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Уважаемые коллеги! Дорогие друзья!

Данный номер журнала «Эффективная фармакотерапия. аллергология и имму-
нология» посвящен обсуждению вопросов, связанных с профилактикой и сов-
ременными аспектами лечения пациентов с бронхиальной астмой. особенно 
сложной эта проблема является для педиатрических пациентов. Фенотип брон-
хиальной астмы, ассоциированной с рекуррентными ори, имеет свои особенно-
сти терапевтической тактики. Профилактика нарушений системы иммунитета 
у матерей групп риска на этапах планирования беременности создает прочную 
основу для контроля аллергических заболеваний и заболеваний с инфекцион-
ным синдромом у их детей. 

Этот номер вновь дает нам пищу для размышлений в отношении использования 
разных групп фармакологических препаратов, позволяющих персонифициро-
ванно корректировать патологию иммунной системы. результаты исследований, 
представленные авторами публикаций, позволяют расширить наши представле-
ния о механизмах иммунопатогенеза воспалительного каскада у иммунокомпро-
метированного пациента с бронхиальной астмой и обосновать использованные 
патофизиологические подходы в лечении таких пациентов.

в следующем номере мы продолжим обсуждать стратегии эффективной терапии 
у пациентов с разной патологией системы иммунитета.
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Введение. Реабилитация детей с рекуррентными респираторными инфекциями (РРИ) включает уточнение 
причин частой респираторной заболеваемости, детализацию материнского анамнеза и генетической 
предрасположенности, особенностей клинических проявлений ОРВИ и верификации ведущего диагноза, в том 
числе иммунокомпрометированности. Несмотря на достигнутые успехи в оздоровлении детей с РРИ, становится 
очевидной необходимость профилактики РРИ уже на этапе прегравидарной подготовки их матерей.
Материалы и методы. Клинико-иммунологически обследовано 86 иммунокомпрометированных женщин 
20–33 лет: с экстрагенитальной патологией (ЭГП) – РРИ, хронические заболевания респираторного тракта 
и ЛОР-органов (n = 42); с генитальной патологией (ГП) – хронические инфекционно-воспалительные заболевания 
(ИВЗ) генитального тракта (n = 46). Группа сравнения – 20 условно здоровых женщин. Проведен ретроспективный 
анализ с оценкой частоты и длительности РРИ у 45 детей (до трех лет), рожденных от наблюдаемых женщин.
Результаты. У иммунокомпрометированных женщин с нетипично протекающими ЭГП и ГП выявлена 
дисрегуляция иммунной системы с доминирующими нарушениями в виде дефектного функционирования 
нейтрофильных гранулоцитов (НГ), дефицита интерферона γ (IFNγ). Разработана интеграционная программа 
прегравидарной реабилитации иммунной системы (ИППРИС) иммунокомпрометированных женщин, 
которая включала дополнительное к традиционной терапии использование таргетной комбинированной 
интерфероно- и иммунотерапии (рекомбинантный ИФНα2b в сочетании с антиоксидантами; 
глюкозаминилмурамилдипептид). ИППРИС демонстрирует позитивные клинико-иммунологические 
эффекты, превосходящие эффекты традиционной терапии, и позволяет не только восстановить основные 
противоинфекционные механизмы врожденного и адаптивного иммунитета при ИВЗ экстрагенитальной 
и генитальной локализации, существенно повысить репродуктивный потенциал иммунокомпрометированных 
женщин в виде увеличения частоты возникновения беременностей в течение трех месяцев после лечения, 
уменьшения на 30% репродуктивных потерь, но и профилактировать возникновение у их детей РРИ 
и вторичного иммунодефицита.
Заключение. Применение ИППРИС у иммунокомпрометированных женщин с ИВЗ различной локализации 
способствовало улучшению здоровья рожденных ими детей, у 47,8% детей клинических признаков 
иммунокомпрометированности (РРИ) не наблюдалось.

Ключевые слова: инфекционно-воспалительные заболевания, рекуррентные респираторные инфекции, 
иммунокомпрометированность, прегравидарная подготовка, иммунотерапия
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Введение
Достижения современной медицины позволяют 
профилактировать возникновение острых респи-
раторных вирусных инфекций (орви) у взрослых 
и детей. однако в структуре инфекционных болез-
ней лидирующие позиции по-прежнему занимают 
орви с удельным весом, в частности в детской по-
пуляции, до 65–90%, среди которых в эпидемический 
сезон 2017–2019 гг. около 80% приходилось на долю 
респираторных инфекций негриппозной этиологии. 
орви являются одной из основных причин госпита-
лизации детей раннего детского возраста – до 39,5% 
и в 7% случаев – причиной смерти детей в стациона-
рах [1–4]. При этом на детей с рекуррентными респи-
раторными инфекциями (рри) приходится 50–60% 
всех регистрируемых заболеваний и около 20% детей 
болеют орви практически ежемесячно [5–8]. Сов-
ременный взгляд на рри, базирующийся на научных 
исследованиях и практическом опыте, отражает еди-
ное мнение о неоднородности группы детей с рри, 
что диктует необходимость верификации основного 
диагноза и разработки персонифицированных под-
ходов к  реабилитации пациентов. Так, рри могут 
быть клиническим проявлением врожденных оши-
бок иммунитета (первичных иммунодефицитов), ге-
нетической предрасположенности к  проявлениям 
иммунного дисбаланса, иммунологической незрело-
сти с развитием транзиторной иммунной дисрегуля-
ции, аллергических заболеваний, хронических ин-
фекционно-воспалительных заболеваний различной 
этиологии и локализации [9–14]. в то же время вы-
сокая частота повторяемости орви во многом опре-
деляется неадекватностью реагирования иммунной 
системы, приводящей к  развитию вторичного им-
мунодефицита под влиянием различных неблаго-
приятных антенатальных, перинатальных, средовых 
факторов. Дефектное функционирование иммунной 
системы может нарушать распознавание и клиренс 
патогенов (бактерий, вирусов, грибов, простейших), 
что приводит к развитию различных острых и хро-
нических заболеваний и зачастую их нетипичному 
течению [8, 15–18]. Нетипично протекающие ин-
фекционно-воспалительные заболевания (НПивЗ) 
характеризуются упорным рецидивированием или 
латентностью, затяжным течением или значительной 
тяжестью и генерализацией воспалительного про-
цесса с развитием септических осложнений и в своей 
основе имеют негативную модификацию функций 
клеток иммунной системы. При лечении НПивЗ от-
мечается кратковременный позитивный эффект или 
резистентность к методам стандартной терапии.
Значительная представленность и  лидерство ре-
спираторных вирусов и их серотипов в этиологиче-
ской структуре респираторных инфекций (40–95%) 
определяют дальнейшее развитие воспалительного 
процесса, связанного с литическим воздействием ви-
русов на эпителий слизистых оболочек респиратор-
ного тракта, что может стимулировать существенное 
увеличение бактериальной нагрузки, развитие вто-

ричных осложнений различной локализации [19–21]. 
С другой стороны, к настоящему времени известно, 
что бактериальная суперинфекция способствует 
повышению восприимчивости организма к вирус-
ной инфекции, тем самым замыкая порочный круг. 
Маркеры респираторных вирусов обнаруживаются 
в эпителиальных клетках и непосредственно в клет-
ках иммунной системы вне клинических проявлений 
орви, что говорит об их персистенции, сопровожда-
ется рри и дисрегуляцией иммунной системы [22]. 
важно отметить и то, что в периоды клинического 
благополучия у детей с рри частота выявления кон-
таминации слизистой оболочки носоглотки вируса-
ми респираторной группы более чем в три раза выше 
в  сравнении с  эпизодически болеющими орви, 
и самосанации у детей с высокой частотой выявле-
ния вирусной контаминации носоглотки не проис-
ходит [23].
Среди причин, приводящих к возникновению рри, 
выделяют различные экзогенные и эндогенные фак-
торы, которые важно учитывать при разработке ком-
плекса лечебно-профилактических мероприятий. 
Следует отметить, что во всех семьях детей с рри 
выявлена инфицированность практически всех 
других членов семей (94%) и преобладание вирус-
но-бактериального варианта инфицирования [24]. 
С нашей точки зрения, особый интерес представляет 
неблагоприятный материнский анамнез иммуноком-
прометированных детей с рри. Так, разнообразной 
хронической соматической патологией страдали 75% 
матерей иммунокомпрометированных детей с рри, 
при этом обострение хронических соматических за-
болеваний во время беременности возникало у 64,3% 
матерей, что потребовало проведения антибактери-
альной и противовоспалительной терапии. из хро-
нической инфекционно-воспалительной патологии 
наиболее часто встречались хронические заболева-
ния Лор-органов и респираторного тракта (хрони-
ческий тонзиллит, хронический фарингит, хрони-
ческий синусит, хронический бронхит) – 47,6%, 38% 
женщин имели патологию мочеполовой системы 
(хронический пиелонефрит, хронический сальпин-
гоофорит, хронический метроэндометрит). До на-
ступления беременности 82,1% матерей переносили 
частые повторные орви. Более половины матерей 
(53,6%) имели постоянный контакт в семье с родст-
венниками, страдающими подобной патологией. во 
время беременности орви зарегистрированы у по-
давляющего большинства женщин – 92,9%, причем 
у 75% матерей орви возникали на ранних сроках 
беременности (до 12 недель) [5, 25]. Другими авто-
рами также показано, что факторами риска частой 
респираторной заболеваемости у  детей являются 
возникающие во время беременности острые инфек-
ционные заболевания или обострения хронических 
заболеваний [26, 27].
С учетом вышеизложенного можно предположить, 
что развитие у женщин репродуктивного возраста 
дефектного функционирования иммунной системы 
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с клиническими проявлениями в виде инфекционно-
воспалительных заболеваний (ивЗ) различной лока-
лизации играет важную роль как в возникновении, 
течении и исходе беременности, так и в формирова-
нии иммунокомпрометированности у детей раннего 
возраста и обосновывает использование преграви-
дарной реабилитации иммунной системы женщин.
Цель исследования – обосновать необходимость ис-
пользования иммунокомпрометированными женщи-
нами с ивЗ различной локализации прегравидарной 
реабилитации иммунной системы для оптимизации 
их лечения и профилактики рекуррентных респира-
торных инфекций у рожденных ими детей.

Материалы и методы
в  исследовании приняли участие 106 женщин ре-
продуктивного возраста (от  20 до 33 лет) с  хро-
ническими  генитальными и  экстрагенитальными 
патологиями вне периода острых клинических про-
явлений и условно здоровые женщины, распределен-
ные на следующие клинические группы в соответ-
ствии с терапевтической тактикой:
 ■ группа 1 до лечения – 42 женщины с экстрагени-

тальной патологией (ЭГП), в  частности с  инфек-
ционно-воспалительными заболеваниями дыха-
тельной системы, Лор-органов: рри, хронические 
заболевания респираторного тракта и  Лор-орга-
нов;

 ■ группа 1 после лечения (ТТ-иТ)  – 23 женщины 
с  ЭГП, получавшие интеграционную програм-
му реабилитации иммунной системы (иПриС), 
включающую традиционную терапию (ТТ) и  им-
мунотропную терапию (иТ);

 ■ группа 1 после лечения (ТТ) – 19 женщин с ЭГП, 
получавших прегравидарную традиционную тера-
пию (ТТ);

 ■ группа 2 до лечения – 44 женщины с генитальной 
патологией (ГП): хронические инфекционно-вос-
палительные заболевания (ивЗ)  генитального 
тракта;

 ■ группа 2 после лечения (ТТ-иТ)  – 22 женщины 
с ГП, получавшие иПриС, включающую традици-
онную терапию (ТТ) и  иммунотропную терапию 
(иТ);

 ■ группа 2 после лечения (ТТ) – 22 женщины с ГП, 
получавшие прегравидарную традиционную тера-
пию (ТТ).

Группу сравнения составили 20 условно здоровых 
женщин репродуктивного возраста, обратившихся 
в клинику с целью установки внутриматочной спи-
рали.
Методом проточной цитофлуориметрии (Fc500 Beck-
man coulter, СШа) с соответствующими МкаТ Beck-
man coulter International S.a. (Франция) проведено 
иммунофенотипирование Т- и в-лимфоцитов, есте-
ственных киллерных клеток (Екк, cD3-cD16+cD56+) 
периферической крови (Пк), рассчитан иммуноре-
гуляторный индекс (ири, cD3+cD4+/cD3+cD8+). 
Тестирование фагоцитарной и  микробицидной 
функций НГ осуществлялось с определением количе-
ства активно фагоцитирующих St. aureus НГ (%ФаН), 
захвата (фагоцитарное число – ФЧ, фагоцитарный 
индекс  – Фи), оценкой переваривающей активно-
сти (процент переваривания – %П, индекс перева-
ривания – иП). NaDPh-оксидазную активность НГ 
определяли по показателям NBT-теста спонтанного 
(сп.) и стимулированного (ст.) (St. aureus); при этом 
учитывали процент формазан-позитивных клеток 
(%ФПк), средний цитохимический индекс (СЦи), 
по  соотношению %ФПкст/%ФПксп рассчитывали 
коэффициент мобилизации (кМ). Методом иФа 
определяли уровни сывороточных Iga, IgM, IgG, ци-
токинов IL-6, IL-10, IL-1Ra, TNFα, IL-1β, IFNγ (тест-
системы ооо «вектор-Бест», Новосибирск).
Нами был проведен ретроспективный анализ 
с  оценкой состояния здоровья 45 детей обоего 
пола до трехлетнего возраста, рожденных от  им-
мунокомпрометированных женщин, вошедших 
в исследование: 22 ребенка (10 девочек и 12 маль-
чиков), рожденных от матерей с ГП, и 23 ребенка 
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Рис. 1. Эффект интеграционной прегравидарной программы реабилитации иммунной системы на клеточный и гуморальный 
иммунитет женщин с экстрагенитальной патологией (группа 1) и генитальной патологией (группа 2) (в % от группы сравнения)
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(12 девочек и 11 мальчиков), рожденных от женщин 
с ЭГП. При этом учитывали клинические признаки 
иммунокомпрометированности: высокая частота 
орви в год (более 10 раз в год), их значительная 
продолжительность (7–14 и более дней), осложнен-
ное течение орви с присоединением бактериаль-
ной суперинфекции.
Статистическую обработку данных осуществляли 
в  компьютерных программах Microsoft Exсel 2016 
и StatPlus 2010. использовали непараметрические ста-
тистические критерии вилкоксона и Манна – уитни. 
результаты представляли в виде медианы (верхний 
и нижний квартиль) – Me (Q1; Q3). Статистически 
значимые различия определяли при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
На основании сбора анамнеза были выявлены жен-
щины, имеющие клинические признаки иммуноком-
прометированности [8]. Так, у женщин с ЭГП (группа 
1 до лечения) обращает на себя внимание высокая ча-
стота рекуррентных орви (четыре и более эпизодов 
в год) – 8,8 (6,8; 10,3) эпизодов орви в год и обост-
рений хронических инфекционно-воспалительных 
заболеваний респираторного тракта и Лор-органов 
(три и более эпизодов в год) – 4,6 (4,0; 5,9) эпизодов 
в  год. Хронические заболевания респираторного 
тракта и Лор-органов представлены хроническим 
тонзиллитом (52,4%), хроническим фарингитом 
(35,7%), хроническим синуситом (30,9%). Длитель-
ность орви составляла 12,6 (9,4; 14,7) дней. в ле-
чении значительных по продолжительности орви 
зачастую из-за присоединения вторичной бакте-
риальной инфекции нижних дыхательных путей 
и Лор-органов часто использовали антибактериаль-
ную терапию – 6,8 (4,0; 7,9) курсов в год.
у женщин с хроническими ивЗ генитального тракта 
(группа 2 до лечения) клинически заболевания ха-
рактеризовались возникновением частых обостре-
ний (два-три и более раз в год) и/или вялотекущим 

течением, недостаточным эффектом от проводимых 
лечебных мероприятий. Структура ГП представлена 
хроническим сальпингоофоритом (79,5%), хрони-
ческим метроэндометритом (61,4%) и хроническим 
вульвовагинитом (38,6%), не встречающимся изоли-
рованно.
в результате комплексного исследования иммунной 
системы (иС) женщин с ивЗ генитального тракта, 
респираторного тракта и Лор-органов была выявле-
на дисрегуляция иС.
у  женщин с  ЭГП (группа 1 до лечения), впервые 
планирующих беременность, установлен дисбаланс 
субпопуляций лимфоцитов, смещаемый в сторону 
преобладания киллерных клеток (cD3+cD8+-лим-
фоцитов) (p < 0,05), необходимых для обеспечения 
противовирусного иммунитета в острый период, ко-
торый сохраняется вне периода острых клинических 
проявлений. в то же время рри не приводят к при-
росту Екк. Супрессивная направленность иммунно-
го ответа прослеживается и по отношению к гумо-
ральному иммунитету (Iga, IgM, IgG) – отсутствие 
повышения сывороточных иммуноглобулинов для 
осуществления эффекторных функций клетками 
при элиминации вирусных и бактериальных патоге-
нов (рис. 1).
у женщин с ГП (группа 2 до лечения) вне периода 
видимых острых клинических проявлений, впервые 
планирующих беременность, выявлен дисбаланс 
функционирования клеточного иммунитета за счет 
незначительного увеличения абсолютного количе-
ства cD3+cD19-Т-лимфоцитов, cD3+cD4+Т-лим-
фоцитов на фоне значимого увеличения количества 
cD3+cD8+Т-лимфоцитов (p < 0,05) со  снижением 
в 1,3 раза соотношения клеток с хелперной и цито-
токсической активностью (ири, p < 0,05), незначи-
тельное повышение количества cD3-cD19+в-лим-
фоцитов и  цитотоксических клеток врожденного 
иммунитета  – cD3-cD16+cD56+-лимфоцитов, что 
свидетельствует об  усилении клеточных реакций 
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Рис. 2. Эффект интеграционной прегравидарной программы реабилитации иммунной системы на функциональную активность 
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адаптивного и врожденного иммунитета. При этом 
имеет место отсутствие ответа сывороточных Iga, 
IgM, IgG на хронический воспалительный процесс 
с риском развития недостаточности гуморальной за-
щиты как слизистых, так и более глубоких тканей ге-
нитального тракта, не зависящим от этиологии ин-
фекционного процесса (рис. 1).
у женщин с ЭГП и ГП отмечается нарушение эф-
фекторных функций НГ, которое имеет сходные 
черты и  представлено уменьшением содержа-
ния активно фагоцитирующих клеток, активаци-
ей их поглотительной способности и  снижением 
NaDPh-оксидазной активности с  истощением 
резервного микробицидного потенциала. однако 
в группе женщин с ГП дополнительно отмечается 
снижение переваривающей активности. в  целом 
повреждение НГ негативно отражается прежде 
всего на осуществлении ими как бактерицидной, 
так и вирусоцидной функции, что создает платфор-
му для поддержания воспаления, возникновения 
в более ранние сроки как острых, так и обострений 
хронических ивЗ и  является иммунологическим 
критерием иммунокомпрометированности жен-
щин с ГП и ЭГП (рис. 2).

При оценке уровня цитокинов установлено увели-
чение содержания противовоспалительных IL-10 
и IL-1Ra у женщин с ЭГП и ГП, обладающих иммуно-
супрессирующим действием. в то же время наблюда-
ется повышенный уровень провоспалительных цито-
кинов – IL-6 и IL-1β (только при ГП). в обеих группах 
исследования отмечался дефицит IFNγ (рис. 3).
выявленные нарушения функционирования иС со-
здают предпосылки для поддержания вялотекуще-
го воспалительного процесса при кажущемся кли-
ническом улучшении как в генитальном тракте, так 
и в респираторном тракте и Лор-органах и повы-
шают вероятность частых обострений хронических 
ивЗ, возникновения рри под влиянием различных 
негативных триггерных факторов. в связи с вышеиз-
ложенным обоснована необходимость использова-
ния в прегравидарной подготовке иммунотерапии, 
направленной на устранение дисрегуляции иС – де-
фектного функционирования НГ, дефицита IFNγ.
Прегравидарная подготовка женщин с  ЭГП и  ГП 
начиналась не  менее чем за три месяца до плани-
руемой беременности. При выявлении обострения 
хронических ивЗ генитального тракта сначала про-
водилось адекватное лечение (антибактериальная 
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Рис. 3. Влияние интеграционной прегравидарной программы реабилитации иммунной системы на содержание цитокинов 
периферической крови при экстрагенитальной и генитальной патологии у женщин репродуктивного возраста
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и противовоспалительная терапия). Лечебно-профи-
лактические мероприятия у женщин с ЭГП включали 
санацию очагов хронической инфекции респиратор-
ного тракта и Лор-органов до достижения ремиссии 
с включением локальной и/или системной антибак-
териальной терапии. Данное исследование начина-
лось в период ремиссии хронических инфекционно-
воспалительных заболеваний генитального тракта, 
респираторного тракта и Лор-органов и вне острых 
проявлений орви. Традиционная терапия состояла 
из дотации витаминов и микроэлементов (фолаты, 
йод, полиненасыщенные жирные кислоты, поливи-
таминно-минеральные комплексы), коррекции ва-
гинального микробиоценоза, дисбиотических нару-
шений слизистых ротоглотки и кишечника. Данные 
подходы отражены в клиническом протоколе, раз-
работанном Междисциплинарной ассоциацией спе-
циалистов репродуктивной медицины (МарС) [28].
С целью коррекции дефектного функционирования 
иС с доминирующими дефектами НГ и системы иФН 
(дефицит IFNγ), а также для сохранения репродук-
тивного потенциала иммунокомпрометированных 
женщин с ЭГП и ГП, снижения инфекционного риска, 
влияющего как на возникновение, течение и исход 
беременности, так и  на развитие внутри утробной 
инфекции у плода, разработана и проведена интегра-
ционная программа прегравидарной реабилитации 
иммунной системы (иППриС) иммунокомпромети-
рованных женщин с данными патологиями, которая 
включала дополнительное к традиционной терапии 
использование таргетной комбинированной интер-
фероно- и иммунотерапии (таблица).
установлено, что у  женщин с  ЭГП после проведе-
ния иППриС наблюдались снижение абсолют-
ного содержания cD3+Т-лимфоцитов (p < 0,05), 
cD3+cD4+Т-лимфоцитов (p < 0,05) и  повышен-
ного до лечения количества cD3+cD8+Т-лим-
фоцитов, прирост относительного количества 
cD3-cD16+cD56+-лимфоцитов (p < 0,05), то есть 
восстановился баланс между клетками с хелперной 
и цитотоксической активностью при видимом кли-
ническом улучшении и уменьшении как антигенной 
нагрузки, так и воспалительной реакции. однако со-
хранялся установленный до лечения неадекватный 
ответ гуморального иммунитета вследствие сниже-
ния в 1,5 раза Iga, что предполагает, прежде всего, 

дефекты мукозального иммунитета и служит кри-
терием риска для более раннего повтора орви или 
обострения хронических заболеваний респиратор-
ного тракта и Лор-органов. влияние комплексного 
лечения без включения интерфероно- и иммуноте-
рапии на клеточный и гуморальный иммунитет жен-
щин с ЭГП оказалось менее эффективным (рис. 1).
Положительные эффекты влияния иППриС на па-
раметры клеточного и  гуморального иммуните-
та более выражены и  у женщин с  хроническими 
ивЗ  генитального тракта: снизилось абсолютное 
количество cD3+Т-лимфоцитов, cD3+cD4+Т-лим-
фоцитов, cD3+cD8+Т-лимфоцитов, что положитель-
но сказалось на балансе клеток с хелперной и ци-
тотоксической активностью. Настораживающая до 
лечения неадекватность гуморального иммунитета 
на хронический воспалительный процесс к оконча-
нию лечения сгладилась, и определялось значимое 
повышение уровня сывороточного Iga (p < 0,05), ко-
торый обеспечивает защиту от проникновения па-
тогенов, в первую очередь через слизистые оболоч-
ки (рис. 1).
у женщин с ЭГП в клинически благополучный пе-
риод вместо ожидаемого повышения фагоцитар-
ной и микробицидной активности НГ ввиду частых 
орви и короткого межрецидивного периода хрони-
ческой патологии отмечалась дефектность НГ, а по 
окончании иммунотерапии при нормализации про-
цессов поглощения другие дефекты НГ становятся 
более явными – дефицит ФаН, NaDPh-оксидазная 
активность, но при этом значительно уменьшается 
вирусная и бактериальная агрессия, поскольку кли-
нически у женщин существенно сокращается частота 
орви, обострений хронических заболеваний респи-
раторного тракта и Лор-органов (рис. 2).
При проведении только традиционной терапии 
у женщин с ЭГП активация поглотительной и пере-
варивающей активности НГ свидетельствует об уча-
стии НГ в поддержании воспалительного процесса 
с высоким риском более быстрого развития острых 
или обострения хронических заболеваний респира-
торного тракта и Лор-органов, что может негативно 
сказаться на планируемой беременности.
в результате проведения иППриС у женщин с ГП 
наблюдалась реставрация дефектного функциониро-
вания НГ с достижением баланса между процессами 

Интеграционная программа прегравидарной реабилитации иммунной системы иммунокомпрометированных женщин 
с экстрагенитальной и генитальной патологией с включением комбинированной интерфероно- и иммунотерапии
Цель применения 
препарата

Схема терапии

коррекция и модуляция 
иФН-статуса 

Системная терапия рекомбинантным интерфероном α2b (риФНα2b) в сочетании с антиоксидантами (виферон):
 ■ 1 млн МЕ одна свеча два раза в день – 10 дней, 
 ■ далее 1 млн МЕ одна свеча два раза в день, три дня в неделю, через 48–72 часа – две недели; 
 ■ далее 1 млн МЕ одна свеча один раз в день три дня в неделю, через 48–72 часа – две недели;
 ■ далее 1 млн МЕ одна свеча два раза в день два дня в неделю, через 72 часа – 2 недели. курс – два месяца

Направленная 
коррекция нарушений 
НГ 

Глюкозаминилмурамилдипептид – ГМДП (ликопид) 1 мг по две таблетки два раза в день (4 мг/сутки) 
сублингвально за 20–30 мин до еды ежедневно – 10 дней, далее по одной таблетке два раза в день (2 мг/сутки) – 
два дня в неделю (понедельник, четверг) – один месяц. курс – 1,5 месяца
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поглощения и микробицидной активности. Эффект 
влияния ТТ без иммунотерапии не способствовал 
восстановлению дефектного функционирования НГ.
Наибольшую эффективность иППриС демонстри-
рует при хронических ивЗ  генитального тракта 
в отношении эффекторных функций НГ: восстано-
вились резервные возможности, устранился сущест-
вующий дисбаланс между процессами поглощения 
и микробицидной активностью НГ. При ЭГП после 
использования иммунотерапии на фоне позитивных 
клинических эффектов отмечалось сохранение дис-
функций НГ, что свидетельствует о более тяжелом 
повреждении системы НГ при рри, хронических за-
болеваниях респираторного тракта и Лор-органов 
и необходимости более длительной коррекции выяв-
ленных нарушений.
Традиционная прегравидарная подготовка не  по-
зволила устранить дисбаланс в системе сывороточ-
ных цитокинов, а  по ряду цитокинов отмечалась 
диагностически неблагоприятная динамика – даль-
нейший рост IL-6, IL-1β, IL-10 при ЭГП, а  также 
IL-1Ra и TNFα при ГП и отсутствие восстановления 
дефицита IFNγ у женщин репродуктивного возра-
ста с ивЗ различной локализации. При проведении 
иППриС имело место снижение IL-1β и повыше-
ние его рецепторного антагониста (IL-1Ra) при ГП, 
а  также существенное снижение IL-6, IL-10, при 
этом уровень IFNγ восстанавливался как при ЭГП, 
так и при ГП (рис. 3).
Проведенная иППриС женщинам с хроническими 
ивЗ  генитального тракта и  с рри, хроническими 
заболеваниями Лор-органов способствовала дости-
жению позитивных клинических эффектов. увели-
чилась частота наступления беременности в боль-
шем проценте случаев у  женщин с  ЭГП (на  7,7%), 
чем у женщин с ГП, и при этом беременность насту-
пала в более ранние сроки – в течение трех месяцев 
после проведения иППриС по  сравнению с  жен-
щинами, получавшими только ТТ. важно и то, что 
в группах женщин с ГП и ЭГП после проведения им-
мунотерапии значительно сократилась частота воз-
никновения самопроизвольных выкидышей – на 30% 
по сравнению с прегравидарной традиционной те-
рапией, а патология беременности (патологическое 
предлежание плода, угроза прерывания беременно-
сти, гестоз, маловодие, фетоплацентарная недоста-
точность, орви) и  родов (аномалия родовой дея-
тельности) реже регистрировалась при ЭГП.
у женщин с ЭГП, получавших иммунотерапию, зна-
чительно сократилась частота повторных орви, 
обострений хронических заболеваний респиратор-
ного тракта и  Лор-органов до момента наступле-
ния беременности, что существенно увеличило дли-
тельность периода, как между эпизодами орви, так 
и между обострениями хронической бактериальной 
инфекции Лор-органов. При этом заболевания про-
текали более сглаженно с возможным применением 
преимущественно локальной, реже системной анти-
бактериальной терапии.

у женщин с ГП отмечались положительные клини-
ческие эффекты при проведении иммунотерапии 
в виде уменьшения количества обострений, увели-
чения длительности безрецидивного периода хро-
нических заболеваний генитального тракта, восста-
новления репродуктивных функций и иммунного 
статуса.
у  женщин с  ГП из  29 возникших беременностей 
22 беременности (75,9%) закончились успешным ро-
доразрешением в срок от 38 до 40 недель; с ЭГП бе-
ременность возникла у 34 женщин, которая закончи-
лась срочными родами у 23 женщин (67,6%). все дети 
родились доношенными. в раннем неонатальном пе-
риоде у детей не было выявлено признаков родовой 
травмы, асфиксии в родах, аспирации, внутриутроб-
ного инфицирования или инфицирования в родах. 
в позднем неонатальном периоде также не выявля-
лись признаки инфекционно-воспалительной пато-
логии у детей. Таким образом, своевременное пла-
нирование беременности с проведением комплекса 
лечебно-диагностических мероприятий, безусловно, 
снижает риск рождения ребенка с внутриутробной 
инфекцией, а также уменьшает число осложнений во 
время беременности и родов.
Темповые изменения показателей физического раз-
вития исследуемых детей на первом году жизни соот-
ветствовали среднему физическому развитию детей. 
Дети в 100% случаев в среднем до 1 года жизни при 
вскармливании получали  грудное молоко, из  них 
86,7% находились на естественном вскармливании, 
а 13,3% детей – на смешанном вскармливании.
ретроспективный анализ через три года состояния 
детей, рожденных от  иммунокомпрометирован-
ных женщин с ивЗ различной локализации, вклю-
ченных в исследование, показал, что у 54,5% детей, 
рожденных от  иммунокомпрометированных ма-
терей с ГП, и у 47,8% детей, рожденных от матерей 
с  ЭГП, отмечался ранний дебют первых эпизодов 
орви (3–6 месяцев), а  повышение частоты орви 
до 10 и более раз в год с одного года. При этом часто-
та возвратных орви у детей, рожденных от иммуно-
компрометированных матерей с ГП и ЭГП, получав-
ших иППриС, была меньше, чем у детей, рожденных 
от матерей, находившихся на традиционной прегра-
видарной подготовке (на 16,6% при ГП и на 9% при 
ЭГП у женщин соответственно) (рис. 4).
Сравнительный анализ показал, что у детей, рожден-
ных от матерей с ЭГП, в более ранние сроки возни-
кали первые эпизоды орви – в 3,5 (2,6; 4,8) месяцев 
жизни по сравнению с детьми, рожденными от ма-
терей с ГП – 5,4 (4,9; 6,5) месяцев жизни (p < 0,05), 
что может быть связано, с одной стороны, с контак-
том с матерью, у которой также в ранние сроки после 
родов возникали орви, в том числе осложняющиеся 
вторичной бактериальной инфекцией респираторно-
го тракта и Лор-органов, а с другой – со снижением 
резистентности ребенка к  орви вследствие нару-
шения функционирования иС. у детей, рожденных 
от  матерей с ЭГП, более часто регистрировалась 
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острая бактериальная инфекция респираторного 
тракта и Лор-органов (острый бронхит, острая пнев-
мония, острый средний отит, острый гнойный аде-
ноидит), осложняющие орви, что пролонгировало 
заболевания и требовало более частого назначения 
антибактериальной терапии – до 8–9 курсов в год 
(p < 0,05).
в целом, проведение иППриС иммунокомпромети-
рованным женщинам с ивЗ различной локализации 
оказало позитивный эффект на здоровье рожденных 
ими детей, и у 47,8% детей клинических признаков 
иммунокомпрометированности в  раннем детском 
возрасте не наблюдалось.
Проведенными исследованиями доказана необходи-
мость и разработан алгоритм стратегии и тактики 
прегравидарной реабилитации иммунной системы 
иммунокомпрометированных женщин с  ивЗ раз-
личной локализации с включением иммунотерапии, 
демонстрирующий позитивную клинико-иммуноло-
гическую эффективность (рис. 5).

Заключение
анализ данных современной научной литературы 
и результатов собственных исследований позволяет 
сделать заключение о необходимости и иммунопа-
тогенетической обоснованности проведения пре-
гравидарной подготовки женщин с  хроническими 
ивЗ генитального тракта и женщин с высокой ча-
стотой заболеваемости орви, хроническими забо-
леваниями респираторного тракта и  Лор-органов 
с использованием наряду с традиционной терапией 
иммунотерапии препаратами таргетного действия 
(рекомбинантный иФНα2b в сочетании с антиокси-
дантами; глюкозаминилмурамилдипептид).

в  результате прегравидарной подготовки женщин 
с хроническими ивЗ различной локализации полу-
чены более выраженные позитивные клинико-имму-
нологические эффекты в группах женщин, которые 
получали разработанную иППриС. разработанная 
программа комбинированной системной интерфе-
ронотерапии и иммунотерапии позволяет не толь-
ко восстановить основные противоинфекционные 
механизмы врожденного и адаптивного иммунитета 
при ивЗ экстрагенитальной и генитальной локали-
зации, но и существенно повысить репродуктивный 

Примечание. ГП – генитальная патология у матерей; ЭГП – 
экстрагенитальная патология у матерей; * статистически 
значимые различия между группами матерей с ГП и ЭГП, 
получавших традиционную терапию и иммунотерапию, 
и матерей, получавших традиционную терапию (p < 0,05).
Рис. 4. Количество детей с рекуррентными 
респираторными инфекциями, рожденных 
от иммунокомпрометированных матерей с генитальной 
и экстрагенитальной инфекционно-воспалительной 
патологией, получавших прегравидарную подготовку
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Женщины с хроническими ИВЗ генитального тракта

Интеграционная программа прегравидарной реабилитации иммунной системы 
с включением комбинированной интерфероно- и иммунотерапии 

(рИФНα2b в сочетании с антиоксидантами, ГМДП)

клинические и иммунологические критерии иммунокомпрометированности

Женщины с ИВЗ респираторного тракта,  
ЛОР-органов

 ✓ диспропорциональность субпопуляций Т-лимфоцитов с преобладанием цитотоксических cD3+cD8+-лимфоцитов
 ✓ неадекватность ответа гуморального иммунитета
 ✓ цитокиновый дисбаланс с увеличением провоспалительных цитокинов
 ✓ доминирующие дефекты – дефектное функционирование НГ, дефицит IFNγ

вялотекущие или рецидивирующие: 
 ■ хронический сальпингоофорит
 ■ хронический метроэндометрит

 ■ Частота орви шесть и более раз в год
 ■ Хронические заболевания респираторного тракта 

и Лор-органов с обострениями три и более раз в год

Рис. 5. Стратегия и тактика прегравидарной реабилитации иммунной системы иммунокомпрометированных 
женщин с инфекционно-воспалительными заболеваниями с включением иммунотерапии
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болеющих детей в зависимости от возраста. российский вестник перинатологии и педиатрии. 2017; 62 (2): 
72–77.

потенциал иммунокомпрометированных женщин 
в виде увеличения частоты возникновения беремен-
ностей, уменьшения репродуктивных потерь, а также 
снижения числа осложнений беременности и родов. 
в настоящем исследовании прослежена связь между 
неблагополучным инфекционным материнским 
анамнезом у иммунокомпрометированных матерей 
с  ивЗ различной локализации и  ранним дебютом 
и большей частотой встречаемости  рри и вторич-
ного иммунодефицита у детей раннего возраста, ро-
дившихся от иммунокомпрометированных матерей, 
не получавших иммунотерапию в прегравидарной 
подготовке. Показана клинико-иммунологическая 
эффективность проведения иППриС иммуноком-

прометированным женщинам репродуктивного 
возраста с ивЗ различной локализации, способст-
вующая реставрации выявленных нарушений иС, 
сохранению репродуктивного потенциала женщин 
и созданию благоприятной платформы с целью про-
филактики чрезмерной нагрузки инфекционными 
антигенами и иммунокомпрометированности у ро-
жденных ими детей (у 47,8% детей клинических при-
знаков иммунокомпрометированности в раннем дет-
ском возрасте не наблюдалось).  
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The Role of the Integration Rehabilitation of the Immune System of Expectant Mothers in the Prevention 
of Recurrent Respiratory Infections in their Children 
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Introduction. Rehabilitation of children with recurrent respiratory infections (RRI) includes clarifying the causes 
of frequent respiratory morbidity, detailing the maternal history and genetic predisposition, the characteristics 
of the clinical manifestations of ARVI and verifying the leading diagnosis, including immunocompromised. Despite 
the successes achieved in the rehabilitation of children with RRI, the need for RRI prevention becomes obvious 
already at the stage of preconception preparation of their mothers.
Materials and methods. 86 immunocompromised women aged 20–33 were examined clinically 
and immunologically: with extragenital pathology (EGP) – RRI, chronic diseases of the respiratory tract and ENT 
organs (n = 42); with genital pathology (GP) – chronic infectious and inflammatory diseases (IVD) of the genital 
tract (n = 46). The comparison group consisted of 20 conditionally healthy women. A retrospective analysis was 
carried out with an assessment of the frequency and duration of RRI in 45 children (under 3 years old) born 
to the observed women.
Results. In immunocompromised women with atypical EGP and GP, dysregulation of the immune system 
was revealed with dominant disorders in the form of defective functioning of neutrophilic granulocytes 
(NG), IFNγ deficiency. An integration program for pregravid rehabilitation of the immune system (IPPRIS) 
of immunocompromised women was developed, which included, in addition to traditional therapy, the use 
of targeted combined interferon and immunotherapy (recombinant interferon α2b in combination with 
antioxidants; glucosaminylmuramyldipeptide). IPPRIS demonstrates positive clinical and immunological effects 
that are superior to those of traditional therapy, and allows not only to restore the main anti-infective mechanisms 
of innate and adaptive immunity in case of IVD of extragenital and genital localization, but also to significantly 
increase the reproductive potential of immunocompromised women in the form of an increase in the incidence 
of pregnancies within 3 months after treatment , reducing reproductive losses by 30%, but also preventing the 
occurrence of RRI and secondary immunodeficiency in their children.
Conclusion. The administration of IPPRIS to immunocompromised women with various IVDs improved the health 
of their children, and 47.8% of children did not show clinical signs of immunocompromise (RRI).

Key words: infectious and inflammatory diseases, recurrent respiratory infections, immunocompromising, pregravid 
preparation, immunotherapy
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В настоящее время в фармакогенетических исследованиях продолжается поиск генов-кандидатов, которые могут 
повлиять на эффективность и действие ингаляционных глюкокортикостероидов (ИГКС) у пациентов с бронхиальной 
астмой (БА). В литературе описаны данные о роли полиморфизма rs28364072 (Т2206С) гена низкоаффинного 
FC-фрагмента рецептора II IgE (FCER2), который является ключевым регулятором IgE-опосредованного иммунного 
ответа, и о его влиянии на эффективность, индивидуальный ответ на терапию ИГКС и вариабельность 
ответа на проводимое лечение с применением глюкокортикостероидов в ингаляционной форме у пациентов с БА. 
Ассоциативный анализ полиморфизма гена низкоаффинного FC-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) позволит 
выявить эндотипическую основу формирования аллергических фенотипов заболевания, его потенциальную 
способность служить предиктором развития патологии у детей; разработать критерии фенотипирования 
и эндотипирования бронхиальной астмы, которые помогут обосновывать выбор персонализированной терапии 
детям с целью достижения контроля над заболеванием, стойкой и длительной ремиссии.
Цель – ассоциативный анализ влияния полиморфизма гена FC-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) 
на эффективность терапии БА у пациентов детского возраста для определения вероятных путей обоснования 
и оптимизации подбора персонифицированного алгоритма терапии.
Материалы и методы. Исследование проведено на базе городской детской клинической больницы г. Уфы с участием 
82 детей в возрасте от 12 лет до 17 лет 11 месяцев с верифицированным диагнозом «бронхиальная астма». В ходе 
исследования всем детям проведена динамическая оценка контроля симптомов заболевания и объема поддерживающей 
терапии и ее ступени. У всех пациентов оценивали генотипирование на предмет изучения полиморфизма rs28364072 
(Т2206С) гена низкоаффинного FC-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) методом полимеразной цепной реакции 
в реальном времени (ПЦР-РВ) с последующей интерпретацией полученных результатов.
Результаты. Установлено, что 24 (29%) пациента с БА, включенных в исследование, были гетерозиготами 
по полиморфному маркеру FCER2 (Т2206С), а остальные 58 (71%) пациентов являлись гомозиготами 
и обладали генотипом СС. У 19 из 24 пациентов с генотипом ТС гена FCER2 (Т2206С) объем поддерживающей 
и контролирующей терапии симптомов БА соответствовал третьей и четвертой ступеням терапии согласно 
Федеральным клиническим рекомендациям «Бронхиальная астма» (2021).
Заключение. Генотип ТС и присутствие аллеля С (ген FCER2 (Т2206С)) ассоциированы с повышенным содержанием IgE, 
отсутствием контроля над заболеванием, что приводит к увеличению объема поддерживающей (базисной) терапии 
за счет повышения дозы ИГКС и использования фиксированной комбинации с ДДБА в режиме единого ингалятора.

Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, полиморфизм гена, противовоспалительная терапия, 
ингаляционные глюкокортикостероиды, FCER2

влияние полиморфизма гена Fc-фрагмента 
рецептора II IgE (FcER2) на эффективность 
противовоспалительной терапии у пациентов 
детского возраста с бронхиальной астмой
р.р. Гафурова, р.М. Файзуллина, д.м.н., проф.
адрес для переписки: рита ринатовна Гафурова, rita.gafurova2017@yandex.ru

Для цитирования: Гафурова р.р., Файзуллина р.М. влияние полиморфизма гена Fc-фрагмента рецептора II IgE (FcER2) 
на эффективность противовоспалительной терапии у пациентов детского возраста с бронхиальной астмой. Эффективная 
фармакотерапия. 2022; 18 (44): 18–24.

DoI 10.33978/2307-3586-2022-18-44-18-24

Башкирский 
государственный 

медицинский 
университет,  

Уфа

Клинические исследования



Аллергология и иммунология
19

Клинические исследования

Введение
Бронхиальная астма (Ба) относится к числу наибо-
лее распространенных в мире заболеваний. Число 
пациентов, страдающих Ба, продолжает расти и ко-
леблется в диапазоне от 1 до 21% у взрослых, до 20% 
в возрасте 13–14 лет и 16,5% у детей 6–7 лет, что де-
лает данную патологию серьезной и масштабной со-
циально-экономической проблемой общественного 
здравоохранения. Согласно результатам системати-
ческого анализа, Ба является наиболее распростра-
ненным хроническим заболеванием респираторной 
системы, которым, по имеющимся эпидемиологиче-
ским данным всемирной организации здравоохране-
ния (воЗ), страдают около 358 млн жителей планеты, 
и не исключено, что число больных Ба к 2025 г. уве-
личится еще на 100 млн [1–3].
На сегодняшний день достигнут существенный про-
гресс по ведению пациентов с Ба, что стало возмож-
ным благодаря доступности специализированной 
медицинской помощи и лекарственной терапии, про-
ведению своевременной верификации и постановки 
диагноза, наличию и реализации регламентирующих 
документов, основанных на системе данных доказа-
тельной медицины, результатах научных и фармако-
экономических исследований, практического опыта 
отечественной и международной медицины, которые 
регулярно пересматриваются и отражают современ-
ное представление о социально-экономическом бре-
мени заболевания, механизмах его развития, а также 
современных возможностях и тенденциях диагнос-
тики, терапии пациентов с  Ба и  предупреждения 
прогрессирования заболевания во всем мире.
Благодаря международному руководству рабо-
чей  группы Глобальной инициативы по  борьбе 
с астмой (Global Initiative for asthma – GINa), впер-
вые изданному в 1995 г. и ежегодно обновляемому, 
совершенствуются и являются на сегодняшний день 
ориентиром и основой для создания локальных до-
кументов, в  том числе и  на территории рФ, Феде-
ральные клинические рекомендации «Бронхиаль-
ная астма» российского респираторного общества, 
российской ассоциации аллергологов и клинических 
иммунологов, Союза педиатров россии и  россий-
ская Национальная программа «Бронхиальная астма 
у детей». На сегодняшний день разработана единая 
унифицированная стратегия и концепция терапии 
пациентов с Ба, которая направлена на улучшение 
качества их жизни и достижение длительного конт-
роля заболевания, включающего в  себя миними-
зацию клинических проявлений, предотвращение 
обострений и формирования необратимой обструк-
ции, а  также снижение риска развития побочных 
эффектов лекарственной терапии и риска летальных 
исходов [4–6]. контроль заболевания может быть 
достигнут у  пациента с  Ба в  том случае, если ему 
подобран оптимальный режим терапии, с регуляр-
ной оценкой его эффективности и интенсивности, 
основанный на персонализированном подходе с со-
блюдением выбранной схемы терапии пациентом – 

только высокий уровень приверженности к лечению 
позволяет достичь ожидаемых результатов. однако, 
согласно эпидемиологическим данным, у части паци-
ентов с Ба, несмотря на использование оптимальных 
доз получаемой лекарственной терапии, отмечается 
недостаточный контроль над заболеванием и остает-
ся высоким риск развития обострения, в этом случае 
возникает необходимость проведения фенотипиро-
вания и эндотипирования заболевания [7].
На сегодняшний день при выборе терапии Ба необхо-
димо не только ориентироваться на общепринятые ее 
критерии: социально-демографические особенности 
и характеристики пациента (возраст, пол), значимые 
триггеры заболевания, наличие сопутствующей па-
тологии, частоту обострений, переносимость и сов-
местимость лекарственных препаратов, но и учиты-
вать многокомпонентность и гетерогенность Ба, что 
объясняется вариабельностью клинических ее форм, 
течения, степени ответа на применяемую терапию 
и наличием различных фенотипов и его эндотипов. 
Фенотип Ба представляет собой совокупность уз-
наваемых кластеров клинико-биологических при-
знаков и характеристик организма, обусловленных 
взаимодействием генетических и средовых факто-
ров, в том числе и на молекулярном уровне. Эндотип 
заболевания представляет собой подтип/субтип или 
биологический маркер патологии с уникальным и от-
личительным патофизиологическим механизмом, 
который может явиться субстратом или обоснова-
нием назначения терапии, основанной на патогене-
тической регуляции ответа на проводимое лечение. 
один эндотип Ба может лежать в основе несколь-
ких фенотипов, поскольку эндотип  – это молеку-
лярная основа фенотипа. у одного пациента может 
наблюдаться сочетание разных фенотипов, кроме 
того, один фенотип может переходить в другой под 
воздействием экзо- и эндофакторов [8]. Благодаря 
внедрению и возможностям новейших технологий 
биомедицины и современных высокотехнологичных 
методов молекулярной генетики появилась возмож-
ность изучения и  идентифицирования  генов Ба, 
из  которых наиболее значимыми на  сегодняшний 
день являются гены-модификаторы и гены-кандида-
ты, ответственные за формирование атопии, бронхи-
альной гиперреактивности, а также определяющие 
степень ответа и чувствительности к терапии.
в соответствии с согласительными программными 
документами, на сегодняшний день основой фарма-
котерапии Ба является использование патогенети-
ческой терапии, которая направлена на купирова-
ние воспаления в дыхательных путях, профилактику 
приступов и  обострения Ба. Правильный выбор 
противовоспалительной (син. – поддерживающей 
или базисной) терапии обеспечивает длительный 
и  стойкий контроль над клиническими проявле-
ниями заболевания и  повышает качество жизни 
пациентов с  Ба. ингаляционный путь введения 
лекарственных средств (ЛС) является наиболее 
предпочтительным, поскольку обладает высокой 
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степенью селективности и малой системной биодо-
ступностью, что связано со способностью избира-
тельно оказывать максимальное противовоспали-
тельное действие на поверхности бронхов даже при 
низких дозах ЛС и таким образом минимизировать 
риски формирования побочных системных эффек-
тов. к ЛС для контроля течения Ба, назначаемым 
для ежедневного использования и  на длительное 
время, относят следующие лекарственные препара-
ты: ингаляционные глюкокортикостероиды (иГкС), 
антилейкотриеновые ЛС (син. – модификаторы лей-
котриенов, аЛТр), ингаляционные бета-2-агонисты 
длительного действия (ДДБа) и их фиксированной 
комбинации с иГкС в режиме единого ингалятора 
(иГкС/ДДБа). Согласно данным доказательной ме-
дицины, наиболее эффективными среди всех суще-
ствующих препаратов базисной терапии являются 
иГкС, применяемые в  соответствии с  контролем 
симптомов Ба, ее фенотипа/эндотипа и возрастных 
особенностей пациента в качестве монотерапии или 
в комбинации с другими лекарственными препара-
тами. иГкС эффективно снижают выраженность 
и активность клинических проявлений заболевания 
вследствие уменьшения бронхиальной гиперреак-
тивности и воспаления бронхиального дерева, обла-
дают высокой степенью липофильности, что спо-
собствует лучшему проникновению ЛС в мембрану 
клетки. в отличие от системных глюкокортикосте-
роидов, ингаляционная форма лекарственных пре-
паратов вызывает минимальные системные и мест-
ные нежелательные эффекты и проявления, однако 
у некоторых пациентов сохраняется возможность 
их развития, а у части больных Ба при использо-
вании иГкС отмечается вариабельная чувстви-
тельность к данной фармакологической группе ЛС 
в  виде относительной резистентности или ее не-
эффективности. Несмотря на то что такие пациен-
ты в клинической практике встречаются нечасто, 
подбор поддерживающей терапии затруднен, что 
связано с  ограничениями и  отсутствием альтер-
нативных вариантов лечения. Не  исключено, что 
вариабельность эффективности иГкС может быть 
связана с  особенностью их абсорбции, распреде-
ления, метаболизма и  элиминации из  организма. 
Следовательно, необходимо дальнейшее изучение 
эффективности иГкС в терапии Ба, включающей 
раннее проведение фармакогенетических исследо-
ваний с целью определения полиморфизмов генов-
кандидатов, ответственных за контроль иммунного 
распознавания и  иммунорегуляции и  принимаю-
щих участие в кодировке медиаторов воспаления, 
белков и процессов гиперреактивности и ремодели-
рования дыхательных путей, а также ферментов, ко-
дирующих фазы биотрансформации лекарственных 
препаратов. в литературе описаны данные о роли 
полиморфизма rs28364072  гена низкоаффинного 
Fc-фрагмента рецептора II IgE (FCER2), который 
является ключевым регулятором IgE-опосредован-
ного иммунного ответа, и его влиянии на эффек-

тивность, индивидуальный ответ на терапию иГкС 
и  вариабельность ответа на  проводимое лечение 
с  применением  глюкокортикостероидов в  инга-
ляционной форме у пациентов с Ба. ассоциатив-
ный анализ полиморфизма гена низкоаффинного 
Fc-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) позволит 
выявить эндотипическую основу формирования 
аллергических фенотипов заболевания, его по-
тенциальную способность служить предиктором 
развития патологии у  детей, а  также разработать 
критерии фенотипирования и  эндотипирования 
бронхиальной астмы, которые помогут обосновы-
вать выбор персонализированной терапии детям 
с  целью достижения контроля над заболеванием, 
стойкой и длительной ремиссии [9–11].
Цель исследования – провести ассоциативный анализ 
влияния полиморфизма гена Fc-фрагмента рецепто-
ра II IgE (FCER2) на эффективность терапии Ба у па-
циентов детского возраста.

Материалы и методы
работа выполнена в педиатрическом отделении го-
родской детской клинической больницы  г.  уфы 
в период с сентября 2021 г. по октябрь 2022 г. в ис-
следование вошли дети, имеющие на момент госпи-
тализации установленный диагноз «бронхиальная 
астма». верификация диагноза, интерпретация тя-
жести течения заболевания, определение ступени 
и объема базисной терапии пациентам с Ба прово-
дились в соответствии с критериями согласительных 
документов (Федеральные клинические рекоменда-
ции «Бронхиальная астма» российского респиратор-
ного общества, российской ассоциации аллергологов 
и клинических иммунологов, Союза педиатров рос-
сии и российской Национальной программы «Брон-
хиальная астма у детей»).
в  работе были использованы следующие методы: 
выкопировка данных из медицинской документации 
(«история развития ребенка» (форма ф112/у), «Ме-
дицинская карта стационарного больного» (форма 
№ 003/у)), клинический, аллергологический, анали-
тический и статистический.
До включения в исследование родители/официаль-
ные представители детей дали добровольное ин-
формированное согласие на участие в исследовании, 
а также на взятие биологического материала, его хра-
нение и последующее использование в молекулярно-
генетическом исследовании с полным сохранением 
анонимности получаемых данных и ограничением 
доступа к ним.
критерии включения:
1) установленный в соответствии с критериями со-

гласительных документов (Федеральные клини-
ческие рекомендации «Бронхиальная астма» рос-
сийского респираторного общества, российской 
ассоциации аллергологов и  клинических имму-
нологов, Союза педиатров россии и  российская 
Национальная программа «Бронхиальная астма 
у детей») диагноз «бронхиальная астма»;
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2) возраст пациентов от 6 лет до 17 лет 11 месяцев;
3) рекомендованная базисная терапия иГкС или их 

фиксированная комбинация с ДДБа (иГкС/ДДБа) 
в режиме единого ингалятора;

4) наличие подписанного родителем/законным пред-
ставителем информированного добровольного со-
гласия на участие в исследовании.

критерии исключения:
1) возраст пациентов младше шести лет или старше 

18 лет;
2) рекомендованная базисная терапия другими 

лекарственными препаратами (не  иГкС или 
иГкС/ДДБа);

3) отсутствие подписанного родителем/законным 
представителем информированного добровольно-
го согласия на участие в исследовании.

все дети на момент включения в исследование на-
ходились под динамическим наблюдением врача-ал-
лерголога по месту жительства. в ходе работы у всех 
пациентов оценивали уровень контроля симптомов 
заболевания с помощью адаптированного валиди-
зированного вопросника acQ-5 (asthma control 
Questionnaire, 5-я версия).
у  всех пациентов оценены показатели аллерготе-
стирования с помощью метода ImmunocapPhadia® 
250, основанного на определении уровня концент-
рации антител к аллергену (кЕ/л); критерий наличия 
сенсибилизации – повышение показателя концент-
рации > 0,35 кЕ/л. При выявлении диагностически 
значимых титров антител специфических IgE к ал-
лергенам рекомендовано разделение полученных ре-
зультатов на классы сенсибилизации в зависимости 
от уровня его концентрации: класс 0 (диагностически 
незначимый) – 0,01–0,34 кЕ/л; класс I (низкий уро-
вень сенсибилизации) – 0,35–0,70 кЕ/л; класс II (уме-
ренный уровень сенсибилизации) – 0,70–3,50 кЕ/л; 
класс III (повышенный уровень сенсибилизации) – 
3,50–17,5 кЕ/л; класс Iv (высокий уровень сенсиби-
лизации) – 17,5–50,0 кЕ/л; класс v (очень высокий 
уровень сенсибилизации) – 50,0–100 кЕ/л; класс vI 
(экстремально высокий уровень сенсибилиза-
ции) > 100 кЕ/л.
определение генетических полиморфизмов у детей 
с Ба проводили в несколько этапов:
1) выделение  геномной ДНк из  образцов размо-

роженной крови пациентов с  Ба с  помощью 
колоночной фильтрации с  применением ком-
мерческого набора реактивов ExtractDNa Blood 
(Зао  «Евроген», россия). все этапы выделе-
ния и  очистки ДНк проводили согласно про-
токолу производителя с  соблюдением всех мер 
предосторож ности;

2) определение однонуклеотидного  генетического 
полиморфизма rs28364072 (Т2206С) гена низкоаф-
финного Fc-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) 
с применением метода полимеразной цепной ре-
акции в реальном времени (ПЦр-рв);

3) анализ и интерпретация полученных резуль-
татов.

Статистический анализ данных осуществляли 
при помощи статистического пакета Statistica 10,0 
(StatSoft, СШа). Две выборки сравнивали с уче-
том однородности дисперсий (F-теста Фишера). 
Статистически значимым результат считался при 
р-value менее 0,05 (р < 0,05). При сравнении двух 
независимых переменных непрерывного (подчи-
няющихся закону нормального распределения) 
использовали t-тест Стьюдента. При неравенст-
ве дисперсий использовали поправку уэлча. При 
сравнении двух независимых переменных непре-
рывного (не подчиняющихся закону нормального 
распределения) применяли u-тест уилкоксона – 
Манна – уитни.

Результаты
в исследовании приняли участие 82 ребенка в воз-
расте от 12 лет до 17 лет 11 месяцев. Медиана воз-
раста, 25% и 75% квартили включенных в исследо-
вание детей с Ба – 12 (7,5–13) лет. Средний возраст 
постановки диагноза составил 8 (5–10) лет, мальчи-
ков было 49 (60%), девочек – 33 (40%). все 82 (100%) 
пациента, вошедшие в  исследование, находились 
под динамическим контролем врача-аллерголо-
га по месту жительства. С образовательной целью 
для пациентов в  условиях стационара регулярно 
проводили обучающие мероприятия, направлен-
ные на предоставление актуальной и доступной им 
информации о своем заболевании: о его механиз-
ме, основных принципах и возможностях терапии, 
важности соблюдения врачебных рекомендаций 
и  назначений, проведения регулярного самокон-
троля симптомов заболевания. у  всех пациентов 
оценивали периодичность и правильность техники 
ингаляции ЛС.
всем детям на  момент исследования была про-
ведена коррекция базисной терапии с  примене-
нием иГкС или их фиксированной комбинации 
с ДДБа (будесонид/формотерол) в режиме едино-
го ингалятора (SMaRT-терапия) в рекомендуемой 
дозировке в соответствии с согласительными до-
кументами, а также оценен контроль Ба с исполь-
зованием валидизированного опросника acQ-5: 
частичный контроль отмечен у 71 (87%) пациента, 
отсутствие контроля над симптомами заболева-
ния зарегистрировано у 11 (13%) пациентов. Сред-
ний суммарный балл по шкале acQ-5 составил 1,2 
(1,0; 1,4).
в соответствии с критериями Федеральных клини-
ческих рекомендаций «Бронхиальная астма» (2021) 
[6] нами был проанализирован объем базисной те-
рапии пациентов для поддержания контроля симп-
томов Ба с определением его ступени. все пациенты 
были распределены на группы по степени тяжести 
заболевания: с легким, среднетяжелым и тяжелым 
течением. у пациентов, получающих поддерживаю-
щую терапию второй ступени, степень тяжести Ба 
была интерпретирована как легкая; у пациентов, по-
лучающих объем третьей ступени, – средней степени 
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все 82 (100%) пациента, включенные в исследование, 
в зависимости от степени тяжести Ба имели специ-
фически значимую сенсибилизацию (табл. 2).
Согласно полученным данным, у детей с Ба легкой 
степени тяжести чаще выявлялся умеренный уро-
вень (класс II) сенсибилизации – у 6 (31%) пациен-
тов, у 17 (31%) пациентов со среднетяжелой Ба – 
высокий уровень (класс Iv) сенсибилизации и у 6 
(55%) пациентов – экстремально высокий уровень 
(класс vI) сенсибилизации. анализ молекулярно-
го аллерготестирования показал, что у пациентов 
с  Ба тяжелой степени тяжести класс vI (экстре-
мально высокого уровня) выявлен достоверно 
чаще (р < 0,05).
Ген низкоаффинного Fc-фрагмента рецептора II 
IgE (FCER2) обладает полиморфизмом, является 
ключевым регулятором IgE-опосредованного им-
мунного ответа и влияет на эффективность, инди-
видуальный ответ терапии иГкС и вариабельность 
ответа на проводимое лечение с применением глю-
кокортикостероидов в ингаляционной форме у па-
циентов с Ба.
Мы провели оценку генотипирования всех 82 (100%) 
детей, включенных в исследование, на предмет из-
учения полиморфизма rs28364072 (Т2206С)  гена 
низкоаффинного Fc-фрагмента рецептора II IgE 
(FCER2).
Частота распределения генотипов у пациентов с Ба 
по  полиморфному маркеру Т2206С  гена FCER2 
в группах с легким, среднетяжелым и тяжелым тече-
нием заболевания представлена в табл. 3.

Таблица 1. Ступень и объем получаемой базисной терапии у пациентов с БА (n = 82)

Объем получаемой базисной терапии Ступень терапии Степень тяжести БА Количество пациентов (%) 

Низкие дозы иГкС вторая легкая 17 (21%)

Средние дозы иГкС третья средней степени тяжести 54 (66%)

Низкие дозы иГкС/ДДБа

Средние дозы иГкС/ДДБа четвертая тяжелая 11 (13%)

высокие дозы иГкС/ДДБа

Таблица 2. Аллергологический статус у детей с БА (n = 82)

Класс (уровень сенсибилизации) Легкая БА (n = 17) Среднетяжелая БА (n = 54) Тяжелая БА (n = 11)

абс. % абс. % абс. %

I (низкий) 0 – 3 6 0 -

II (умеренный) 6 31 6 11 1 9

III (повышенный) 1 6 2 4 0

Iv (высокий) 5 27 17 31 1 9

v (очень высокий) 4 24 15 28 3 27

vI (экстремально высокий) 2 12 11 20 6 55

тяжести; у детей с терапией четвертой ступени уста-
новлена тяжелая степень Ба (табл. 1).
Таким образом, у 54 (66%) пациентов была установлена 
Ба средней степени тяжести, у 17 (21%) пациентов – 
легкой степени тяжести и у 11 (13%) пациентов – тя-
желой. При оценке дебюта симптомов Ба в  зави-
симости от степени ее тяжести было выявлено, что 
данный показатель у детей с легким течением составил 
3,2 ± 2,54, средним течением – 2,6 ± 1,22, тяжелым те-
чением – 4,6 ± 2,02; у пациентов с Ба средней степени 
тяжести манифестация клинических проявлений забо-
левания началась достоверно раньше (р < 0,05).
у  всех детей, включенных в  исследование, анали-
зировали клинико-анамнестические данные: отя-
гощенность по  аллергологическим заболеваниям 
и наследственность, проводили идентификацию спе-
цифически значимого аллергена с использованием 
метода ImmunocapPhadia® 250.
отягощенная по  аллергическим заболеваниям на-
следственность была отмечена у 69 (84%) пациентов, 
у 13 (16%) пациентов данных за аллергическую пато-
логию в семье выявлено не было. у 25 (36%) пациен-
тов наличие аллергических заболеваний отмечалось 
одновременно по  материнской линии и  по линии 
отца, только по линии матери – у 31 (45%) пациен-
та и только по линии отца – у 13 (19%) пациентов. 
в группе детей со среднетяжелым течением Ба отяго-
щенность семейным аллергологическим анамнезом 
встречалась у 29 (42%) пациентов, у 23 (33%) пациен-
тов – с легкой степенью тяжести и у 17 (25%) пациен-
тов – с тяжелым течением.
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Согласно полученным данным, из 82 (100%) пациен-
тов с Ба были гетерозиготами и обладали генотипом 
ТС 24 (29%) пациента, остальные 58 (71%) пациен-
тов, включенных в исследование, были гомозиготами 
и обладали генотипом СС. Гетерозиготами с геноти-
пом ТС были 5 (29%) пациентов из группы детей с лег-
кой степенью тяжести Ба, получавшие в  качестве 
базисной терапии низкие дозы иГкС, и 16 (27%) па-
циентов из группы со средней степени тяжести Ба, 
из которых девять пациентов получали средние дозы 
иГкС и семь пациентов – фиксированную комбина-
цию ЛС – низкие дозы иГкС/ДДБв, трое пациентов 
с  генотипом ТС были из  группы детей с  тяжелой 
степенью тяжести Ба и получали средние и высокие 
дозы иГкС/ДДБа. Таким образом, из 24 пациентов, 
обладающих генотипом ТС, объем поддерживающей 
и контролирующей терапии Ба соответствовал тре-
тьей и четвертой ступеням терапии согласно Феде-
ральным клиническим рекомендациям «Бронхиаль-
ная астма» (2021).
Носительство аллеля С (ген FCER2 (Т2206С)) ассоци-
ировано с повышенным содержанием IgE, высокой по-
требностью в медицинской помощи/госпитализации 
и  отсутствием контроля над заболевания. С  учетом 
того, что ориентиром интерпретации степени тяжести 
на сегодняшний день являются объем базисной фарма-
котерапии и ее ступень, можно сделать вывод, что ге-
нотип ТС и присутствие аллеля С (ген FCER2 (Т2206С)) 
ассоциировано с  потребностью в  большем объеме 
базисной терапии, что ассоциировано с повышением 
дозы иГкС и использованием его в фиксированной 
комбинации с ДДБа в режиме единого ингалятора.
Таким образом, по результатам исследования уста-
новлено:

1) 24 (29%) пациента с Ба, включенных в исследова-
ние, были гетерозиготами по полиморфному марке-
ру FCER2 (Т2206С), а остальные 58 (71%) пациентов 
являлись гомозиготами и обладали генотипом СС;

2) у 19 из 24 пациентов с генотипом ТС гена FCER2 
(Т2206С) объем поддерживающей и  контроли-
рующей терапии симптомов Ба соответствовал 
третьей и  четвертой ступеням терапии соглас-
но Федеральным клиническим рекомендациям 
«Бронхиальная астма» (2021);

3) генотип ТС и  присутствие аллеля С  (ген FCER2 
(Т2206С)) ассоциированы с повышенным содержа-
нием IgE, отсутствием контроля над заболеванием, 
что приводит к увеличению объема поддерживаю-
щей (базисной) терапии вследствие повышения 
дозы иГкС и использования фиксированной ком-
бинации с ДДБа в режиме единого ингалятора.

Заключение
Полученные нами данные подтверждают необходи-
мость проведения дальнейшего фармакогенетиче-
ского исследования с целью изучения механизмов 
эффективности ЛС, которые используются для про-
ведения базисной терапии Ба. ассоциативный ана-
лиз полиморфизма гена низкоаффинного Fc-фраг-
мента рецептора II IgE (FcER2) позволит выявить 
эндотипическую основу формирования аллергиче-
ских фенотипов заболевания, его потенциальную 
способность служить предиктором развития патоло-
гии у детей; разработать критерии фенотипирования 
и эндотипирования бронхиальной астмы, которые 
помогут обосновывать выбор персонализированной 
терапии детям с целью достижения контроля над за-
болеванием, стойкой и длительной ремиссии.  
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Таблица 3. Частота распределения полиморфизма гена FCER2 (Т2206С) в группах у детей с легким, среднетяжелым 
и тяжелым течением БА (n = 82)

Генотип FCER2 (Т2206С) Легкая БА (n = 17) Среднетяжелая БА (n = 54) Тяжелая БА (n = 11)

ТТ – – –

ТС 5 16 3

СС 12 38 8
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To date, pharmacogenetic studies continue to search for candidate genes that can affect the effectiveness 
and action of IGCS in patients with AD. The literature describes data on the role of the rs28364072 polymorphism 
of the low-affinity FC fragment of the IgE receptor II (FCER2), which is a key regulator of the IgE-mediated 
immune response and its effect on the effectiveness, individual response of IGCS therapy and variability 
of response to treatment with the use of glucocorticosteroids in inhaled form in patients with AD. Associative 
analysis of the polymorphism of the gene of the low affinity FC fragment of the II IgE receptor (FCER2) will reveal 
the endotypic basis for the formation of allergic phenotypes of the disease, its potential ability to serve as a predictor 
of the development of pathology in children; to develop criteria for phenotyping and endotyping of bronchial 
asthma, which will help justify the choice of personalized therapy for children in order to achieve disease control, 
stable and long-term remission.
Purpose – to carry out an associative analysis of the effect of polymorphism of the FC-fragment of the II IgE 
receptor (FCER2) on the effectiveness of AD therapy in pediatric patients in order to determine the likely ways 
to justify and optimize the selection of a personalized therapy algorithm.
Materials and methods. The study was conducted on the basis of the Ufa City Children's Clinical Hospital (GDKB) 
with the participation of 82 children aged 12 years to 17 years 11 months with a verified diagnosis of "Bronchial 
asthma", during the work, all children included in the study underwent a dynamic assessment of the control 
of symptoms of the disease and the volume of maintenance therapy and its stage. Genotyping was performed in all 
patients to study the rs28364072 (T2206C) polymorphism of the low affinity FC fragment of the IgE receptor II 
(FCER2) by real-time polymerase chain reaction (PCR-RV) with subsequent interpretation of the results obtained.
Results. It was found that 24 patients (29%) with AD included in the study were heterozygotes for the polymorphic 
marker FCER2 (T2206C), and the remaining 58 patients (71%) were homozygotes and had the CC genotype. 
In 19 out of 24 patients with the FCER2 gene TC genotype (T2206C), the volume of supportive and controlling 
therapy of BA symptoms corresponded to the third and fourth stages of therapy according to the Federal Clinical 
Guidelines "Bronchial Asthma" (2021).
Conclusions. TS genotype and the presence of the C allele (FCER2 gene (T2206C)) it is associated with an increased 
IgE content, lack of control over the disease, which leads to an increase in the volume of maintenance (basic) therapy 
due to an increase in the dose of IGCS and the use of a fixed combination with DDBA in a single inhaler mode.

Key words: onchial asthma, children, gene polymorphism, anti-inflammatory therapy, inhaled glucocorticosteroids, 
FCER2

6. Бронхиальная астма: клинические рекомендации. российское респираторное общество. российская ассоциация 
аллергологов и клинических иммунологов. Союз педиатров россии. М., 2021.

7. курбачева о.М., Павлова к.С., козулина и.Е. Современный подход к выбору терапии бронхиальной астмы: 
от понимания клинических фенотипов к практическим аспектам. рМЖ. 2013; 29: 1452.

8. Бронхиальная астма в свете современных рекомендаций: по материалам конгресса «Человек и лекарство» 
и III Саммита пульмонологов. Эффективная фармакотерапия. 2019; 15 (30): 8–11.

9. Застрожина а.к., Сычев Д.а. Фармакогенетические аспекты эффективности и безопасности ингаляционных 
глюкокортикостероидов в лечении бронхиальной астмы. клиническая фармакология и терапия. 2018; 27 (4): 
64–68.

10. Файзуллина р.М., Гафурова р.р., викторов в.в. и др. Поиск ассоциации клинико-анамнестических данных у детей, 
больных бронхиальной астмой с полиморфизом RS 28364072(T2206c) гена FcER2. Медицинский вестник 
Башкортостана. 2019; 14-5 (83): 30–34.

11. Tantisira k.G., Silverman E.S., Mariani T.J., et al. FcER2: a pharma cogenetic basis for severeexa cerbationsin children 
with asthma. J. allergy clin. Immunol. 2007; 120 (6): 1285–1291.

12. Батожаргалова Б.Ц., Петрова Н.в., Тимковская в.С. Генетические особенности у больных бронхиальной астмой 
и у здоровых подростков бурятской популяции и анализ полиморфных вариантов генов FcER2, aDRB2, NoS2, 
NoS3, GSTM1, TNFa. вестник НГу. Серия: биология, клиническая медицина. 2013; 11 (2): 80–90.

Клинические исследования



•  Журнал «Эффективная 
фармакотерапия» включен 
в перечень рецензируемых 
научных изданий ВАК по научным 
специальностям: акушерство 
и гинекология; болезни уха, горла 
и носа; гастроэнтерология; 
глазные болезни; внутренние 
болезни; инфекционные болезни; 
кардиология; клиническая 
иммунология, аллергология; 
кожные и венерические болезни; 
нервные болезни; онкология; 
педиатрия; пульмонология; 
ревматология; урология; 
эндокринология 

•  Онлайн-версия на медпортале 
umedp.ru и в электронных 
рассылках

•  Информационный партнер главных 
медицинских мероприятий 

•  Распространяется бесплатно

umedp.ru/magazines elibrary.ru/contents

МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ   ПО ВАШЕМУ ПРОФИЛЮ 

ИЗДАЕТСЯ С 2005 ГОДА

реклама



Эффективная фармакотерапия. 44/2022
26

На сегодняшний день основной причиной неудовлетворительного контроля над бронхиальной 
астмой (БА) является низкая приверженность назначенному лечению. Согласно данным GINA 
(2022), перед интерпретацией, верификацией диагноза и коррекцией фармакотерапии пациентам 
с неконтролируемым течением БА рекомендуется провести оценку их приверженности лечению, так 
как отсутствие длительной терапии или нерегулярный прием назначенных препаратов повышает 
риск тяжелых обострений заболевания даже у пациентов с легким его течением. Возраст пациента 
имеет существенное значение в отношении приверженности лечения БА. Так, в терапии заболевания 
у детей раннего, дошкольного и младшего школьного возрастов непосредственное участие принимает 
его родитель, который чаще всего соблюдает все назначения и рекомендации врача, а наиболее низкая 
приверженность терапии характерна для детей подросткового возраста.
Цель исследования – изучить уровень приверженности медицинским рекомендациям и ее влияние 
на контроль симптомов заболевания у детей подросткового возраста с верифицированной БА 
среднетяжелого течения, находящихся на стационарном лечении в педиатрическом отделении, с его 
последующим контролем в динамике.
Материалы и методы. Проведена клиническая характеристика течения заболевания у 52 пациентов 
в возрасте от 12 лет до 17 лет 11 месяцев с верифицированным диагнозом «бронхиальная астма, 
период обострения, среднетяжелое течение», находящихся на стационарном лечении в педиатрическом 
отделении городской детской клинической больницы г. Уфы. У всех пациентов в период госпитализации 
оценивали уровень контроля над заболеванием с помощью адаптированного опросника ACQ-5 (Asthma 
Control Questionnaire-5) и контроля приверженности пациентом рекомендуемым лечебным мероприятиям 
с использованием модифицированного опросника Мориски – Грина (MMAS-6). Все пациенты к моменту 
выписки из стационара прошли обучение по образовательной программе, направленной на повышение 
приверженности лечению пациентов с бронхиальной астмой, также с целью снижения риска 
обострений, достижения контроля симптомов заболевания; всем пациентам персонализированно 
в качестве базисной терапии была назначена фиксированная комбинация лекарственных препаратов 
будесонид/формотерол в режиме единого ингалятора (SMART-терапия) в рекомендуемой дозировке. 
После выписки из стационара через три месяца всем пациентам, включенным в исследование, была 
выполнена контрольно-динамическая оценка влияния приверженности медицинским рекомендациям 
на уровень контроля БА.

роль приверженности в достижении 
контроля над бронхиальной астмой 
у подростков. возможные стратегии 
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Результаты. На момент госпитализации в стационар у всех 52 (100%) пациентов  отмечалась 
низкая приверженность терапии, которая у 41 (79%) пациента была обусловлена пропуском ингаляции 
на фоне хорошего самочувствия, у 33 (63%) пациентов  – невнимательным отношением к времени 
проведения ингаляции и у 12 (23%) пациентов  – пропуском следующей ингаляции по причине плохого 
самочувствия после предыдущей. Низкие мотивация и осведомленность были зарегистрированы 
у 26 (50%) пациентов. Через три месяца после выписки у 48 (92%)  пациентов отмечена высокая 
приверженность терапии, у 4 (8%) пациентов интерпретирована недостаточная приверженность, 
обусловленная невнимательным отношением к периодичности выполнения ингаляций. При оценке 
контроля симптомов БА с использованием валидизированного опросника ACQ-5 отсутствие контроля 
над симптомами зарегистрировано у 28 (54%) пациентов, частичный контроль – у 24 (46%) пациентов. 
Средний суммарный балл по шкале ACQ-5 составил 1,9 (1,5; 2,3). При повторной оценке контроля 
симптомов заболевания у 49 (94%) пациентов отмечен полный контроль, частичный контроль – у 3 (6%) 
пациентов. Средний суммарный балл по шкале ACQ-5 составил 0,9 (1,5; 2,3). 
Заключение. Представленные результаты исследования демонстрируют важность мероприятий, 
направленных на повышение приверженности лечению БА у детей подросткового возраста, в группе 
которых, согласно литературным данным, наиболее часто встречается неконтролируемое течение 
заболевания, обусловленное низкой приверженностью терапии. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, подростки, приверженность лечению, контроль симптомов, пути 
повышения приверженности

Введение
Приверженность терапии является основой ком-
плекса сотрудничества и взаимоотношений между 
врачом и его пациентом. Еще в XvI веке знамени-
тый швейцарский медик, философ и алхимик Пара-
цельс отразил это в своем высказывании: «Три вещи 
образуют медицину: болезнь, больной и врач. Любое 
врачебное искусство будет напрасным, если больной 
не будет сотрудничать со своим врачом» [1].
На сегодняшний день, по определению всемирной 
организации здравоохранения (воЗ), привержен-
ность лечению (treatment adherence) – это степень 
соответствия поведения и действий пациента всем 
рекомендациям врача в отношении приема лекарст-
венных препаратов, соблюдения диеты и других мер 
по изменению текущего образа жизни. Привержен-
ность терапии включает в себя три взаимосвязанных 
компонента:
1) принятие рекомендаций врача;
2) соблюдение пациентом всех назначений врача;
3) постоянство (пациент следует всем рекоменда-

циям и назначениям врача в течение длительного 
времени).

Низкая приверженность пациентов рекомендаци-
ям и  назначениям врача является одной из  клю-
чевых причин снижения эффективности терапии, 
качества жизни, повышает риски формирования 
осложнений и неблагоприятных исходов заболева-
ния, а также увеличивает затраты на терапию как 
системы здравоохранения, так и самих пациентов. 
Согласно официальным данным воЗ, недостаточ-
ная приверженность терапии пациентов, страдаю-
щих хроническими соматическими заболевания-

ми, является глобальной проблемой современной 
медицины, и  доля таких пациентов составляет 
от 20 до 60% [2].
Бронхиальная астма (Ба) – это патология, характе-
ризующаяся хроническим воспалением дыхатель-
ных путей. Длительный прием лекарственных пре-
паратов при Ба является важной составляющей 
терапии, цели которой направлены на достижение 
и  поддержание контроля симптомов заболевания 
в  течение долгого времени, минимизации рисков 
будущих обострений Ба, фиксированной обструк-
ции и побочных эффектов от проводимой терапии 
[3, 4]. исходя из этого, необходимость в длительной 
терапии Ба накладывает значительную ответствен-
ность как на врача, так и на самого пациента, а в пе-
диатрической практике и на его родителя, который 
является непосредственным участником всего ле-
чебного процесса. На сегодняшний день достижение 
длительного и стойкого контроля симптомов забо-
левания является ключевой целью у пациентов с Ба 
и основным признаком оказания качественной меди-
цинской помощи. Несмотря на внедрение междуна-
родных и национальных рекомендаций по ведению 
пациентов с Ба (Глобальная инициатива по борьбе 
с астмой (Global Initiative for asthma – GINa), ме-
ждународные рекомендации по Ба у детей Practall 
(Practical allergolog Pediatric asthma Group), клини-
ческие рекомендации «Бронхиальная астма»), зна-
чительный прогресс современной клинической фар-
макотерапии, широкую доступность лекарственных 
препаратов, увеличение числа больных, получающих 
базисную (противовоспалительную) терапию Ба, ко-
личество пациентов с неконтролируемым течением 
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заболевания в различных странах колеблется от 40 до 
67% [5]. основной причиной неудовлетворительного 
контроля Ба является низкая приверженность на-
значенному лечению. Согласно данным GINa (2022), 
перед интерпретацией, верификацией диагноза 
и коррекцией фармакотерапии пациентам с некон-
тролируемым течением Ба рекомендуется провести 
оценку их приверженности лечению, так как отсут-
ствие длительной терапии или нерегулярный прием 
назначенных препаратов повышает риск  тяжелых 
обострений заболевания даже у пациентов с легким 
течением Ба.
Необходимо отметить, что, согласно литературным 
данным, возраст пациента имеет существенное значе-
ние в отношении приверженности лечению Ба. Так, 
в терапии заболевания у детей раннего, дошкольного 
и младшего школьного возрастов непосредственное 
участие принимает его родитель, который чаще всего 
соблюдает все назначения и  рекомендации врача. 
Наиболее низкая приверженность терапии Ба харак-
терна для детей подросткового возраста, ключевыми 
факторами которой являются:
1) отсутствие установленного распорядка дня;
2) недооценка важности использования базисной те-

рапии;
3) проблемы с запоминанием режима назначенной 

терапии и техникой выполнения ингаляции;
4) отсутствие времени на выполнение ингаляцион-

ной терапии, связанное с  конкурирующими ин-
тересами (общение с  друзьями, гаджет-зависи-
мость);

5) наличие вредных привычек, которые могут влиять 
на течение Ба (употребление алкоголя, курение та-
бака, вейпов, электронных сигарет и др.);

6) семейные и  социальные сложности, связанные 
с трудностями в общении с родителями и сверст-
никами [6].

в настоящее время активно разрабатываются и из-
учаются стратегии и  мероприятия, направленные 
на улучшение и повышение приверженности лече-
нию пациентов с Ба, из которых наиболее реальны-
ми, эффективными и перспективными являются:
1) разработка и  внедрение образовательных меро-

приятий и программ для пациентов с Ба и их род-
ственников, направленных на обучение и повыше-
ние уровня знаний о заболевании (астма-школы, 
разработка специальной литературы, памяток, 
брошюр и др.). Лечение Ба у пациентов детского 
возраста во многом зависит от их родителей, ко-
торые непосредственно принимают участие в ле-
карственной терапии и оценке ее эффективности, 
поэтому приверженность лечению у данной кате-
гории больных во многом зависит от степени об-
разования родителей по поводу Ба и противоаст-
матической терапии [7];

2) оптимизация выбора лекарственных препа-
ратов и  режима его использования (понятный 
режим терапии и уменьшение кратности приема 
лекарственных препаратов до двух или одного 

раза в  течение дня способствуют повышению 
приверженности лечению и улучшению течения 
заболевания) [8]; внедрение и  использование 
в  клинической практике терапии, основанной 
на  применении режима единого ингалятора, 
содержащего фиксированную комбинацию ле-
карственных препаратов будесонид/формоте-
рол (SMaRT-терапия  – Symbicort Maintenance 
and  Reliever Therapy), как для базисной, конт-
ролирующей симптомы терапии, так и для ку-
пирования симптомов Ба, при этом терапевти-
ческая доза подбирается персонифицированно 
в соответствии с уровнем контроля Ба пациен-
та. На  настоящий момент применение режима 
единого ингалятора является, по данным мно-
гочисленных исследований, наиболее перспек-
тивным, оптимальным, безопасным и эффектив-
ным у  пациентов, нуждающихся в  длительном 
и регулярном использовании комбинированной 
ингаляционной терапии [9];

3) внедрение и использование у пациентов с Ба бу-
мажных и  электронных дневников самоотчета 
и самоконтроля с целью динамического монито-
ринга контроля симптомов Ба, эффективности те-
рапии и оценки влияния приверженности лечению 
на течение заболевания [10];

4) улучшение доступности медицинской помощи;
5) создание партнерских и доверительных отноше-

ний между пациентом и его врачом;
6) стимуляция пациента в необходимости использо-

вания наряду с лекарственной терапией немедика-
ментозных принципов (изменение образа жизни: 
отказ от вредных привычек, рациональное пита-
ние, физическая нагрузка, соблюдение режима 
дня и др.).

Цель исследования  – изучить уровень привержен-
ности медицинским рекомендациям и  ее влияние 
на  контроль симптомов заболевания у  детей под-
росткового возраста с верифицированной Ба сред-
нетяжелого течения, находящихся на стационарном 
лечении в педиатрическом отделении, с последую-
щим наблюдением в динамике.

Материалы и методы
работа выполнена на базе педиатрического отде-
ления  городской детской клинической больни-
цы г. уфы в период с сентября 2021 г. по сентябрь 
2022 г. в исследовании приняли участие пациенты 
с верифицированным диагнозом Ба среднетяже-
лого течения в возрасте от 12 лет до 17 лет 11 ме-
сяцев. верификацию диагноза и  интерпретацию 
тяжести течения заболевания проводили в соот-
ветствии с критериями согласительных докумен-
тов (клинические рекомендации «Бронхиальная 
астма» российского респираторного общества, 
российской ассоциации аллергологов и клиниче-
ских иммунологов, Союза педиатров россии и рос-
сийская национальная программа «Бронхиальная 
астма у детей»).

Клинические исследования



Аллергология и иммунология
29

в соответствии с целью исследования был разработан 
его дизайн, предусматривающий три этапа (табл. 1)
критерии включения/исключения детей в группу ис-
следования представлены в табл. 2.
На первом этапе исследования была осуществлена 
оценка данных медицинской документации (исто-
рия развития ребенка (форма № 112/у), медицинская 
карта стационарного больного (форма №  003/у)) 
84 пациентов от шести лет до 17 лет 11 месяцев, про-
анализированы клинико-анамнестические и лабора-
торно-инструментальные данные пациентов, тяжесть 
и течение заболевания, а также изучена структура 
рекомендованной базисной терапии на момент го-
спитализации. По итогам первого этапа исследова-
ния были отобраны 52 пациента, 32 пациента были 
исключены из исследования по причине несоответ-
ствия его критериям.
На втором этапе исследования оценивали уровень 
контроля и приверженности терапии с применени-
ем специализированных опросников с временным 
интервалом между заполнением три месяца. оценку 
приверженности пациентом рекомендуемым лечеб-
ным мероприятиям проводили с помощью модифи-
цированного опросника Мориски – Грина (MMaS-6), 
состоящего из шести вопросов, по доменам «привер-

женность», «мотивация» и «осведомленность». При-
верженными считались пациенты, которые по итогу 
прохождения теста получили 4 балла, непривержен-
ные – менее 4 баллов, значения от 0 до 1 балла свиде-
тельствовали о низкой осведомленности пациента, 
а от 2 до 3 баллов – о высокой его осведомленности.
оценку контроля симптомов заболевания проводи-
ли с помощью адаптированного опросника по конт-
ролю над заболеванием acQ-5 (asthma control 
Questionnaire – 5), рекомендованного к использова-
нию у детей старше шести лет, состоящего из пяти 
вопросов, на каждый из которых имеется шесть ва-
риантов ответов; оценка проводится по шкале от 0 до 
6 баллов, общий балл вычисляется как среднее ариф-
метическое всех пяти ответов и интерпретируется 
как неконтролируемое течение Ба при показателях 
более 1,5 баллов, частично контролируемое – при по-
казателях от 0,75 до 1,5 баллов, контролируемое – при 
показателях ниже 0,75 балла.
к  моменту выписки из  стационара все пациенты 
с Ба, включенные в исследование, прошли обучение 
по  образовательной программе, которая была на-
правлена на предоставление актуальной и доступной 
им информации о заболевании. все пациенты были 
обучены проведению оценки тяжести Ба и контроля 

Таблица 1. Дизайн исследования

Этап Выборка Задачи Материалы для реализации этапа

 Пациенты, находящиеся на стационарном лечении по поводу обострения БА

I 84 пациента с диагнозом Ба 
в возрасте от шести лет  
до 17 лет 11 месяцев 

Проверка критериев включения/исключения; 
отбор пациентов в группу исследования 
в соответствии с критериями включения/исключения

выкопировка данных медицинской 
документации; беседа с пациентом и его 
родителем

II 52 пациента с диагнозом Ба 
среднетяжелого и тяжелого течения 
от 12 лет до 17 лет 11 месяцев 

оценка уровня контроля симптомов Ба;
оценка приверженности медицинским 
рекомендациям

опросник по контролю над симптомами 
заболевания acQ-5;
опросник Мориски – Грина (MMaS-4)  

Повторный визит пациента через три месяца после выписки из стационара 

III 52 пациента с диагнозом Ба 
среднетяжелого и тяжелого течения 
от 12 лет до 17 лет 11 месяцев

анализ влияния мероприятий, направленных 
на улучшение приверженности лечению пациентов 
с Ба, на уровень контроля симптомов заболевания

Беседа с пациентом и его родителем;
опросник по контролю над симптомами 
заболевания acQ-5; 
опросник Мориски – Грина (MMaS-4)  

Таблица 2. Критерии включения/исключения детей в группу исследования

Критерии включения Критерии исключения 

Мальчики и девочки в возрасте от 12 лет до 17 лет 11 месяцев 29 дней Мальчики и девочки в возрасте младше 12 лет 

Наличие верифицированного диагноза Ба среднетяжелого течения верифицированный диагноз Ба легкого и тяжелого течения 

Пациенты с недостаточной приверженностью медицинским 
рекомендациям по результатам модифицированного опросника 
Мориски – Грина (MMaS-6)  

Пациенты с достаточной приверженностью медицинским 
рекомендациям по результатам модифицированного опросника 
Мориски – Грина (MMaS-6)  

Пациенты с частично контролируемым и неконтролируемым 
течением Ба, по результатам адаптированного и валидизированного 
опросника по контролю над симптомами заболевания acQ-5

Пациенты с контролируемым течением Ба, по результатам 
адаптированного и валидизированного опросника по контролю 
над симптомами заболевания acQ-5

Подписанное родителем/законным представителем 
информированное добровольное согласие на участие в исследовании 

отсутствие подписанного родителем/законным представителем 
информированного добровольного согласия на участие в исследовании

Клинические исследования
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его симптомов, распознаванию приближающегося 
ухудшения состояния и оказанию самопомощи при 
развившемся приступе; технике измерения пиковой 
скорости выдоха с использованием пикфлоуметра 
для оценки самоконтроля своего заболевания с веде-
нием дневника динамической пикфлоуметрии, пра-
вильность заполнения которого позволяет выявить 
причинно-значимые аллергены, определить степень 
бронхиальной обструкции, оценить эффективность 
проводимой терапии и др. все пациенты были об-
учены технике использования дозированных аэро-
зольных и порошковых ингаляторов как основных 
средств доставки лекарственных препаратов, а также 
методике применения спейсеров.
С целью снижения риска обострений, достижения 
контроля симптомов Ба, а также улучшения привер-
женности лечению всем пациентам персонализиро-
ванно в качестве базисной терапии была назначена 
фиксированная комбинация лекарственных препа-
ратов будесонид/формотерол в режиме единого ин-
галятора (SMaRT-терапия) в рекомендуемой дози-
ровке.
После выписки из стационара через три месяца всем 
пациентам, включенным в исследование, была вы-
полнена контрольно-динамическая оценка влия-
ния приверженности медицинским рекомендациям 
на уровень контроля Ба.
Данные о пациентах, полученные в ходе проводимого 
исследования, были внесены в сформированную базу 
данных в программе Microsoft office Excel (Microsoft, 
СШа) с  дальнейшей статистической обработкой 
и анализом исходной информации.
До включения в исследование официальные предста-
вители пациентов подписали добровольное инфор-
мированное согласие на участие в исследовании.

Результаты
клиническая характеристика течения Ба выявила, 
что по форме и периоду заболевания у 52 (100%) па-
циентов верифицирована Ба, период обострения, 
среднетяжелое течение. Статистический анализ ха-
рактеристики данных 52 пациентов с Ба в возрасте 
от 12 лет до 17 лет 11 месяцев, включенных в иссле-
дование, выявил, что среди обследованных детей 
преобладали мальчики – 33 (64%) ребенка, девочек 
было 19 (36%); средний возраст пациентов составил 
13 ± 2,9  года; средний возраст дебюта симптомов 
заболевания – 3,2 ± 1,2 года. По анализу семейного 
аллергологического анамнеза у 39 (75%) пациентов 
установлена отягощенная по аллергическим заболе-
ваниям наследственность. При анализе спектра сен-
сибилизации у 29 (56%) пациентов была выявлена 
поливалентная сенсибилизация к различным груп-
пам аллергенов. Моновалентную сенсибилизацию 
выявили у  23 (44%) пациентов  с  преобладанием 
к бытовым аллергенам – 14 (67%) пациентов.
При оценке контроля симптомов Ба с использовани-
ем валидизированного опросника acQ-5 отсутствие 
контроля над симптомами заболевания зарегист-

рировано у  28 (54%) пациентов  – 21 (75%) маль-
чик, 7 (25%) девочек; частичный контроль отмечен 
у 24 (46%) пациентов – 16 (67%) мальчиков, 8 (33%) 
девочек. Средний суммарный балл по шкале acQ-5 
составил 1,9 (1,5; 2,3).
анализ приверженности медицинским рекоменда-
циям пациентов, включенных в исследование, после 
проведенного опроса с применением модифициро-
ванного опросника Мориски – Грина (MMaS-6) вы-
явил, что у 52 (100%)  пациентов отмечалась низ-
кая приверженность терапии, которая у  41 (79%) 
пациента была обусловлена пропуском ингаляции 
на фоне хорошего самочувствия, у 33 (63%) пациен-
тов – невнимательным отношением к времени вы-
полнения ингаляции, у 12 (23%) пациентов пропуск 
следующей ингаляции был связан с плохим само-
чувствием после предыдущей ингаляции. Низкие 
мотивация и осведомленность были зарегистриро-
ваны у 26 (50%) пациентов. Согласно имеющимся 
данным, низкая мотивация к терапии является глав-
ной причиной снижения выраженности терапевти-
ческого эффекта, что повышает риски осложнений 
и неблагоприятного течения заболевания, а также 
приводит к снижению качества жизни пациентов 
с Ба, а низкая осведомленность о заболевании, от-
сутствие информации и  понимания о  важности 
проведения длительной базисной терапии приво-
дит к снижению контроля симптомов заболевания 
и частым ее обострениям [9].
Через три месяца после выписки из  стационара 
всем 52 пациентам, включенным в  исследование, 
была выполнена повторная оценка клинической ха-
рактеристики течения Ба, оценка влияния привер-
женности медицинским рекомендациям на уровень 
контроля Ба. При оценке клинической характери-
стики течения Ба было выявлено, что все пациенты 
на момент повторного осмотра находились в ремис-
сии. 47 (90%) пациентов использовали в качестве 
базисной терапии рекомендуемую при выписке 
фиксированную комбинацию лекарственных пре-
паратов будесонид/формотерол в режиме единого 
ингалятора в назначенной дозировке два раза в день 
(утром и вечером); 5 (10%) пациентов не использо-
вали рекомендуемый режим терапии: 3 (60%) па-
циента продолжили монотерапию иГкС, которая 
была назначена им до госпитализации в стационар, 
у 1 (20%) пациента возникли  трудности с техникой 
проведения ингаляции, а 1 (20%) пациент  отказался 
называть причину неиспользования рекомендован-
ного режима терапии. все пациенты, которые ис-
пользовали базисную SMaRT-терапию, не отмеча-
ли появления нежелательных и побочных эффектов 
от назначенного им лечения и не испытывали труд-
ности в  технике проведения ингаляции. 34 (65%) 
пациента регулярно проводят оценку самоконтро-
ля заболевания с  ведением дневника пикфлоуме-
трии. 23 (44%) пациента используют на телефонных 
устройствах смс-напоминания о своевременном вы-
полнении ингаляции.
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анализ приверженности медицинским рекомен-
дациям пациентов, включенных в  исследование, 
с помощью модифицированного опросника Морис-
ки – Грина (MMaS-6) выявил, что у 48 (92%) паци-
ентов отмечается высокая приверженность терапии, 
у 4 (8%) пациентов  интерпретирована недостаточная 
приверженность, которая была обусловлена невни-
мательным отношением к времени проведения ин-
галяции.
При повторной оценке контроля симптомов Ба с ис-
пользованием валидизированного опросника acQ-5 
выявлено, что у 49 (94%) пациентов отмечается пол-
ный контроль симптомов заболевания; частичный 
контроль отмечен у 3 (6%) пациентов. Средний сум-
марный балл по шкале acQ-5 составил 0,9 (1,5; 2,3).

Заключение
На  сегодняшний день достижение длительного 
и  стойкого контроля симптомов заболевания яв-
ляется ключевой целью у пациентов с Ба, а также 
основным признаком оказания качественной меди-
цинской помощи. Несмотря на внедрение междуна-
родных и национальных рекомендаций по ведению 
пациентов с Ба, возможности современной фарма-
котерапии, широкую доступность лекарственных 
препаратов, увеличение числа больных, получающих 
базисную (противовоспалительную) терапию Ба, 
количество пациентов с  неконтролируемым тече-
нием заболевания в различных странах колеблется 
от 40 до 67%. Согласно данным литературы, основ-
ной причиной неудовлетворительного контроля Ба 
является низкая приверженность назначенному ле-
чению. По данным GINa (2022), перед интерпрета-
цией, верификацией диагноза и коррекцией фарма-
котерапии пациентам с неконтролируемым течением 
Ба рекомендуется провести оценку приверженности 
к лечению.
Представленные нами результаты исследования 
наглядно демонстрируют важность мероприятий, 
направленных на повышение приверженности ле-
чению Ба у детей подросткового возраста, в группе 
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которых, согласно литературным данным, наиболее 
часто встречается неконтролируемое течение забо-
левания, обусловленное низкой приверженностью 
терапии.
Так, при оценке контроля симптомов Ба с исполь-
зованием валидизированного опросника acQ-5 
на момент госпитализации пациентов в педиатриче-
ское отделение стационара у 28 (54%) детей было вы-
явлено неконтролируемое течение Ба и у 24 (46%) 
детей – частично контролируемое течение заболе-
вания, средний суммарный балл по шкале acQ-5 
составил 1,9 (1,5; 2,3). анализ приверженности ме-
дицинским рекомендациям с помощью модифици-
рованного опросника Мориски – Грина (MMaS-6) 
выявил, что у 52 (100%) пациентов отмечается низ-
кая приверженность терапии, которая у  41 (79%) 
пациента была обусловлена пропуском ингаляции 
на фоне хорошего самочувствия и у 33 (63%) паци-
ентов  – невнимательным отношением к  времени 
выполнения ингаляции, 12 (23%) пациентов пропу-
скали следующую ингаляцию по причине плохого 
самочувствия после предыдущей ингаляции. Низ-
кие мотивация и  осведомленность были зареги-
стрированы у 26 (50%) пациентов.
При повторной оценке приверженности терапии 
и контроля симптомов Ба через три месяца после вы-
писки из стационара было выявлено, что у 48 (92%) 
пациентов отмечается высокая приверженность 
терапии, у 4 (8%) пациентов интерпретирована не-
достаточная приверженность, обусловленная не-
внимательным отношением к времени проведения 
ингаляции. в результате соблюдения пациентами вы-
работанной стратегии и мероприятий, направленных 
на улучшение и повышение приверженности лече-
нию пациентов с Ба, отмечается стойкий рост по-
казателя уровня контроля симптомов заболевания. 
При повторной его оценке выявлено, что у 49 (94%) 
пациентов отмечается полный контроль симптомов 
заболевания; частичный контроль отмечен у 3 (6%) 
пациентов, а показатель среднего суммарного бала 
по шкале acQ-5 составил 0,9 балла (1,5; 2,3).  
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The Role of Adherence in Achieving Control of bronchial Asthma in Adolescents. Possible Strategies 
and Ways to Improve Them 

R.M. Fayzullina, PhD, R.R. Gafurova, Z.a. Shangareeva, a.v. Sannikova
Bashkir State Medical University, Ufa 

contact person: Rita R. Gafurova, rita.gafurova2017@yandex.ru 

To date, the main reason for unsatisfactory control of bronchial asthma is low adherence to prescribed treatment. 
According to GINA (2022), before interpreting, verifying the diagnosis and correcting pharmacotherapy, patients 
with uncontrolled bronchial asthma are recommended to assess their adherence to treatment, since the absence 
of long-term therapy or irregular intake of prescribed medications increases the risk of severe exacerbations 
of the disease, even in patients with mild asthma. It should be noted that the age of the patient is essential 
in terms of adherence to the treatment of bronchial asthma, so in the treatment of the disease in children of early, 
preschool and primary school age, his parent is directly involved, who most often follows all the prescriptions 
and recommendations of the doctor, and the lowest adherence to therapy is characteristic of adolescent children. 
The purpose of the study. To study the level of adherence to medical recommendations and its impact on the control 
of symptoms of the disease in adolescent children with verified moderate-severity BA who are on inpatient treatment 
in a pediatric department and to conduct its dynamic assessment.
Materials and methods. The clinical characteristics of the course of the disease were carried out in 52 patients aged 
12 years, 17 years, 11 months with a verified diagnosis of bronchial asthma, the period of exacerbation, moderate 
course, who are on inpatient treatment in the pediatric department of the Ufa City Children's Clinical Hospital. 
All patients during hospitalization were assessed the level of disease control by means of an adapted questionnaire 
ACQ-5 (Asthma Control Questionnaire-5) and assessed the patient's adherence to recommended therapeutic 
measures using a modified questionnaire Moriski-Green (MMAS-6). By the time of discharge from the hospital, 
all patients were trained according to an educational program aimed at improving and increasing adherence 
to the treatment of patients with bronchial asthma, also in order to reduce the risk of exacerbations, achieve control 
of the symptoms of the disease, a fixed combination of drugs budesonide/formоterol in the mode of a single inhaler 
(SMART – therapy) in the recommended dosage. After discharge from the hospital after 3 months, all patients 
included in the study underwent a control and dynamic assessment of the impact of adherence to medical 
recommendations on the level of AD control.
Results. At the time of hospitalization, all 52 patients (100%) had low adherence to therapy, which in 41 patients 
(79%) was formed due to skipping inhalation on the background of well-being, 33 patients (63%) had inattentive 
attitude to the time of inhalation and 12 patients (23%) missed the following inhalation due to poor health 
after the previous inhalation. Low motivation and awareness were registered in 26 patients (50%). 3 months 
after discharge, 48 patients (92%) showed high adherence to therapy, 4 patients (8%) interpreted insufficient 
adherence, which was formed due to inattentive attitude to the time of inhalation. When assessing the control 
of bronchial asthma symptoms using the validated ACQ-5 questionnaire, it was revealed that the lack of control 
over the symptoms of the disease was registered in 28 patients (54%); partial control was noted in 24 patients 
(46%). The average total score on the ACQ-5 scale was 1.9 (1.5; 2.3). When repeated evaluation of the control 
of symptoms of the disease in 49 patients (94%), complete control of its symptoms was noted; partial control was 
noted in 3 patients (6%). The average total score on the ACQ-5 scale was 0.9 (1.5; 2.3).
Conclusion. The presented results of the study demonstrate the importance of using measures aimed at increasing 
adherence to bronchial asthma treatment in adolescents, in the group of which, according to the literature data, 
an uncontrolled course of the disease due to low adherence to therapy is most common.

Key words: bronchial asthma, adolescents, adherence to treatment, symptom control, ways to increase adherence
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