма в период восстановления омега-3 жирные кисло-
ты. По данным специалистов, это соединение помогает 
защитить эпителий. Употребление витамина В3 помо-
гает избежать заполнения альвеол при пневмонии гиа-
луроновой кислотой, а витамин Д3 – участвует в сохра-
нении активности иммунологической памяти Т-клеток. 
Для быстрейшего восстановления клеток эпителия ну-
жен витамин А. Также важно поступление в организм в 
данный период левокарнитина, L-лизина и L-аргинина.

Особое внимание, по мнению экспертов из Меди-
цинской школы Университета Вирджинии, должно 
уделяться физической активности. Именно физические 
упражнения способствуют выработке EcSOD – моле-
кулы, нейтрализующие свободные радикалы, которые 
образуются во время окислительного стресса. А так как 
этот фермент вырабатывается во время выполнения фи-
зических упражнений в мышцах скелета, то становится 
понятной важность физической активности в процессе 
восстановления после перенесенной инфекции. К тому 
же во время таких занятий происходит дополнительное 
насыщение организма кислородом, что чрезвычайно 
важно для больных COVID-19.

Ну и несомненно, на время лечения и периода вос-
становления от болезни следует отказаться от вредных 
привычек и не забывать соблюдать меры личной гиги-
ены: мыть руки, полоскать нос и полость рта, чистить 
зубы.

Ароматические свечи 
могут вызвать развитие 
аллергии, астмы и даже 
рака, выяснили ученые
Украшением многих праздников стало 
применение свечей с различными 
ароматами. Оказалось, что вдыхание 
паров парафина с ароматизаторами 
может привести к различным 
проблемам с органами дыхания.

К таким выводам пришли исследователи из 
Университета штата Южная Каролина. Они ут-
верждают, что ароматические свечи значитель-
но увеличивают риски развития аллергических 
реакций, астмы и онкологических заболеваний.

Парафин, из которого изготавливают свечи, 
получен в результате переработки нефти, угля 
и сланцевого масла, которые в процессе горе-
ния выделяют токсические химические соеди-
нения, способствующие развитию рака.

Некоторые производители при изготовле-
нии фитилей для свечек используют металл, 
на который наматывается хлопок. При горении 
происходит выделение токсической сажи, ко-
торая также небезопасна для легких человека.

Проведенный анализ копоти, образовав-
шейся на стенках колбы, при проведении ис-
следования, показал наличие различных токси-
ческих веществ, включая кетоны и альдегиды.

Хотя абсолютных доказательств о том, что 
аромасвечи могут провоцировать развитие 
рака нет, ученые все же рекомендуют потре-
бителям быть более внимательными, покупая 
такого рода свечи.

Источник: med-heal.ru





ТОРГОВОЕ НАИМЕНОВАНИЕ 
Ингавирин®

МЕЖДУНАРОДНОЕ НЕПАТЕНТОВАННОЕ 
НАЗВАНИЕ
Нет

ЛЕКАРСТВЕННАЯ ФОРМА, ДОЗИРОВКА
Капсулы, 90 мг

ФАРМАКОТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ ГРУППА 
Противомикробные препараты для системного ис-
пользования. Противовирусные препараты для си-
стемного применения. Противовирусные препараты 
прямого действия. Противовирусные препараты про-
чие.
Код АТХ J05AX

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ 
Лечение и профилактика гриппа А и В и других острых 
респираторных вирусных инфекций (аденовирусная 
инфекция, парагрипп, респираторно-синцитиальная 
инфекция, риновирусная инфекция) у взрослых.

ПЕРЕЧЕНЬ СВЕДЕНИЙ, НЕОБХОДИМЫХ  
ДО НАЧАЛА ПРИМЕНЕНИЯ
Противопоказания

• гиперчувствительность к действующему веще-
ству (веществам) или к любому из вспомога-
тельных веществ, перечисленных в разделе 6.1

• наследственная непереносимость галактозы, 
дефицит фермента Lapp (ЛАПП)-лактазы, ма-
льабсорбция глюкозы-галактозы

• беременность
• период лактации
• детский и подростковый возраст до 18 лет

НЕОБХОДИМЫЕ МЕРЫ ПРЕДОСТОРОЖНО-
СТИ ПРИ ПРИМЕНЕНИИ
Не рекомендуется одновременный прием других 
противовирусных препаратов без предварительной 
консультации врача.
Взаимодействия с другими лекарственными пре-
паратами
Случаев взаимодействия Ингавирина® с другими ле-
карственными препаратами не описано.
Специальные предупреждения
Вспомогательные вещества
Ингавирин содержит лактозы моногидрат. Это сле-
дует принимать во внимание пациентам с наслед-
ственной непереносимостью галактозы, дефицитом 
фермента Lapp (ЛАПП)-лактазы, мальабсорбцией 
глюкозы-галактозы. 
Ингавирин содержит краситель азорубин Е 122, что 
может вызвать аллергические реакции.
Ингавирин содержит краситель пунцовый (понсо 4R) Е 
124, что может вызвать аллергические реакции.
Во время беременности или лактации
По данным доклинических исследований препарат 
Ингавирин® не оказывает эмбриотоксического и те-
ратогенного действия. Контролируемые исследова-
ния у беременных женщин не проводились, поэтому 
применение препарата у данной категории пациентов 
противопоказано.
Применение препарата во время лактации не изуча-
лось, поэтому при необходимости применения препа-
рата в период лактации следует прекратить грудное 
вскармливание.
Особенности влияния препарата на способность 
управлять транспортным средством или потенциаль-
но опасными механизмами
Не изучалось, однако, учитывая механизм и профиль 
побочных реакций, можно предположить, что препа-
рат не оказывает влияния на способность управлять 
транспортными средствами, механизмами.

РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ПРИМЕНЕНИЮ
Режим дозирования 
Для лечения гриппа и острых респираторных вирус-
ных инфекций назначают по 90 мг 1 раз в день. 
Для профилактики гриппа и острых респираторных 
вирусных инфекций после контакта с больными лица-
ми назначают по 90 мг 1 раз в день.
Метод и путь введения
Внутрь, независимо от приема пищи.
Частота применения с указанием времени приема
Один раз в день, предпочтительно в одно и то же вре-
мя. Независимо от приема пищи.
Прием препарата начинают с момента появления пер-
вых симптомов заболевания, желательно не позднее  
2 суток от начала болезни.
Длительность лечения
Длительность лечения гриппа и острых респиратор-
ных вирусных инфекций - 5-7 дней (в зависимости от 
тяжести состояния).
Длительность применения для профилактики гриппа 
и острых респираторных вирусных инфекций после 
контакта с больными лицами - 7 дней.
Меры, которые необходимо принять в случае пере-
дозировки
О случаях передозировки препарата Ингавирин® до 
настоящего времени не сообщалось.
Меры, необходимые при пропуске одной или не-
скольких доз лекарственного препарата
В случае пропуска отдельных доз не следует прини-
мать двойную дозу препарата.
Указание на наличие риска симптомов отмены
О случаях симптомов отмены до настоящего времени 
не сообщалось.
Обратитесь к врачу или фармацевту за советом 
прежде, чем принимать лекарственный препарат.

Описание нежелательных реакций, которые 
проявляются при стандартном применении 
ЛП и меры, которые следует принять в этом 
случае 
Определение частоты побочных явлений проводится 
в соответствии со следующими критериями: очень 
часто (≥ 1/10), часто (от ≥1/100 до < 1/10), нечасто (от 
≥1/1000 до < 1/100), редко (от ≥ 1/10000 до < 1/1000), 
очень редко (< 1/10000), неизвестно (невозможно оце-
нить на основании имеющихся данных)
Редко

- аллергические реакции

При возникновении нежелательных 
лекарственных реакций обращаться к 
медицинскому работнику, фармацевтическому 
работнику или напрямую в информационную базу 
данных по нежелательным реакциям (действиям) 
на лекарственные препараты, включая сообщения 
о неэффективности лекарственных препаратов 
РГП на ПХВ «Национальный центр экспертизы лекар-
ственных средств и медицинских изделий» Комитета 
контроля качества и безопасности товаров и услуг 
Министерства здравоохранения Республики Казах-
стан http://www.ndda.kz

ДОПОЛНИТЕЛЬНЫЕ СВЕДЕНИЯ
Состав лекарственного препарата 
Одна капсула содержит
активное вещество – имидазолилэтанамид пентанди-
овой кислоты (витаглутам) в пересчете на 100 % ве-
щество, 90.0 мг
вспомогательные вещества - лактозы моногидрат, 
крахмал картофельный, кремния диоксид коллоид-
ный (аэросил), магния стеарат
состав оболочки капсулы - титана диоксид Е 171, 
краситель хинолиновый желтый Е 104, краситель азо-
рубин Е 122, краситель пунцовый (понсо 4R) Е 124, 
желатин
состав чернил для логотипа - шеллак, пропиленгли-
коль Е 1520, титана диоксид Е 171.

Описание внешнего вида, запаха, вкуса
Капсулы № 2 или № 3 красного цвета. На крышечке 
капсулы нанесен логотип белого цвета в виде коль-
ца и буквы И внутри кольца. Содержимое капсул – 
гранулы и порошок белого или почти белого цвета; 
допускается образование конгломератов, легко рас-
сыпающихся при легком надавливании.

ФОРМА ВЫПУСКА И УПАКОВКА
По 7 или 10 капсул в контурную ячейковую упаковку 
или в контурную ячейковую упаковку с перфорацией 
из пленки поливинилхлоридной и фольги алюминие-
вой печатной лакированной.
Одну контурную ячейковую упаковку вместе с ин-
струкцией по медицинскому применению на казах-
ском и русском языках помещают в пачку из картона 
для потребительской тары.

СРОК ХРАНЕНИЯ 
3 года. 
Не применять по истечении срока годности!

УСЛОВИЯ ХРАНЕНИЯ
В защищенном от света месте при температуре не 
выше 25 °С.
 Хранить в недоступном для детей месте! 

УСЛОВИЯ ОТПУСКА ИЗ АПТЕК
Без рецепта

СВЕДЕНИЯ О ПРОИЗВОДИТЕЛЕ 
АО «Валента Фарм», Российская Федерация 
141101, Московская область, г. Щелково, 
ул. Фабричная, д. 2. 
Телефон: +7 (495) 933-48-62, факс +7 (495) 933-48-63
moscowoffice@valentapharm.com

Держатель регистрационного 
удостоверения
АО «Валента Фарм», Российская Федерация
141101, Россия, Московская область, 
г. Щелково, ул. Фабричная, д. 2. 
Телефон: +7 (495) 933-48-62, 
факс +7 (495) 933-48-63
moscowoffice@valentapharm.com

Наименование, адрес и контактные данные  
(телефон,  факс,  электронная  почта) 
организации на территории Республики 
Казахстан, принимающей претензии 
(предложения)  по качеству лекарственных  
средств  от потребителей и  ответственной 
за пострегистрационное наблюдение за 
безопасностью лекарственного средства
ТОО «Валента Азия» 
Республика Казахстан, 050009,
 г. Алматы, Алмалинский район, проспект Абая, 
дом № 151, офис № 1102
Тел./факс: +7 (727) 3341551 вн.4027
Моб. +7 771 779 79 37
asia@valentapharm.com

УТВЕРЖДЕНА
Приказом Председателя 
РГУ «Комитет контроля качества и безопасности товаров и услуг
Министерства здравоохранения Республики Казахстан»
от «27» 08 2020 г. №N031712

ИНСТРУКЦИЯ ПО МЕДИЦИНСКОМУ ПРИМЕНЕНИЮ
ЛЕКАРСТВЕННОГО ПРЕПАРАТА (ЛИСТОК-ВКЛАДЫШ)


