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Актуальность. Продолжающийся рост уровня заболеваемости бронхиальной астмой во всем мире, отсутствие 
ожидаемого терапевтического эффекта современных программ обусловливают необходимость изучения этого фе-
номена. Одной из важных причин, вызывающих обострение бронхиальной астмы и ухудшающих прогноз в7детской 
популяции, являются инфекционные заболевания, которые развиваются на фоне применяемой в лечении бронхи-
альной астмы стероидной терапии. Целью представленного исследования было изучить связь стероидной терапии 
при бронхиальной астме у детей с частотой возникновения внебольничных пневмоний, изменяющих классическое 
течение симптомов бронхиальной астмы. Материалы и методы. Обследовано 39 детей от трех до 18 лет с атопи-
ческим вариантом течения бронхиальной астмы, получавших базисную терапию (ингаляционные кортикостерои-
ды). Все пациенты были разделены на четыре группы: 1-я группа7 — получение ингаляционных кортикостероидов 
в7 течение двух лет; 2-я группа7 — 3–5 лет; 3-я группа7 — более 5 лет; 4-я группа7 — пациенты с впервые диагно-
стированной бронхиальной астмой и с коротким курсом ингаляционной стероидной терапии в7 стадии индукции 
ремиссии. Результаты. Во всех группах проанализирована частота внебольничных пневмоний. После статистической 
обработки получена тесная положительная корреляционная связь между длительностью использования средних 
и7средневысоких доз ингаляционных кортикостероидов у детей с бронхиальной астмой более двух лет и наличием 
у них внебольничной пневмонии, с формированием у 48,7 % из них осложнений (легочной гипертензии, пневмофи-
броза, легочных булл, бронхоэктазов). Выводы. Тесная положительная корреляционная связь между длительностью 
получения средних и средневысоких доз ингаляционных кортикостероидов у детей с7бронхиальной астмой более 
двух лет и возникновением внебольничной пневмонии указывает на необходимость назначения таким пациентам 
антибактериальной терапии.

Ключевые слова: дети; бронхиальная астма; ингаляционная кортикостероидная терапия; внебольничные пневмонии; 
антибактериальная терапия.
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Background. The continuing increase of the prevalence of asthma in the world, the lack of the expected therapeutic 
effect of current programs, make this phenomenon to be studied. One of the main causes of asthma exacerbation and 
worsening of the prognosis in the children’s population are infectious diseases that occur in connection with steroid 
therapy used in the asthma treatment. Aim: to study the relationship of steroid therapy in asthmatic children with the 
occurrence of community-acquired pneumonia, that changes asthma symptoms in them. Materials and methods.7397chil-
dren aged 3-18 years old with atopic asthma who received corticosteroid therapy, were examined. All patients were 
divided into 47 groups: Group 17 – patients received inhaled corticosteroids for 2 years; Group 27 – for 3-5 years; 
Group737– for7more7 than 57years; Group 47– patients with newly diagnosed asthma and a short course of corticosteroid 
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therapy in the remission. Results. The frequency of community-acquired pneumonia was analyzed in all groups. Strong 
positive correlation between the duration of use of moderate and moderate/high dose inhaled corticosteroid therapy 
in asthmatic children for more than 2 years and the occurrence of community-acquired pneumonia with development 
of complications7 (pulmonary hypertension, pulmonary fibrosis, pulmonary bullae, bronchiectasis) in 48.7% them was 
revealed. Conclusions.7 Strong positive correlation between the duration of moderate and moderate/high dose inhaled 
corticosteroid therapy in asthmatic children for more than 2 years and the occurrence of community-acquired pneumonia 
in them was revealed, that necessitates the antibiotics to be included in the medication therapy of asthma.

Keywords: children; asthma; inhaled corticosteroid therapy; community-acquired pneumonia; antibacterial therapy.

ВВЕДЕНИЕ
Высокая распространенность заболеваемости 

бронхиальной астмы (БА) в последние три-четыре 
десятилетия стала серьезной проблемой здравоох-
ранения из-за частой инвалидизации и смертности 
пациентов. По данным экспертов GINA, во всем 
мире БА страдают около 334 млн человек, умирают 
от БА более 250 тыс. человек ежегодно [11, 12].

В гиперреактивности бронхиальных структур, 
имеющей место при БА, провоцирующую роль 
могут играть вирусные инфекции (риновирусы, 
респираторно-синцитиальные вирусы, вирусы 
гриппа, парагриппа, аденовирусы), бактериальные, 
микоплазменные инфекции и развитие сенсибили-
зации к ним. Инфекционные агенты и продукты их 
разрушения, особенно пептидогликаны, вызывают 
выделение различных биологически активных ве-
ществ, и не только гистамина, но и компонентов 
калликреин-кининовой системы, системы компле-
мента, серотонина, что приводит к сосудистым из-
менениям и нарушению микроциркуляции [3, 8].

БА детского возраста — это развивающееся 
заболевание, которое формируется на фоне созре-
вания нейроэндокринной, иммунной и респира-
торной систем и представляет собой комбинацию 
воздействия генетических, средовых и психиче-
ских факторов с формированием диссоциативных 
нарушений  внутри ней роиммуноэндокринного 
комплекса. Выявлено регулирующее влияние гор-
монов центральной и периферической нервной 
системы на иммуногенез. Центральная нервная 
и иммунная системы взаимодействуют между со-
бой с помощью нейротрансмиттеров, цитокинов 
и эндокринных гормонов [3, 12].

БА является гетерогенным заболеванием, харак-
теризующимся многофакторной обусловленностью 
и взаимодействием многочисленных соматических 
и психических составляющих [11, 12]. В связи 
с таким этиологическим и патогенетическим мно-
гообразием заболевания рассматривают различные 
клинические проявления БА, условно разделенные 
на феноэндотипы. У одного пациента может на-
блюдаться несколько фенотипов БА с возможной 
трансформацией [3, 12].

Несмотря на значительные успехи современной 
медицины в области диагностики и лечения этого 
заболевания стабилизация клинико-функциональ-
ных показателей на фоне базисной терапии БА до-
стигается только у 50–60 % больных, что вызыва-
ет необходимость изучения факторов, снижающих 
эффективность лечения. Важное место среди них 
занимают инфекции, способствующие возникнове-
нию бронхообструктивных состояний, обострений 
БА, формированию осложнений [5, 10].

Обструктивные состояния у детей чаще реги-
стрируют на фоне респираторной вирусной инфек-
ции. Большинство обструктивных форм бронхитов 
связано с поражением RS-вирусной, парагриппоз-
ной инфекцией [3, 4]. В последнее десятилетие ак-
тивно изучается роль атипичных внутриклеточных 
возбудителей (микоплазм, хламидий) в развитии 
обострений БА [1, 4–7, 10, 13, 14].

Микоплазмы, хламидии — распространен-
ные возбудители атипично протекающей пнев-
монии у детей. При нарушении дренажной 
функции бронхов у больных БА складываются 
благоприятные условия для постоянной колони-
зации бронхиального дерева микробиотой и со-
здаются возможности для избирательного раз-
множения некоторых микроорганизмов. Мукостаз 
при воспалении, вызванном микроорганизмами, 
усиливает проявления бронхообструкции, ухуд-
шает клиническое течение БА и служит при-
чиной формирования осложнений. Mycoplasma 
pneumoniae не только способствует формирова-
нию гиперреактивности бронхов, но и вызывает 
супрессию синтеза гамма-интерферона с разви-
тием склонности к хронизации и персистенции 
микроорганизмов в эпителии. Вторичный ката-
рально-гнойный эндобронхит при поражении ды-
хательных путей Mycoplasma pneumoniae обнару-
живают у 20–50 % детей с БА [4–6].

Клиническая и дифференциальная диагности-
ка атипично протекающих пневмоний у детей 
представляет значительные трудности в связи 
с неспецифичностью проявлений и своеобразием 
течения под масками различных симптомокомплек-
сов. Чаще инфекция протекает малосимптомно. 
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Однако наличие клинических проявлений, неха-
рактерных для эпизодов обострения бронхиальной 
астмы: признаки интоксикации (нарушение обще-
го состояния, повышение температуры до субфе-
брильных цифр), длительный приступообразный 
сухой кашель (несмотря на проводимое базисное 
лечение БА), обструктивные нарушения функции 
внешнего дыхания, рассеянные сухие и влажные 
мелкопузырчатые хрипы при аускультации — ука-
зывают на необходимость исключения воспаления, 
вызванного микроорганизмами. При поражении 
дыхательных путей атипичными микроорганизма-
ми имеет место не только альвеолярный, но и ин-
терстициальный тип инфильтрации легочной тка-
ни с нарушением эвакуаторной функции бронхов, 
образованием участков повышенной воздушности, 
возможным разрывом межальвеолярных перегоро-
док, формированием ложных кист и возникновени-
ем опасности развития в последующем спонтанно-
го пневмоторакса [2, 5].

Окончательный диагноз возможно установить 
на основании результатов лабораторного исследо-
вания при обнаружении внутриклеточных возбуди-
телей в клетках эпителия, их антигенов, а также 
специфических антител классов М, А, G к атипич-
ным возбудителям.

Диагностику БА проводят согласно принятому 
ассоциациями аллергологов протоколу GINA, кото-
рый пересматривается и дополняется ежегодно.

Общепризнано, что системные и ингаляцион-
ные кортикостероиды (ИКС) наиболее эффектив-
ны в терапии БА. Но ИКС в сравнении с ораль-
ными стероидами более безопасны. Использование 
в клинической практике ИКС существенно повы-
сило качество терапии БА [3, 9].

ИКС при БА обладают мощным противовоспа-
лительным эффектом со свойственной им геном-
ной и внегеномной активностью. Геномный ме-
ханизм, осуществляемый посредством связывания 
специфических цитоплазматических рецепторов, 
наблюдается при любых дозировках и проявля-
ется не ранее чем через 30 мин после образова-
ния гормонорецепторного комплекса: активация 
синтеза противовоспалительных белков, снижение 
синтеза провоспалительных белков (цитокинов, 
ферментов, молекул адгезии). ИКС оказывают пря-
мые ингибиторные эффекты на вовлеченные в вос-
палительный процесс макрофаги, Т-лимфоциты, 
эозинофилы, эпителиальные клетки, уменьшают 
количество тучных клеток в дыхательных путях, 
подавляют образование лимфоцитами и макрофа-
гами многих медиаторов, таких как интерлейки-
ны 1, 2, 3, 4, 5, 13, TNF-α, RANTES, GM–CFS. 
Негеномный противовоспалительный эффект ИКС 

связывают со стабилизацией лизосомальных мем-
бран, с уменьшением проницаемости клеточных 
мембран, снижением капиллярной проницаемости 
и локального кровотока в участках воспаления, 
уменьшением набухания эндотелиальных клеток, 
снижением способности иммунных комплексов 
проникать через базальную мембрану, торможе-
нием роста фибробластов, подавлением синтеза 
коллагена и мукополисахаридов, сужением со-
судов в очаге воспаления и понижением их про-
ницаемости (частично за счет ингибиции синтеза 
простагландинов) [3]. ИКС значительно улучшают 
клинические симптомы заболевания.

Несмотря на высокую эффективность приме-
нения ИКС в лечении детей с БА, нельзя не счи-
таться с имеющимися побочными явлениями этого 
вида терапии, в частности с развитием микробного 
и вирусного поражения бронхолегочной системы. 
При наличии у больных с БА структурных по-
вреждений легких назначение ИКС должно быть 
оправданным [15].

Больные с атопической формой БА генетически 
предрасположены к персистирующему течению 
внутриклеточных инфекций, обусловливающих 
более тяжелое течение неспецифических воспа-
лительных заболеваний легких и формирование 
обострений хронической бронхолегочной патоло-
гии, что приводит к образованию бронхоэктазов, 
пневмосклероза или развитию деформирующего 
бронхита. У детей, переболевших респираторным 
микоплазмозом, рецидивирующая и хроническая 
патология органов дыхания может формироваться 
в 50,6 % случаев [4, 5, 13, 14].

Цель — изучить связь длительности стероидной 
терапии при БА у детей с частотой возникновения 
внебольничных пневмоний (ВП).

МАТЕРИА Л И МЕТОДЫ
Обследовано 39 детей 3–18 лет с атопическим 

вариантом клинического течения БА, в 66,7 % слу-
чаев (26 детей) имевших легкое персистирующее 
течение, в 33,3 % (13 больных) — среднетяжелое. 
Диагноз БА установлен согласно принятому прото-
колу [3]: были проанализированы жалобы, анамнез 
детей; проведено клиническое, лабораторное (гемо-
грамма с выявлением эозинофилии, определение 
уровня IgЕ), инструментальное обследование (рент-
генография органов грудной клетки, ЭКГ, Эхо-КГ; 
по показаниям — компьютерная томография; спи-
рография). ВП диагностирована с использованием 
принятых критериев на основании клинико-рент-
генологических признаков, серологического ис-
следования с определением титра специ фических 
антител к микоплазме, хламидиям, цитомегалови-
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русу (ЦМВ), вирусу Эпштейна – Барр (ВЭБ) классов 
IgM, IgG, иммуноферментного метода ELISA в сы-
воротке крови. Для диагностики применяли поли-
меразную цепную реакцию (ПЦР), позволяющую 
обнаружить возбудителей ВП при бессимптомных, 
скрытых и хронических формах инфекции.

Для выявления осложнений были проведены 
ЭКГ, ЭхоКГ, компьютерная томография (КТГ).

Все пациенты получали базисную терапию 
(ИКС, низкие, средние, средневысокие дозы) 
и были разделены на четыре группы: 1-я груп-
па — дети, получавшие ИКС в течение двух лет 
с момента диагностики БА; 2-я группа — 3–5 лет; 
3-я группа — более 5 лет и 4-я группа — пациен-
ты с впервые диагностированной БА и получени-
ем ИКС короткое время в стадии индукции ре-
миссии.

Статистическую обработку результатов прово-
дили с вычислением достоверности разности от-
носительных величин (t), для поиска корреляций 
определяли коэффициент корреляции (rxy). Раз-
личия в изучаемых распределениях (частота ВП 
у детей с БА при длительном приеме ИКС и ча-
стота ВП у больных, не получавших ранее ИКС, 
при впервые диагностированной астме) выявляли 
путем вычисления показателя соответствия (χ2).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Были обследованы 39 детей с атопическими 

жалобами (с отягощенным аллергологическим 
анамнезом — 79,5 % (31 человек)), физикальными 
изменениями бронхолегочной системы, характер-
ными для БА. В гемограмме у 71,8 % пациентов 
выявлена эозинофилия, у 35,9 % — повышение 
уровня общего IgE в сыворотке крови; на рент-
генограмме органов грудной клетки у всех па-
циентов отмечалось вздутие легочной ткани, 
деформация бронхососудистого рисунка. При ис-
следовании функции внешнего дыхания венти-
ляционная недостаточность по обструктивно-
му типу установлена у 52,6 %, по смешанному 
типу — у 26,3 % детей старше 7 лет. Выявленные 
изменения у обследованных пациентов позволили 
установить диагноз БА и назначить базисную те-
рапию ИКС.

В 1-й и 3-й группах было по 6 детей (15,4 %); 
во 2-й — 12 (30,8 %); в 4-й — 15 (38,4 %). Низ-
кие дозы ИКС составляли основу базисной терапии 
у 12 пациентов (30,8 %); средние — у 18 больных 
(46,1 %); средневысокие — у 9 человек (23,1 %). 
В 1-й группе все пациенты получали средние 
дозы ИКС. Средневысокие дозы ИКС были на-
значены всем больным 3-й группы; низкие дозы 
ИКС использовали у 70 % детей из 4-й груп-

пы; во 2-й группе средние дозы ИКС получали 
75 % больных и средневысокие — 25 %.

У 22 пациентов с БА (56,4 %) была выявлена 
ВП. Тяжесть симптомов БА у детей с ВП была 
более выражена в сравнении с детьми, не имев-
шими проявлений пневмонии, и характеризовалась 
длительностью респираторных проявлений (в том 
числе бронхообструкции). У 17 детей без призна-
ков пневмонии (43,6 %) бронхообструкция продол-
жалась 5,5 ± 2,3 дня; у пациентов с БА и пневмо-
нией, с симптомами интоксикации, физикальными 
изменениями в легких, характерными для пневмо-
нии, — 11,5 ± 2,0 дня.

При изучении этиологии ВП (с использованием 
иммуноферментного анализа крови и определени-
ем антител к инфекционным агентам) была выяв-
лена микоплазменная инфекция (МП) у 20 детей 
(90,9 %); хламидийная (Х) — у 6 пациентов (27,3 %); 
ВЭБ — у 5 (22,7 %); пневмококк (П) — у трех де-
тей (13,6 %); сочетание нескольких возбудителей 
(МП, ЦМВ, Х, ВЭБ) — у 12 больных (54,5 %).

Титр антител IgM и IgG к микоплазме опре-
деляли у 27 детей (72,7 %). Титр антител IgM 
к микоплазме в остром периоде был положитель-
ным при отрицательном значении титра антител 
IgG у 9 человек (33,3 %); положительные значения 
титра антител IgM и IgG к микоплазме отмечены 
у 8 детей (29,7 %); не обнаружены антитела IgM 
к микоплазме при положительном значении титра 
IgG у 3 больных (11,1 %), отрицательные значе-
ния IgM и IgG выявлены у 7 детей (25,9 %). Че-
рез 2–3 недели после первичного обследования 
и получения положительных результатов было 
проведено повторное исследование с парными сы-
воротками у 12 детей с установленной микоплаз-
менной пневмонией (60 %). Высокий титр антител 
IgM (≥ 1 : 32) к микоплазме сохранялся у 8 из них 
(66,7 %), значения титра IgG ≥ 1 : 64 были у четы-
рех детей (33,3 %) при отсутствии роста уровня 
IgM. Полученные результаты не позволяют исклю-
чить у 11 больных с БА (55 %) персистирующее 
течение микоплазменной инфекции.

В 1-й группе ВП была диагностирована у 6 че-
ловек (66,7 %), во 2-й — у 11 (91,7 %); в 3-й — 
у всех детей (100 %); в 4-й — у 1 ребенка (6,7 %). 
При исследовании корреляции между длительно-
стью ИКС у пациентов с БА и частотой возник-
новения ВП установлена сильная положительная 
корреляционная связь (rxy = 0,98; p < 0,001).

Введение в курс базисного лечения БА направ-
ленной антибактериальной терапии (макролидов) 
позволило значительно улучшить состояние паци-
ентов: устранить интоксикацию, уменьшить про-
явления респираторного синдрома.
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Данные анализа, проведенного у обследуемых 
пациентов, позволили констатировать статистиче-
ски значимое (р < 0,001) преобладание ВП у детей 
с БА, получавших ИКС более двух лет, в сравне-
нии с больными с впервые диагностированной БА, 
находящихся в начале курса стероидной терапии.

У 19 больных с БА (48,7 %) со среднетяже-
лым (59,1 %) и легким персистирующим течени-
ем (27,1 %) впервые зарегистрированы признаки 
легочной гипертензии (ЛГ). Больные жаловались 
на утомляемость, затрудненное дыхание после не-
большой физической нагрузки с усилением брон-
хообструкции. При аускультации сердца была вы-
явлена тахикардия, акцент II тона на легочной 
артерии; при инструментальном обследовании — 
признаки перегрузки правых отделов сердца 
на ЭКГ; на рентгенограмме органов грудной клет-
ки зафиксированы застойные явления, сглаживание 
сердечной талии за счет второй дуги; на ЭхоКГ от-
мечено повышение давления в легочной артерии 
более 25 мм.

Вероятно, установленные признаки ЛГ можно 
объяснить тем, что при обструктивных формах хро-
нической бронхолегочной патологии (в том числе 
при БА) имеет место развитие альвеолярно-сосу-
дистого рефлекса Эйлера – Лильестранда c повыше-
нием давления в легочной артерии. Альвеолярная 
гиповентиляция и обусловленная ею альвеолярная 
гипоксия при бронхиальной обструкции вызыва-
ют спазм артериол малого круга кровообращения, 
ограничивают кровоток через недостаточно венти-
лируемые участки легкого и препятствуют сбросу 
венозной крови в большой круг кровообращения, 
что обусловливает генерализованное сокращение 
артериол и легочную гипертензию. Симптомы ЛГ 
на начальных этапах неярко выражены, но дли-
тельно протекающая без лечения ЛГ может завер-
шаться формированием дыхательной, сердечной 
недостаточности, служить причиной инвалидиза-
ции пациента или летального исхода.

У 12 (63,1 %) пациентов из 2-й и 3-й групп с БА 
и признаками ЛГ во время обострения БА, спрово-
цированного ВП, отмечались длительно сохраняю-
щиеся клинические (ухудшение общего состояния, 
выраженная утомляемость, одышка, боли в груди, 
учащение кашля со слизисто-гнойной мокротой) 
и рентгенологические признаки формирования ин-
терстициального пневмофиброза (усиление и де-
формация интерстициального компонента легочно-
го рисунка, мелко- и среднепетлистые образования 
в легочных полях, также установленные впервые). 
Эти изменения можно объяснить персистирующим 
течением микоплазменного воспаления с преиму-
щественным поражением интерстиция легких.

У 3 детей (25 %) с признаками формирования ЛГ 
и пневмофиброза на обзорной рентгенограмме орга-
нов грудной клетки были выявлены легочные буллы, 
на КТГ — легочные буллы и бронхоэктазы, отсут-
ствовавшие на предшествующих снимках (в нача-
ле наблюдения 3 и более лет назад). Отмечались 
деформация и усиление легочного рисунка за счет 
перибронхиальных фиброзных и воспалительных 
изменений; ячеистый легочной рисунок в области 
нижних сегментов легких, а также утолщение, неров-
ность стенок бронхов, наличие мукоцеле. Эти изме-
нения, вероятно, связаны с глубоким повреждением 
легочной ткани при атипично протекающей пневмо-
нии (поражение интерстиция с утерей эластичности 
межуточной ткани, избыточное растяжение стенки 
воспаленного, обтурированного экссудатом бронха, 
эмфизематозного участка легкого).

ВЫВОДЫ
1. Выявлена сильная положительная корреляци-

онная связь у детей с БА между получением 
средних и средневысоких доз ИКС более двух 
лет и возникновением ВП.

2. Этиология ВП представлена МП, ЦМВ инфек-
цией, а также сочетанием возбудителей, что 
требует расширения терапевтической помощи 
детям с БА и назначением направленной анти-
бактериальной терапии.

3. Установлено более тяжелое течение БА у детей 
с ВП: большая длительность бронхообструктив-
ного эпизода на фоне интоксикации, развитие 
осложнений.

4. С целью совершенствования диагностики, ле-
чения и предупреждения развития осложнений 
БА у детей, длительно (более двух лет) полу-
чающих средние и средневысокие дозы ИКС, 
необходимо мониторирование состояния, тща-
тельное обследование для исключения ослож-
нений. При выявлении ВП показано назначение 
антибактериальной терапии.
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