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Бронхиальная астма (БА) отно-

сится к числу широко распростра-

ненных заболеваний, имеющих 

большое медико-социальное зна-

чение. Тяжелая трудноконтроли-

руемая БА, существенно снижаю-

щая качество жизни, встречается у 

20–30% пациентов. Как правило, 

такие больные часто обращаются 

за медицинской помощью и госпи-

тализируются. Они входят в груп-

пу повышенного риска летального 

исхода. Стоимость лечения таких 

больных составляет не менее 50% 

от общих затрат на терапию БА. 

Согласно рекомендациям Все-

мирной организации здравоохра-

нения (2010) выделяют нелеченую 

тяжелую БА, трудноконтролируе-

мую БА и БА, резистентную к ле-

чению.

Экспертами Американского то-

ракального общества (ATS) и Ев-

ропейского респираторного обще-

ства (ERS) в 2000 г. были предложе-

ны следующие критерии тяжелой 

трудноконтролируемой БА:

•   большие критерии (для диагности-
ки необходим хотя бы один крите-
рий):
1) постоянная потребность в 

сис темных глюкокортикостерои-

дах (СГКС) (>50% времени в году);

2) использование высоких суточ-

ных доз ингаляционных глюкокор-

тикостероидов (ИГКС);

•   малые критерии (для диагностики 
необходимо два критерия):
1) потребность во втором препа-

рате для контроля БА: длительно-

действующем β
2
-адреномиметике 

(ДДБА), антилейкотриеновом пре-

парате, теофиллине длительного 

действия;

2) ежедневная потребность в ко-

роткодействующих β
2
-адрено ми-

ме  тиках;

3) объем форсированного выдоха 

за 1-ю секунду <80% от должного;

4) одно и более обращений за не-

отложной помощью (за предшест-

вующий год);

5) три курса СГКС (за предше-

ствующий год);

6) ухудшение течения БА после 

снижения дозы СГКС или ИГКС 

(на 25%);

7) наличие в анамнезе интубации 

по поводу астматического статуса.

В готовящейся к изданию новой 

редакции рекомендаций ATS/ERS 

планируется сокращение числа ма-

лых критериев. По замыслу авторов 

это сделает ее более удобной для 

практического применения врачами 

в реальной клинической практике.

Современные представления о 

тяжелой БА основываются во мно-

гом на результатах международ-

ных исследований, выполненных в 

США и ряде стран Западной Евро-

пы (ENFUMOSA, TENOR, SARP I, 

SARP II, SARP III и др.). В них была 

продемонстрирована гетероген-

ность этого заболевания. Оказалось, 

что среди пациентов преобладают 

женщины с избыточной массой 

тела, у которых часто наблюдается 

малообратимая обструкция и боль-

ший процент нейтрофилов в слизи-

стой оболочке дыхательных путей. 

У больных чаще встречается гипер-

чувствительность к ацетилсалици-

ловой кислоте и сопутствующие за-

болевания (синусит, гастроэзофаге-

альный рефлюкс, пневмонии и др.).

По данным международных ис-

следований, от 50 до 90% пациентов 

с тяжелой БА имеют повышенную 

чувствительность к ингаляцион-

ным аллергенам (клещам домашней 

пыли, аллергенам кошки, собаки, 

грибов рода Alternaria и Aspergillus, 

пыльце трав и др.), обус ловленную 

иммуноглобулином E (IgE). Эти ре-

зультаты свидетельствуют о том, что 

у значительной части таких боль-

ных аллергия играет существенную 

роль в развитии и прогрессирова-

нии тяжелой БА.

Иммуноглобулин E относится к 

одному из пяти классов антител и 

❧ У значительной части больных 
с тяжелой бронхиальной астмой 
аллергия играет существенную 
роль в развитии и прогрессирова-
нии заболевания. ❧
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был открыт в 1967 г. двумя незави-

симыми группами исследователей 

из Швеции (S.G.O. Johansson) и 

США (T. Ishizaka, K. Ishizaka).

Концентрация IgE в крови у здо-

ровых людей низкая, у больных его 

уровень повышается. Высокоаф-

финные рецепторы (FcεRI) для IgE 

представлены на мембранах тучных 

клеток, базофилов, антигенпрезен-

тирующих и других клеток. При свя-

зывании IgE с аллергенами происхо-

дит высвобождение медиаторов, вы-

зывающих развитие аллергического 

воспаления дыхательных путей и 

кожи. В многочисленных исследо-

ваниях доказана центральная роль 

IgE при атопической БА, аллерги-

ческом рините и атопическом дер-

матите. Эти результаты явились ос-

нованием для создания препарата, 

связывающего IgE (омализумаба). 

Омализумаб (Ксолар) является 

моноклональным гуманизирован-

ным антителом, относящимся к 

классу IgG
1
 (рис. 1). Менее 5% его 

молекулы составляет мышиный 

эпитоп, который связывает цирку-

лирующие IgE и образует с ними 

небольшие биологически инерт-

ные иммунные комплексы (рис. 2). 

Последние удаляются из крови 

клетками ретикулоэндотелиальной 

системы печени.

Установлено, что омализумаб 

обладает противовоспалительной 

активностью, уменьшая количест-

во эозинофилов и тучных клеток в 

слизистой оболочке дыхательных 

путей у больных БА. Препарат вво-

дится подкожно 1 или 2 раза в месяц. 

Его доза рассчитывается по специ-

альным таблицам исходя из уровня 

общего IgE (от 30 до 1500 МЕ/мл) 

и массы тела больного. Показани-

ями для его назначения являются 

БА средней тяжести и тяжелая ал-

лергическая БА у пациентов 6 лет и 

старше, которая плохо контролиру-

ется с помощью ИГКС и комбини-

рованных препаратов (5-я ступень 

лечения по GINA). 

Международные двойные сле-

пые плацебоконтролируемые кли-

нические исследования Ксолара 

проводились в разных странах 

мира, включая Россию. В них было 

установлено, что при терапии ома-

лизумабом достоверно уменьша-

ется выраженность симптомов и 

снижается частота обострений БА, 

сокращается количество госпита-

лизаций, обращений за неотлож-

ной помощью, снижается потреб-

ность в ИГКС, а также улучшаются 

показатели функции внешнего ды-

хания и повышается качество жиз-

Рис. 1. Характеристика 
омализумаба (Ксолара): 
представляет собой ре-
комбинантные гуманизи-
рованные моноклональные 
антитела к IgE; связыва-
ет циркулирующие IgE не-
зависимо от их специфич-
ности; не связывает IgE, 
фиксированные на тучных 
клетках и базофилах; фор-
мирует небольшие, биоло-
гически инертные омали-
зумаб/IgE-комплексы; не 
активирует комплемент 
(Boushey H.A. Jr., 2001; 
Hamelmann E. et al., 2002).

Мышиный IgE-специфичный эпитоп 

(<5% молекулы)

IgG1κ
человеческий 

белок

(>95% молекулы)

IgE-молекула

Омализумаб Омализумаб

FcεRI-рецептор

Тучная клетка

Рис. 2. Омализумаб блоки-
рует связывание IgE с туч-
ными клетками.
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ни пациентов. В исследованиях, 

выполненных в условиях реальной 

клинической практики, в процессе 

лечения Ксоларом у больных тяже-

лой БА сокращалась потребность 

в пероральных глюкокортикосте-

роидах. Фармакоэкономический 

анализ, проведенный в зарубежных 

странах и в России, показал, что 

при лечении омализумабом сокра-

щаются прямые и непрямые расхо-

ды на лечение тяжелой БА. 

Оценка эффективности лечения 

осуществляется через 12–16 нед. 

При положительных результатах 

терапию продолжают, при отсут-

ствии эффекта препарат отменяют.

Данные клинических исследова-

ний и опыт применения в реальной 

клинической практике свидетель-

ствуют о хорошей переносимости 

Ксолара. Не выявлено связи между 

применением препарата, с одной 

стороны, и развитием иммуноком-

плексных и онкологических забо-

леваний – с другой. При использо-

вании Ксолара описано возникно-

вение анафилаксии (1–2 случая на 

1000 пациентов через 2–24 ч после 

инъекции), механизмы развития ко-

торой изучены недостаточно. В свя-

зи с этим пациентов, получающих 

лечение, нужно информировать 

о риске анафилаксии и ее первых 

симптомах. Больной до лжен иметь 

адреналин и находиться под наблю-

дением в течение 2 ч после инъек-

ции препарата. Не следует вводить 

Ксолар при обострениях БА.

В последние годы ведется по-

иск дополнительных методов ле-

чения тяжелой БА. К их числу 

относится использование био-

логических препаратов, являю-

щихся антагонистами ключевых 

цитокинов (интерлейкинов – 

ИЛ): анти-ИЛ-5 (mepolizumab, 

benralizumab, reslizumab), анти-

ИЛ-13 (lebrikizumab, dupilumab). 

Установлено, что они могут быть 

эффективны при тяжелой эозино-

фильной БА с высокой активно-

стью Th2-клеток.

Одним из вариантов тяжелой БА 

является ее нейтрофильный фе-

нотип, резистентный к лечению 

ИГКС и ДДБА. Один из способов 

лечения указанного фенотипа БА – 

это использование макролидов, 

обладающих антибактериальной и 

противовоспалительной активно-

стью. Выявлено, что азитромицин 

(в дозе 250 мкг 5 дней, затем 3 раза 

в неделю в течение 26 нед) сни-

жает частоту обострений тяжелой 

неэози нофильной БА.

В нескольких многоцентровых 

двойных слепых плацебоконтро-

лируемых исследованиях установ-

лено, что тиотропия бромид (Спи-

рива Респимат в дозе 5 мкг/сут) при 

назначении в течение 48 нед в до-

полнение к ИГКС и ДДБА способ-

ствует снижению частоты обост-

рений тяжелой БА и улучшению 

показателей функции внешнего 

дыхания.

Одним из новых методов лече-

ния тяжелой БА, который исполь-

зуется главным образом в Северной 

Америке, является бронхиальная 

термопластика (БТ). Метод заклю-

чается в локальном воздействии на 

дыхательные пути во время бронхо-

скопии радиоволн, генерируемых с 

помощью специального прибора. 

Лечение состоит из трех процедур. 

Предполагается, что такое воз-

действие приводит к уменьшению 

массы гипертрофированных глад-

ких мышц. В процессе 5-летнего 

наблюдения было установлено, что 

использование БТ приводит к по-

степенному улучшению качества 

жизни больных, снижению частоты 

их обращений за неотложной по-

мощью и госпитализаций. В Рос-

сии данный метод не используется.

Таким образом, как указано 

выше, тяжелая БА имеет большое 

значение как в медицинском, так 

и в социальном аспекте. Монокло-

нальные анти-IgЕ-антитела (ома ли-

зу маб, Ксолар) показаны больным 

атопической БА средней тяжести и 

тяжелого течения в возрасте 6 лет и 

старше, у которых не удается достиг-

нуть контроля над заболеванием с 

помощью ИГКС. Совершенство-

вание лечения тяжелой труднокон-

тролируемой БА осуществляется в 

зависимости от фенотипа болезни 

(эозинофильная, нейтрофильная) 

и предусматривает использование 

биологических препаратов, холи-

нолитиков длительного действия и 

макролидов.
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