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Лекции для врачей

Респираторная вирусная ин-
фекция является одним из 
основных факторов, спо-

собных вызывать обструкцию 
дыхательных путей, и  может 
быть как триггером обострения 
бронхиальной астмы (БА), так 
и  этиологическим фактором, 
формирующим БА у предраспо-
ложенных к ней людей.
По данным эпидемиологических 
исследований, 75–80% обостре-
ний БА связаны с острыми рес-
пираторными вирусными ин-
фекциями (ОРВИ). В 89% случаев 
вирусная инфекция у  больного 
астмой вызывает ее обострение 
[1]. То есть из десяти пациентов 
с  астмой, заболевших респира-
торной вирусной инфекцией, 
у девяти усиливаются симптомы 
астмы. Существует корреляция 
(особенно выражена у  детей) 
между сезонным подъемом за-
болеваемости ОРВИ и  частотой 
госпитализаций в связи с обос-

трением БА [2]. Более чем у 40% 
детей от четырех до 12 лет, стра-
давших БА, через восемь недель 
после ОРВИ сохранялась РНК 
риновируса. Речь идет о  детях, 
у  которых приступы астмы но-
сили более тяжелый характер [3]. 
Кроме того, установлена связь 
между летальными обострени-
ями астмы и респираторной ви-
русной инфекцией [4]. 
На фоне риновирусной инфек-
ции у худшаются показатели 
функции внешнего дыхания, 
повышается уровень эозинофи-
лов в  крови и  эозинофильная 
инфильтрация слизистой брон-
хов [5]. Респираторная вирусная 
инфекция может способство-
вать развитию сенсибилизации. 
В то же время дети и подростки, 
страдающие аллергическими 
заболеваниями, склонны к  час-
тым острым респираторным 
заболеваниям. При этом спектр 
возбудителей ОРВИ у  пациен-
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тов с аллергической патологией 
значительно шире и ассоциации 
вирусов более разнообразны, чем 
у детей без аллергии [6].
В 2008 г. эксперты Европейской 
академии аллергологии и клини-
ческой иммунологии (European 
Academy of Al lergolog y and 
Clinical Immunology  – ЕААCI) 
и Американской академии аллер-
гологии, астмы и  иммунологии 
(American Academy of Allergology, 
Ast hma and Immunolog y  – 
ААААI) предложили выделять 
четыре фенотипа БА у  детей 
старше двух лет  – аллергенин-
дуцированную, вирусиндуци-
рованную, астму физического 
напряжения и  неопределенную 
астму. В  частности, вирусинду-
цированной называют астму, 
связанную с респираторной ви-
русной инфекцией. Вместе с тем 
необходимо понимать, что по-
добное деление условно, ОРВИ 
может вызвать обострение при 
любой форме астмы. В клиничес-
кой практике нередки ситуации, 
когда у ребенка с атопией (аллер-
гическим ринитом или атопичес-
ким дерматитом либо латентной 
бытовой сенсибилизацией) пер-
вый приступ удушья возника-
ет на фоне вирусной инфекции. 
Впоследствии, в ближайший год 
или несколько лет, обострения 
астмы возникают только на фоне 
ОРВИ. В таких случаях, особенно 
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когда не проведено аллергологи-
ческое обследование, у  врача 
складывается впечатление, что 
это тип астмы, который ранее 
называли инфекционно-аллер-
гическим или инфекционно-за-
висимым. Как следствие – непра-
вильный выбор тактики ведения 
пациента.
Свистящее дыхание способны 
вызывать различные вирусы: 
респираторно-синцитиальный 
вирус (РСВ), риновирусы, вирусы 
гриппа А и В, аденовирусы, ви-
русы парагриппа, коронавирусы, 
энтеровирусы и  др. Как прави-
ло, у взрослых и детей старшего 
возраста причиной бронхиаль-
ной обструкции становятся ри-
новирусы  – вирусы семейства 
Picornaviridae [7]. У детей млад-
шего возраста основную роль 
в возникновении обструкции иг-
рает РСВ – РНК-вирус семейства 
Paramixoviridae [8]. Клинические 
проявления зависят от возраста, 
факторов риска и типа респира-
торного вируса (см. таблицу).
Результаты крупного проспек-
тивного исследования [9] по-
казали, что бронхиолит, вызы-
ваемый РСВ, является самым 
существенным фактором риска 
развития не только астмы, но 
и  атопии у  детей в  возрасте до 
трех лет. Обструкция у  детей 
раннего возраста, спровоциро-
ванная РСВ, при повторном ин-
фицировании не у всех вызывает 
свистящие хрипы, тем не менее 
рассматривается как фактор рис-
ка возникновения астмы. Риск 
максимален при отягощенном 
аллергологическом семейном 
анамнезе и  генетической пред-
расположенности к  БА. Однако 
РСВ провоцирует формирование 
астмы и в отсутствие атопии [10].

В тех случаях, когда БА дебюти-
рует после респираторно-синци-
тиальной вирусной инфекции, 
можно выделить дополнитель-
ные предрасполагающие фак-
торы: курение матери, наличие 
у  нее БА, повышенный уровень 
общего иммуноглобулина (Ig) E 
в сыворотке крови [11].

Патогенетические механизмы
Эксперты Европейского респи-
раторного общества (European 
Respiratory Society – ERS) опреде-
лили наиболее значимые факторы, 
способствующие развитию вирус-
индуцированной БА:
 ■ генетические особенности, де-

терминирующие восприимчи-
вость организма к тяжелым ви-
русным инфекциям;

 ■ нарушения во врожденном 
и адаптивном иммунном ответе 
на вирусную инфекцию [12].

В частности, наблюдается де-
фицит продукции эпителиаль-
ными клетками антивирусных 
интерферонов (ИФН) 1-го типа – 
ИФН-альфа и ИФН-бета. Клетки 
астматических пациентов проду-
цируют в 2,5 раза меньше ИФН-
бета. Имеет также место дефицит 
ИФН 3-го типа – ИФН-лямбда.
Перечислим основные непосредс-
твенные механизмы обострения 
БА на фоне вирусной инфекции:
 ■ увеличение гиперреактивности 

дыхательных путей;
 ■ неспецифические и  специфи-

ческие иммунные механизмы. 
На фоне ОРВИ наблюдается 
усиление сенсибилизации к ин-
галяционным неинфекционным 
аллергенам, а  также образова-
ние специфических противови-
русных IgE. Уровень общего IgE 
при ОРВИ возрастает у пациен-
тов с  атопией и  не изменяется 

у  лиц, не страдающих атопи-
ческими заболеваниями [13]. 
В  ряде случаев можно выявить 
только местное повышение кон-
центрации IgE в  назофаринге-
альных смывах и  бронхоальве-
олярном лаваже. Респираторные 
вирусные инфекции способны 
усиливать реакции гиперчувс-
твительности как замедленного, 
так и немедленного типа в ответ 
на аллергенную стимуляцию;

 ■ нарушение нейрорегуляторных 
механизмов: повышение актив-
ности парасимпатической нерв-
ной системы за счет снижения 
функциональной активности 
M2-рецепторов и  M2-независи-
мых факторов, увеличение вы-
свобождения нейропептидов, 
снижение уровня нейтральной 
эндопептидазы, снижение про-
дукции NO;

 ■ структурно-механические из-
менения стенки бронхов (утол-
щение бронхиальной стенки, 
заполнение просвета мелких 
бронхов слизью, клеточным де-
тритом).

Все указанные механизмы в боль-
шинстве случаев взаимосвязаны.
Увеличение у ровн я гипер-
реактивности бронхов при 
респираторной вирусной ин-
фекции  – основной фактор, 
приводящий к  бронхообструк-
ции. Гиперреактивность обычно 
развивается и у здоровых людей 
во время острой инфекции [14] 
и усиливается не только на фоне 
непосредственного влияния ви-
руса, но и в результате аллерги-
ческого воспаления, индуциро-
ванного ОРВИ.
В.И. Пыцкий считает, что роль 
вирусной, особенно респиратор-
но-синцитиальной, инфекции 
в раннем детском возрасте скорее 

Возрастная группа Вирус Факторы риска Клинические проявления

Младенцы Респираторно-
синцитиальный вирус, 
вирусы парагриппа

Нет ОРВИ

Снижение легочной функции,  
пассивное курение

Бронхиолит

Дети  
и взрослые

Риновирус и др. Нет ОРВИ

Бронхиальная астма Обострение бронхиальной астмы

Таблица. Зависимость клинических проявлений от возраста, факторов риска и типа вируса
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всего сводится к «отбору» и под-
готовке к развитию БА у детей c 
генетически детерминированной 
гиперреактивностью бронхов. 
Если не найдется подходящего 
причинно-значимого фактора 
или условий для реализации его 
действия, имеющаяся гиперреак-
тивность будет существовать без 
прогрессирования в БА [15].
В настоящее время особое зна-
чение при формировании сенси-
билизации придается гистогема-
тическим барьерам, в частности 
нарушению барьерной функ-
ции слизистых оболочек раз-
личного генеза [16]. По мнению 
И.С.  Гущина, состояние гисто-
гематических барьеров, а  имен-
но кожи и  слизистых оболочек, 
считается фактором, «делаю-
щим ненужным или, напротив, 
вынуждающим отреагировать 
аллергическим ответом». В  свя-
зи с этим роль вирусной инфек-
ции при формировании рес-
пираторной сенсибилизации 
может быть одной из главных. 
Эпителиальные клетки дыхатель-
ных путей – первая мишень рес-
пираторной вирусной инфекции. 
Известно выраженное цитопати-
ческое действие на эпителий, ока-
зываемое вирусами гриппа и РСВ, 
что приводит к функциональным 
изменениям как самого эпителия, 
так и дыхательной мускулатуры. 
Кроме того, вследствие повреж-
дения эпителия бронхов обнажа-
ются окончания нервных волокон, 
которые под действием поллютан-
тов и воспалительных медиаторов 
выделяют брон хоконстрикторные 
нейропептиды.
Естественно, роль дыхательно-
го эпителия не сводится только 
к функции механического барье-
ра. Эти клетки играют централь-
ную роль в вирусной модуляции 
воспалительного процесса при 
БА, прежде всего через выход 
разноообразных цитокинов, 
хемокинов и  факторов роста. 
В  сочетании с  аллергеном рес-
пираторная вирусная инфекция 
усиливает степень воспаления 
дыхательных путей.
В воспалении нижних дыха-
тельных путей, ассоциирован-

ном с  риновирусной инфекци-
ей, участвуют эозинофилы [15]. 
У больных астмой эозинофилия, 
развивающаяся на фоне ОРВИ, 
сохраняется и  в  периоде рекон-
валесценции [14, 17]. Активация 
эозинофилов респираторным 
вирусом приводит к  значи-
тельному выбросу медиаторов, 
в  том числе липооксигеназных 
ме таболитов ара х идоновой 
кислоты  – лейкотриенов (LT). 
Способностью активировать эо-
зинофилы, а также увеличивать 
уровень LTС4 в  назальном сек-
рете больных астмой обладают 
риновирус и  РСВ [18, 19]. В  то 
же время повышение уровня эо-
зинофилов после аллергенной 
провокации у  больных астмой 
намного существеннее, чем при 
вирусиндуцированном обост-
рении. Респираторная вирусная 
инфекция способствует больше-
му притоку в дыхательные пути 
нейтрофилов и характеризуется 
нейтрофильной инфильтрацией 
в сочетании с дегрануляцией эо-
зинофилов [1], то есть приводит 
к  смешанному, эозинофильно-
нейтрофильному воспалению.

Лечебная тактика
Лечение вирусиндуцированного 
обострения БА можно разделить 
на два основных направления  – 
лечение респираторной вирусной 
инфекции и противоастматичес-
кую терапию.
Специфических противовирус-
ных препаратов, влияющих на 
респираторные вирусы, таких как 
ацикловир при герпетической 
инфекции, в настоящее время нет. 
Как правило, лечение вирусной 
инфекции заключается в  созда-
нии оптимальных условий боль-
ному, его иммунной системе для 
естественного выздоровления. 
У каждого пациента и врача есть 
собственный набор домашних 
средств для лечения ОРВИ (теплое 
питье, чай с малиной и т.д.). При 
необходимости используются жа-
ропонижающие средства. Но не 
следует забывать, что в случае «ас-
пириновой» астмы или при соче-
тании астмы и полипозного рино-
синусита прием входящих в набор 

домашних средств нестероидных 
противовоспалительных препа-
ратов, равно как и  природных 
салицилатов, противопоказан. 
Надо также учитывать, что ОРВИ 
протекает у больного с хроничес-
кой респираторной патологией 
(бронхиальной астмой), поэтому 
в некоторых ситуациях возмож-
но применение противовирусных 
препаратов, иммуномодуляторов, 
антибактериальных средств (при 
развитии вторичной бактериаль-
ной инфекции).
Лечение бронхиальной астмы 
исходя из степени ее тяжести 
и  клинических рекомендаций 
и  стандартов лечения (базисная 
терапия, бронхолитическая, му-
колитическая) в  большинстве 
случаев предусматривает повы-
шение дозы базисного препарата 
(если базисная терапия проводи-
лась до ОРВИ) либо использова-
ние более эффективного средства 
базисной терапии.
В настоящее время самым эф-
фективным средством базисной 
противовоспалительной тера-
пии, входящим в  стандарты ле-
чения БА, признаны глюкокор-
тикостероиды (ГКС). Однако 
однозначных данных о  том, что 
адекватная базисная терапия спо-
собна предотвратить вирусинду-
цированное обострение астмы, 
нет. В Клиническом руководстве 
по ведению больных с инфекци-
ями нижних отделов дыхатель-
ных путей ERS и  Европейского 
общества по клинической мик-
робиологии и инфекционным за-
болеваниям (European Society of 
Clinical Microbiology and Infectious 
Disease  – ESCMID) сказано, что 
не существует доказательств эф-
фективности регулярного приема 
каких-либо препаратов с  целью 
предотвращения эпизодов вирус-
ной бронхообструкции. Не указа-
но и на то, что лечение обычной 
ОРВИ антибиотиками или про-
тивовирусными препаратами не 
предотвращает инфекцию ниж-
них дыхательных путей.
Как показали результаты иссле-
дований, применение будесони-
да в основной группе пациентов 
уменьшало выраженность свис-
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тящих хрипов в дневное и ночное 
время по сравнению с контроль-
ной группой, но различия бы-
ли незначительны [20]. Терапия 
будесонидом в  течение четырех 
месяцев не предотвращала разви-
тие эпизодов свистящих хрипов 
в  большей степени, чем плаце-
бо [21].
Аналогичные данные получены 
для беклометазона дипропиона-
та. По сравнению с плацебо бек-
лометазона дипропионат улуч-
шал легочные показатели, но не 
показывал клинически значимого 
преимущества у детей школьного 
возраста при вирусиндуцирован-
ном обострении БА [22]. 
В другом исследовании бекло-
метазона дипропионат по срав-
нению с  тербуталином у  детей 
дошкольного возраста более су-
щественно снижал выраженность 
дневных и  ночных симптомов. 
Однако длительность сохранения 
симптомов и потребность в брон-
холитической терапии при назна-
чении беклометазона существен-
но не изменились [23].
Вместе с  тем у  некоторых па-
циентов антилейкотриеновые 
препараты более эффективны 
(в отношении улучшения спиро-
метрических показателей и кон-
троля БА), чем ингаляционные 
ГКС [24].
Кроме того, в  2010 г. экспер-
ты GINA (Global Initiative for 
Asthma – Глобальная инициатива 
по лечению и профилактике БА), 
анализируя недостаточную эф-
фективность ступенчатого под-
хода к  терапии у  ряда больных, 
выделили два основных феноти-
па БА – с эозинофильным (ИГКС 
эффективны) и  нейтрофильным 
(ИГКС менее эффективны) воспа-
лением. Как уже отмечалось, при 
вирусиндуцированном обостре-

нии имеет место нейтрофильный 
компонент воспаления. По дан-
ным исследования in vitro, монте-
лукаст (блокатор LT-рецепторов) 
может влиять на нейтрофильное 
воспаление по механизму, не свя-
занному с блокадой цистеинило-
вых LT-рецепторов, – за счет не-
специфического ингибирования 
циклических нуклеотидных фос-
фодиэстераз, результатом кото-
рого является цАМФ-зависимое 
подавление провоспалительной 
активности нейтрофилов [25].
Все это говорит о  том, что в  ле-
чении вирусиндуцированной 
астмы антилейкотриеновые пре-
параты играют существенную 
роль. Наиболее удобным и часто 
используемым считается монте-
лукаст. Его можно использовать 
как альтернативу ингаляцион-
ным ГКС (иГКС) при нетяжелых 
формах астмы, а  также как до-
полнительное средство базисной 
терапии к иГКС (такая комбина-
ция позволяет уменьшить необ-
ходимую дозу ГКС). Кроме того, 
монтелукаст показан при стеро-
идофобии. Поскольку препарат 
принимается перорально, его 
могут использовать пациенты, не 
способные пользоваться ингаля-
тором. 

Клиническая эффективность 
препарата Синглон
Дженериком с  доказанной био-
эквивалентностью оригиналь-
ному монтелукасту является 
Синглон (компания-производи-
тель «Гедеон Рихтер», Венгрия). 
Препарат используется один раз 
в сутки: у детей от двух до пяти 
лет жевательные таблетки в  до-
зе 4 мг, у детей 6–14 лет – также 
жевательные таблетки в дозе 5 мг, 
у подростков с 15 лет и у взрос-
лых – в дозе 10 мг.

Эффективность Синглона была 
изучена в рандомизированном 
проспективном трехмесячном 
исследовании у 30 взрослых 
пациентов со среднетяжелым 
течением бронхиальной аст-
мы [26]. Пациентам основной 
группы к стандартной базисной 
потивоастматической терапии 
(иГКС + бета-2-агонист дли-
тельного действия) добавляли 
Синглон 10 мг/сут. При сравнении 
с пациентами контрольной груп-
пы (только стандартная базисная 
терапия) отмечалось уменьше-
ние частоты обострений астмы, 
увеличение продолжительности 
межприступного периода, а также 
снижение суточных колебаний 
пиковой скорости воздушного 
потока.
В педиатрической практике 
клиническая эффективность 
Синглона исследована у  250 де-
тей с  острым обструктивным 
бронхитом и БА в остром перио-
де [27]. Основную группу состав-
ляли 115 детей, принимавших 
Синглон. В контрольную группу 
были включены 135 пациентов, 
получавших терапию бета-2-аго-
нистами. На фоне применения 
препарата Синглон в 87% случа-
ев при обструктивном бронхите 
и в 67% случаев при астме сокра-
тилось количество используемых 
медикаментов. Эффективность 
Синглона, подтвержденная дан-
ными физикального обследова-
ния, лабораторными и спирогра-
фическими показателями, при БА 
составила 83%. Отмечалась хоро-
шая переносимость и  безопас-
ность препарата (общее количест-
во побочных эффектов менее 2%). 
Та к и м о бра з ом,  п р епарат 
Синглон можно рекомендовать 
в  составе терапии БА у  детей 
и взрослых. 
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