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Предисловие 7

ПРЕДИСЛОВИЕ
Бронхиальная астма — одно из самых частых заболеваний, которым 

в мире страдает примерно 360 млн человек. Оно существенно снижает 
качество жизни пациентов и членов их семей, может быть причиной ле-
тального исхода и имеет высокую стоимость лечения.

Бронхиальная астма является чрезвычайно гетерогенным заболева-
нием, характеризующимся хроническим воспалением дыхательных пу-
тей, наличием респираторных симптомов, таких как свистящие хрипы, 
одышка, заложенность в груди и кашель, которые варьируют по време-
ни и интенсивности и проявляются вместе с вариабельной обструкцией 
дыхательных путей [1].

Во многих странах мира наблюдают гиподиагностику астмы. Попу-
ляционные исследования показывают, что это заболевание не диагно-
стируют и не лечат у 20–70% больных [2]. В Российской Федерации 
официально зарегистрировано примерно 1,6 млн пациентов (около 1% 
населения), но его истинная распространенность среди взрослых со-
ставляет 6,9% [3], а среди детей и подростков — около 10% [4], то есть 
в стране должно быть не менее 10–11 млн больных. Гиподиагностика 
бронхиальной астмы снижает качество жизни пациентов и служит од-
ной из причин ее обострений.

В то же время в 20–35%   случаев отмечают гипердиагностику брон-
хиальной астмы, связанную с недостаточным использованием спиро-
графии и наличием сопутствующих заболеваний (ожирение, сердечная 
недостаточность и др.) [2]. Это приводит к задержке в выявлении и ле-
чении истинной причины имеющихся симптомов, повышает стоимость 
лечения заболевания и способствует возникновению побочных эффек-
тов лекарственных препаратов.

В последние 30 лет в практическую медицину активно внедряют 
ежегодно обновляемые положения международных руководств по диа-
гностике и лечению бронхиальной астмы. Первый совместный доклад 
Всемирной организации здравоохранения и Национального института 
сердца, легких, крови (США) «Бронхиальная астма. Глобальная стра-
тегия (GINA)» был опубликован в 1993 г. по инициативе Claude Lenfant 
и основывался на мнении экспертов. В нем рекомендовалось прово-
дить лечение бронхиальной астмы в зависимости от степени тяжести 
заболевания. В конце 1990-х годов взамен мнения экспертов в основу 



 принципов лечения были положены данные доказательной медицины. 
В 2014 г. в GINA впервые было рассмотрено лечение в зависимости от 
фенотипа заболевания. В России существуют национальные клиниче-
ские рекомендации по лечению бронхиальной астмы, которые обнов-
ляют каждые 3 года [5].

В последнее время достигнуты значительные успехи в лечении брон-
хиальной астмы. С 1973 г. в клинической практике стали широко ис-
пользовать ингаляционные глюкокортикостероиды, что привело к су-
щественному снижению смертности от этого заболевания. Появление 
иммунобиологических препаратов позволило значительно повысить 
эффективность лечения тяжелой степени заболевания. Продолжают 
разработку персонализированного лечения с учетом фено-, эндотипов 
бронхиальной астмы и коморбидных заболеваний, чему посвящена спе-
циальная глава настоящей книги.

Вместе с тем актуальной проблемой в разных странах мира является 
отсутствие контроля бронхиальной астмы у значительной части паци-
ентов. Результаты недавно выполненного в России исследования пока-
зали, что у 60% больных заболевание имеет неконтролируемое течение 
[6]. Для улучшения контроля болезни большое значение имеют рацио-
нальное использование существующих методов лечения и их внедрение 
в реальную клиническую практику.

Данное руководство подготовлено сотрудниками кафедры пульмо-
нологии ФГБОУ ВО «Северо-Западный государственный медицинский 
университет им. И.И. Мечникова» Минздрава России, которая с 1981 г. 
занимается медицинским последипломным образованием. Авторы по-
свящают свой труд памяти своих Учителей и выражают надежду на то, 
что он будет полезен врачам разных специальностей.

Список рекомендованной литературы
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Глава�7
Лечение бронхиальной астмы 
в зависимости от фенотипа и эндотипа

БА — чрезвычайно гетерогенное заболевание. Диагностика фено- 
и эндотипов болезни позволяет выделить группы пациентов с различ-
ной эффективностью лечения и может улучшить качество оказания им 
медицинской помощи.

Под фенотипом в настоящее время понимают описательные кли-
нические характеристики, отражающие различные аспекты патофизио-
логии заболевания, триггеры его обострения и биомаркеры воспаления 
дыхательных путей. Эндотип — механизм развития БА. В основе одно-
го фенотипа могут лежать несколько эндотипов заболевания [1].

Впервые классификация фенотипов (экзо-, эндогенная БА) была 
предложена американским клиницистом F.M. Rackeman в 1918 г. [2]. 
В нашей стране авторы первой классификации заболевания (атопиче-
ская, инфекционно-аллергическая) — А.Д. Адо и П.К. Булатов (1969) 
[3]. Их идеи получили дальнейшее развитие в работах Г.Б. Федосеева 
и соавт., выделивших 10 клинико-патогенетических вариантов болез-
ни (атопический, инфекционно-, гормонозависимый, дизовариальный, 
аспириновый, нервно- психический и др.) [4]. В 2014 г. упоминание о фе-
нотипах (аллергический, неаллергический, с фиксированной бронхи-
альной обструкцией, поздним началом, ожирением) впервые появилось 
в Глобальной инициативе по БА. В версии GINA 2024 г. в перечень фено-
типов добавлен кашлевой вариант.

В последние годы осуществляется попытка выделить различные 
фено- и эндотипы БА на основании сопоставления клинических харак-
теристик и механизмов, лежащих в основе их развития. Пример такой 
классификации приведен в табл. 7.1.
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Основу лечения различных фенотипов БА составляет ступенчатая 
терапия, предполагающая использование ИГКС, различных режимов 
применения ИГКС/ДДБА, ИГКС/ДДБА/ДДХЛ, АЛТР, в отдельных 
случаях теофиллинов с медленным высвобождением и при тяжелом те-
чении — иммунобиологических препаратов и глюкокортикостероидов 
внутрь. Вместе с тем учет фено- и эндотипов (ТБА, астма не-Т2, сме-
шанный эндотип) открывает возможности назначения персонализиро-
ванной терапии. Ниже рассмотрены особенности лечения наиболее ча-
стых фенотипов заболевания.

Аллергическая БА встречается у 70–85% взрослых [7–9], часто 
начинается в детстве. Ее диагностика основана на данных аллергологи-
ческого анамнеза, результатах кожных проб и/или определения уровня 
аллерген-специфических IgE.

При лечении аллергической БА используют элиминацию аллергенов, 
вызывающих обострения болезни (пыльца растений, HDM, домашние 
животные, споры грибов). Другой особенностью служит возможность 
назначения АСИТ. Показано, что использование СЛИТ аллергенами 
HDM может снижать частоту обострения, дозу ИГКС и улучшает проти-
вовирусный иммунитет у пациентов на 2–4-й ступени лечения [10, 11]. 
При тяжелой аллергической БА у взрослых и детей в возрасте с 6 лет 
одним из препаратов выбора считаются МАТ против IgE (омализумаб).

Аспириновая БА (соврем енное название — аспирин-индуцирован-
ное респираторное заболевание) встречается у 7–15% пациентов. Это 
разновидность неаллергической БА [8, 9, 12]. Она характеризуется на-
зальным полипозом, непереносимостью ацетилсалициловой кислоты 
(Аспирин�) и других нестероидных противовоспалительных препаратов 
в виде приступов удушья (триада Сам тера). Заболевание часто начина-
ется в возрасте 30–40 лет. Диагностика этого фенотипа основана на ха-
рактерной клинической картине. В сомнительных случаях используют 
бронхопровокационный тест с ацетилсалициловой кислотой (Аспирин�).

Особенность лечения в том, что пациентам запрещено употреблять 
нестероидные противовоспалительные препараты (блокаторы цикло-
оксигеназы 1). При необходимости вместо них назначают парацетамол 
(в разовой дозе не более 650 мг). При лечении могут быть эффектив-
ны ИГКС в сочетании с АЛТР, интраназальные глюкокортикостероиды 
в связи с сопутствующим назальным полипозом. При тяжелом течении 
показаны иммунобиологические препараты, эффективные как при БА, 
так и при назальном полипозе (дупилумаб, меполизумаб, омализумаб).

Десенситизацию к ацетилсалициловой кислоте (Аспирин�) в те-
чение 6–12 мес используют в том случае, когда прием нестероидных 
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 противовоспалительных препаратов необходим пациенту в связи с дру-
гими заболеваниями (ревматоидный артрит, ишемическая болезнь серд-
ца и др.). Она улучшает течение назального полипоза и БА у 80–90% 
больных, но может приводить к развитию выраженных побочных эф-
фектов [13].

БА с фиксированной бронхиальной обструкцией характеризу-
ется снижением соотношения ОФВ1 и форсированной жизненной емко-
стью легких <0,7 после ингаляции бронхолитика вследствие ремоделиро-
вания дыхательных путей. По нашим данным, этот фенотип наблюдают 
у 13% пациентов с легким, 37% — со средней тяжести и 75% — тяжелым 
течением заболевания [14]. Его чаще наблюдают в пожилом и старческом 
возрасте, при пассивном курении, гиперчувствительности к ацетилсали-
циловой кислоте (Аспирин�) и HDM, высокой эозинофилии мокроты, 
неадекватном лечении БА [15, 16]. Особенности этого фенотипа —  более 
частые и тяжелые обострения БА, низкий контроль и качество жизни 
пациентов, быстрое снижение функции легких и более высокий риск ле-
тального исхода [17]. Нередко этот фенотип заболевания требует прове-
дения дифференциальной диагностики с ХОБЛ.

Особенность лечения БА с фиксированной бронхиальной обструк-
цией — использование высоких доз ИГКС в комбинации с ДДБА и ДДХЛ, 
а при тяжелом течении — иммунобиологических препаратов. Их регуляр-
ное применение в ряде случаев может приводить к обратному развитию 
ремоделирования дыхательных путей [18].

БА с поздним началом чаще возникает у женщин в возрасте 18 лет 
и старше (по мнению некоторых авторов старше 40 лет). У пациентов 
редко имеются признаки сенсибилизации к аллергенам, в ряде случаев 
наблюдают аспириновую триаду и тяжелое течение болезни с самого 
начала. При лечении этого фенотипа часто используют высокие дозы 
ИГКС (в связи с резистентностью к их действию) в комбинации с ДДБА 
и ДДХЛ, при необходимости — МАТ против ИЛ-5 и его рецептора (мепо-
лизумаб, бенрализумаб, реслизумаб), а также ИЛ-4/13 (дупилумаб) [19].

Ожирение служит фактором риска БА и ухудшает ее течение. Его 
встречают примерно у 50% пациентов со средней тяжести и тяжелой 
БА [20].

БА у пациентов с ожирением, как правило, характеризуется отсут-
ствием контроля, более тяжелым течением, высокой частотой обостре-
ний и обращений за медицинской помощью, а также сниженной чув-
ствительностью к ИГКС. Такие больные чаще имеют сопутствующие 
заболевания (ночное апноэ, сахарный диабет 2-го типа, метаболиче-
ский синдром, ГЭРБ и др.) [21].
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Лечение этого фенотипа часто требует использовани я более высоких 
доз ИГКС. Эффективность иммунобиологических препаратов (омали-
зумаб, бенрализумаб, меполизумаб) при БА тяжелого течения и ожире-
нии может быть ниже, чем при нормальной массе тела [22]. Большое 
значение при лечении имеет снижение массы тела (диета, физическая 
нагрузка, бариатрическая хирургия при индексе массы тела ≥35 кг/м2 
и др.). Уменьшение массы тела на 5–10% может улучшить контроль БА 
и качество жизни пациентов [23].

Кашлевая БА характеризуется доминированием в клинической кар-
тине заболевания персистирующего малопродуктивного кашля, который 
часто возникает при физической нагрузке,  вдыхании холодного воздуха 
и в ночное время. Спирометрия у таких пациентов, как правило, не вы-
являет нарушений. У них отмечают эозинофилию мокроты и повышен-
ный уровень оксида азота в выдыхаемом воздухе. Диагноз подтверждают 
положительным бронхопровокационным тестом. Дифференциальную 
диагностику проводят с риносинуситом, ГЭРБ, кашлем, вызываемым ин-
гибиторами ангиотензин-превращающего фермента (АПФ) и возника-
ющим после респираторной инфекции, индуцированной ларингеальной 
обструкцией и эозинофильным бронхитом. Для лечения кашлевого вари-
анта БА используют ИГКС и АЛТР.

Нервно-психический фенотип характеризуется наличием у па-
циентов тревоги, депрессии и других заболеваний, которые могут ме-
нять восприятие симптомов БА, ухудшают контроль заболевания, мо-
гут быть триггерами обострений, снижают приверженность к лечению 
и качество жизни. Ведение таких больных должно включать методы 
психотерапевтического воздействия и осуществляться совместно с пси-
хотерапевтом/психиатром, что в ряде случаев может улучшить течение 
БА [19]. В некоторых случаях приходится проводить дифференциаль-
ную диагностику между клиническими симптомами БА и паническими 
атаками.

Гормонозависимая БА — фенотип, при котором из-за тяжести те-
чения заболевания пациенты постоянно принимают глюкокортикосте-
роиды внутрь. По нашим данным, она встречается у 16% больных [8], 
у значительной части которых имеются осложнения в виде кушингои-
да, язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, сахарного 
диабета, остеопороза и др.

При лечении гормонозависимой БА важно убедиться, что пациен-
ты правильно пользуются ингалятором и принимают высокие дозы 
ИГКС в комбинации с ДДБА и ДДХЛ. В двойных слепых плацебо-кон-
тролируемых исследованиях показано, что при Т2-эндотипе болезни 
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 меполизумаб, бенрализумаб и дупилумаб у 80–90% больных позволя-
ют снизить дозу глюкокортикостероидов внутрь до минимальной или 
отказаться от их приема [24]. Неотъемлемой частью ведения таких па-
циентов считают выявление и лечение осложнений длительного приема 
глюкокортикостероидов.

Выделение инфекционно-зависимой БА в качестве самостоятель-
ного фенотипа дискутабельно. Потдверждением такой точки зрения 
служит факт, что респираторные инфекции (риновирусы, респира-
торно-синцитиальный вирус, возможно, Chlamydia trachomatis у детей, 
C. pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae у детей и взрослых) в определен-
ных случаях могут вызывать развитие БА и выступать в качестве триг-
геров ее обострений [25]. Показано, что рино- и респираторно-синци-
тиальный вирусы у детей могут вызывать бронхиолит, который служит 
фактором риска последующего развития БА [26].

Аргумент против — дефекты противовирусного иммунитета встреча-
ются при различных вариантах течения БА. Это объясняет повышенную 
чувствительность большинства пациентов к вирусной инфекции [27].

Одним из возможных последствий респираторных инфекций служит 
формирование персистирующей бронхиальной обструкции. Этим, ве-
роятно, можно объяснить высокую частоту инфекционной зависимости 
(до 77%) у пациентов с БА и сопутствующей ХОБЛ [25, 28].

Рутинное назначение антибиотиков при обострении БА не рекомен-
дуют, за исключением доказанных случаев развития сопутствующей ре-
спираторной инфекции (пневмония, бронхоэктазы, гнойный синусит, 
отит и др.) [19, 29]. Показано, что длительное (48 нед) назначение ази-
тромицина (по 500 мг 3 раза/нед) в дополнение к ИГКС/ДДБА может 
предупреждать обострение тяжелой эозинофильной и неоэзинофиль-
ной БА [30]. Вместе с тем остается неясным, связана ли его эффектив-
ность с противовоспалительной или антибактериальной активностью. 
Проблемами длительного использования азитромицина считают раз-
витие к нему резистентности микроорганизмов, возможное снижение 
слуха, удлинение интервала Q–T и диарея. Перед назначением лечения 
рекомендуют выполнение посевов мокроты на выявление нетуберку-
лезных микобактерий [19, 31].

Длительное назначение омализумаба и СЛИТ аллергенами HDM 
при аллергической БА уменьшают частоту инфекционных обострений 
за счет повышения продукции противовирусных интерферонов [11, 
32–34]. Вакцинация от гриппа может снизить риск развития инфекции 
и последующих обострений БА [35]. Показано, что использование бак-
териальных лизатов в дополнение к ИГКС улучшает функцию легких 
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и контроль БА, а также снижает ее обострения. Однако эти результаты 
требуют подтверждения в клинических исследованиях с участием боль-
шего числа пациентов [36]. Продолжается изучение роли микробио-
ма легких и кишечника в развитии, гетерогенности и тяжести течения 
БА, а также его изменений при использовании различных препаратов. 
Полученные данные открывают перспективу использования пробиоти-
ков для лечения этого заболевания [37].

БА физического усилия (современное название «бронхоспазм, 
вызываемый физической нагрузкой») характеризуется возникнове-
нием приступов удушья на высоте нагрузки и/или после ее заверше-
ния. Встречают у пациентов с БА с частотой до 90%. Возникновение 
бронхоконcтрикторной реакции на нагрузку в большинстве случаев слу-
жит проявлением потери контроля заболевания. В основе развития это-
го фенотипа лежит Т2-воспаление дыхательных путей. Для диагностики 
используют характерную клиническую картину и снижение ОФВ1 после 
выполнения нагрузки. В сомнительных случаях проводят бронхопрово-
кационный тест с физической нагрузкой. Положительным считают сни-
жение ОФВ1 на 10–15% по сравнению с исходным уровнем.

Для предупреждения бронхоспазма пациентам рекомендуют дышать 
теплым влажным воздухом при выполнении нагрузки. С этой целью со-
ветуют использовать дыхание через шарф или специальную маску.

Из лекарственных препаратов за 15 мин перед выполнением нагруз-
ки рекомендуют ингаляцию комбинации ИГКС/формотерола либо при-
ем монтелукаста (за 2 ч). Постоянный прием ИГКС с целью достижения 
контроля уменьшает реакцию бронхов на физическую нагрузку [19, 38].

Курение служит фактором риска развития БА и ухудшает течение 
этого заболевания (см. табл. 7.1). По нашим данным, анамнез курения 
имеют от 30 до 50% пациентов с БА различной тяжести. У таких боль-
ных нередко приходится проводить дифференциальную диагностику 
с ХОБЛ. При каждой встрече с ними важно напоминать о важности от-
каза от курения. Такие пациенты имеют более низкую чувствительность 
к ИГКС, которые приходится применять в более высоких дозах. В опре-
деленных случаях альтернативой им может быть монтелукаст [39].

Учет воспалительного фенотипа БА на основании цитологическо-
го исследования мокроты [40]: эозинофильный (≥2% эозинофилов), 
эозинофильно-нейтрофильный (≥2% эозинофилов, ≥61% нейтрофи-
лов), нейтрофильный (≥61% нейтрофилов), малогранулоцитарный 
(<2% эозинофилов, <61% нейтрофилов) имеет наибольше значение 
при ТБА. Эозинофилия мокроты (≥2%) служит одним из маркеров 
Т2-эндотипа болезни, при котором эффективны ИГКС/ДДБА/ДДХЛ 



и  иммунобиологические препараты (анти-IgE, анти-ИЛ-5/5R, анти-
ИЛ-4/13, антагонисты тимического стромального лимфопоэтина). 
Эффект ИГКС и содержащих их комбинаций при не-Т2 эндотипе бо-
лезни ниже. Единственным МАТ для его лечения служит антагонист 
тимического стромального лимфопоэтина тезепелумаб (см. подробнее 
раздел 1.4) Возможными вариантами лечения эндотипа не-Т2 считают 
длительный (1 год и более) прием азитромицина (см. выше) [30] и БТ 
(см. главу  4).
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