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Эпидемиология
Острые респираторные инфекции (ОРИ), несмотря на

достижения современной медицины, занимают 1�е место
среди всех заболеваний в мире. По данным Государствен�
ного доклада “О состоянии санитарно�эпидемиологичес�
кого благополучия населения в Российской Федерации в
2011 году” Роспотребнадзора, в России в 2011 г. зарегист�
рировано более 33 млн. 732 тыс. случаев инфекционных и
паразитарных заболеваний, из них 92,2% составили ин�
фекции респираторного тракта. Особенно восприимчивы к
ОРИ дети в первые годы жизни, это обусловлено отсутст�
вием предшествующего контакта с инфекционными аген�
тами. Наиболее часто ОРИ регистрируются в осенне�зим�
ний период в странах как с холодным, так и с жарким кли�
матом, что является следствием быстрого распростране�
ния инфекций в коллективах детских садов и школ.

В то же время у детей первых лет жизни отмечается не
только самая высокая частота возникновения ОРИ, но и
более тяжелое их течение. Так, в этой возрастной группе
ОРИ нередко сопровождаются развитием бронхообструк�
тивного синдрома (БОС). По данным разных авторов, час�
тота развития БОС на фоне инфекционных заболеваний у
детей составляет от 5 до 40% [1–5].

Этиология
Предрасполагающими факторами к развитию бронхи�

альной обструкции на фоне ОРИ у детей являются анато�
мо�физиологические особенности организма. Среди них
особое место занимают особенности дыхательного трак�
та – преобладание бронхов мелкого калибра, склонность к

отеку их слизистой, гиперсекреции и изменению вязко�
эластических свойств мокроты, а также особенности реа�
гирования иммунной системы – Th2�направленность им�
мунного ответа, несостоятельность макрофагально�фаго�
цитарного звена, интерфероногенеза, снижение концент�
рации компонентов комплемента при альтернативном пути
воспаления и продукции иммуноглобулинов классов A и G,
а также незрелость Т� и В�лимфоцитов [2, 4, 6]. Обсужда�
ется гипотеза о защитной функции БОС при инфекции ре�
спираторного тракта. Некоторые исследователи считают,
что сужение мелких бронхов сопровождается резким уве�
личением скорости воздушного потока в них, что способ�
ствует лучшему очищению бронхиального дерева и защи�
те нижележащих отделов от проникновения микроорга�
низмов [4].

Согласно многочисленным исследованиям, наиболее
этиологически значимыми вирусами, участвующими в раз�
витии БОС, являются респираторно�синцитиальный вирус
(РСВ), риновирус, аденовирус, вирус парагриппа 3�го ти�
па, несколько реже – вирусы гриппа и энтеровирус, коро�
навирус. Персистирующее течение цитомегаловирусной и
герпетической инфекции у детей первых трех лет жизни
также может обусловливать появление бронхообструкции.
Имеются убедительные доказательства роли микоплаз�
менной и хламидийной инфекции в развитии БОС [2, 3, 7].

В работах последних лет появились данные о новых
респираторных вирусах, способствующих развитию БОС.
Получены доказательства участия метапневмовируса и бо�
кавируса в развитии БОС у детей первых лет жизни. В дли�
тельном проспективном исследовании, выполненном в
Университете Вандербильта (Нашвилл, США) с 1976 по
2001 г., была выявлена не только особая роль метапневмо�
вируса в структуре острых респираторных заболеваний у
детей первых лет жизни, но и тот факт, что метапневмови�
рус часто способствует развитию бронхиолита (59% случа�
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ев), крупа (18%) и пневмонии (8%), а в 15% случаев вызы�
вает обострение бронхиальной астмы (БА). В последую�
щем исследовании, проведенном в 2003–2009 годах в трех
штатах США, было установлено, что метапневмовирус вы�
зывает 12% инфекций нижних отделов дыхательных путей
у детей. Данная патология особенно тяжело протекает у
детей первых лет жизни. Именно в таких случаях часто тре�
бовалась кислородная поддержка, а также длительное ле�
чение в отделении интенсивной терапии [8].

В 2005 г. в Швеции был идентифицирован бокавирус
человека (HBoV), член семейства Parvoviridae. Бокавирус
человека является частой причиной БОС у юных пациентов
и третьим по частоте обнаружения при ОРИ вирусным
агентом человека после РСВ и риновируса [1, 9, 10].

Патогенез
Патогенное действие респираторных вирусов обуслов�

лено повреждением мерцательного эпителия слизистой
оболочки респираторного тракта, что приводит к развитию
воспаления дыхательных путей. Именно воспаление явля�
ется важным фактором бронхиальной обструкции у детей
раннего возраста. В результате повреждающего действия
инфекционных агентов запускается каскад иммунологиче�
ских реакций, способствующих выходу в периферический
кровоток медиаторов воспаления. Гистамин, лейкотриены,
простагландины способствуют усилению проницаемости
сосудов, появлению отека слизистой оболочки бронхов,
гиперсекреции вязкой слизи, развитию гиперреактивнос�
ти бронхов и бронхоспазма [3, 6].

Особое значение в генезе БОС у детей первых лет жиз�
ни имеют отек и гиперсекреция слизи. У детей развитые
лимфатическая и кровеносная системы респираторного
тракта обеспечивают многие его физиологические функ�
ции. Однако в условиях инфекционного воспаления эти
особенности способствуют развитию выраженного отека,
в результате которого происходит утолщение всех слоев
бронхиальной стенки (подслизистого и слизистого слоя,
базальной мембраны), что ведет к нарушению бронхиаль�
ной проходимости.

Другим не менее важным механизмом БОС у детей
первых лет жизни является нарушение бронхиальной сек�
реции. Оно возникает при любом неблагоприятном воз�
действии вируса на респираторный эпителий и в большин�
стве случаев проявляется увеличением количества секре�
та и повышением его вязкости. Функция слизистых и се�
розных желез регулируется парасимпатической нервной
системой, и ацетилхолин стимулирует их деятельность. Та�
кая реакция изначально носит защитный характер и спо�
собствует очищению дыхательных путей. Однако воспале�
ние нередко сопровождается нарушением деятельности
мерцательного эпителия бронхов, что приводит к застою
бронхиального содержимого и нарушению вентиляцион�
ной функции легких. Продуцируемый густой и вязкий сек�
рет помимо угнетения цилиарной активности может вызы�
вать бронхиальную обструкцию вследствие скопления в

дыхательных путях. В тяжелых случаях вентиляционные на�
рушения сопровождаются развитием ателектазов.

Немалая роль в развитии БОС отводится гиперреак�
тивности бронхов. Гиперреактивность бронхов – это повы�
шение чувствительности и реактивности бронхов к специ�
фическим и неспецифическим раздражителям. Регуляция
тонуса бронхов контролируется несколькими физиологи�
ческими механизмами, включающими сложные взаимо�
действия рецепторно�клеточного звена и системы медиа�
торов. К ним относятся холинергическая, адренергическая
и нейрогуморальная (нехолинергическая, неадренергиче�
ская) системы регуляции. Одной из причин гиперреактив�
ности является нарушение равновесия между возбуждаю�
щими (холинергическая, нехолинергическая и α�адренер�
гическая системы) и ингибирующими (β�адренергическая
система) влияниями на тонус бронхов.

Известно, что стимуляция β2�адренорецепторов кате�
холаминами, так же как повышение концентрации цикли�
ческого аденозинмонофосфата и простагландинов Е2,
уменьшает проявления бронхоспазма. Согласно теории
A. Szentivanyi (1968 г.), у лиц с гиперреактивностью бронхов
существует дефект в биохимической структуре β2�рецепто�
ров, который сводится к недостаточности аденилатцикла�
зы [11]. У таких больных снижено число β�рецепторов на
лимфоцитах, имеется дисбаланс адренорецепторов в сто�
рону гиперчувствительности α�адренорецепторов, что
предрасполагает к спазму гладких мышц, развитию отека
слизистой оболочки, инфильтрации и гиперсекреции. На�
следственно обусловленная блокада аденилатциклазы
снижает чувствительность β2�адренорецепторов к адрено�
миметикам, что довольно часто встречается у больных БА.
В то же время некоторые исследователи указывают на
функциональную незрелость β2�адренорецепторов у детей
первых месяцев жизни.

Вместе с тем установлено, что вирусиндуцированная
бронхообструкция связана в первую очередь с образова�
нием большого количества медиаторов воспаления, кото�
рые раздражают окончания блуждающего нерва. При этом
происходит блокирование М2�холинорецепторов и актива�
ция М1� и М3�холинорецепторов, что приводит к развитию
парасимпатической гиперчувствительности [12, 13]. Этот
эффект может сохраняться в течение нескольких недель
после разрешения острой инфекции [13]. В то же время
известно, что у детей раннего возраста достаточно хорошо
сформированы М�холинорецепторы. Именно поэтому, с
одной стороны, ОРИ у них сопровождаются частым разви�
тием обструкции, обусловленной отеком бронхов и про�
дукцией очень вязкого бронхиального секрета, а с другой
стороны, это объясняет выраженный бронхолитический
эффект М�холинолитиков у данной группы пациентов.

Таким образом, анатомо�физиологические особеннос�
ти органов дыхания у детей раннего возраста определяют
как высокую распространенность БОС на фоне респира�
торных инфекций, так и механизмы его развития с соот�
ветствующей клинической картиной. Важной особеннос�
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тью формирования обратимой бронхиальной обструкции у
детей первых трех лет жизни является преобладание вос�
палительного отека и гиперсекреции вязкой слизи над
бронхоспастическим компонентом, что необходимо учиты�
вать в комплексных программах терапии.

Лечение
Согласно современным рекомендациям, основным

способом доставки лекарственных препаратов является
ингаляционный [14, 15]. Именно он способствует высо�
кой концентрации препарата в дыхательных путях, сниже�
нию его системного эффекта и уменьшению общей дозы
препарата. Основной фактор, определяющий эффектив�
ность терапии, – это оптимальная доставка препарата в
дыхательные пути, что во многом зависит от используе�
мой ингаляционной системы. Ингаляционная система до�
ставки должна повышать терапевтический эффект лекар�
ственного средства и не способствовать при этом разви�
тию нежелательных побочных явлений, связанных с ее
применением.

В качестве средств доставки в настоящее время ис�
пользуются дозирующие аэрозольные ингаляторы (ДАИ),
ДАИ со спейсером и лицевой маской (АэроЧамбер, Бэби�
халер), ДАИ, активируемые вдохом пациента, порошковые
ингаляторы и небулайзеры. Оптимальной системой до�
ставки лекарственных препаратов в дыхательные пути при
БОС у детей раннего возраста является небулайзер. Его
применение способствует наилучшей динамике клиничес�
ких показателей, он обеспечивает достаточный бронхорас�
ширяющий эффект в периферических отделах бронхов, и
техника его использования практически безошибочна.

Терапия БОС при ОРИ у детей соответствует алгорит�
мам лечения приступного периода БА и регламентируется
основными программными документами [14, 15]. Она
включает бронхолитическое, противовоспалительное ле�
чение и мероприятия по улучшению дренажной функции
бронхов.

Важное место в терапии БОС отводится адекватному
бронхолитическому лечению. В соответствии с механиз�
мами развития БОС в качестве бронхолитических препара�
тов могут быть использованы β2�адреномиметики, антихо�
линергические препараты, теофиллины короткого дейст�
вия и их сочетание.

Среди бронхолитиков при БОС широко используются
короткодействующие β2�адреномиметики (сальбутамол,
тербуталин, фенотерол). Их действие начинается через
5–10 мин после ингаляции и продолжается 4–6 ч. Разовая
доза сальбутамола, ингалируемого через ДАИ, составляет
100–200 мкг (1–2 дозы), при использовании небулайзера
разовая доза может быть выше (2,5 мг). Алгоритм неот�
ложной терапии тяжелого БОС допускает проведение трех
ингаляций β2�агониста короткого действия в течение 1 ч с
интервалом в 20 мин. Препараты этой группы достаточно
высокоселективны и, как следствие, при применении в ре�
комендованных дозах редко вызывают побочные эффекты.

Однако при длительном бесконтрольном применении
β2�агонистов короткого действия возможно усиление
бронхиальной гиперреактивности и снижение чувстви�
тельности β2�адренорецепторов к препарату.

Физиологической особенностью у детей раннего воз�
раста является наличие относительно небольшого количе�
ства адренорецепторов. С возрастом отмечается увеличе�
ние их числа и повышение чувствительности к действию
медиаторов. В то же время чувствительность М�холиноре�
цепторов, как правило, достаточно высока уже с первых
месяцев жизни. Именно поэтому антихолинергические
препараты (ипратропия бромид, Атровент) активно ис�
пользуются в качестве бронхолитической терапии у детей
первых лет жизни. Препараты этой группы блокируют мус�
кариновые М3�рецепторы для ацетилхолина. Бронходила�
тирующий эффект ингаляционной формы ипратропия бро�
мида развивается через 15–20 мин после ингаляции. Анти�
холинергические препараты в случаях БОС, возникшего на
фоне респираторной инфекции, несколько более эффек�
тивны, чем β2�агонисты короткого действия. Однако пере�
носимость Атровента у маленьких детей несколько хуже,
чем сальбутамола.

Полученные в ходе исследований данные способство�
вали созданию комбинированных препаратов, действие
которых заключается в стимуляции адренорецепторов и
блокаде М�холинорецепторов. Результаты исследований
показали, что комбинация небулизационных β2�агонистов
и ипратропия бромида приводит к более выраженной
бронходилатации, чем каждый из препаратов по отдельно�
сти (уровень доказательности B) [16, 17]. Так, в проспек�
тивном рандомизированном двойном слепом исследова�
нии в параллельных группах у 47 детей в возрасте 6–17 лет
с обострением БА фенотерол в комбинации с ипратропия
бромидом улучшал функцию легких вне зависимости от
возраста, причем эффект был более выраженным, чем при
применении как β2�агониста, так и М�холинолитика в моно�
терапии [16]. При развитии толерантности к действию вы�
соких доз β2�агонистов у пациентов с обострением БА, по�
лучавших β2�агонисты, эффективность ингаляций ипра�
тропия бромида не изменялась. Однако эффективность
высоких доз сальбутамола была достоверно снижена, что
можно объяснить десенситизацией рецепторов [18]. Име�
ются данные, что с возрастом происходит частичное сни�
жение количества и чувствительности β2�адренорецепто�
ров, в то время как чувствительность М�холинорецепторов
не уменьшается [18].

Таким образом, холинолитические препараты, являясь
слабыми бронходилататорами, потенцируют действие
симпатомиметиков. При этом не только пролонгируется
эффект бронходилатации, но и изменяется уровень дейст�
вия. Большинство симпатомиметиков снимают спазм
крупных и средних бронхов. Диаметр мелких бронхов, как
правило, мало изменяется под действием β2�адреномиме�
тиков. Комплексное назначение холинолитиков и β2�агони�
стов позволяет преодолеть эту резистентность [16, 17].

11
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Наиболее часто в комплексной терапии БОС у детей
раннего возраста используется комбинированный препа�
рат Беродуал, сочетающий два механизма действия – сти�
муляцию адренорецепторов и блокаду М�холинорецепто�
ров. Беродуал содержит синергично действующие со�
ставляющие: ипратропия бромид и фенотерол. При их
совместном применении бронхорасширяющий эффект
достигается путем воздействия на различные фармаколо�
гические мишени. Указанные вещества дополняют друг
друга, в результате усиливается спазмолитическое дейст�
вие на гладкомышечные элементы бронхов и обеспечива�
ется бLольшая широта терапевтического действия при
бронхолегочных заболеваниях, сопровождающихся конст�
рикцией дыхательных путей. Взаимодополняющее дейст�
вие таково, что для достижения желаемого эффекта требу�
ется более низкая доза β2�адренергического компонента,
что позволяет индивидуально подобрать эффективную до�
зу при практическом отсутствии побочных эффектов. Наи�
лучшим средством доставки препарата является небулай�
зер, разовая доза у детей до 6 лет составляет в среднем
2 капли/кг массы тела (но не более 0,5 мл на одну дозу)
3–4 раза в сутки (но не более 1,5 мл/сут (30 капель)). В ка�
мере небулайзера препарат разбавляют 2–3 мл физиоло�
гического раствора.

Теофиллины короткого действия (эуфиллин), обладая
бронхолитической и в определенной мере противовоспа�
лительной активностью, имеют большое количество побоч�
ных эффектов. Основным серьезным фактором, ограничи�
вающим использование эуфиллина, является его неболь�
шая “терапевтическая широта” (близость терапевтической
и токсической концентраций), что требует обязательного
определения концентрации препарата в плазме крови. Оп�
тимальная концентрация эуфиллина в плазме составляет
8–15 мг/л. Возрастание концентрации до 16–20 мг/л со�
провождается более выраженным бронхолитическим эф�
фектом, но одновременно чревато большим количеством
нежелательных явлений со стороны пищеварительной сис�
темы (тошнота, рвота, диарея), сердечно�сосудистой сис�
темы (риск развития аритмии), центральной нервной сис�
темы (бессонница, тремор рук, возбуждение, судороги) и
метаболическими нарушениями. У больных, принимающих
антибиотики (макролиды, фторхинолоны) или перенося�
щих ОРИ, наблюдается замедление клиренса эуфиллина,
что может вызывать развитие осложнений даже при стан�
дартном дозировании препарата. Европейским респира�
торным обществом рекомендуется использование препа�
ратов теофиллина только при мониторировании его сыво�
роточной концентрации, которая не коррелирует с введен�
ной дозой препарата. В настоящее время эуфиллин
принято относить к препаратам второй очереди и назначать
при недостаточной эффективности β2�агонистов короткого
действия и М�холинолитиков. Детям раннего возраста на�
значают эуфиллин в микстуре в дозе 5–10 мг/кг/сут, разде�
ленной на 4 приема. При тяжелом БОС эуфиллин назнача�
ют парентерально в суточной дозе до 16–18 мг/кг [14, 15].

При тяжелом течении БОС у детей с респираторной
инфекцией требуется назначение ингаляционных глюко�
кортикостероидов (ИГКС) или системных глюкокортико�
стероидов. В терапии острого БОС рекомендуется ис�
пользовать ИГКС через небулайзер (будесонид, пульми�
корт). Эти препараты разрешены для небулайзерного
использования с 6 мес жизни. Ингаляционные глюкокор�
тикостероиды восстанавливают чувствительность брон�
хов к бронходилататорам, уменьшают отек слизистой
оболочки бронхов, образование мокроты, снижают гипер�
реактивность дыхательных путей, усиливают мукоцилиар�
ный транспорт. Препараты хорошо переносятся при дли�
тельном лечении, не обладая минералокортикоидной ак�
тивностью. Время начала терапевтического эффекта по�
сле ингаляции препарата составляет несколько часов.
Однако следует помнить, что максимальный терапевтиче�
ский эффект достигается через 1–2 нед после начала ле�
чения. Ингаляционные глюкокортикостероиды эффектив�
но предотвращают БОС, но не купируют острый приступ
бронхоспазма, поэтому их нельзя считать альтернативой
короткодействующим бронхолитикам. При тяжелой брон�
хиальной обструкции необходимость в терапии ИГКС
обычно составляет 5–7 дней.

Терапия БОС у детей является комплексной и включа�
ет назначение препаратов, улучшающих дренажную функ�
цию бронхов, активную пероральную регидратацию, ис�
пользование отхаркивающих и муколитических препара�
тов, массажа, постурального дренажа, дыхательной гим�
настики. В качестве питья лучше использовать щелочные
минеральные воды, дополнительный суточный объем
жидкости должен составлять примерно 50 мл/кг массы те�
ла ребенка.

У детей с БОС необходимо назначение мукоактивных
препаратов, улучшающих мукоцилиарный транспорт. Ис�
пользуют преимущественно препараты, оказывающие му�
колитическое действие, которые могут быть введены инга�
ляционно или перорально. Одним из представителей этой
группы препаратов является Лазолван (амброксол). Он об�
ладает выраженным муколитическим эффектом, не усили�
вает бронхообструкцию и практически не вызывает аллер�
гических реакций. Дополнительным преимуществом амб�
роксола при БОС у детей, особенно в первые дни ОРИ,
можно назвать его антиоксидантное и иммуномодулирую�
щее действие, установленное как в эксперименте in vitro,
так и в ходе наблюдения пациентов [19–22]. Еще одним
представителем муколитиков является N�ацетилцистеин.
Препарат обладает высокой муколитической активностью,
выраженным антиоксидантным действием. У детей ранне�
го возраста ацетилцистеин не усиливает бронхоспазм, од�
нако следует учитывать, что в старшем возрасте развитие
бронхоспазма отмечается почти в 1/3 случаев. Детям с на�
вязчивым малопродуктивным кашлем, отсутствием мокро�
ты целесообразно назначение отхаркивающих лекарст�
венных средств. Фитопрепараты детям с аллергией надо
назначать с осторожностью.

Семинары

Атм сферA. Пульмонология и аллергология 1*2013
http://atm�press.ru

09Zaitseva_Berodual.qxd  24.04.2013  15:50  Page 12



14

Для всех пациентов с БОС исключается назначение
противокашлевых препаратов. Использование комбини�
рованных препаратов, содержащих эфедрин, целесооб�
разно только в редких случаях гиперпродукции обильного
жидкого бронхиального секрета, так как эфедрин обладает
выраженным “подсушивающим” эффектом.

Применение антигистаминных препаратов, препаратов
кальция, противокашлевых препаратов, горчичников и пре�
паратов, обладающих резким запахом, при ОРИ, осложнен�
ных БОС, не показано.

Таким образом, ОРИ у детей первых лет жизни часто со�
провождаются БОС. Терапия БОС у этой группы пациентов
имеет определенные особенности, обусловленные как вли�
янием этиологического фактора на респираторный тракт,
так и возрастными анатомо�физиологическими особеннос�
тями бронхолегочной системы у детей. Необходимо учиты�
вать тот факт, что ведущим механизмом БОС является вос�
палительный процесс. Именно воспаление способствует
развитию гиперреактивности дыхательных путей, отека
стенки бронхов и образованию вязкого секрета, сужающе�
го просвет бронха. Принимая во внимание возрастные па�
тогенетические особенности развития БОС у детей, требу�
ется применение дифференцированных схем терапии.
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