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Резюме. В статье представлен обзор литературы по особенностям клиники, диагностики и лечения бронхиаль-
ной астмы в группе лиц, страдающих табачной зависимостью.
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Summary. & e literature review on the features of clinical picture, diagnostics and treatment of bronchial asthma in 
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Эпидемиологических данных о распространенно-
сти курения в различных популяциях больных брон-
хиальной астмой (БА) в настоящее время недоста-
точно. По результатам исследований, проведенных в 
Великобритании и США, количество активных куриль-
щиков среди пациентов с астмой составляет от 17 до 
35% [1, 2, 40, 41, 45, 48], бывшими курильщиками явля-
лись от 22 до 44% [1, 40], что соответствует общей рас-
пространенности курения среди населения экономиче-
ски развитых стран. Обращает на себя внимание, что в 
группе молодых больных (18-35 лет) возраст начала ку-
рения, стаж и интенсивность курения не отличаются от 
таковых в сравнении с курильщиками, не страдающими 
БА, при этом подавляющее большинство курит более 1 
пачки в сутки [5]. 

При оценке курения как независимого фактора ри-
ска формирования БА получены противоречивые ре-
зультаты. Так в ряде исследований достоверной связи 
между курением и частотой БА не выявлено [46, 47]. 
По другим данным, активное курение является значи-
мым фактором риска бронхиальной гиперреактивности 
(БГР) и симптомов обратимой бронхиальной обструк-
ции как у подростков [34], так и у взрослых [16, 32], при 
этом наиболее существенная корреляция выявлена у 
пациентов с неатопической БА и в пожилом возрасте. 
Кроме того, в одном из исследований продемонстри-
рована взаимосвязь активного курения и формирова-
ния БА во взрослом возрасте только у женщин, тогда 
как у мужчин риск заболевания для курильщиков и не-
курящих был одинаковым [44]. В случае прекращения 
курения во взрослом возрасте риск формирования БА 
остается повышенным в течение 5 лет с момента отказа 
и только затем приближается к уровню риска для лиц, 
никогда не куривших [30]. 

При оценке клинических особенностей БА у куря-
щих пациентов в сравнении с некурящими выявлена су-
щественно более высокая частота и тяжесть симптомов 
заболевания [40, 41], чему соответствует и повышенная у 
курильщиков потребность в короткодействующих брон-
холитиках [11]. Курящие больные обращаются за меди-
цинской амбулаторной помощью и госпитализируются в 
связи с обострением БА статистически значимо чаще [33, 
41]. Более того, рядом исследователей курение признано 
фактором риска формирования фенотипа фатальной БА 
[19, 26, 37], при которой частота тяжелых обострений 
нарастает с увеличением возраста [22]. Напомним, что 
фенотип фатальной астмы характеризуется повторными 
жизнеугрожающими обострениями, возникающими вне 
зависимости от объема базисной терапии [21], а около 
20% из них развиваются в течение очень короткого вре-
мени (менее двух часов), что существенно затрудняет 
оказание медицинской помощи [31].

Важной клинической характеристикой БА является 
уровень ее контроля. При изучении влияния курения 
на этот показатель в ряде популяций выявлены поло-
вые особенности. По данным японских авторов стати-
стически значимые различия в частоте и выраженности 
симптомов БА у курящих лиц отмечались только среди 
мужчин, тогда как у женщин уровень контроля в зави-
симости от курения не зависел [38]. Хотя авторы и не 
предлагают объяснений полученным результатам, обра-
щают на себя внимание возрастные различия в женской 
группе: средний возраст у курильщиц был статистиче-
ски значимо ниже по сравнению с некурящими паци-
ентками. При исследовании респираторных симптомов 
среди курильщиков в Норвегии получены противопо-
ложные результаты: показана статистически значимо 
более высокая интенсивность симптомов и большая 
скорость прогрессирования снижения ОФВ1 у женщин 
в сравнении с мужчинами при одинаковой интенсивно-
сти курения [18]. 

Влияние курения на темп прогрессирования БА по-
казано во многих исследованиях. Так среднегодовое 
снижение ОФВ1 в группе курильщиков составило 58 
мл против 33 мл для некурящих [17]. В другом крупном 
10-летнем проспективном наблюдении, охватывающем 
4000 больных БА, продемонстрированы значительные 
различия в динамике ОФВ1 в зависимости от курения: 
для никогда не куривших снижение ОФВ1 составило 
8,5% от исходных значений, у экс-курильщиков этот по-
казатель составил 10,1% и, наконец, в группе курящих с 
индексом табакокурения более 15 пачка/лет было заре-
гистрировано наибольшее снижение ОФВ1, достигшее 
17,8% [2]. 

Клинические особенности БА, обусловленные куре-
нием, связаны с рядом патогенетических механизмов, 
ассоциированных с воздействием табачного дыма на 
органы дыхания. В первую очередь это касается воспа-
ления, лежащего в основе БА. При исследовании клеточ-
ного состава при воспалении в бронхиальном дереве у 
астматиков-курильщиков, в отличие от некурящих па-
циентов, отмечается низкое содержание эозинофилов в 
мокроте, лаважной жидкости и периферической крови. 
Особенно выраженное преобладание нейтрофилов в 
мокроте имеет место у больных БА с индексом курения 
более 20 пачка/лет [7]. Это связывается с воздействием 
экзогенного оксида азота, содержащегося в сигаретном 
дыме, и вызывающем апоптоз активированных эози-
нофилов [3, 50]. Не исключается и непосредственное 
воздействие никотина, ингибирующего высвобождение 
некоторых провоспалительных цитокинов [43]. В то 
же время содержание интерлейкина-8 в мокроте у ку-
рильщиков с БА повышено в сравнении с некурящими, 
что сопровождается положительной корреляционной 
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связью с уровнем нейтрофилов и стажем курения, и, 
наоборот, отрицательной связью с показателями ОФВ1 
[7]. Вместе с тем, имеются данные, что у курильщиков 
с нормальной функцией легких курение, напротив, со-
провождается повышенным содержанием эозинофилов 
в мокроте [28]. Мононуклеарный компонент воспаления 
в бронхиальном дереве у курильщиков характеризуется 
повышением уровня интраэпительальных макрофагов 
и Т-лимфоцитов популяций CD4 и СD8 [42]. 

Отличающийся характер воспаления БА у куриль-
щиков подтверждается и содержанием NO в выдыхае-
мом воздухе, являющимся специфическим биомарке-
ром астматического воспаления. Уровень данного био-
маркера у курящих больных БА, как правило, не повы-
шается, что связано с ингибированием NO-синтетазы 
под воздействием высоких концентраций экзогенного 
оксида азота, вдыхаемого с сигаретным дымом [3]. В то 
же время содержание оксида азота в выдыхаемом возду-
хе после отказа пациентов от курения возрастает [36].

Интересные данные получены относительно влия-
ния курения на IgE-опосредованные аллергические 
реакции. В популяционном исследовании выявлено 
повышенное содержание в сыворотке крови активных 
курильщиков специфических IgE-антител к клещам до-
машней пыли [13], что демонстрирует стимулирующее 
влияние табачного дыма на сенсибилизацию к широ-
ко распространенным внутрижилищным аллергенам. 
Одним из объяснений данного феномена может являть-
ся повреждающее действие табачных поллютантов на 
респираторный эпителий, что обусловливает повышен-
ную проницаемость слизистой оболочки воздухонос-
ных путей для аэроаллергенов. 

Поскольку основной патофизиологической харак-
теристикой БА является БГР, важное значение приоб-
ретают данные о влиянии на нее курения. Установлено, 
что даже краткосрочное воздействие сигаретного дыма 
усиливает выраженность БГР [15]. Необходимо отме-
тить, что курение само по себе является бронхокон-
стрикторным фактором, снижающим показатели ОФВ1 
на 10% и более после ингаляции дыма от 12 сигарет [14]. 
Показано, что уровень БГР у курильщиков нарастает с 
возрастом [4], при этом определяющая роль непосред-
ственно курения подтверждается в популяционном 
исследовании, в котором выявлено только слабое, неза-
висимое от статуса курения, увеличение БГР в метахо-
линовом тесте с увеличением возраста [35]. В экспери-
менте на животных доказано прямое влияние экстракта 
никотина на повышение тонуса бронхов, опосредован-
ное через ацетилхолиновые рецепторы. Отмеченные 
закономерности характерны и для больных БА, при ко-
торой уровень БГР у курильщиков достоверно выше в 
сравнении с некурящими. При этом отказ от курения 
хотя и приводит к снижению БГР, однако она остается 
более высокой по сравнению с таковой у никогда не ку-
ривших пациентов.

С особенностями воспаления при БА у курильщи-
ков может быть связано, по-видимому, и отличие ее 
эволюции по сравнению с астмой у никогда не курив-
ших больных. Так, по данным компьютерной томогра-
фии высокого разрешения, у курящих больных отме-
чено достоверно более выраженное ремоделирование 
бронхиальной стенки с формированием необратимой 
обструкции и эмфизематозного повреждения легочной 
ткани в сравнении с некурящими пациентами [20,24], 
что сближает БА на фоне курения с хронической об-
структивной болезнью легких. 

Фармакотерапия активных курильщиков, страдаю-
щих БА, представляет серьезную проблему в связи со 
сниженной у них эффективностью ингаляционных кор-
тикостероидов (ИКС), входящих в группу базисных про-
тивоастматических лекарственных средств. Так, сравни-
тельное плацебо контролируемое исследование эффек-
тивности флутиказона пропионата в высокой суточной 
дозе (1000 мкг) продемонстрировало существенные раз-
личия в группах некурящих и курящих больных БА [7]. 

Если в первой группе увеличились утренние показатели 
пиковой скорости выдоха и ОФВ1, снизился уровень 
БГР в тесте с метахолином, то во второй группе больных 
статистически значимые изменения тех же параметров в 
сравнении с плацебо отсутствовали. Похожие результа-
ты получены и при исследовании эффективности тера-
пии пероральными кортикостероидами [25].

Механизмы кортикостероидной резистентности у 
курящих больных БА являются сложными и до конца 
не изученными. В литературе обсуждаются различные 
варианты снижения чувствительности к кортикосте-
роидным препаратам под влиянием курения, которые, 
по-видимому, могут сочетаться. В эксперименте in vitro 
установлена повышенная проницаемость слизистой 
оболочки бронхов у курильщиков. Предполагается, что 
это может способствовать более быстрому клиренсу 
ИКС в респираторном тракте [12]. В числе других меха-
низмов обсуждается повышенная продукция мокроты 
у курящих пациентов, что, возможно, затрудняет адге-
зию молекул ИКС к клеткам-мишеням [6]. Однако эти 
гипотезы не объясняют сниженный ответ на перораль-
ное применение стероидов, тем более что фармакокине-
тика преднизолона и дексаметазона у курильщиков не 
изменена [50].

В формировании стеродорезистентности при БА су-
щественный вклад вносит снижение ингибирующего 
воздействия стероидов на пролиферативную способ-
ность Т-лимфоцитов. Отмечено, что у курящих больных 
содержание Т-лимфоцитов в жидкости бронхоальвео-
лярного лаважа значительно повышено, причем имеется 
положительная корреляция с показателем пачка/лет [10]. 
Кроме того, воздействие табачного дыма стимулирует 
выработку провоспалительных цитокинов, таких как 
интерлейкины 4, 8 и тумор-некротизирующий фактор. 
Современные молекулярно-генетические исследования 
свидетельствуют об увеличении у курящих больных БА 
активности нуклеарного фактора каппа-В, что сопро-
вождается повышением экспрессии провоспалитель-
ных генов. Другим следствием курения является угне-
тение активности стероидассоциированного гистона 
деацетилазы-2, что нарушает взаимодействие между глю-
кокортикоидными рецепторами и кортикостероидами 
[23]. Перечисленные молекулярно-геномные нарушения 
клинически проявляются терапевтической резистентно-
стью у курильщиков к проводимому лечению БА. 

При назначении теофиллинов при БА у курящих 
пациентов необходимо учитывать особенности их ме-
таболизма. Уровень цитохрома P-450 у курильщиков 
повышен на 60-100% в сравнении с некурящими, что в 
значительной степени повышает их клиренс и соответ-
ственно снижает концентрацию в крови [50]. 

Говоря о лечении БА у курильщиков, следует под-
черкнуть доказанную эффективность отказа от курения 
в достижении контролируемого течения заболевания. В 
течение 6 недель с момента прекращения курения уро-
вень нейтрофилов в мокроте достоверно снижается, а 
показатели функции внешнего дыхания улучшаются в 
сравнении с пациентами, продолжающими курить [9]. 
Однако необходимо отметить, что уровень БГР в мета-
холиновом тесте остается на прежнем уровне в течение 
6 месяцев после отказа от курения [29]. О влиянии от-
каза от курения на резистентность к кортикостероидам 
у больных БА данных в настоящее время недостаточно. 
Показано, что при использовании пероральных кортико-
стероидов на фоне отказа от курения значимо возраста-
ют показатели утренней пиковой скорости выдоха [9].

Заключая настоящий обзор, можно выделить сле-
дующие особенности БА у курящих пациентов: 1) раз-
витие часто тяжелого неконтролируемого или частично 
контролируемого течения заболевания; 2) преобладание 
нейтрофильного характера воспаления и выраженное 
ремоделирование бронхов с формированием необрати-
мой обструкции; 3) терапевтическая резистентность к 
ИКС, обусловливающая низкую эффективность базис-
ной терапии.
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У БОЛЬНЫХ ИНФИЦИРОВАННЫМ ПАНКРЕОНЕКРОЗОМ

Максим Владимирович Садах1,3, Наталья Ильинична Аюшинова1,2, Арсен Владимирович Цыренжапов1, Вячеслав 
Иннокентьевич Капорский1,3, Сергей Александрович Гельфанд3,1, Людмила Александровна Садохина4 

(1 Научный центр реконструктивной и восстановительной хирургии СО РАМН, директор — чл.-корр. РАМН, 
д.м.н., проф. Е.Г. Григорьев; 2 Иркутский государственный институт усовершенствования врачей, ректор — д.м.н., 

проф. В.В. Шпрах, кафедра семейной медицины, зав. — д.м.н., проф. Л.В.Меньшикова; 
3ГУЗ «Иркутская областная клиническая больница», гл. врач — к.м.н. П.Е.Дудин; 

4Иркутский государственный медицинский университет, ректор — д.м.н., проф. И.В. Малов, 
кафедра госпитальной хирургии, зав. — чл.-корр. РАМН, д.м.н., проф. Е.Г. Григорьев)

Резюме. Представлен обзор литературы по толстокишечными свищам, как осложнению инфицированного пан-
креонекроза. Рассмотрены вопросы этиологии, патогенеза, лечения и профилактики развития несформированных 
свищей толстой кишки. Комплексный и дифференцированный подход к выбору лечебной тактики при некроти-
ческом поражении различных сегментов толстой кишки в условиях терминальной стадии инфицированного пан-
креонекроза позволяет определить сроки и необходимость выполнения оперативного вмешательства, что ведёт к 
улучшению результатов лечения данной группы больных.

Ключевые слова: инфицированный панкреонекроз, некротический парапанкреатит, свищ толстой кишки.

SURGICAL TREATMENT OF IMMATURE COLONIC FISTULA IN PATIENTS WITH INFECTED PANCREATONECROSIS

M.V. Sadakh1,3, N.I. Ayushinova1,2, A.V. Tsyrenzhapov1, V.I.Kaporskiy1,3, S.A. Gelfand3, L.A. Sadokhina4 
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Summary. & e review of the literature on colic   stula as complication of infected pancreatonecrosis has been presented. & e 
questions of etiology, pathogenesis, treatment and prevention of immature colonic   stulas has been considered. & e 
comprehensive and di  ̀erentiated approach to the selection of therapeutic tactics in necrotic lesions of various segments of 
the colon in end-stage infected pancreatonecrosis allows to determine the terms and the necessity to perform surgery, which 
leads to improved outcomes of the treatment in this group of patients.

Key words: infected pancreatonecrosis, necrotizing parapancreatitis,   stula of the colon. 

Известно, что пик заболеваемости (70%) острым 
панкреатитом (ОП) приходится на трудоспособный воз-
раст (30—50 лет). Общая летальность при ОП колеблет-
ся в пределах 3—5%. При этом, от 50 до 80% больных 
умирают от развития гнойно-септических осложнений 
на поздних стадиях течения заболевания [2]. Анализ 
исходов заболевания у 16 больных панкреонекрозом с 
различными по локализации и характеру дигестивных 
свищей показал, что летальность в группе больных с 
наружной фистулой составляет 25% и существенно не 
отличается от уровня послеоперационной летальности 
при ее отсутствии (36%) (р > 0,05) [3]. Причинами столь 
неутешительной статистики являются нерешенные и 
дискутабельные вопросы, касающиеся диагностики ОП 
и его осложнений, отсутствие единой классификации, 
оценки тяжести и прогноза заболевания, многообразие 
используемых методов консервативного и хирургиче-
ского лечения [2]. 

Одним из тяжелых осложнений инфицированного 
панкреонекроза в его терминальной стадии являются 
свищи желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Под ки-
шечным свищом в настоящее время понимают любой 
дефект в стенке кишки (за исключением наложенных 
анастомозов), образовавшийся в результате различных 
причин, с выходом химуса за его пределы как наружу, 
так и в брюшную полость [8]. Так возникло понятие 
«несформированные кишечные свищи», течение и лече-
ние которых имеют свои особенности. Благодаря совер-
шенствованию хирургической техники, анестезиологии 
и реаниматологии летальность при сформированных 
кишечных свищах не превышает 3-5%. Однако при не-

сформированных свищах она до сих пор достигает 50-
60% и более. Столь высокая летальность наблюдается у 
больных со свищами, обусловленными распространен-
ным перитонитом [8].

Частота формирования свищей ЖКТ на фоне остро-
го деструктивного панкреатита (ОДП) колеблется от 6,3 
до 47,1% [1]. При этом, с частотой от 6,3 до 40% случа-
ев свищи располагаются в ободочной кишке [7, 13, 23]. 
Свищи других локализаций — желудка, двенадцати-
пёрстной и тонкой кишок [7, 28, 29], поджелудочной же-
лезы [19] при панкреонекрозе наблюдаются реже. После 
открытых вмешательств по поводу гнойных осложне-
ний панкреатита свищи обнаруживаются у 9,1-32,3%, 
после чрескожного пункционного дренирования — у 
2,2-I6,7% больных [12].

Считается, что основной причиной образования 
свища является прогрессирование некроза в поджелу-
дочной железе и парапанкреатической клетчатке с пере-
ходом его на прилежащие органы [11, 15, 26, 27]. При 
образовании свища в толстой кишке важное значение 
придается сосудистому фактору, когда в результате рас-
пространения некроза на брыжейку ободочной кишки 
возникает тромбоз расположенных в ней сосудов с раз-
витием ишемии нее стенке [5, 10, 24, 25, 27]. При этом 
чаще поражается селезеночный изгиб ободочной киш-
ки, реже отмечается поражение других ее отделов [1]. 
Свищи желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) при пан-
креонекрозе могут быть следствием пролежня от дре-
нажей, перфорации острой язвы, результатом давления 
кисты ПЖ на окружающие органы и прорыва гнойного 
содержимого в полые органы [11, 12].


