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дентов, ординаторов и аспирантов. 
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патогенеза, раннего выявления и диагностики различных фенотипов 
бронхообструктивного синдрома на догоспитальном этапе. 

Благодарим всех участников за активную работу при подготовке до-
кладов, которые имеют высокую актуальность, и позволят оптимизиро-
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ранения. 

Благодарим за помощь и поддержку в проведении научно-прак-
тической конференции ректора ФГБОУ ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова 
Минздрава России, академика РАН Лукьянова Сергея Анатольевича, 
проректора по связям с общественностью и воспитательной работе 
Надарейшвили Георгия Гивиевича, декана лечебного факультета про-
фессора Дворникова Антона Сергеевича, сотрудников управления по 
информационной политике и учебно-методического отдела, организа-
торов конференции, научных руководителей кафедр нашего Универси-
тета.

С наилучшими пожеланиями, 
зав. кафедрой 
поликлинической терапии 
лечебного факультета 
Ларина Вера Николаевна
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ БРОНХООБСТРУКТИВНОГО СИНДРОМА.
КЛАССИФИКАЦИЯ. ФЕНОТИПЫ. СИМПТОМЫ

Козырев Сергей Евгеньевич, ординатор
Научный руководитель: Соловьев Сергей Серафимович, к.м.н., 

доцент кафедры поликлинической терапии лечебного факультета 
РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Бронхообструктивный синдром (БОС) — симптомокомплекс, возни-
кающий вследствие нарушения бронхиальной проходимости, в основе 
которого могут лежать различные патофизиологические механизмы 
(обратимые и необратимые), ведущие к увеличению сопротивления 
дыхательных путей к вдыхаемому воздушному потоку. Единой класси-
фикации БОС нет. Для практического удобства БОС разделяют по кли-
ническим проявлениям, течению, тяжести бронхиальной обструкции, 
а также степени воздушной ловушки (табл. 1). 

Таблица 1.
По клиническим 
проявлениям:

1.	 С клиническими проявлениями
2.	 Латентно протекающий

По течению: 1.	 Острый (до 10 дней)
2.	 Хронический (≥ 3 раз в год, независимо 

от терапии)
3.	 Затяжной (> 2 недель)
4.	 Рецидивирующий
5.	 Непрерывно рецидивирующий

По выраженности 
обструкции:

1.	 Легкая (60% < ОФВ1 < 80%)
2.	 Средней тяжести (40% <ОФВ1 < 60%)
3.	 Тяжелая (ОФВ1<40%)

По степени воздушной 
ловушки:

1.	 Умеренная (0,5 < ОФВ1/ФЖЕЛ < 0,7)
2.	 Выраженная (ОФВ1/ФЖЕЛ < 0,5)

В данный момент концепция ведения пациентов подразумевает вы-
деление нескольких фенотипов БОС. Под понятием фенотип подразуме-
вается характерная черта или комбинация таких черт, которые описыва-
ют различия между пациентами, связанными с клинически значимыми 
исходами, а именно: симптомами, обострениями, ответом на терапию, 
скоростью прогрессирования заболевания, смертью [1]. 

На данный момент выделены следующие фенотипы бронхооб-
структивного синдрома: аллергический фенотип или воспалительный 
сопровождает обратимые механизмы обструкции: спастический, гипер- 
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и дискринический. Наиболее ярким примером для данного фенотипа 
является бронхиальная астма (БА). Среди других возможных причин 
можно выделить сывороточную и лекарственную болезнь, анафилак-
тический шок. Инфекционно-аллергический фенотип развивается с 
клеточной инфильтрацией, отеком стенки, главным образом слизистой 
оболочки и подслизистой основы бронхов, выраженной гиперемией. 
К развитию данного фенотипа приводит вирусная и бактериальная ин-
фекция бронхов, бронхиол и легочной ткани. Среди нозологий встреча-
ются легочный туберкулез и сифилис, микоплазменная инфекция, ко-
клюш, бронхоэктазии, обострения ХОБЛ. Данный фенотип встречается 
наиболее часто [1].

Обтурационный фенотип возникает вследствие сдавления бронха 
извне, либо попадания инородного тела в бронх. Существует множе-
ство состояний, способных стать причиной обтурации, в частности 
лимофма Ходжкина с поражением бронхопульмональных лимфоузлов, 
туберкулезный бронхоаденит, саркоидоз, бронхогенная опухоль, ано-
малии крупных сосудов средостения, большой загрудинный зоб, муко-
висцидоз.

При ирритативном фенотипе причиной бронхообструкции становят-
ся химические или термические ожоги, ингаляции отравляющих ве-
ществ или механическое раздражение слизистой трахеи или бронхов. 
К ирритантам относят табачный дым, угарный газ, пыль, особенно про-
изводственную, различные отравляющие вещества. К данному феноти-
пу можно отнести синдром Мендельсона — попадание желудочного со-
держимого в дыхательные пути при гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезни (ГЭРБ). 

Гемодинамический фенотип развивается вторично на фоне застоя в 
легких вследствие сердечной недостаточности, либо нарушения цир-
куляции крови из-за изменения сердечного выброса при поражении 
левого желудочка: гипертензия пре- и посткапилляров, , митральный 
стеноз редукция кровотока при ТЭЛА. 

К причинам развития эндокринно-гуморального фенотипа БОС от-
носят карциноидные опухоли, продуцирующие медиаторы, способ-
ствующие бронхоспазму, нарушение работы паращитовидных желез, 
диэнцефальный синдром. Аутоиммунные реакции — основа иммунного 
фенотипа БОС. Бронхообструкция может возникнуть при васкулитах 
(узелковый периартериит, болезнь Чарга–Стросса), системных забо-
леваниях, ревматоидном артрите, синдроме Дресслера, а также при 
аспергиллезе. При токсико-химическом фенотипе БОС является резуль-
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татом отравления различными веществами. Ими могут быть холинопо-
зитивные вещества, неселективные β-блокаторы, НПВС, антибиотики и 
и прочие вещества [3]. Метаболический фенотип встречается у людей 
с ожирением и метаболическим синдромом. Предполагается роль си-
стемного воспаления и действия провоспалительных цитокинов, а так-
же гиперинсулинемии в развитии бронхообструкции [2]. Неврогенный 
фенотип может быть условно разделен на «центральный» и «вегета-
тивный». Истерия, перенесенный энцефалит, постконтузионный син-
дром относят к «центральному» подтипу, а рефлекторное раздражение 
блуждающего нерва, например, при ГЭРБ или желчнокаменной болез-
ни, — к «вегетативному». Среди множества заболеваний, вызывающих 
бронхообструкцию, можно выделить те, при которых БОС развивается 
всегда (т.н. облигатные заболевания), и другие, при которых обструк-
ция развивается факультативно (табл. 2).

Таблица 2

Облигатная бронхообструкция Факультативная бронхообструкция

•	 ХОБЛ
•	 БА
•	 Эмфизема легких
•	 Легочный муковисцидоз

•	 Острый бронхит
•	 Пневмония
•	 Туберкулез легких
•	 Саркоидоз легких 
•	 Рубцовый стеноз бронха
•	 Сдавление бронха объемным про-

цессом извне
•	 Сдавление бронхов эмфизематоз-

ной тканью
•	 Инородные тела в бронхах
•	 Фиброзирующие альвеолиты
•	 Паразитарные и микотические 

поражения легких
•	 Пневмокониоз

Несмотря на различную этиологию и механизмы развития БОС, его 
клинические проявления всегда однотипны, независимо от причины. 
К типичным проявлениям БОС можно отнести клиническую триаду: 
приступообразный кашель, экспираторную одышку и приступы удушья. 
Помимо перечисленных, БОС проявляется сухими хрипами, свистя-
щим дыханием, набуханием шейных вен на выдохе. В случае тяжелого 
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течения БОС больных может беспокоить также повышенная потливость, 
нарушение сна, головная боль, спутанность сознания, а также судоро-
ги. В связи с тем, что все клинические проявления БОС недостаточно 
чувствительны и специфичны, для его верификации необходимо про-
ведение спирометрии (табл. 3).

Наиболее достоверным признаком бронхообструкции является 
уменьшение отношения ОФВ1/ФЖЕЛ ниже 0,7. Таким образом, раз-
нообразие причин, вызывающих бронхообструкцию и заболеваний, 
сопровождающихся БОС обусловливают необходимость проведения 
дифференциальной диагностики этого состояния.

Литература:
1.	 Бабак С.Л., Горбунова М.В., Малявин А.Г. Бронхообструктивный синдром 

в современной практике врача-терапевта // Терапия. — 2017. — №. 1. — 
С. 47–53.

2.	 Петров Д.В. Влияние метаболического синдрома на формирование и кли-
ническое течение бронхиальной астмы // РМЖ. Медицинское обозрение. 
2017. — №11. — С. 804–807

3.	 Дворецкий Л.И., Черкасова Н.А. Больной с бронхообструктивным синдро-
мом в практике терапевта. // Справочник поликлинического врача. 2017. — 
№ 02. — С. 6–12.

Таблица 3. Основные спирометрические изменения при БОС

Показатель Изменение

ЖЕЛ Норма

ОФВ1
↓

ФЖЕЛ Норма или ↓ незначительно

ОФВ1/ФЖЕЛ (и. Тиффно) ↓ ↓

ПОС ↓

МОС25%, 50%,75% ↓

СОС25–75% ↓ начиная с ранней стадии

РОвыдоха
↓
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ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ 
БРОНХООБСТРУКТИВНОГО СИНДРОМА

Хамнагдаева Надежда Вениаминовна, старший преподаватель
Научный руководитель: Салмаси Жеан Мустафаевич, зав. кафедрой, 

профессор, д.м.н. кафедры патофизиологии и клинической 
патофизиологии лучебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова

Бронхообструктивный синдром — клинический симптомокомплекс, 
в основе которого лежат нарушения бронхиальной проходимости функ-
ционального или органического характера. Важно отметить, что данный 
синдром не является самостоятельным заболеванием и может встре-
чаться при различной патологии органов дыхания, сердечно-сосуди-
стой системы и желудочно-кишечного тракта.

Клинически данный синдром проявляется наличием у пациентов экс-
пираторной одышки, приступообразного кашля и удушья, и наблюдает-
ся у лиц с хронической обструктивной болезнью легких, бронхиальной 
астмой, бронхитом, эмфиземой легких, фиброзирующими альвеолита-
ми, левожелудочковой сердечной недостаточностью, паразитарными 
заболеваниями, туберкулезом, саркоидозом, опухолями легких и др.

Основным звеном патогенеза бронхообструктивного синдрома могут 
являться следующие механизмы: спастический, воспалительный, дис-
кринический, дискинетический, эмфизематозный, гемодинамический, 
гиперосмолярный. Спастический механизм БОС обусловлен действием 
различных медиаторов и нейропептидов на гладкую мускулатуру брон-
хов, а также десенситизацией адренергических нервных окончаний и 
реактивностью холинергических нервных окончаний.

Роль воспаления в развитии БОС заключается в увеличении проница-
емости сосудов микроциркуляторного русла под действием медиаторов 
воспаления (МВ), кроме того, МВ способны вызывать спазм гладкой му-
скулатуры бронхов и гиперсекрецию слизи.

Дискриническая форма наблюдается при избыточной стимуляции 
ферментов бокаловидных клеток и желез бронхов, приводящей к ухуд-
шению свойств мокроты, нарушениям функции образования слизи и 
мукоцилиарного транспорта. 

Нарушение бронхиальной проходимости наблюдается при дискине-
тической форме БОС. Данный механизм обусловлен врожденным не-
доразвитием мембранозной части трахеи и бронхов, способствующих 
закрытию их просвета при вдохе. Гиперосмолярная форма наблюдается 
при уменьшении гидратации слизистых оболочек бронхов (вдыхание 
холодного воздуха), когда высокая осмотическая концентрация на по-
верхности клеток вызывает раздражение рецепторов и бронхоспазм.
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На основании данных механизмов выделяют патогенетические формы 
бронхообструктивного синдрома: 1) иммунная; 2) воспалительная; 3) об-
турационная; 4) гемодинамическая; 5) эндокринная; 6) нейрогенная.

Бронхообструктивный синдром в патогенезе атопической бронхи-
альной астмы (АБА) обусловлен развитием аллергического воспаления 
в воздухоносных путях. В основе патогенеза АБА лежат три типовых 
стадии аллергического процесса. В первую иммунную стадию проис-
ходит первичное попадание аллергена в организм. Далее экзоаллерген 
встречается с антигенпрезентирующей клеткой, которая процессирует 
его и презентирует антигенные детерминанты на своей поверхности в 
комплексе с главным комплексом гистосовместимости II класса. Далее 
происходит дифференцировка Т-хелперов 0 в Т-хелперы 2 типа, кото-
рые потенциируют превращение В-лимфоцитов в плазматические клет-
ки и синтез IgE последними. 

Во вторую, патохимическую стадию, после вторичного попадания ал-
лергена в организм происходит дегрануляция клеток-мишеней I поряд-
ка с высвобождением таких медиаторов, как гистамин, базофильный 
каллекреин, протеазы, лейкотрины С4, D4, Е4, PgЕ2, PgF2α. 

Третья стадия заключается в действии медиаторов на органы-мише-
ни. Мощнейшим медиатором в развитии клинических симптомов АБА 
принято считать медленно реагирующую субстанцию анафилаксии, 
представленную лейкотриенами C4, D4, E4. 

При астме доминирующим процессом, приводящим к клиническим 
симптомам, является сокращение гладкой мускулатуры бронхиол, что 
впоследствии является преградой для воздушного потока. Кроме того, 
отек дыхательных путей, обусловленный увеличением проницаемости 
сосудов микроциркуляторного русла и выходом жидкой части крови 
через поры между эндотелиоцитами, и гиперпродукция слизи также 
уменьшают просвет бронха.

Очень важно отметить, что в патогенезе бронхообструктивного син-
дрома при АБА кроме классической триады механизмов, имеется еще и 
четвертый механизм. Однако, это наблюдается далеко не у всех паци-
ентов с АБА. Процесс ремоделирования наблюдается при длительном 
и тяжелом течении заболевании. Ремоделирование дыхательных путей 
включает перманентные изменения в дыхательных путях, которые уве-
личивают обструкцию воздушного потока и реактивность бронхов. Эти 
структурные изменения могут включать утолщение базальной мембра-
ны, субэпителиальный фиброз, гипертрофию и гиперплазию гладких 
мышц дыхательных путей, пролиферацию и расширение кровеносных 
сосудов, а также гиперплазию бокаловидных клеток и гиперсекрецию 
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слизи. Кроме бронхиальной астмы, бронхообструктивный синдром 
является основным и при хронической обструктивной болезни легких 
(ХОБЛ).

В ходе воспаления бронхов можно наблюдать классическую триаду 
симптомов: отек слизистой, гиперсекрецию слизи и бронхоспазм. Одна-
ко, в ходе данного типового патологического процесса в окружающие 
ткани выделяется большое количество протеолитических ферментов. У 
курящих пациентов имеется дефицит α1–антитрипсина, который обла-
дает антипротеазной активностью. Следовательно, у таких пациентов 
имеется дисбаланс системы «протеолиз-антипротеолиз» в сторону про-
теолиза, что способно привести к разрушению эластических и колла-
геновых волокон, и деструкции межальвеолярных перегородок. Кроме 
того, содержащиеся в табачном дыме яды и канцерогены, повреждают 
структуру ресничного эпителия, нарушая тем самым мукоцилиарный 
транспорт. Таким образом, при наличии гиперпродукции слизи и не-
способности ресничного эпителия эвакуировать бронхиальный секрет 
создается благоприятная среда для размножения бактерий, что усугу-
бляет воспалительный процесс. 

Ярким примером эндокринной формы бронхообструктивного син-
дрома является бронхоспазм при гипопаратиреозе. 

Гипопаратиреоз  —  заболевание, характеризующееся снижением 
в крови уровня паратгормона и ведущее к снижению в крови уровня 
кальция. В физиологических условиях ионы кальция снижают проница-
емость клеточной мембраны для ионов калия. При недостатке кальция 
во внеклеточной жидкости проницаемость клеточной мембраны воз-
растает, и ионы калия перемещаются по градиенту концентрации, мем-
бранный потенциал падает, в мышечной клетке возникает спонтанное 
сокращение. Этому способствует и поступление в клетку свободного 
кальция. Последний активирует АТФазу мышечной клетки и способству-
ет расщеплению АТФ с освобождением необходимой для сокращения 
мышцы энергии. По такому механизму возникают приступы спонтанных 
сокращений гладких мышц бронхов.

При нейрогенной форме БОС обычно наблюдается гипервентиля-
ция, что увеличивает выведение углекислого газа легкими и приводит 
к развитию респираторного алкалоза. В условиях алкалоза снижается 
процесс ионизации кальция, что ведет к гипокальциемии. Кроме того, 
увеличение минутной вентиляции приводит к осушению и охлаждению 
поверхности дыхательных путей, что стимулирует высвобождение раз-
личных медиаторов и дальнейший бронхоспазм может быть обусловлен 
их эффектами.
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Лекарственная аллергия (ЛА) — повышенная чувствительность к 
лекарственным средствам, обусловленная иммунными механизмами 
как гуморального (IgE, IgM, IgG), так и клеточного типа. Лекарствен-
ная аллергия может быть вызвана практически любыми лекарствами, 
однако наиболее частыми их причинами являются антибиотики (чаще 
пенициллинового ряда), противосудорожные препараты, нестероид-
ные противовоспалительные препараты (НПВП), местные анестетики, 
ферментные препараты (трипсин, гиалуронидаза), пиразолоны, β-
адреноблокаторы.

Различают истинную лекарственную аллергию и псевдоаллергичес
кую ЛА.

Особенности истинной лекарственной аллергии:
•	 Аллергические реакции могут возникнуть в результате приема лекар-

ственного средства в минимальной дозе;
•	 Характерно наличие периода сенсибилизации (3–7 суток при гипер-

чувствительности немедленного типа)
•	 Истинная лекарственная аллергия проявляется при повторном ис-

пользовании лекарственного средства;
•	 Клиническая картина лекарственной аллергии проявляется в виде 

классических симптомов аллергического заболевания (крапивница, 
ангиоотек, бронхоспазм);

•	 Характерна нарастающая тяжесть аллергических реакций при по-
вторных введениях того же лекарственного средства.
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Факторы риска развития истинной лекарственной аллергии:
•	 Природа лекарственных средств;
•	 Способ введения лекарственного средства;
•	 Доза лекарственного средства;
•	 Схема назначения лекарственных средств;
•	 Продолжительность лечения,
•	 Использование депо-препаратов;
•	 Возраст, пол, атопическая наследственность, генетические факторы.

Патогенез. По механизму развития истинная ЛА в своей основе 
может иметь гиперпродукцию IgE-антител антигенспецифическими 
В-лимфоцитами. Связывание специфических IgE-антител с высокоаф-
финными рецепторами на поверхности тучных клеток и базофилов, 
взаимодействие их с лекарственным антигеном приводит к высвобо-
ждению преформированных медиаторов (гистамина, триптазы), ФНО и 
вновь образуемых медиаторов (лейкотриенов, простагландинов, кини-
нов, цитокинов).

Клинически данные реакции проявляются в форме крапивницы, анги-
оотека, ринита, конъюнктивита, бронхоспазма, гастроинтестинальных 
нарушений или анафилаксии, анафилактического шока. Их развитие 
может наблюдаться при применении чужеродных сывороток, β-лактам-
ных антибиотиков, сульфаниламидов, аналгезирующих средств.

Второй тип истинной ЛА — цитотоксический. В его основе лежит 
взаимодействие преимущественно IgG или IgM с антигеном, фиксиро-
ванным на мембранах клеток, с последующим развитием повреждения 
этих клеток, опосредованного комплементом. 

Клинически он проявляется преимущественно иммунопатологиче-
скими реакциями со стороны клеток крови: иммунными цитопениями 
(лейкопении, тромбоцитопении, гемолитические анемии), агранулоци-
тозом.

Возникновение некоторых форм истинной ЛА может быть обуслов-
лено иммунокомплексными реакциями (III тип по Gell и Coombs). В их 
основе лежит образование иммунных комплексов, их отложение в со-
судистом русле на мембранах эндотелия сосудов мелкого калибра с 
последующим возникновением тканевых повреждений и нарушениями 
микроциркуляции. Иммунокомплексные реакции протекают с вовлече-
нием в патологический процесс комплемента, образующиеся при этом 
анафилотоксины С3а и С5а вызывают высвобождение из тучных клеток 
и базофилов гистамина, протеолитических ферментов, вазоактивных 
аминов. Данный механизм является ведущим в развитии сывороточной 
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болезни1 , васкулитов, системной красной волчанки, гломерулонефри-
та, феномена Артюса, некоторых экзантем лекарственного происхож-
дения. Наиболее частой причиной возникновения иммунокомплекс-
ного варианта ЛА служит применение антибиотиков, гетерогенных 
сывороток, вакцин, сульфаниламидов, анестетиков, НПВП, латекса, 
стрептокиназы, β-адреноблокаторов, холиномиметиков, симпатолити-
ков, современных иммунобиологических препаратов (на основе моно-
клональных антител).

В последние годы особое внимание приковано к замедленным ал-
лергическим реакциям на лекарственные средства, которые опосре-
дуются Т-лимфоцитами (клеточно-опосредованные). Наиболее частой 
мишенью для реагирующих на лекарственные препараты Т-лимфоцитов 
является кожа, но в патологический процесс могут быть вовлечены и 
другие органы. Сначала осуществляется процессинг лекарственного 
антигена дендритными клетками, затем антиген транспортируется в ре-
гионарные лимфоузлы, где презентируется Т-клеткам. В последующем 
антигенспецифические Т-лимфоциты мигрируют в орган-мишень, после 
экспозиции антигена они активируются и секретируют провоспалитель-
ные цитокины, которые вызывают развитие воспаления и повреждение 
тканей. 

Клинически ЛА замедленного типа чаще всего проявляется в виде 
симптомов поражения кожи: возникновение зудящей пятнисто-папу-
лезной сыпи, фиксированных лекарственных сыпей, васкулита, ток-
сического эпидермального некролиза, генерализованных буллезных 
фиксированных лекарственных сыпей, острого генерализованного эк-
зематозного пустулеза и симметричных, связанных с приемом лекарств 
и расположенных на сгибательных поверхностях конечностей экзантем. 
Внутренние органы также могут быть вовлечены в патологический про-
цесс (изолированно или в сочетании с кожными симптомами, в резуль-
тате чего развиваются гепатит, поражения почек, гиперчувствительный 
пневмонит, цитопении.

Отмечено также, что в развитии аллергических реакций к фармако-
логическим препаратам у одного и того же пациента возможно участие 
нескольких типов иммунологических реакций. Так, в развитии аллергии

1 Сывороточная болезнь — острая аллергическая реакция, развивающаяся по иммуноком-
плексному механизму, в основном в ответ на введение гетерологичных сывороток, бета-лак-
тамных антибиотиков, сульфаниламидов, цитостатиков, НПВП, моноклональных антител. 
Симптомы появляются через 1–3 нед после начала лечения в виде высыпаний (крапивница, 
пятнисто-папулезная сыпь), лихорадки, артралгий (в основном крупных суставов), лимфаде-
нопатии. Длительность заболевания составляет от нескольких дней до нескольких недель в 
зависимости от тяжести.



15

к инсулину доказано участие как IgE-опосредованных, так и клеточно-
опосредованных реакций.

Одним из проявлений ЛА — является, бронхоспазм (вплоть до астма-
тического статуса) (табл. 1).

Таблица 1. Лекарственные средства, поражающие органы дыхания

Лекарственное средство Варианты поражений 
органов дыхания

Антибиотики (чаще пенициллины), 
пиразолоны

Аллергический ринит 
(риноконъюнктивит)

Антибиотики (чаще пенициллины), синактен 
депо, ферментные ЛП (трипсин, лидаза), 
местные анестетики (чаще новокаин), 
нейролептики (аминазин, галоперидол и 
др.), пиразолоны

Бронхоспазм (вплоть до 
астматического статуса)

Ацетилсалициловая кислота, таблетки, 
покрытые красителем тартразином

Ринит, бронхоспазм

Пенициллины, сульфаниламиды, 
кромоглициевая кислота, карбамазепин, 
ПАСК, лекарственные средства белкового 
происхождения

Экзогенный аллергический 
альвеолит

Соли золота, нитрофурановые производные Острый пневмонит

Пенициллины, ацетилсалициловая кислота, 
сульфаниламиды, нитрофураны, синэстрол, 
тестостерона пропионат

Эозинофильный летучий 
инфильтрат легкого 
(синдром Леффлера)

Диагностика лекарственной аллергии. Тщательно собранный кли-
нический анамнез имеет принципиальное значение в диагностике ЛА. 
Существенное значение имеют сведения о наличии аллергических ре-
акций и болезней у родственников больного, в том числе реакций на 
лекарственные препараты. Правильную постановку диагноза при ле-
карственной аллергии помогает обеспечить использование инструмен-
тальных и лабораторных методов исследования. Их выбор определяется 
особенностями клинических проявлений, выраженностью системных и 
органоспецифических симптомов, предполагаемым иммунным механиз-
мом лекарственной аллергии. В список методов должны быть включены 
гемограмма, рентгенологическое исследование легких, исследование 
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функций печени и почек, определение антинуклеарных и антицито-
плазматических антител, специфические иммунологические тесты in 
vivo (кожные пробы, провокационные пробы) и in vitro (измерение ал-
лергенспецифических IgE-антител к лекарственным аллергенам).

В отличие от истинной ЛА в основе псевдоаллергических реакций 
лежит высвобождение гистамина из тучных клеток и базофилов, обу-
словленное:
•	 прямым неспецифическим высвобождением гистамина (плазмозаме-

нители, рентгеноконтрастные средства, анестетики, миорелаксанты);
•	 нарушением метаболизма арахидоновой кислоты (НПВС);
•	 неспецифической активацией комплемента.
Литература:
1.	 Елисеева Т.И., Балаболкин И.И. Аллергические реакции на лекарственные 

средства: современные представления // Современные технологии в ме-
дицине, 2016 — том 8, №1, 159–171.

2.	 Camous X., Calbo S., Picard D., Musette P. Drug reaction with eosinophilia and 
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24(6): 730–735, http://dx.doi.org/10.1016/j.coi.2012.07.010.

3.	 Doña I., Barrionuevo E., Blanca-Lopez N., Torres M.J., Fernandez T.D., Mayorga 
C., Canto G., Blanca M. Trends in hypersensitivity drug reactions: more drugs, 
more response patterns, more heterogeneity. // J Investig Allergol Clin 
Immunol 2014; 24(3): 143–153.

4.	 Flowers H., Brodell R., Brents M., Wyatt J.P. Fixed drug eruptions: presentation, 
diagnosis, and management. // South Med J 2014; 107(11): 724–727, http://
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ИНФЕКЦИОННО-ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЙ ФЕНОТИП (ПОРАЖЕНИЕ 
БРОНХО-ЛЕГОЧНОЙ СИСТЕМЫ ПРИ ВИСЦЕРАЛЬНОМ 

СИФИЛИСЕ)
Галайда Анна Олеговна, ординатор

Научные руководители: Т.А. Гайдина к.м.н., доцент; А.С. Дворников, 
д.м.н., профессор; П.А. Скрипкина, к.м.н., доцент ФГБУ «ГНЦДК» 
Минздрава России, Москва, Россия; кафедра дерматовенерологии 

лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова

Сифилис — инфекционное заболевание, вызываемое бледной трепо-
немой (Treponema pallidum), передаваемое преимущественно половым 
путем и характеризующееся поражением кожи, слизистых оболочек, 
нервной системы, внутренних органов и опорно-двигательного аппара-
та [1]. За период 2006–2016 гг. заболеваемость сифилисом в целом по 
России снизилась с 65,4 до 21,3 случая на 100 000 населения [2]. 
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Классификация по МКБ 10

А50 Врожденный сифилис
А50.0 Ранний врожденный сифилис с симптомами
А50.1 Ранний врожденный сифилис скрытый
А50.2 Ранний врожденный сифилис неуточненный
А50.3 Позднее врожденное сифилитическое поражение глаз
А50.4 Поздний врожденный нейросифилис  

(ювенильный нейросифилис)
А50.5 Другие формы позднего врожденного сифилиса  

с симптомами
А50.6 Поздний врожденный сифилис скрытый

А51 Ранний сифилис
А51.0 Первичный сифилис половых органов
А51.1 Первичный сифилис анальной области
А51.2 Первичный сифилис других локализаций
А51.3 Вторичный сифилис кожи и слизистых оболочек
А51.4 Другие формы вторичного сифилиса
А51.5 Ранний сифилис скрытый

А52 Поздний сифилис
А52.0 Сифилис сердечно-сосудистой системы
А52.1 Нейросифилис с симптомами
А52.2 Асимптомный нейросифилис
А52.3 Нейросифилис неуточненный
А52.7 Другие симптомы позднего сифилиса

Пути инфицирования: половой; трансплацентарный (врожденный 
сифилис); трансфузионный; контактно-бытовой; профессиональный. 

Внедрение бледных трепонем в кожу и слизистую оболочку приво-
дит к развитию в организме зараженного человека двух параллельно 
протекающих процессов: интенсивное размножение трепонем в месте 
их инокуляции и быстрое распространение по лимфатическим и кро-
веносным сосудам во все органы и ткани тела. Кроме того, небольшое 
количество бледных трепонем очень рано попадает в периневральные 
лимфатические пространства, откуда они вдоль нервных волокон про-
никают в центральную нервную систему. Клинически сифилис может 
протекать как с активными проявлениями, так и в скрытой форме, без 
клинических проявлений. В «классическом» течении сифилитической 
инфекции различают 3 клинических периода: первичный, вторичный и 
третичный, которые последовательно сменяют друг друга. После инфи-
цирования следует инкубационный период длительностью в среднем 
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3–4 недели. По окончании инкубационного периода наступает первич-
ный сифилис.

Первичный сифилис начинается с появления твердого шанкра, кото-
рый представляет собой эрозию или, несколько реже, язву. Наблюдает-
ся регионарный лимфаденит, который может быть как односторонним, 
так и двусторонним. Продолжительность первичного периода сифили-
са — 6–7 недель.

Вторичный сифилис наступает в среднем через 2–3 месяца после за-
ражения или через 6–7 недель после появления первичного аффекта. 
Начинается с появления высыпаний на коже и слизистых оболочках. 
Иногда предшествуют немотивированная слабость, головная боль, уме-
ренное повышение температуры тела, боль в костях и суставах, потеря 
аппетита и др. Первые высыпания на коже и слизистых оболочках при 
вторичном сифилисе характеризуются обилием, яркой окраской, мел-
кими размерами и относительной симметричностью. Даже без лечения 
они склонны к спонтанному регрессированию в течение 2–4 недель. 
Наряду с появлением сыпи, у подавляющего большинства больных еще 
сохраняются остатки твердого шанкра и определяется регионарный 
склераденит. Возможны поражения внутренних органов, опорно-дви-
гательного аппарата и нервной системы. Через 1–5 месяцев высыпания 
появляются вновь. С каждым разом количество высыпных элементов 
уменьшается, размеры их увеличиваются, окраска приобретает застой-
ный характер, появляется склонность элементов к группировке в виде 
дуг, колец, гирлянд и др. Продолжительность вторичного сифилиса без 
лечения в среднем — 3–5 лет. 

Третичный сифилис развивается через 3–5 и более лет после за-
ражения у нелеченных или неадекватно леченых больных. В третич-
ном периоде сифилиса отчетливо выявляются все признаки тяжелого 
хронического системного инфекционного заболевания, при котором 
в пораженных органах развиваются изменения, нарушающие их нор-
мальную функцию. Третичный сифилис имеет ряд характерных особен-
ностей, не свойственных более ранним проявлениям этого заболевания: 
деструктивный характер процесса с образованием язв и последующим 
рубцеванием; низкая контагиозность третичных сифилидов; ложный 
эволюционный полиморфизм; отсутствие островоспалительных явле-
ний; быстрое разрешение после начала специфической терапии; частое 
поражение висцеральных органов (сердце, легкие, печень аорта), цен-
тральной нервной системы, органов чувств, двигательного аппарата. 
Поражения дыхательной системы при раннем сифилисе наблюдаются 
редко. Возникают острый сифилитический бронхит и пневмония. Сна-
чала появляются симптомы бронхита, кашель с мокротой, иногда суб-
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фебрильная температура и прогрессирующая одышка. Сифилитическая 
пневмония по своему течению сходна с такими же формами туберкулез-
ной и неспецифической пневмонии. В случаях, когда инфильтрат в лег-
ких больших размеров, его необходимо проводить дифференциальную 
диагностику с новообразованиями.

Позднее сифилитическое поражение легких выражается в образова-
нии отдельных гуммозных узлов или разлитой гуммозной перибронхи-
альной инфильтрации, а также может быть представлено рассеянны-
ми мелкими гуммозными очажками. Чаще всего процесс локализуется 
в нижней и средней доле правого легкого, манифестирует одышкой, 
чувством стеснения, неопределенной болью в груди.

Критерии диагностики раннего висцерального сифилиса:
•	 наличие у пациента серологически доказанного сифилиса;
•	 наличие клинической симптоматики поражения соответствующего 

органа; 
•	 обнаружение при патоморфологическом исследовании биоптата 

лимфогистиоплазмоцитарной воспалительной инфильтрации и блед-
ных трепонем (методами ИГХ, серебрения) — доказательство специ-
фической природы поражения;

•	 положительная динамика процесса на фоне специфической терапии 
[1].
Критерии диагностики позднего висцерального сифилиса:

•	 наличие у пациента серологически доказанного сифилиса;
•	 наличие клинической симптоматики поражения соответствующего 

органа; 
•	 обнаружение при патоморфологическом исследовании биоптата 

гранулематозного воспаления — доказательство специфической 
природы поражения;

•	 положительная динамика процесса на фоне специфической тера-
пии [1].

Лабораторная диагностика. Прямые методы диагностики выявляют 
самого возбудителя или его генетический материал. К непрямым мето-
дам диагностики сифилиса относятся тесты, выявляющие антитела к 
возбудителю сифилиса в сыворотке крови и цереброспинальной жид-
кости [1]. Лечение больных висцеральным сифилисом рекомендовано 
проводить в условиях стационара — дерматовенерологического или 
терапевтического с учетом тяжести поражения. Лечение проводится 
дерматовенерологом, назначающим специфическое лечение, совместно 
с терапевтом, рекомендующим сопутствующую и симптоматическую те-
рапию [1]. Антибактериальными препаратами, рекомендованными для 
лечения сифилиса являются: пенициллины, доксициклин, эритромицин, 
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цефтриаксон. Препаратом выбора для лечения сифилиса является бен-
зилпенициллин [1].

Серологические критерии эффективности терапии сифилиса:
1.	Негативация неспецифических серологических реакций — РМП 

(РПР, VDRL) — или снижение титра антител в 4 и более раза (на 2 раз-
ведения сыворотки) в течение 12 месяцев после окончания специфи-
ческой терапии по поводу ранних форм сифилиса;

2.	Негативация РИБТ (обычно не ранее, чем через 2–3 года после окон-
чания лечения); Негативация РИФ, ИФА, РПГА наблюдается исклю-
чительно редко. Сохранение положительных РИФ, ИФА и РПГА при 
отрицательных НТТ у человека, перенесшего сифилис, не рассматри-
вается как неудача терапии.

Литература:
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ральные клинические рекомендации по ведению больных сифилисом.  
//Российское общество дерматовенерологов и косметологов. — Москва, 
2015. — C. 679–720.

2.	 Кубанова А.А., Кубанов А.А., Мелехина Л.Е. Заболеваемость сифилисом в 
Российской Федерации за период 2006–2016 гг. // Вестник дерматологии и 
венерологии. — Москва, 2017. — № 5. — С. 16–25. 

ИНФЕКЦИОННО-ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЙ ФЕНОТИП 
(ТУБЕРКУЛЕЗ ЛЕГКИХ, БРОНХОВ)

Муртазаев Тельман Магомедгаджиевич ординатор;  
Кожомкулова Дария Алмазбековна ординатор

Научные руководители: Стаханов Владимир Анатольевич, зав. 
кафедрой, д.м.н., профессор; Каторгин Н.А., к.м.н., доцент кафедры 

фтизиатрии лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Туберкулез остается главной глобальной проблемой здравоохране-
ния, касающейся 8,8 миллиона человек каждый год, являясь важной 
причиной заболеваемости и смертности во всем мире. В России ежегод-
но выявляется около 100 тысяч человек, впервые заболевших активной 
формой туберкулеза, еще столько же страдают хроническими формами 
туберкулеза. Несмотря на стабилизацию и некоторое снижение основ-
ных показателей распространения туберкулеза, ежегодно отмечается 
увеличение количества больных, выделяющих микобактерии туберку-
леза (МБТ), устойчивые к противотуберкулезным препаратам. Основ-
ные причины, вызвавшие ухудшение эпидемиологической обстановки 
по туберкулезу в нашей стране: низкий социально-экономический уро-
вень жизни большинства слоев населения, большой объем миграцион-
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ных процессов, рост численности социально-дезадаптированных групп 
населения. Все эти факты сыграли определенную роль в увеличении 
напряженности эпидемической ситуации по туберкулезу. Участвуя в 
раннем выявлении больных туберкулезом, врачи общеврачебной сети 
имеют уникальную возможность способствовать снижению бремени ту-
беркулеза, поскольку почти половина бациллярных больных, представ-
ляющих эпидемиологическую опасность для окружающих, своевремен-
но не выявляется. Между тем не выявленный и не получивший лечения 
больной туберкулезом с наличием бацилловыделения за год способен 
заразить от 5 до 50 человек, а благоприятный исход заболевания тубер-
кулезом возможен при раннем его выявлении и своевременно начатом 
адекватном лечении. 

Значительные диагностические сложности возникают в распознава-
нии туберкулеза бронхов. 

Туберкулез бронхов — это вторичное заболевание, являющееся од-
ним из проявлений общей туберкулезной инфекции организма, и не мо-
жет рассматриваться как изолированное поражение. В настоящее время 
туберкулез бронхов диагностируется не более чем у 10–12% больных 
туберкулезом органов дыхания. Для возникновения специфического 
поражения бронхов необходимо наличие активного туберкулезного 
процесса в легких и внутригрудных лимфатических узлах (ВГЛУ). 

Выделяют основные пути заражения: 1) контактный (переход тубер-
кулезной инфекции с пораженного лимфатического узла на прилега-
ющую стенку бронха); 2) мокротный (источником инфекции является 
каверна, из которой мокрота распространяется по дыхательным путям); 
3) лимфогенный (распространение МБТ по перибронхиальным, перива-
скулярным лимфатическим сосудам при туберкулезе ВГЛУ).

Реактивация специфического процесса в кальцинированных лимфа-
тических узлах может привести к бронхолитиазу, т.е. появлению в про-
свете крупных бронхов бронхолита, или «камня-кальцината». 

Выделяют 3 клинические формы туберкулеза бронхов: 1) инфильтра-
тивная; 2) язвенная; 3) свищевая (лимфобронхиальные свищи). 

При инфильтративной форме туберкулеза бронхов слизистая обо-
лочка стенки бронха на ограниченном участке гиперемирована, утол-
щена, выбухает в просвет бронха. Поверхность его слегка шероховатая. 
При контакте и взятии биопсии отмечается активная кровоточивость. 
Бактериовыделение не выражено.

Язвенная форма туберкулеза бронхов представляет собой последу-
ющую стадию развития инфильтративной формы — вследствие казеоз-
ного расплавления слизистой оболочки или механического некроза от 
давления разрастающихся бугорков. Края язвы имеют неровные очерта-
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ния, они рыхлые, подрытые и белым налетом. Слизистая оболочка вокруг 
язвы тусклая, гиперемирована. Бактериовыделение наблюдается чаще.

Свищевая форма туберкулеза бронхов представляет собой наличие 
патологического сообщения бронха с внешней средой. Диаметр свищей 
колеблется от булавочной головки до 4–10 мм. Характерно массивное 
бактериовыделение.

Клинические симптомы туберкулеза бронхов разнообразны. Однако 
основным показателем возможного поражения служит кашель, большей 
частью сухой, надсадный, приступообразный и не прекращающийся 
при приеме противокашлевых средств. Порой отмечается астмоидное 
состояние вплоть до Status asthmaticus. Редко наблюдается откашлива-
ние частиц казеоза или кальцинатов (бронхолитов), главным образом, 
у больных с тяжелыми свищевыми поражениями бронхов. Если инфиль-
трат в стенке бронха обтурирует его просвет, возможно появление экс-
пираторной одышки и других симптомов нарушения бронхиальной про-
ходимости. Некоторые больные отмечают появление локализованных 
болей в грудной клетке, небольшое кровохарканье. Вследствие инток-
сикации наблюдается повышенная утомляемость, снижение аппетита, 
головные боли, нарушение сна и т.д. При физикальном исследовании 
нередко обнаруживается участок стойких, строго локализованных су-
хих хрипов, иногда свистящих, в ряде случаев с характерным звуком 
«писка» в момент кашля. Рентгенография органов грудной клетки па-
тологии или не выявляет, или обнаруживает деформацию и сужение 
бронха. К числу косвенных рентгенологических симптомов пораже-
ния бронхов следует отнести нарушение бронхиальной проходимости 
в виде гиповентиляции, вентильной (клапанной) эмфиземы и ателек-
таза, а также очагов бронхогенного обсеменения (при отсутствии де-
структивных изменений в легких).

В диагностический процесс должны быть включены лица с жалобами 
на одышку, на кашель, продолжающийся более 3 недель, с эпизодами 
кровохарканья, сопровождающийся болями в грудной клетке. Обяза-
тельный диагностический минимум включает трехкратное исследование 
мокроты, люминесцентную микроскопию и посев мокроты на твердые 
или жидкие питательные среды для выявления микобактерий, молеку-
лярно-генетические методы исследования (GenXpert, Амлитуб РВ), кож-
но-аллергическую пробу с АТР (Диаскинтест), обзорную рентгенографию 
органов грудной клетки, компьютерную томографию, фибробронхоско-
пию (ФБС) с комплексной биопсией и с дальнейшим морфологическим, 
гистологическим и цитологическим исследованием материала.

Золотым стандартом в диагностике туберкулеза бронхов является 
ФБС, которая позволяет выявить специфический процесс в слизистой 
оболочке бронхов на раннем этапе развития заболевания, а также — 
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использовать материал, взятый при различных видах биопсии, для мор-
фологического, гистологического и цитологического исследования. 
При наличии туберкулеза бронха МБТ могут быть обнаружены у 90–93% 
больных туберкулезом. Поскольку в 26,3% случаев туберкулез бронхов 
в легких протекает с поражением стенки главного, промежуточного или 
долевого бронха, бронхоскопия во всех случаях выявляет локальное 
специфическое поражение слизистой бронхов (включая субсегмен-
тарные и сегментарные бронхи). При этом симптомы, выявленные при 
бронхоскопии, иногда являются единственными достоверными крите-
риями туберкулезного поражения.

Трудности диагностики туберкулеза бронха обусловлены рядом фак-
торов, в особенности — хроническим течением заболевания. Наибо-
лее характерные клинические симптомы туберкулеза бронхов, такие 
как кашель, иногда с болезненным ощущением в груди, экспираторная 
одышка и при развитии обструкции бронха — ателектаз части легкого, 
носят неспецифический характер, не вписываются в картину туберку-
лезного поражения легких, а также являются проявлением локального 
бронхообструктивного синдрома. Таким образом, для своевременного 
распознавания туберкулеза бронхов необходимо комплексное обсле-
дование лиц с вышеперечисленными жалобами с целью выявления кли-
нических признаков локального бронхообструктивного синдрома.
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лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Коклюш — острое антропонозное инфекционное заболевание, вы-
зываемое бактериями рода Bordetella, преимущественно B. pertussis, 
передающееся воздушно-капельным путем, характеризующееся дли-
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тельным приступообразным судорожным (спазматическим) кашлем, 
поражением дыхательной, сердечно-сосудистой и нервной систем. 

Источник инфекции — больные (дети и взрослые) типичными и ати-
пичными формами коклюша. Восприимчивость к коклюшу сохраняет-
ся высокой у детей до 1 года, у лиц, не привитых против коклюша, а 
также утративших иммунитет к коклюшной инфекции с возрастом. Риск 
инфицирования окружающих особенно велик в начале спазматическо-
го периода, далее постепенно снижается и, как правило, к 25–му дню 
больной коклюшем становится незаразным. Инкубационный период от 
7 до 21 дня [1]. Для коклюша характерно подострое начало заболева-
ния с появлением непродуктивного кашля в течение 3–14 дней при от-
сутствии повышения температуры тела и катаральных явлений верхних 
дыхательных путей; спазматический приступообразный длительный 
кашель с гиперемией или цианозом лица, слезотечением, репризами, 
рвотой, задержкой дыхания, апноэ, отхождением прозрачной мокроты, 
усиливающийся ночью, после физической или эмоциональной нагруз-
ки; формирование «коклюшного легкого», характеризующегося при-
знаками эмфиземы; лейко- и лимфоцитоз в гемограмме [1].

Диагноз может быть установлен клинически — на основании харак-
терных симптомов болезни при отсутствии возможности проведения 
лабораторной диагностики или при отрицательных результатах лабора-
торного исследования [1]

Лабораторная диагностика коклюша включает бактериологический, 
молекулярно-генетический, серологический методы. Бактериологиче-
ский метод используют на ранних сроках заболевания в первые 2–3 не-
дели независимо от приема антибиотиков. Молекулярно-генетический 
метод (ПЦР) используют на любых сроках от начала заболевания, не-
зависимо от проведения больному антибиотикотерапии, данный метод 
наиболее эффективен у детей раннего возраста. Серологическая диа-
гностика (ИФА) проводится с 3–й недели болезни (Рис. 1) [1,2].

После перенесенного коклюша стойкий иммунитет сохраняется в те-
чение 20–30 лет, после чего возможны повторные случаи заболевания. 
В настоящее время коклюш сохраняет свою значимость в структуре ин-
фекционной патологии. Наличие атипичных форм, широкая вариабель-
ность клинической картины коклюша, ограничения методов лабора-
торной диагностики, недостаточная осведомленность врачей приводят 
к недооценке заболеваемости коклюшем [3].

Коклюш является инфекционным заболеванием, управляемым спец-
ифической профилактикой. Согласно Национальному календарю про-
филактических прививок вакцинация против коклюша в России прово-
дится в 3, 4, 5, 6 месяцев, ревакцинация в 18 месяцев [3]. Массовая 
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иммунизация против коклюша (в течение 50 лет) изменила характер те-
чения эпидемического процесса, повлияла на биологические свойства 
возбудителя, облегчила клиническое течение болезни и снизила ле-
тальность. Однако через 3–7 лет после проведенной иммунизации на-
пряженность поствакцинального иммунитета значительно ослабевает, 
что послужило основанием во многих странах ввести 2–ю ревакцина-
цию в 4–6 лет, а затем и 3–ю ревакцинацию в 10–12 лет. Разработаны 
бесклеточные коклюшные вакцины, содержащие уменьшенные дозы 
столбнячного и дифтерийного анатоксинов, для использования в каче-
стве бустерной иммунизации детей старше 6 лет и взрослых. В США, 
Израиле, Новой Зеландии, Соединенном Королевстве, Аргентине вне-
дрена вакцинация против коклюша беременных [4]. 

Традиционно в состав коклюшных вакцин входили адсорбирован-
ные инактивированные формалином цельные бактериальные клетки 
B. pertussis. Цельноклеточная коклюшная вакцина (цК) обычно ком-
бинировалась с анатоксинами дифтерии и столбняка в составе АКДС 
вакцин. Позже были созданы бесклеточные коклюшные вакцины (бК), 
т.е. вакцины содержащие только специфические элементы B.pertussis, 
отобранные на основании оценки их значимости в патогенезе коклюша 
и роли в формировании специфического иммунитета, а также обладаю-
щие значительно меньшей реактогенностью. Исследования, проведен-
ные в Австралии, Англии, Уэльсе и США, поддержали гипотезу о том, что 
переход от цК к бК- вакцинам может быть ассоциирован с возрождени-
ем заболевания. Бесклеточные вакцины индуцировали более высокий 

Рисунок 1. Клиническая и лабораторная диагностика коклюша (адаптировано из [2])
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ответ в виде Th2–клеток, но более низкий в виде Th1 и Th17–клеток и 
были менее эффективны в отношении выведения из организма возбу-
дителя коклюша, а также в отношении предотвращения передачи ин-
фекции [5].

Таким образом, для снижения заболеваемости коклюшем помимо 
своевременной диагностики данного заболевания необходимо поддер-
жание высокого охвата профилактическими прививками детского насе-
ления, усовершенствование вакцинного препарата, а также введение 
ревакцинаций для детей школьного возраста и взрослых.
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РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Саркоидоз — это системное воспалительное заболевание неизвест-
ной этиологии, характеризующееся образованием в различных органах 
и тканях эпителиоидноклеточных неказеифицирующихся гранулем, 
активацией Т-клеток в месте гранулематозного воспаления с высвобо-
ждением различных хемокинов и цитокинов, включая фактор некроза 
опухоли (ФНО-альфа). Саркоидозным процессом могут поражаться раз-
личные органы, но чаще всего, это органы дыхания (легкие и бронхи), 
внутригрудные лимфатические узлы (ВГЛУ) и реже плевра. Как прави-
ло, саркоидозом болеют люди молодого и среднего возраста, женщины 
в 1,5–2 раза чаще. 
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Этиология саркоидоза окончательно не установлена. Ему приписыва-
ют злокачественное происхождение, вирусное, туберкулезное и другие. 

Патогенез саркоидоза представляется следующим образом: воздей-
ствие антигена ведет к образованию альвеолита, затем формируется 
саркоидная гранулема. В дальнейшем происходит рассасывание грану-
лематозных изменений или трансформация их в фиброз. Для описания 
локализации, клинических аспектов проявления используется клас-
сификация саркоидоза органов дыхания, предложенная А.Г. Хоменко 
(Табл. 1).

Таблица 1

Клинико-
рентгенологи-
ческие формы

Фаза 
развития 
заболевания

Характер 
течения 
заболевания

Осложне-
ния

Остаточные 
изменения

Саркоидоз 
внутригрудных 
лимфатических 
узлов

Активная Абортивное Стеноз 
бронха

Пневмо
склероз

Саркоидоз 
внутригрудных 
лимфатических 
узлов и легких

Регрессии — 
склонность 
процесса к 
рассасыванию

Замедленное Гипоп-
невмтоз

Фиброз 
корней легких 
с кальцина-
цией или без 
внутригрудных 
лимфоузлов

Саркоидоз
легких

Стабильно-
сти — 
склонность 
процесса к 
фиброзирова-
нию

Прогрес
сирующее

Дыха-
тельная, 
сердечная 
недоста-
точность

Фиброз 
корней легких 
с кальцина-
цией или без 
внутригрудных 
лимфоузлов

Саркоидоз 
органов дыхания, 
комбинирован-
ный с поражени-
ем других органов

Хрониче-
ское без 
клинических 
признаков

Адгезивный 
плеврит

Генерализован-
ный саркоидоз 
с поражением 
многих органов



28

Клинические проявления саркоидоза легких характеризуются боль-
шим полиморфизмом. Существует острая (подострая) и хроническая 
формы саркоидоза. Острая форма имеет два варианта течения — син-
дром Лефгрена (внутригрудная лимфаденопатия, узловатая эритема, 
суставной синдромом и лихорадка) и синдром Хейерфордта (увеит, 
иридоциклит, паротит и лихорадка). 

Хроническая форма саркоидоза малосимптомна. Она может сопро-
вождаться общей слабостью, ноющими болями за грудиной и в межло-
паточном пространстве, «летучими» болями в суставах. По мере про-
грессирования заболевания присоединяется непродуктивный, а затем 
продуктивный кашель, боли при дыхании, одышка, нарастает дыхатель-
ная недостаточность с формированием хронического легочного сердца.

Обструкция дыхательных путей обусловливает развитие дыхатель-
ной и легочно-сердечной недостаточности и влияет на течение и исход 
заболевания. Она проявляется появлением одышки, затруднением вы-
доха, появлением надсадного кашля. 

Выделяют проксимальную, дистальную и генерализованную формы 
обструкции. Проксимальная связана с сужением проксимальных дыха-
тельных путей вследствие эндобронхиальной локализации гранулем и 
развитием фиброза, сдавлением бронха увеличенными ВГЛУ. Дисталь-
ная возникает вследствие перибронхиально расположенных гранулем 
или их фибротической деформации. В случае эндобронхиального по-
ражения отмечается гиперреактивность бронхов. Длительное время со-
стояние аппарата дыхания может оставаться интактным. В дальнейшем 
развиваются обтурационные нарушения по рестриктивному (в боль-
шинстве случаев) и обструктивному типу. 

Саркоидоз органов дыхания может сопровождаться и внелегочными 
проявлениями. Следует уделить внимание поражением кожи, а также 
параспецифическим проявлениям, таким как узловатая эритема, га-
стриты, миокардиты. 

Диагностика. 
Согласно рекомендациям Российского Респираторного общества, 

начальное лабораторно-инструментальное обследование должно со-
стоять из таких методов как: рентгенография органов грудной клетки, 
высокого разрешения КТ органов грудной клетки, исследование функ-
ции дыхания, туберкулинодиагностика, общий и биохимический ана-
лиз крови, общий анализ мочи, кальций мочи, и др. Рентгенологически 
характерно поражение ВГЛУ, в большинстве случаев двустороннее. По-
ражение легких может носить очаговый или диссеминированный харак-
тер. 
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При исследовании функции внешнего дыхания на ранних стадиях об-
структивный синдром проявляется только снижением МОС75. Проба с 
бронхолитиком отрицательная. При эндобронхиальном поражении ча-
сто выявляется гиперреактивность бронхов с помощью метахолинового 
теста.

Бронхологическая диагностика включает в себя как бронхоскопиче-
ское исследование, при котором можно обнаружить изменения вслед-
ствие увеличения ВГЛУ (сужение и деформация просветов бронхов) и 
изменения бронхов, связанные с гранулематозным поражением, так и 
различные способы биопсии. Диагноз должен подтверждаться наличи-
ем морфологического субстрата: бесказеозной эпителиоидноклеточ-
ной гранулемы в биоптате пораженного органа. 

Принципы лечения. 
При саркоидозе высока частота спонтанных ремиссий, поэтому бес-

симптомным больным лечение, как правило, не показано. Препаратами 
первой линии являются системные глюкокортикостероиды, в качестве 
альтернативы могут применятся иммуносупрессивные и противовоспа-
лительные средства, среди них препаратом выбора является метотрек-
сат. Ингаляционные глюкокортикостероиды не являются препаратами 
базисной или поддерживающей терапии, их применение оправдано в 
случае выраженного кашля и бронхиальной гиперреактивности. При 
терминальных стадиях саркоидоза органов дыхания возможна пересад-
ка легких. 

Литература:
1.	 Браженко Н.А., Браженко О.Н. Саркоидоз в клинике туберкулеза органов 

дыхания. // Санкт-Петербург: СпецЛит, 2015. — 240 с.
2.	 Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению 

саркоидоза.  // Российское Респираторное Общество, 2016 г. — 65 с.
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им. Н.И. Пирогова 

Кистозный фиброз (Муковисцидоз — МВ; МКБ 10 — Е84) — ауто-
сомно-рецессивное моногенное наследственное заболевание, обу-
словленное мутацией гена трансмембранного регулятора МВ (МВТР), 
который является каналом для активного перемещения ионов хлора и 
регулятором обратного всасывания ионов натрия и характеризующееся 
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поражением экзокринных желез жизненно важных органов и систем и 
имеющее обычно тяжелое течение и прогноз. 

Классификация кистозного фиброза:
•	 с легочными проявлениями; 
•	 с кишечными проявлениями; 	
•	 с другими проявлениями; 
•	 неуточненный.

Форма с преимущественным поражением бронхолегочной системы, 
которая в 95% наблюдений определяет течение и прогноз заболевания, 
наиболее часто встречается среди пациентов старше 18 лет. 

Согласно Регистру больных муковисцидозом РФ, число больных МВ 
превышает 3000 человек. Доля взрослых пациентов — 24,3%. Средний 
возраст: 12,2 ± 9,5 лет. Мужчины составляют 51,5%. Средний возраст 
смерти — 15,9 ± 11,2 года.

Бронхиальная обструкция при МВ. Бронхиальная обструкция — 
главный компонент патогенетической цепочки в болезни легких при 
МВ. Снижение бронхиальной проходимости вызвано утолщением сли-
зистой оболочки и разрушением бронхиальной стенки в результате ак-
тивного нейтрофильного воспаления, скоплением гнойного и вязкого 
бронхиального секрета, также у многих пациентов диагностируется 
бронхоспазм.

Жалобы и анамнез. С раннего возраста жалобы и анамнез соответст
вуют симптоматике бронхолегочной инфекции. 
•	 Часто рецидивирующие респираторные инфекции с явлениями бронхита. 
•	 Кашель с выделением гнойной мокроты. 
•	 Свистящее дыхание, слышимое на расстоянии и/или «оральная кре-

питация». Одышка.
•	 Задержки прибавки веса. 
•	 Частый обильный, с примесью жира и зловонным запахом стул. «Со-

леный» привкус кожных покровов. 
Диагностика. Критерии диагностики, утвержденные Европейскими 

стандартами 2014 г. [Smith A.R., 2014]: 

Рис. 1. Критерии диагностики МВ

Положительная потовая проба

Две мутации MBTP, вызывающие МВ

Неонатальная гипертрипиногенемия

Характерные клинические проявления
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Диффузные бронхоэктазы; высев из мокроты значимой для МВ пато-
генной микрофлоры (особенно синегнойной палочки); экзокринная пан-
креатическая недостаточность; синдром потери солей, обструктивная 
азооспермия.

Лабораторная диагностика.  Всем новорожденным проводится нео-
натальный скрининг на муковисцидоз. 

«Золотой стандарт диагностики» муковисцидоза — количественное 
определение уровня хлоридов в поте.

Таблица 1. Характеристика клинических проявлений 
при муковисцидозе у взрослых пациентов

Симптом Характеристика
Возраст Молодой
Фон Повторные респираторные эпизоды (ОРВИ, 

пневмонии, бронхиты); панкреатит; сахарный 
диабет в сочетании с респираторными симптомами; 
признаки цирроза печени и портальной гипертензии; 
инфертильность с азооспермией у лиц мужского 
пола; снижение фертильности у лиц женского пола; 
симптом «барабанных палочек».

Дыхание Жесткое; приступы удушья
Одышка Смешанная
Перкуторный звук Коробочный
Хрипы Множественные разнокалиберные
Кашель Сухой, навязчивый; кровохаркание
Мокрота Гнойная, вязкая. Микрофлора в основном 

представлена Ps. aeruginosa, но часто высеваются 
B. cepacia, Stentrophomonas maltofilia и Alcaligenes 
xylosoxidans

Кожные покровы Акроцианоз
Лабораторно Увеличение содержания хлоридов в поте, выявление 

мутантного гена муковисцидоз
Рентгено-
логическая 
характеристика

«Сотовое легкое», эмфизема, деформация и 
усиление легочного рисунка, пневмофиброз, 
перибронхиальная инфильтрация, бронхоэктазы, 
ателектазы, буллы

ФВД Нарушение вентиляционной функции легких по 
обструктивному и смешанному типу
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Таблица 2. Симптомы и синдромы муковисцидоза

Возраст Симптомы и синдромы
Дошколь-
ный

Стойкий кашель с или без гнойной мокроты; диагностически 
неясная рецидивирующая или хроническая одышка; отстава-
ние в весе и росте; выпадение прямой кишки; инвагинация; 
хроническая диарея; симптом «барабанных палочек»; кри-
сталлы соли на коже; гипотоническая дегидратация; гипоэ-
лектролитемия и метаболический алкалоз; гепатомегалия или 
диагностически неясное нарушение функции печени. 

Школьный Хронические респираторные симптомы неясной этиологии; 
Pseudomonas aeruginosa в мокроте; хронический синусит; 
назальный полипоз; бронхоэктазы; симптом «барабанных 
палочек»; хроническая диарея; синдром дистальной интести-
нальной обструкции; панкреатит; выпадение прямой кишки; 
сахарный диабет в сочетании с респираторными симптомами; 
гепатомегалия; заболевание печени неясной этиологии. 

Подростки  
и взрослые

Гнойное заболевание легких неясной этиологии; симптом 
«барабанных палочек»; панкреатит; синдром дистальной ин-
тестинальной обструкции; сахарный диабет в сочетании с ре-
спираторными симптомами; признаки цирроза печени и пор-
тальной гипертензии; отставание в росте; задержка полового 
развития; инфертильность с азооспермией у лиц мужского 
пола; снижение фертильности у лиц женского пола. 

Инструментальная диагностика:
•	 Компьютерная томография органов грудной полости — основной ме-

тод диагностики изменений в легких при МВ. 
•	 Рентгенография органов грудной полости (деформация и усиление 

легочного рисунка, пневмофиброз, перибронхиальная инфильтра-
ция, бронхоэктазы, ателектазы, буллы). Следует отметить, что дан-
ный метод все же недостаточно информативен при муковисцидозе.

•	 Спирометрия возможна у детей с 5 лет. Наиболее часто у пациентов с 
МВ выявляются обструктивные и смешанные обструктивно-рестрик-
тивны нарушения вентиляции.

•	 Трахеобронхоскопия с санационной целью.
•	 Регулярное периодическое эхокардиографическое исследование 

(Эхо-КГ) с допплеровским анализом (т.к. возможно развитие легоч-
ной гипертензии, легочного сердца).
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•	 Проба Манту для исключения/подтверждения туберкулезной инфек-
ции, при необходимости — диаскин тест, квантифероновый тест.

•	 Ультразвуковое исследование органов брюшной полости и печени 
(определение кист в поджелудочной железе и типа кровотока в пече-
ни). Наличие линейного кровотока в печени свидетельствует о фор-
мировании фиброза (при фиброзе — фиброэластометрия печени с 
целью оценки степени выраженности фиброза по шкале METAVIR).
Дифференциальный диагноз. 
Наиболее частые нозологические формы для дифференциального 

диагноза при МВ:
•	 Врожденные аномалии бронхиального дерева (КТ, трахеобронхоско-

пия); 
•	 Туберкулезная инфекция (консультация фтизиатра, проба Манту, 

при необходимости диаскин тест, квантифероновый тест); 
•	 Иммунодефицитное состояние (необходима консультация врача им-

мунолога (аллерголога-иммунолога), определение уровней Ig основ-
ных классов (G, M, A, Е);

•	 Первичная цилиарная дискинезия — характерные клинические про-
явления (триада Картагенера у половины больных первичной цили-
арной дискинезией (ПЦД): хронический бронхит, хронический сину-
сит, обратное расположение внутренних органов).
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Встречаемость хронической сердечной недостаточности (ХСН) у боль-
ных с хронической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ) составляет 
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от 7,2 до 20,9%, а ХОБЛ при ХСН — 10–32 %. Частое сочетание, в пер-
вую очередь, обусловлено наличием общих факторов риска, таких как 
табакокурение, факторы окружающей среды, алкоголизм, старший воз-
раст, инфекции. Систолическая дисфункция левого желудочка при ХСН 
закономерно связана с тяжестью и длительностью ХОБЛ и одинаково 
часто возникает у больных, имеющих эти заболевания. ХСН и ХОБЛ име-
ют схожую клиническую картину, особенно на ранних этапах развития, 
поэтому, при сочетании обеих патологий, ХСН часто диагностируется 
поздно, в связи с чем необходимо тщательно собирать анамнез (обращая 
внимания на факторы риска) и провести клиническое обследование, в 
котором важное место занимает оценка характера одышки. Жалобы на 
одышку, нехватку воздуха при физической нагрузке, кашель, усталость 
предъявляют пациенты как с ХСН, так и с ХОБЛ. Одышка является одной 
из первых и долгое время единственной жалобой пациентов с ХОБЛ; на 
одышку предъявляют жалобы около 95% пациентов с ХОБЛ и 56–74% 
больных ХСН. 

Одышка при ХОБЛ носит прогрессирующий, персистирующий харак-
тер и, как правило, усиливается при физической нагрузке. При ХСН 
появление одышки определяется степенью физической нагрузки и по-
ложением тела. Патогномоничным симптомом ХСН является невозмож-
ность пребывать в горизонтальном положении вследствие возникно-
вения интенсивной одышки, в результате которой пациент вынужден 
перейти в вертикальное положение или приподнять головной конец 
кровати, после чего одышка исчезает. Пароксизмальная ночная одышка 
(ПНО) и одышка при наклоне вперед, как правило, в течение первых 30 
секунд (бендопное), например, при завязывании шнурков, также ха-
рактерны при ХСН (рис. 1). 

Кашель с выделением мокроты и без мокроты преимущественно 
встречается у пациентов с ХОБЛ, однако также может иметь место у 
пациентов при прогрессировании ХСН. Следует обратить внимание на 
то, при каких условиях и в каком положении тела возникает кашель, 
а также на наличие мокроты. При ХСН кашель возникает после физиче-
ской нагрузки и в горизонтальном положении тела, преимущественно, 
в ночное время и является непродуктивным. Для ХОБЛ вначале харак-
терно интермиттирующее течение кашля, но позже кашель становится 
постоянным, с выделением небольшого количества вязкой мокроты по-
сле серии кашлевых толчков. 

Объективное исследование сердца у пациентов c ХОБЛ мало инфор-
мативно из-за наличия легочной гиперинфляции, что может затруднить 
выявление типичных для ХСН двусторонних мелкопузырчатых хрипов 
в нижних отделах легких, расширение границ сердца при перкуссии и 
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Рисунок 1. Алгоритм диагностики ХСН и/или ХОБЛ

III тона. Следует помнить и о возможности гипердиагностики ХОБЛ у 
пациентов с декомпенсацией ХСН на основании аускультативной карти-
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ны бронхообструкции. Данный феномен, преходящий на фоне терапии 
и стабилизации гемодинамики, может быть обусловлен длительным за-
стоем крови в венозном русле малого круга кровообращения, легких, 
наружной компрессией бронхов, отеком их слизистой и гиперреактив-
ностью на фоне интерстициального отека легких. Выявление набухания 
яремных вен, хрипов в легких и периферических отеков помогает с по-
становкой диагноза ХСН. 

Наличие тахипноэ, цианоза, утолщения концевых фаланг пальцев, 
«бочкообразная» грудная клетка помогает с постановкой диагноза 
ХОБЛ. Если пациент имеет вид “синюшного одутловатика” или “розового 
пыхтельщика” — возможно думать о хронических заболеваниях легких 
(по обструктивному или эмфизематозному типу, соответственно). Окон-
чательно подтвердить или опровергнуть диагноз поможет определение 
натрийуретических пептидов и Эхо-КГ у больных ХОБЛ, функции внеш-
него дыхания — больных с ХСН. Наличие у больного обеих патологий 
сопровождается увеличением риска неблагоприятных событий, поэтому 
больные с ХОБЛ часто умирают от сердечно-сосудистых осложнений. 

Необходимо принимать во внимание, что у пациентов с СН, получаю-
щих ингаляционные β2–агонисты по поводу ХОБЛ, повышен риск смер-
ти и госпитализации, что свидетельствует о необходимости более тща-
тельного наблюдения за такими пациентами. Недостаточная дозировка 
бета-блокаторов из-за ХОБЛ может усугублять течение и прогрессиро-
вание ХСН, что также следует принимать во внимание при разработке 
тактики ведения пациентов.

ХСН нередко остается не диагностированной, несмотря на ее высо-
кую распространенность у больных ХОБЛ. В то же время нередки случаи 
гипо- и гипердиагностики ХОБЛ у пациентов, наблюдающихся по пово-
ду ХСН. При клиническом обследовании больного с сочетанием ХОБЛ 
и ХСН важно, базируясь на изложенных выше особенностях, правиль-
но оценить вклад каждого из патологических состояний в имеющуюся 
симптоматику, что способствует правильному формированию терапев-
тической тактики на ранних этапах лечения больного. Таким образом, 
больные с наличием ХСН и ХОБЛ требуют особого внимания, более де-
тального сбора анамнеза и тщательного анализа полученных данных 
для своевременной диагностики и подбора терапии.
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ГЭРБ — хроническое заболевание, при котором происходит повто-
ряющийся заброс в пищевод желудочного и/или дуоденального содер-
жимого, что сопровождается воспалительными изменениями слизистой 
оболочки дистального отдела пищевода и появлением типичных клини-
ческих симптомов.

ГЭРБ занимает первое место по распространенности в структуре за-
болеваемости органов ЖКТ [1]. К врачу обращается менее 1/3 больных 
ГЭРБ. Симптомы заболевания одинаково часто встречаются у мужчин и 
женщин. ГЭРБ развивается вследствие нарушения соотношения меж-
ду факторами агрессии и факторами защиты слизистой оболочки пи-
щевода. Болезнь возникает при преобладании факторов агрессии над 
факторами защиты (Рис. 1). Гастроэзофагеальный рефлюкс (ГЭР) — 
нормальный физиологический феномен, периодически наблюдаемый 
у большинства здоровых людей чаще днем после приема пищи и реже 
ночью в горизонтальном положении. 

В течение суток отмечается ≤ 50 эпизодов ГЭР, продолжительностью 
≤ 1 часа/сутки. В норме: рН в нижней 1/3 пищевода = 6,0. В состоянии 
покоя нижний пищеводный сфинктер (НПС) закрыт и давление в нем 
составляет 10–20 мм рт. ст. 

Эзофагальный клиренс обеспечивается нормальной эзофагеаль-
ной перистальтикой, нормальной секреторной функцией слюнных 
желез (очищение пищевода происходит за счет глотания слюны — до 
1,5 л/сутки, содержащей слизь и имеющей нейтральную реакцию), 
приемом пищи и жидкости, нормальной функцией желез подслизистой 
оболочки пищевода и силой тяжести (вертикальным положением). 

Несостоятельность антирефлюксного барьера обусловлена: сни-
жением тонуса НПС; увеличением частоты спонтанных расслаблений 
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(в норме преходящие расслабления НПС способствуют освобождению 
желудка от воздуха, проглоченного во время еды) [2]; нарушением 
эзофагеального клиренса; анатомическим искривлением НПС; повыше-
нием градиента давления между желудком и пищеводом; увеличением 
синтеза соляной кислоты в желудке. 

Факторы, снижающие тонус НПС: лекарственные средства (холино-
литики, симпатомиметики, метилксантины, транквилизаторы бензоди-
азепинового ряда, блокаторы кальциевых каналов, нитраты, опиоиды), 
компоненты пищи и другие воздействия (кофеинсодержащие продук-
ты, цитрусовые, томаты, лук, чеснок, жареные и жирные блюда, гази-
рованные напитки, шоколад, мята, алкоголь, никотин, др.).Причины 
увеличения числа эпизодов спонтанного расслабления НПС: диски-
незия пищевода, первичный дефект гладких мышц сфинктера, грыжа 
пищеводного отдела диафрагмы, системная склеродермия, метеоризм, 
язвенная болезнь (чаще язвенная болезнь ДК), дуоденостаз любой эти-
ологии, торопливая обильная еда, избыточное употребление тугоплав-
ких жиров, мучных изделий, острых приправ, жареных блюд.

ГЭРБ классифицируют на неэрозивную рефлюксную болезнь (НЭРБ) 
и эрозивный эзофагит. НЭРБ характеризуется наличием, вызванных 
рефлюксом и снижающих качество жизни, симптомов без эрозий СО 
пищевода [1]. Эрозивный эзофагит, диагностируемый эдоскопиче-
ским методом, классифицируют по Лос-Анджелесской классификации, 
в основе которой лежит распространенность процесса: стадия А — 

Рис. 1. Соотношение между факторами агрессии и факторами защиты

ГЭРБ

ФАКТОРЫ АГРЕССИИ
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воздействие рефлюктата 
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кислоты, панкреатические 
ферменты)
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со слизистой оболочкой 
пищевода

ФАКТОРЫ ЗАЩИТЫ
•	 Антирефлюксная (защитная) 

функция нижнего сфинктра 
пищевода

•	 Эзофагиальный клиренс 
(очищение пищевода)

•	 Резистентность слизистой 
оболочки пищевода

•	 Своевременное удаление 
желудочного содержимого

•	 Контроль кислообразующей 
функции желудка
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один или более участок поврежденной СО размером  < 5мм, который 
не захватывает СО между складками (расположен на вершине склад-
ки); стадия В — один или более участок поврежденной СО размером 
> 5мм, который не захватывает СО между складками (расположен на 
вершине складки); стадия С — один или более участок поврежденной 
СО, который распространяется на СО между двумя или более складка-
ми, но захватывает менее 75% окружности пищевода; стадия D — один 
или более участок поврежденной СО, который захватывает более 75% 
окружности пищевода.

ГЭРБ характеризуется наличием эзофагеального (пищеводного) и 
экстраэзофагеальных (внепищеводных) синдромов. Эзофагеальный 
синдром — изжога, отрыжка кислым (симптомы ацидизма), пищей, 
горьким, срыгивание пищи; дисфагия (затруднение при глотании 
пищи); избыточное количество слюны во рту (эзофагослюнной реф-
люкс); ощущение кома за грудиной; одинофагия (боль при прохожде-
нии пищи по пищеводу); боль в проекции мечевидного отростка груди-
ны вскоре после еды, усиливающаяся при наклонах туловища; икота 
(нередко мучительная); рвота (иногда неукротимая). 

До 18% больных ГЭРБ обращаются к врачу из-за наличия у них вне-
пищеводных синдромов. В этой группе пациентов преобладают лица 
пожилого возраста [1], к которым относятся отоларингофарингеальный 
(ларингит, хроническая охриплость голоса, фарингит, язвы и грану-
лемы голосовых связок, стеноз гортани в подсвязочной области, хро-
нический ринит, отит, ощущение кома в горле), кардиальный (боль в 
области сердца и за грудиной; нарушение ритма сердца — синусовая 
аритмия, единичные наджелудочковые и желудочковые экстрасисто-
лы, возникающие в результате инициации эзофагокардиального реф-
лекса), стоматологический (кариес, пародонтоз, афтозный стоматит), 
анемический (ЖДА при наличие эрозий пищевода), бронхолегочный. 

Бронхолегочный синдром доминирует в клинической картине ГЭРБ. 
Его проявления: приступообразный непродуктивный кашель, возника-
ющий/усиливающийся в положении лежа, при приеме ряда лекарствен-
ных препаратов и продуктов, экспираторная одышка/удушье — БОС, 
синдром Мендельсона (рецидивирующие пневмонии, возникающие 
вследствие аспирации желудочного содержимого), развитие пневмо-
фиброза, бронхоэктазов, ателектаза и абсцесса легкого. 

Причины развития БОС при ГЭРБ — ваго-вагальный рефлекс и 
микроаспирация. Триггерная роль ГЭР в развитии приступов удушья 
заключается в том, что при раздражении окончаний блуждающего 
нерва в нижней трети пищевода желудочным соком, нервные импульсы 
по афферентным ветвям блуждающего нерва направляются в область 
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ствола мозга, а оттуда по эфферентным путям возвращаются к пищево-
ду и в другие органы, имеющие парасимпатическую иннервацию, в том 
числе — бронхи, что приводит не только к спазму гладкой мускулатуры 
дистального отдела пищевода, но и индуцируется бронхоконстрикция 
и гиперсекреция слизи. Хроническая микроаспирация НСl провоциру-
ет развитие воспаления, бронхоспазм и дискринию. Впервые случай 
бронхоспазма, вызванный аспирацией желудочного содержимого в 
бронхи, был описан C. Mendelsohn, позже данный синдром был назван 
его именем. 

Диагностика ГЭРБ с БОС на амбулаторном этапе включает оценку 
жалоб больного, сбор анамнеза, осмотр, лабораторные (клинический 
анализ крови; группа крови; резус — фактор; анализ кала на скры-
тую кровь; БАК — сывороточное железо, белок и белковые фракции, 
аминотрансферазы, Na, K, Ca, хлориды, глюкоза; общий анализ мочи; 
др.) и инструментальные исследования (диагностика инфицирования 
Нelicobacter pylori; исследование желудочной секреции методом фрак-
ционного зондирования, рентгенологическое исследование пищевода, 
желудка, легких; ФЭГДС с прицельной биопсией и гистологическим ис-
следованием СО пищевода, желудка; и др.)

Направления терапии ГЭРБ: эрадикация инфекции Н. pylori; умень-
шение выраженности рефлюкса, снижение агрессивных свойств реф-
люктата, улучшение пищеводного клиренса, защита СО пищевода 
(Рис. 2). Лечение БОС включает использование бронхолитиков по по-
требности, преимущественно, холинолитиков (учитывая патогенез БОС 
при ГЭРБ). Необходимо помнить, что все бронхолитики снижают давле-
ние в НПС. Лекарственная терапия ГЭРБ: антибактериальные препара-
ты; ингибиторы протонной помпы; прокинетики; антациды и алгинаты; 
урсодезоксихолевая кислота; средства, улучшающие резистентность СО 
пищевода.
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Рис. 2. Направления терапии ГЭРБ
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Бронхообструктивный синдром — это симптомокомплекс нарушений 
бронхиальной проходимости функционального или органического про-
исхождения, проявляющийся приступообразным кашлем, экспиратор-
ной одышкой, приступами удушья. 

Патогенетические механизмы развития данного состояния многооб-
разны: спастические, воспалительные, эмфизематозные, дискинетиче-
ские, дискринитические и гемодинамические формы. Гемодинамиче-
ский вариант синдрома бронхиальной обструкции возникает вторично 
на фоне нарушений гемодинамики малого круга кровообращения.

Клинические проявления бронхиальной обструкции при сердечно-
сосудистой патологии схожи с таковыми при других типах: одышка, 
усиливающаяся по мере нарастания тяжести заболевания, продуктив-
ный кашель, рассеянные сухие хрипы, снижение соотношения ОФВ1/
ФЖЕЛ менее 70% и снижение ОФВ1 менее 80% от должной величины. 

Однако причины нарушения функции внешнего дыхания у больных с 
клапанными пороками, в частности с митральным стенозом, обусловле-
ны тяжестью гемодинамических расстройств, а не нарушениями дыха-
тельной системы и ухудшаются по мере увеличения степени легочной 
гипертензии. Это проявляется в увеличении легочной вентиляции, сни-
жении легочных объемов и легочного газообмена, нарушении бронхи-
альной проходимости, ограничении резервных возможностей легких. 

Повышенное давление в малом круге кровообращения затрудняет 
нормальный газообмен, что клинически выглядит как нехватка воздуха. 
Врачу необходимо определить происхождение одышки, руководствуясь 
основными дифференциально-диагностическими критериями легоч-
ной и сердечной одышки. Главный из которых — больной с сердечной 
одышкой сидит в постели, больной с легочной одышкой — лежит.
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Терапия митрального стеноза зачастую приводит к одномоментному 
разрешению бронхиальной обструкции. Следовательно, больным с ми-
тральным стенозом с бронхообструкцией неясного генеза целесообраз-
но первоначально провести лечение легочной гипертензии, разгрузки 
малого круга кровообращения и других гемодинамических параметров. 
Быстрый отчетливый терапевтический эффект свидетельствует о доми-
нирующем значении клапанных пороков в происхождении бронхооб-
структивного синдрома. При недостаточной эффективности лечения 
следует продолжить диагностический поиск. При тяжелой легочной 
гипертензии, прогрессирующей легочной и системной недостаточности 
рассматривается вопрос о хирургическом лечении митрального стено-
за путем комиссуро- и вальвулотомии с целью уменьшения симптомов 
бронхообструкции и нарушений гемодинамики. 
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ХОБЛ и тромбоэмболия являются часто встречающимися клиниче-
скими состояниями, в ряде случаев имеющими сходную симптоматику, 
в том числе одышку и проявления правожелудочковой сердечной не-
достаточности. Распространенность тромбоэмболии легочной артерии 
(ТЭЛА) у пациентов с ХОБЛ, по данным различных авторов, составляет 
от 7,6% до 10%, по данным аутопсий, достигает до 20–51%. 

К факторам, предрасполагающим к развитию ТЭЛА у пациентов с 
ХОБЛ, относят легочное сердце с пристеночным тромбозом в правом 
желудочке, тромбофилию, эритроцитоз, снижение уровня физической 
активности, синдром системной воспалительной реакции, прием глю-
кокортикоидов и курение. В соответствии с рекомендациями GOLD (гло-
бальная стратегия диагностики, лечения и профилактики ХОБЛ) реко-
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мендуется проводить профилактику тромбоза глубоких вен у больных с 
ХОБЛ при обездвиженности, эритроцитозе или дегидратации.

В ряде случаев бронхообструктивный синдром может быть маской 
ТЭЛА, которая нередко начинается с внезапного появления необъяс-
нимой одышки в покое, иногда экспираторного характера. Частота 
дыхательных движений увеличивается более 20–30 в минуту. Часто 
одновременно с одышкой появляются боли, которые могут напоми-
нать ангинозную, острую плевральную, усиливающуюся при дыхании 
(инфаркт легкого, инфаркт-пневмония или сухой плеврит). Реже боль 
возникает в правом подреберье и сопровождается вздутием живота 
(парез кишечника) и упорной икотой, что свидетельствует о пораже-
нии диафрагмальной плевры. У половины больных при этом возникает 
непродуктивный кашель. Возможно появление прожилок крови в мо-
кроте, повышение температуры тела до субфебрильных цифр.

Заподозрить ТЭЛА у больных с бронхообструктивным синдромом 
можно при значимом повышении уровня D-димера, выраженной легоч-
ной гипертензии и дилатации правых отделов сердца при эхокардио-
графии, признаках тромбоза глубоких вен нижних конечностей при 
ультразвуковой допплерографии вен нижних конечностей или наличии 
источников ТЭЛА других локализаций, наличии при рентгенографии и/
или и компьютерной томографии органов грудной клетки затемнений 
треугольной формы, обращенных основанием к плевре (расположен-
ных субплеврально фокусов легочной инфильтрации, иногда с просвет-
лением в центре (симптом «атолла»), соответствующих инфаркт-пнев-
монии. 

Золотым стандартом диагностики ТЭЛА в настоящее время является 
компьютерная томографическая пульмонангиография. Она позволяет 
выявить тромбы в просвете легочных сосудов, которые выглядят как 
дополнительные массы или дефекты наполнения. 

Необходимы своевременная и точная диагностика ТЭЛА, в том чис-
ле у больных с бронхообструктивным синдромом, адекватная терапия 
и профилактика этого грозного осложнения для улучшения прогноза 
пациентов.
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Среди эндокринно-гуморальных причин БОС необходимо выделить 
наиболее распространенные. К ним относятся нейроэндокринные опу-
холи легкого (карциноид), гипопаратиреоз, а также различная патоло-
гия щитовидной железы.

Нейроэндокринные опухоли. Карциноидные опухоли возникают 
в результате неопластической пролиферации ЕС-клеток, также назы-
ваемых клетками Кульчицкого, которые присутствуют во всех тканях, 
но основные скопления обнаружены в ЖКТ, мочевых путях и эпителии 
бронхов. Основные секреторные продукты карционоидных опухолей: 
амины, калликрин и простагландины. Одна из главных характеристик — 
синтез серотонина, пептидных гормонов, АКТГ.

Первичный карциноид легкого составляет приблизительно 2% от всех 
первичных опухолей легкого. Источником опухолевого роста являются 
нейроэндокринные клетки Кульчицкого, локализованные в слизистой 
оболочке бронхиального дерева. Эти клетки не имеют ворсинок, харак-
теризуются эозинофильной окраской и имеют цитоплазматические вы-
росты — по современным представлениям они относятся к диффузной 
нейроэндокринной системе. Однако до сих пор нет четких морфологи-
ческих доказательств происхождения нейроэндокринных опухолей из 
клеток Кульчицкого, что позволяет предположить возможное их про-
исхождение из плюрипотентных примитивных стволовых клеток слизи-
стой оболочки бронхиального дерева.
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Легочные карциноиды относятся к нейроэндокринным опухолям с 
различными биологическими характеристиками. В эту группу входят 
типичные карциноидные опухоли, атипичные карциноидные опухоли, 
крупноклеточные нейроэндокринные раки. Возраст пациентов с типич-
ными карциноидами (высокодифференцированные нейроэндокринные 
опухоли легких) составляет около 50 лет. В большинстве случаев опу-
холь имеет центральную локализацию, располагаясь в области корня 
легкого. Зачастую это обусловливает характер манифестации забо-
левания с развитием рецидивирующей пневмонии, непродуктивного 
кашля, кровохарканья, боли в грудной клетке. Другим манифестным 
проявлением опухоли является эктопированный тип какого-либо ней-
роэндокринного синдрома. Наиболее частым паранеопластическим 
проявлением болезни является синдром Кушинга, составляющий около 
1% от всех видов этого заболевания, а так же может проявляться акро-
мегалией при эктопической секреции соматолиберина или синдром ги-
персекреции АДГ. Некоторые опухоли синтезируют гистамин, и у таких 
пациентов может возникать атипичный карциноидный синдром.

Атипичный карциноидный синдром представляет собой багровое 
окрашивание кожи, длящееся несколько часов, после которого оста-
ются телеангиоэктазии и гипертрофия кожи лица и верхней части шеи, 
кроме того возможен акроцианоз верхних конечностей. Иногда возмож-
ны головная боль, слезотечение, гипотензия, отек кожи и бронхоспазм. 

Щитовидная железа. При гипотиреозе низкий уровень тиреоидных 
гормонов может влиять на дыхание посредством таких механизмов, 
как уменьшение метаболической потребности в кислороде и развитие 
гиповентиляции легких, повышение давления в левом желудочке, ре-
моделирование респираторных мышц и легких, увеличение гематокри-
та, изменение уровня нейротрансмиттеров (серотонина, гистамина) в 
участках мозга, вовлеченных в контроль дыхания. При гипофункции 
щитовидной железы вентиляционный ответ уменьшается в ответ на ги-
поксию. Влияние на функцию внешнего дыхания гипотиреоза с тяжелы-
ми клиническими проявлениями определяется сочетанием нарушения 
проводимости верхних дыхательных путей со снижением проницаемо-
сти альвеолярно-капиллярной мембраны. Также среди дыхательных 
нарушений при гипофункции щитовидной железы отмечают мышеч-
ную дискоординацию, центральные регуляторные нарушения, альве-
олярную гиповентиляцию, гипоксию, гиперкапнию. При гипотиреозе 
наблюдаются отложения в соединительной ткани бронхов муцина и 
гликозаминогликанов, обладающих гидрофильными свойствами. Уро-
вень гликозаминогликанов нарастает по мере длительности и тяже-
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сти гипотиреоза. Их избыток меняет структуру соединительной ткани, 
усиливает ее гидрофильные свойства, связывает натрий и затрудняет 
лимфоотток. Возникающий отек слизистой оболочки бронхов при ги-
потиреозе способствует развитию БОС. Нарушения функции дыхания 
наблюдаются и при увеличении щитовидной железы. Сдавление дыха-
тельных путей зобами высоких степеней, особенно загрудинной лока-
лизации, приводит к раздражению ветвей вагуса и, как следствие, к 
механико-рефлекторному нарушению дыхания. 

Те же патофизиологические явления могут наблюдаться и при раке 
щитовидной железы. У таких больных наблюдаются периодические 
астмоидные состояния, сухой кашель. Нарушение дыхания отмечается 
при смещении трахеи плотными узлами щитовидной железы шейной и 
шейно-загрудинной локализации. Декомпенсация функции дыхания 
наступает при сужении трахеи до менее чем 1/3 первоначального раз-
мера и еще более усугубляется присоединяющимся воспалительным 
отеком слизистых дыхательных путей, а также бронхоспазмом. 

Таблица 1. Дифференциальная диагностика бронхообструктивного 
синдрома при эндокринных заболеваниях

Нейроэндокрин-
ные опухоли 
легких

Патология 
щитовидной 
железы

Гипопаратиреоз

Этиология Опухоли из ней-
роэндокринных 
клеток Кульчиц-
кого, локализо-
ванные в слизи-
стой оболочке 
бронхиального 
дерева

Гипотиреоз.
Большой 
загрудинный 
зоб.
Рак щитовид-
ной железы

Послеоперационный ГПТ. 
ГПТ как следствие по-
вреждения околощито-
видных желез: лучевыми 
воздействиями; инфек-
ционными факторами; 
при кровоизлияниях в 
гормонально-неактивную 
опухоль железы.
Идиопатический ГПТ

Механизм 
формирова-
ния наруше-
ний дыхания

Рост опухоли в 
просвет бронха

Компрессион-
ный синдром 

Гипокальциемия

Другие 
проявления, 
кроме БОС

Синдром Кушин-
га, акромегалия, 
синдром гипер-
секреции АДГ

Дисфагия Парестезии, фибрил-
лярные подергивания, 
тонические судороги
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Паращитовидные железы. Бронхообструктивный синдром может быть  
также клиническим проявлением гипокальциемии при гипопаратиреозе 
(ГПТ). ГПТ — недостаточность функции околощитовидных (паращитовид-
ных) желез (ОЩЖ), характеризующаяся пониженной продукцией парати-
реоидного гормона или возникновением резистентности к его действию 
и приводящая к нарушению обмена кальция и фосфора. В зависимости 
от этиологии выделяют: 1) послеоперационный ГПТ, который возника-
ет в результате хирургических вмешательств на щитовидной и ОЩЖ; 
2) ГПТ как следствие повреждения ОЩЖ: лучевыми воздействиями; 
инфекционными факторами; при кровоизлияниях в гормонально-неак-
тивную опухоль железы; 3) идиопатический ГПТ. Основные клинические 
проявления ГПТ обусловлены гипокальциемией и гиперфосфатемией, 
приводящими к увеличению нервно-мышечной возбудимости и общей 
вегетативной реактивности, и включают в себя парестезии в акральных 
областях, фибриллярные подергивания, тонические судороги, ларин-
го-и бронхоспазм, неврозы. Проявление этих симптомов тесно связано с 
уровнем кальция в сыворотке крови; степень их выраженности зависит 
от тяжести гипокальциемии. Однако клинические проявления гипокаль-
циемии могут быть весьма многообразными: от малосимптомных при ста-
бильно низких показателях уровня кальция в сыворотке крови в течение 
многих лет вплоть до развития тетании при неустойчивых показателях 
кальция в сыворотке крови. При снижении уровня кальция сыворотки 
крови до 2–2,2 ммоль/л (средние нормативные значения составляют от 
2,25 до 2,75 ммоль/л) гипокальциемия может протекать бессимптомно. 
Умеренное повышение нервно-мышечной возбудимости проявляется 
скрытой тетанией, характеризующейся положительными симптомами 
Труссо и Хвостека. Положительный симптом Труссо предполагает появ-
ление судорог в кисти («рука акушера») через 1–3 минуты после сдавле-
ния плеча манжетой для измерения артериального давления. Симптом 
Хвостека — сокращение мышц лица при постукивании в месте выхода 
лицевого нерва — менее чувствительный и специфичный признак. 

ИММУННЫЙ ФЕНОТИП (БРОНХООБСТРУКЦИЯ 
И ПОСТИНФАРКТНЫЙ СИНДРОМ [СИНДРОМ ДРЕССЛЕРА])

Гусейнова Оксана Тагирбековна, ординатор
Научный руководитель: Аничков Дмитрий Александрович, к.м.н., 

доцент кафедры факультетской терапии им. акад. А.И. Нестерова 
лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Синдром бронхиальной обструкции — это клинико-функциональный 
синдром, ведущими признаками которого является одышка экспиратор-
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ного или смешанного характера, возникающая вследствие ограничения 
воздушного потока в бронхиальном дереве, обусловленного сужением 
просвета бронхов; кашель (часто приступообразный); нередко- при-
ступы удушья. [3]. Заболевания, сопровождающиеся развитием бронхо-
обструктивного синдрома, неоднородны по этиологическим факторам. 
Бронхообструктивный синдром возникает при многих патологических 
состояниях, локализованных как в бронхолегочной системе, так и вне 
ее. Основные патогенетические механизмы формирования бронхиаль-
ной обструкции представлены как обратимыми (функциональными).

Таблица 1. Дифференциальная диагностика бронхообструктивного 
синдрома при эндокринных заболеваниях

Механизмы •	 спастический воспалительный гипер- и дискринитический
•	 дискинетический эмфизематозный гиперосмолярный
•	 гемодинамический ремоделирование стенки бронхов

Виды •	 аллергический аутоиммунный
•	 инфекционно- воспалительный обтурационный
•	 ирритативный, токсический гемодинамический
•	 эндокринно-гуморальный неврогенный

Дополнительные необратимые механизмы, приводящие к бронхи-
альной обструкции, обусловлены механической закупоркой бронхов: 
эндобронхиальной опухолью, инородным телом, сдавлением бронха 
извне, рубцовым стенозом бронха. При формировании синдрома брон-
хиальной обструкции нередко участвует несколько патогенетических 
механизмов, но первым включается, как правило, спастический меха-
низм в качестве защитной реакции на воздействие патогенных агентов 
окружающей среды. Клинические проявления бронхиальной обструк-
ции однотипны, несмотря на различные причины, независимо от при-
чины, их вызвавшей [2]. 

Основные клинические проявления БОС:
•	 одышка, как правило, экспираторного характера;
•	 приступы удушья;
•	 сухой, приступообразный или малопродуктивный кашель;
•	 участие вспомогательной мускулатуры в дыхании;
•	 удлинение фазы выдоха;
•	 тимпанический оттенок перкуторного звука;
•	 появление экспираторных шумов в виде свистящего, шумного ды-

хания при аускультации или слышного на расстоянии, рассеянных 
сухих хрипов.
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Вариантами аутоиммунного вида (формы) бронхиальной обструкции 
могут быть следующие заболевания: синдром Дресслера (постинфар-
ктный синдром); посттрансплантационный синдром; периодическая 
болезнь. 

Синдром Дресслера представляет собой позднее осложнение инфар-
кта миокарда, в основе которого лежит аутоиммунная агрессия и по-
следующее развитие гиперергической реакции в сенсибилизированном 
организме с доброкачественным поражением серозных оболочек [1]. 
Деструкция миокардиальных белков приводит к сенсибилизации орга-
низма, развитию аутоиммунных нарушений:
•	 повышение титра антисиновиальных, реже антимиокардиальных, ан-

тител;
•	 снижение антителозависимой клеточно-опосредованный цитоток-

сичности;
•	 уменьшение числа Т- и В- лимфоцитов;
•	 снижение уровня IgG;
•	 гистологические изменения — пролиферация гистиоцитов, пери-

васкулярная круглоклеточная инфильтрации в пораженных тканях, 
скопление эозинофилов в экссудате.
Классической триадой синдрома Дресслера являются: 

•	 перикардит с дискомфортом или болями в сердце (напоминающие 
плевральные;

•	 плеврит (чаще фибринозный);
•	 пневмонит (встречается реже), характеризуется клинической кар-

тиной очаговой пневмонии в нижних долях легких, резистентной к 
антибактериальным препаратом.
Заболевание имеет следующие проявления:

•	 клинические проявления — лихорадка;
•	 лабораторно: 1) повышение СОЭ; 2) лейкоцитоз; 3) эозинофилия; 4) 

гипергаммаглобулинемия.
Первоначально в работах, посвященных изучению постинфарктного 

синдрома (в 1956 году), Уильям Дресслер предположил, что синдром 
будет возникать примерно у 3–4% пациентов с инфарктом миокарда 
(ИМ). Однако в условиях современного лечении острых инфарктов мио-
карда это состояние наблюдается у гораздо меньшего числа пациентов. 
Это может быть связано с успешными вмешательствами, приводящими к 
уменьшению размера площади инфаркта и, как следствие, к поврежде-
нию миокарда, тем самым предотвращая иммуноопосредованный ответ, 
наблюдаемый при синдроме [4]. 

Риск развития синдрома постмиокардиального повреждения, как 
правило, выше у пациентов после ИМ, перенесших обширный инфаркт. 
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Кроме того, рецидивы более вероятны, если у пациента уже был преды-
дущий эпизод синдрома Дресслера. Дополнительные предрасполагаю-
щие факторы включают вирусные инфекции, операции, включающие 
большое повреждение миокарда, относительно молодой возраст, пред-
шествующий перикардит, предшествующее лечение преднизоном [4]. 
В развитии БОС непосредственно определенную роль могут играть из-
начально имеющиеся заболевания бронхолегочной системы, создаю-
щие условия для развития обструкции, а так же прием некоторых групп 
лекарственных препаратов, особенно часто используемых у пациентов 
с патологией сердечнососудистой системы — неселективных бета-
адреноблокаторов, а также ингибиторов АПФ.
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ИММУННЫЙ ФЕНОТИП (ЭОЗИНОФИЛЬНЫЙ ГРАНУЛЕМАТОЗ 
С ПОЛИАНГИИТОМ И БРОНХООБСТРУКТИВНЫМ СИНДРОМОМ)

Хайрутдинов Камиль Наилович, ординатор
Научный руководитель: Клименко Алеся Александровна, к.м.н., 

доцент кафедры факультетской терапии им. акад. А.И. Нестерова 
лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Поражения легких занимают одно из ведущих мест в клинической 
картине системных аутоиммунных ревматических заболеваний. Их 
можно разделить на три основные группы: 

1) интерстициальное поражение легких, чаще неспецифическая ин-
терстициальная пневмония (при системной красной волчанке, систем-
ной склеродермии, ревматоидном артрите, смешанном заболевании 
соединительной ткани, гранулематозе с полиангиитом и др.) с/без вов-
лечения плевры; 

2) бронхообструктивный синдром, что встречается гораздо реже 
(наиболее часто при эозинофильном гранулематозе с полиангиитом, 
гранулематозе с полиангиитом, в меньшей степени при болезни Така-
ясу, геморрагическом васкулите, системной красной волчанке и др.);
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3) вторичное поражение легких (лекарственное, грибковое, бакте-
риальное и др.). 

Ведущее место среди системных заболеваний соединительной ткани, 
протекающих с клинической картиной бронхообструктивного синдро-
ма, занимает один из вариантов АНЦА-васкулита — эозинофильный 
гранулематоз с полиангиитом (ранее известный синдром Чарга–Стросс, 
аллергический гранулематозный ангиит) (ЭГПА). 

Классическое описание ЭГПА состоит из трех этапов: 1) бронхи-
альная астма (БА) и ринит; 2) эозинофилия тканей (включая эозино-
фильную пневмонию); и 3) внелегочные эозинофильные проявления с 
васкулитом. Решающее значение в диагностике ЭГПА принадлежит де-
тальному обследованию пациента с выявлением не менее 4 из шести ди-
агностических критериев (чувствительность 85%, специфичность 99%) 
(табл. 1) [1].

Таблица 1. Классификационные критерии эозинофильного 
гранулематоза с полиангиитом.

Критерии Характеристика

1. Бронхиальная астма Затруднение дыхания или 
диффузные хрипы при вдохе

2. Эозинофилия Эозинофилия >10% от общего 
количества лейкоцитов

3. Моно- или полинейропатия Мононейропатия, множественная 
мононейропатия или 
полинейропатия по типу перчаток 
или чулок.

4. Рентгенологические признаки 
легочных инфильтратов

Мигрирующие или 
преходящие легочные 
инфильтраты, выявляемые 
при рентгенологическом 
исследовании.

5. Патология гайморовых пазух Боль или рентгенологические 
изменения.

6. Экстраваскулярная эозинофилия 
по данным биопсии

Скопление эозинофилов во 
внесосудистом пространстве.
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БА, характеризующаяся типичными клиническо-лабораторными про-
явлениями бронхообструктивного синдром, является самым распростра-
ненным проявлением ЭГПА и встречается у 96–100% пациентов [2, 3]. 
Возникновение клинической картины астмы приходится на возраст от 35 
до 50 лет. Более поздний возраст дебюта астмы при ЭГПА отличает ее в 
общей популяции от классической БА. Астма при ЭГПА рассматривается 
как наиболее ранний симптом заболевания, возникающий уже на ста-
дии продромального периода, и предшествует системным проявлениям 
за много лет (в среднем за 3–12 лет). Со временем астма прогрессирует, 
приобретает тяжелое течение и требует длительной терапии высокими 
дозами не только ингаляционных, но пероральных глюкокортикоидов 
(ГК) (стероидзависимая БА). За 3–6 месяцев до появления системных 
клинических проявлений васкулита отмечается утяжеление симптомов 
астмы, при этом у трети пациентов сохраняется длительная и тяжелая 
обструкция дыхательных путей, несмотря на продолжение приема инга-
ляционных и системных ГК. После развития системных проявлений ЭГПА 
отмечается уменьшение тяжести БА, однако даже когда другие систем-
ные проявления заболевания хорошо контролируются иммунносупрес-
сивной терапией, астма имеет тенденцию оставаться частично контро-
лируемой или неконтролируемой, что значимо снижает качество жизни.

Хотя астма, ринит/риносинусит и периферическая эозинофилия при-
сутствуют практически у всех пациентов с ЭГПА, роль атопии у этих па-
циентов четко не определена. Положительные кожные и/или специфи-
ческие IgE выявлены только у 33,5% больных ЭГПА. Атопия, связанная 
с аэроаллергенами, подтверждается у 2/3 пациентов и ассоциируется с 
более тяжелым/неконтролируемым течением БА. 76% пациентов с ато-
пией имеют множественную сенсибилизацию (среди них пылевой клещ 
и пыльца травы — наиболее респираторные аллергены). При этом ко-
личество выявляемых аллергенов не коррелирует с уровнем перифери-
ческой эозинофилией, общим сывороточным IgE, СОЭ или показателями 
обструкции дыхательных путей. До 13% пациентов имеются семейный 
анамнез аллергии. 

Дифференциальный диагноз ЭГПА с другими заболеваниями осно-
вывается на тщательной оценке анамнеза настоящего заболевания, 
изучении аллергического статуса, семейного анамнеза (табл. 2) [2, 3]. 
Наряду со стандартными методами диагностики бронхообструктивного 
синдрома (клинический анализ крови с оценкой уровня эозинофилии, 
уровня IgE, определение функции внешнего дыхания), оправдано ис-
следование крови на содержание эозинофильного катионного белка, 
проведения компьютерной томографии (КТ) органов грудной клетки, 
бронхоальвеолярного лаважа и гистологического исследования. 
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Таблица 2. Круг дифференциального поиска при подозрении 
на эозинофильный гранулематоз с полиангиитом

Необходимые исследования Исключить заболевания, 
состояния

Определение АНЦА методами непрямой 
иммунофлюоресценции или иммуно-
ферментного анализа (для ЭГПА харак-
терно наличие АНЦА чаще — к миелопе-
роксидазе и реже — протеиназе-3)

Исключение реактивной 
гиперэозинофилии в рам-
ках приема лекарственных 
средств

Серологические тесты на токсокароз и 
вирус иммунодефицита человека

Исключение опухоли (рак 
легкого или шейки матки)

Содержание общего IgE и IgG к 
Aspergillus spp. в крови

Исключение 
лимфогранулематоза, неходж-
кинской Т-клеточной лимфомы

Aspergillus spp. в мокроте и/или брон-
хоальвеолярном смыве, триптаза и 
витамин В12 в крови (повышение харак-
терно для опухулевого ГЭС)

Исключение гельминтозов 
(стронгилоидоз или токсока-
роз и др.);

Мазок периферической крови Исключение грибковой 
инфекции

Мультиспиральная компьютерная томо-
графия легких

Исключение миелоидных 
гемобластозов (хроническая 
эозинофильная лейкемия, 
хронический миелоидный 
лейкоз, системный мастоци-
тоз и миелодиспластические 
синдромы)

Гистологические данные (васкулит, 
эозинофильная инфильтрация и/или 
гранулематозное воспаление)

Исключение идиопатической 
хронической эозинофильной 
пневмонии (старое название — 
болезнь Каррингтона)

Таким образом, характерными особенностями ЭГПА, отличающими 
его от других АНЦА-ассоциированных васкулитов (гранулематоза с по-
лиангиитом и микроскопического полиангиита), являются бронхиаль-
ная астма средне-тяжелого и тяжелого течения, высокая эозинофилия 
и эозинофильная инфильтрация тканей, а также более редкое наличие 
АНЦА (преимущественно к миелопероксидазе — МПО). Необходимо 
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учитывать особенности бронхообструктивного синдрома при оценке 
клинической ситуации для верификации такого редкого диагноза, как 
ЭГПА. 
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ИММУННЫЙ ФЕНОТИП (ОБСТРУКЦИЯ И РЕСТРИКЦИЯ ПРИ 
ПРОФЕССИОНАЛЬНЫХ ПЫЛЕВЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ЛЕГКИХ)

Санько Дарья Валерьевна, ординатор
Научный руководитель: Ткачева Вера Николаевна, к.м.н., доцент 
кафедры факультетской терапии им. академика А.И. Нестерова 

лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Общая характеристика промышленных пылей и аэрозолей 
1. По происхождению: (а) органические (растительного происхож-

дения); (б) синтетические ткани; (в) неорганические (минеральные, 
металлические). 

2. По способу образования: (а) аэрозоли дезинтеграции (разъедине-
ние); (б) аэрозоли конденсации. 

3. По характеру действия: (а) инертные (пыль); (б) токсические (кис-
лоты, щелочи). 

4. По размеру частиц: (а) мелкие — дольше удерживаются в воздухе; 
(б) среднедисперсные — 5 микрон — самая респирабельная; (в) круп-
нодисперсная — больше 10 микрон. 

Рестрикция при профессиональных пылевых заболеваниях легких
Среди пылевых заболеваний легких профессионального генеза ре-

стриктивным типом эмфиземы характеризуется большая группа болез-
ней диффузно-диссеминированного характера. К ним относятся ис-
тинно профессиональные заболевания — пневмокониозы различных 
видов: 1) силикоз (SiO2); 2) силикатозы (силикаты, содержащие SiO2); 
3) асбестоз, талькоз, цементный пневмокониоз, каолиноз; 4) металло-
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кониозы (от пыли металлов); 5) бериллиоз, баритоз, сидероз, манга-
нокониоз, станиоз; 6) карбокониозы (от углеродсодержащей пыли); 
7) антракоз, графитоз, сажевый пневмокониоз; 8) пневмокониозы от 
смешанной пыли: (а) содержащие SiO2 (антракосиликоз, сидеросили-
коз, силикосиликатоз и др.); (б) не содержащие SiO2 (пневмокониоз 
шлифовальщиков, электросварщиков); 9) пневмокониозы от органиче-
ской пыли; 10) хлопковый, зерновой, мучной, пробковый и др. 

Первичное обращение пациента в поликлинику возможно, так как 
пневмокониозы на современном этапе поздние, то есть могут возникать 
через много лет после прекращения контакта с «фиброгенной» пылью. 
Обращение пациентов в поликлинику может быть определено триадой 
жалоб: одышка, кашель и боли в грудной клетке. Основой характе-
ристики пневмокониозов являются рентгенологические проявления: 
диффузного (интерстициальная форма — рис.1) или диффузно-диссе-
минированного характера (узелковая форма или переход ее в узловую 
форму — рис. 2 и 3). А также пневмокониозы характеризуются призна-
ками рестрикции, а именно теми, которые нарастают по мере выражен-
ности фиброза.

При первичном обращении больных с одышкой, кашлем и болью в 
грудной клетке следует проводить дифференциальный диагноз с рядом 
заболеваний диффузно-диссеминированного характера, протекающих 
с рестрикцией: 1) диссеминированный туберкулез; 2) идиопатический 
фиброзирующий альвеолит; 3) саркоидоз; 4) экзогенный аллергиче-
ский альвеолит. 

Обструкция при профессиональных заболеваниях легких. Вторая 
группа заболеваний пылевой этиологии, в том случае, если производ-
ственная пыль или промышленные аэрозоли обладают механическим 
или раздражающим действием, относится к обструктивным, и в эту 
группу входит профессиональный бронхит. Формирование обструктив-
ного характера бронхита профессионального генеза идет постепенно 
в результате агрессии промышленными аэрозолями слизистой бронхи-
ального дерева с постепенным развитием ее атрофии с гибелью мерца-
тельного эпителия.

В патогенезе профессионального бронхита и профессиональной 
ХОБЛ важнейшее значение имеет угнетение клеточного и гуморального 
иммунитета: происходит локальное разрушение Ig, снижение уровня 
интерферона, лизоцима, лактоферрина, угнетение фагоцитарной ак-
тивности нейтрофилов и альвеолярных макрофагов, активная продук-
ция гистамина и других провоспалительных медиаторов, окислитель-
ный стресс, нарушение мукоцилиарного клиренса. Промышленная пыль 
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и аэрозоли вызывают разрушение реснитчатых клеток, что приводит к 
гиперпродукции слизи, увеличению ее вязкости и адгезивности, а это 
также способствует ухудшению мукоцилиарного клиренса, мукостазу. 
Вследствие чего может развиться бронхиальная обструкция. 

Застой бронхиального содержимого приводит к нарушению венти-
ляционно-респираторной функции легких. Изменение состава слизи 
сопровождается и снижением бактерицидных свойств бронхиального 
секрета за счет уменьшения в нем секреторного IgA. Поэтому нару-
шение дренажной функции бронхиального дерева может привести и 
к снижению местной иммунологической защиты дыхательных путей с 
высоким риском развития затяжного течения воспалительного процес-
са и способствовать его хронизации. Данный процесс поражения брон-
хиального дерева зависит от вида пыли или промышленного аэрозоля. 

Профессиональный бронхит подразделяется на два вида: 1) пылевой 
бронхит (от воздействия пыли механического действия); 2) токсиче-
ский бронхит (от воздействия промышленных аэрозолей раздражаю-
щего действия). 

За слизистым слоем может поражаться подслизистый слой и мышеч-
ный, то есть возникает панбронхит, что ведет к развитию ХОБЛ про-
фессионального генеза, а это, в свою очередь, усугубляет обструкцию, 
постепенно снижает ОФВ1, индекс Тиффно, вследствие чего может раз-
виться ХСН по правожелудочковому типу. Однако первичное обращение 
больного с профессиональным бронхитом может быть сопряжено с про-
блемой ошибочной постановки диагноза: данное заболевание может 
протекать под маской хронического бронхита общего генеза (табл.), так 
как профессиональный бронхит является условно профессиональным 
заболеванием.

Если выставлен диагноз профессиональный бронхит, необходимо 
решить вопрос о направлении пациента в институт медицины труда для 
установки связи заболевания с профессией и дальнейшего направле-

Рисунок 1 Рисунок 2 Рисунок 3



57

ния на МСЭ для назначения группы инвалидности профессионального 
характера и обязательного трудоустройства больного. 

Таблица 
Профессиональный бронхит Хронический бронхит

Проф. 
анамнез

Есть Нет

Причина 
обструкции

Панбронхит (эндобронхит, 
воспаление, склероз)

Спазм бронхов, наличие 
воспаления и избыточной 
продукции мокроты

Клиника Первично хроническое 
течение. Начинается через 
10–15 лет от начала контакта с 
пылью. Сухой кашель, иногда 
со скудной мокротой

Острый воспалитель-
ный бронхит 3 месяца в 
течение 2–х лет. Влажный 
кашель, иногда с гнойной 
мокротой, интоксикацион-
ный синдром

Бронхоскопия При гиперсекреции нерав-
номерная гиперемия и отек 
диффузного характера. Сли-
зистые комочки. Истончение 
слиз. оболочки. Могут быть 
участки "облысения"

Гиперемия слизистой обо-
лочки, отечность, увели-
чение секреции, слизистая 
или гнойная мокрота, по-
вышение кровоточивости
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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) является чет-
вертой ведущей причиной смерти в мире, но по прогнозам, она станет 
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третьей по значимости причиной смертности к 2020 году. В глобаль-
ном масштабе частота ХОБЛ возрастет в ближайшие десятилетия из-за 
постоянного воздействия факторов риска ХОБЛ и старения населения. 
Известно, что ХОБЛ имеет существенные системные внелегочные про-
явления, в качестве наиболее важных из них рассматриваются «карди-
оваскулярные эффекты». По данным исследований у 85% пациентов с 
ХОБЛ имеет место артериальная гипертензия, у 65% пациентов выра-
жен коронарный атеросклероз, около 20% пациентов имели в анамнезе 
ишемический инсульт или тромбоэмболию, у 67% — диагностировано 
снижение минеральной плотности костной ткани [1].

Какими бы ни были общие патогенетические механизмы, становится 
понятно, что сердечно-сосудистые заболевания, потеря веса, остеопо-
роз и ряд других «внелегочных» проявлений ХОБЛ связаны с наличием 
хронического системного воспаления. Большое число исследований по-
казывает взаимосвязь между течением стабильной ХОБЛ и повышением 
С-реактивного белка, фибриногена и лейкоцитов, а как известно, дан-
ные маркеры так же тесно связаны с сердечно-сосудистыми событиями. 

Среди основных медиаторов хронического системного воспаления 
при ХОБЛ выделяют провоспалительные интерлейкины, фактор некроза 
опухоли, матриксные металлопротеиназы, эластазу нейтрофилов, сур-
фактантный протеин Д [2].

В последние годы многие исследования сосредоточили свое внима-
ние на взаимосвязи между хронической обструктивной болезнью лег-
ких и ишемической болезнью сердца, показывая, что эти два заболе-
вания оказывают взаимное влияние. Такие патологические состояния, 
как гипоксия, системное воспаление, эндотелиальная дисфункция, по-
вышенная реактивность тромбоцитов, артериальная жесткость форми-
руют порочный круг у коморбидных пациентов. Такие группы пациентов 
продемонстрировали значительное увеличение риска нежелательных 
явлений и случаев госпитализации по поводу острых сердечно-сосуди-
стых событий. 

Одним из описанных в литературе маркеров системного воспаления 
является белок остеопонтин (ОП), который занимает важное место в 
продукции цитокинов, дифференциации различных клеток. Большое 
количество исследований описывает повышение уровня ОП у онколо-
гических больных, у пациентов с ХОБЛ и различными сердечно-сосуди-
стыми заболеваниям. 

По данным прошедшего исследования ученым удалось предотвратить 
развитие симптомов ХОБЛ у модельных мышей, удалив ген, отвечающих 
за синтез ОП. Кроме того, исследователи провели анализ дыхательных 
путей больных ХОБЛ и обнаружили повышенный уровень белка [3]. 
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По некоторым данным уровень ОП коррелировал с тяжестью атероскле-
роза, а также ОП признан значимым участником в процессе воспаления 
при атеросклерозе; имеются публикации о связи повышенного уровня 
ОП в плазме крови с тяжестью атеросклероза, а так же с тяжестью сер-
дечной недостаточности. 

Определение уровня ОП может помочь эффективно оценивать тя-
жесть воспаления больных с ХОБЛ, а так же риск развития сердечно-со-
судистых осложнений. 

Принимая во внимание проблему коморбидности ХОБЛ и ИБС, отсут-
ствие данных о влиянии уровня ОП на тяжесть ХОБЛ в корреляции с 
частотой сердечно-сосудистых событий, было проведено исследова-
ние по определению роли ОП у больных ХОБЛ, как маркера системного 
воспаления, в патогенезе ишемической болезни сердца. Задачами ис-
следования явилось изучение взаимосвязи между повышением уров-
ня остеопонтина и степенью снижения ОФВ1, выявление взаимосвязи 
между уровнем остеопонтина и дислипидемией, определение корре-
ляционных связей между повышением уровня остеопонтина и измене-
ниями в коагуляционном потенциале крови, а так же анализ влияния 
степени тяжести ХОБЛ на частоту сердечно-сосудистых событий.

В исследование было включено 100 пациентов, которые были раз-
делены на 2 группы (1–я группа: пациенты с ХОБЛ А-D по GOLD (n=47); 
2–я группа: пациенты с ХОБЛ A-D по GOLD в сочетании с ИБС (n=53); 
20 здоровых некурящих добровольцев. Обследуемые пациенты распре-
делены по подгруппам А, B, C, D с учетом тяжести ХОБЛ по шкале GOLD. 
Всем участникам исследования проведено стандартное обследование 
(подсчет индекса никотин-ассоциированного риска, оценка шкал CAT, 
mMRC, CCQ; исследование функции внешнего дыхания, рентгенография 
органов грудной клетки, ЭКГ, ЭХО-кг; исследование липидного профи-
ля, уровня С-реактивного белка; исследование спонтанной агрегации 
тромбоцитов и индуцированной АДФ-агрегации тромбоцитов, тест 
6-минутной ходьбы, подсчет индекса BODE). Всем пациентам проведе-
но исследование уровня остеопонтина методом иммуноферментного 
анализа. 

По полученным данным выявлено достоверное повышение уровня 
СРБ у пациентов в группе ХОБЛ + ИБС, по сравнению с пациентами с 
изолированной ХОБЛ. При этом имеется тенденция к повышению уров-
ня СРБ в подгруппах пациентов с ХОБЛ и ХОБЛ+ ИБС В и D по шкале 
GOLD, а как известно пациенты с ХОБЛ c B и D по GOLD имеют более вы-
раженную симптоматику, более частые обострения. Так же установлено 
достоверное повышение уровня ОП в обеих группах, более значитель-
ное повышение в группе ХОБЛ+ИБC. 
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Можно сделать предварительный вывод о том, что уровень ОП зави-
сит от стадии ХОБЛ, а так же повышается при сочетании ХОБЛ с ИБС. 
Уровень ОП может быть использован в качестве маркера системного 
воспаления, для определения стадии ХОБЛ и оценки степени сердечно-
сосудистого риска. Кроме того, в дальнейшем, актуальным является во-
прос изучения ОП в качестве терапевтической мишени для уменьшения 
тяжести ХОБЛ и снижения частоты сердечно-сосудистых событий, свя-
занных с атеросклерозом и ИБС. 
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Токсико-химический фенотип бронхообструктивного синдрома раз-
вивается вследствие непосредственного токсического воздействия хи-
мического агента или фармакологического эффекта лекарств. В первую 
очередь данный эффект основан на влиянии лекарственных средств на 
рецепторы, находящиеся в стенках бронхов. 

Тонус гладких мышц бронхов регулируется различными рецепторами. 
Бета-2 адренорецепторы. Их активация приводит к расширению 

бронхов. Бета-2 рецепторы функционируют через активацию аденилат-
циклазы, что приводит к увеличению в гладкомышечной клетке уровня 
цАМФ, снижению поступления в клетку ионов кальция и расслабле-
нию гладких мышц бронхов. При бронхиальной астме имеет место т.н. 
«функциональная бета-адреноблокада»: снижение количества бета-2 
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рецепторов, функциональная переориентировка бета-2 рецепторов в 
альфа-рецепторы.

М3–холинорецепторы. Их активация выделяющимся из окончаний 
блуждающего нерва ацетилхолином приводит к активации гуанилат-
циклазы, которая переводит гуанилаттрифосфат в цАМФ. В результа-
те повышается вход кальция в клетку, активируются протеинкиназы с 
фосфорилированием внутриклеточных белков, усиливается взаимо-
действие актина и миозина и возникает бронхоспазм. Функционально 
М-холинорецепторы в бронхах связаны с холодовыми рецепторами и 
ирритантными рецепторами. Эти воздействия при астме также прово-
цируют бронхоспазм.

Рецепторы медиаторов аллергии и воспаления (гистамин, серо-
тонин, пептидолейкотриены). Бронхиальная астма может рассматри-
ваться как вариант воспаления с аллергическим компонентом. Различные 
аллергены (экзо- и эндогенные) стимулируют выработку В-лимфоци-
тами иммуноглобулинов класса Е (реагины), которые фиксируются на 
мембране тучных клеток (мастоциты) в бронхах и вызывают увеличение 
входа кальция в эти клетки с последующей их дегрануляцией (выброс 
спазмогенных веществ — гистамина, серотонина, лейкотриенов). 

Гистаминовые Н1–рецепторы. Их активация гистамином приводит 
к увеличению образования в клетке цГМФ и повышению концентрации 
свободных ионов кальция, что приводит к спазму бронхов. Гистамин 
также расширяет легочные сосуды, увеличивает проницаемость эндоте-
лия с транссудацией белков и других компонентов плазмы, что приводит 
к отеку слизистой бронхов. На мембране тучной клетки имеется также 
Н2–рецептор (ауторецептор), который уменьшает выброс гистамина 
(при бронхиальной астме этот механизм не функционирует).

Серотониновые рецепторы. Также вызывают бронхоспазм и отек 
слизистой бронхов.

Лейкотриеновые рецепторы. Пептидолейкотриены (ЛТD4, С4, Е4) в 
бронхах действуют через Cys LT1 рецепторы с увеличением входа каль-
ция в гладкомышечную клетку, что приводит к бронхоспазму (в 1000 раз 
активнее, чем гистамин), повышению секреции слизи и отеку. Аденози-
новые рецепторы (пуриновые рецепторы).

Аденозин — продукт разрушения цАМФ фосфодиэстеразой. Дей-
ствуя через свои рецепторы в бронхах аденозин модулирует активность 
аденилатциклазы и вызывает бронхоспазм. Аденозин также увеличи-
вает выброс гистамина из тучных клеток и уменьшает высвобождение 
норадреналина из симпатического нерва. 

Из этого следует, что препараты воздействующие на эти рецепторы 
способны вызвать броонхообструктивный синдром. 
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К группам этих препаратов относятся:
Холинопозитивные препараты или холиномиметики — это средства, 

которые увеличивают возбуждение в районе окончаний холинергиче-
ского нерва, блокируют абсолютно все активные каталитические райо-
ны ацетилхолинэстеразы. Подобные процессы приводят к накоплению 
ацетилхолина в области синаптической щели. Наиболее актуальным 
аспектом фармакодинамики м-холиномиметиков является их действие 
на внутриглазное давление: они улучшают отток внутриглазной жидко-
сти и, тем самым, понижают внутриглазное давление. Этот эффект на-
ходит применение при лечении внутриглазной гипертензии и глаукомы. 
Наиболее многочисленны эффекты м-холиномиметиков, обусловлен-
ные возбуждением м3–холинорецепторов гладких мышц и экзокринных 
желез. Они вызывают бронхоспазм и бронхорею, чем обуславливается 
появление бронхообструкции. Средством антидотной терапии при от-
равлении м-холиномимети¬ками является атропина сульфат, который 
вводят под кожу в виде 1 мл 0,1% раствора повторно (с интервалами 
10 мин), до 3 раз (при наличии показаний). В тяжелых случаях препарат 
может быть введен внутривенно медленно.

Ацетилхолин осуществляет передачу нервных импульсов в ЦНС, ве-
гетативных ганглиях, окончаниях парасимпатических и двигательных 
нервов, возбуждает постсинаптические мембраны потовых желез. 
Взаимодействует с м- и н-холинорецепторами, в связи с чем механизм 
броонхообструктивного синдрома такой же как и у остальных м-холи-
номиметиков.

Неселективные НПВС способствуют тому, что из арахидоновой кис-
лоты образуются лейкотриены, вызывающие дальнейшие реакции, при-
водящие к бронхообструктивному синдрому. Теоретически при исполь-
зовании селективных ингибиторов ЦОГ-2 часть арахидоновой кислоты 
расходуется в реакции с ЦОГ-1, однако эти НПВП могут также вызывать 
реакции у 6—30 % пациентов с непереносимостью НПВС. 

Гистамин является естественным лигандом гистаминовых H1–, H2– и 
H3–рецепторов. Вызывает усиление секреции желудочного сока, спазм 
гладких мышц, понижение АД, расширение и застой крови в капил-
лярах, увеличение проницаемости их стенок, отек окружающих тканей 
и нарушение микроциркуляции. Возбуждение периферических H1–ре-
цепторов приводит к спастическому сокращению бронхов, мускулатуры 
кишечника и др., H2–рецепторов — способствует повышению секреции 
желудочных желез, снижению тонуса мышц матки, кишечника, сосудов, 
центральных H3–рецепторов — изменению медиации в ЦНС. 

β-адреноблокаторы (БАБ) — применяются в лечении большинства 
сердечно-сосудистых заболеваний. Основное действие обусловлено 
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блокирующим эффектом на β-адренорецепторы, локализованные в 
различных органах и тканях. Известны 2 типа адренорецепторов β1 и 
β2, их соотношение в различных органах не неодинаково. В бронхах 
преобладают β2–адренорецепторы, при стимуляции которых возникает 
бронходилатация, в миокарде же больше β1–рецепторов. Данный класс 
препаратов делится на селективные (имеющие лишь незначительное 
влияние на β2–адренорецепторы) и неселективные. Вторые способны 
с большей вероятностью вызвать нежелательную побочную реакцию, в 
связи с фармакодинамическим эффектом частичной или полной блока-
ды β2–адренорецепторов, в результате которого происходит повыше-
ние тонуса глажкой мускулатуры бронхов, включая крайнюю степень 
ее выраженности — бронхоспазм. Бронхообструктивный синдром воз-
никающий по токсико-химическому фенотипу достаточно распростра-
ненная нежелательная побочная реакция при лечении многих других 
заболеваний. Связано это проявление с наличием схожих рецепторов 
в бронхах и других органах, в связи с чем, имеется необходимость в 
разработке более селективных препаратов и тщательной оценке воз-
можного риска появления нежелательных реакций на этапе выбора ра-
циональной фармакотерапии.
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Мочевая кислота — конечный продукт обмена пуринов в организ-
ме человека. Повышение уровня мочевой кислоты в крови называет-
ся гиперурикемией. С одной стороны гиперурикемия может протекать 
бессимптомно, однако также может стать одной из основных причин 
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развития подагры, отложения солей мочевой кислоты в тканях с обра-
зованием тофусов. На сегодняшний день, несколько обзорных исследо-
ваний показали, что пациенты с апноэ сна имеют высокую распростра-
ненность гиперурикемии (до 50%).

Риск приступов подагры в ночное время в 2,4 раза выше, чем в днев-
ное время. Среди нескольких объяснений этого ночного риска, одно из 
них — потенциальная роль апноэ во сне. Также была выявлена и обрат-
ная связь — по данным исследований зарубежных авторов — вероят-
ность апноэ во сне в 1,5–1,7 раза выше при подагре.

Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС) представляет собой оста-
новку дыхания во сне, вызванную частичным или полным коллапсом 
верхних дыхательных путей из-за расслабления мышц, контролирую-
щих мягкое небо и язык, что приводит к падению содержания кисло-
рода в крови. При дефиците кислорода в организме усиливается рас-
пад пуриновых оснований, что приводит к повышению уровня мочевой 
кислоты — продукта этого распада. Выработанная мочевая кислота 
остается в крови даже после того, как дыхание возобновляется. С каж-
дым эпизодом апноэ все больше и больше мочевой кислоты поступает 
в кровь. При сильном насыщении крови мочевой кислотой начинается 
отложение соли мочевой кислоты — моноурата натрия в виде кристал-
лов в почках и суставах. 

Исследования показывают, что существует корреляция между содер-
жанием мочевой кислоты и числом эпизодов обструктивного апноэ. Од-
нако не стоит забывать, что тяжелая степень апноэ часто сопровожда-
ется ожирением, которое само по себе может быть фактором развития 
гиперурикемии.

В настоящее время все больше внимания клинических исследований 
уделяется взаимосвязи между обструктивным апноэ сна и бессимптом- 
ной гиперурикемией. Независимая взаимосвязь гиперурикемии и СОАС 
показывает, что эти два состояния могут иметь схожие механизмы разви-
тия.
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В настоящее время хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) является одним из наиболее распространенных заболеваний 
бронхолегочной системы. Среди многочисленных сопутствующих за-
болеваний особое место занимает метаболический синдром, в соста-
ве которого рассматривают абдоминально-висцеральное ожирение, 
инсулинорезистентность (ИР) и гиперинсулинемию, дислипидемию, 
артериальную гипертензию, сахарный диабет 2 типа, атеросклероз, на-
рушение гемостаза и др. 

Сочетание ХОБЛ и ожирения является достаточно частой клиниче-
ской ситуацией. Установлено достоверное преобладание ожирения 
среди пациентов с ХОБЛ в сравнении с общей популяцией больных. 
Ожирение является важным компонентом, имеющим связь со степенью 
бронхиальной обструкции [1]. По результатам исследований предпо-
лагается, что наличие сопутствующего ожирения у больных ХОБЛ ока-
зывает негативное влияние на течение заболевания и ассоциировано 
со значительным снижением спирометрических параметров, переноси-
мости физической нагрузки, показателей качества жизни и выживае-
мости, частыми обострениями, развитием ИР и активацией системных 
воспалительных реакций [1]. МС и бронхообструктивные заболевания 
имеют целый ряд общих ключевых звеньев патогенеза, характерные 
для воспалительного процесса (рис.1)

Факторы, негативно влияющие на функцию внешнего дыхания (ФВД) 
при ожирении, можно систематизировать следующим образом: механи-
ческие факторы (уменьшение легочных объемов, сужение дистальных 
дыхательных путей) и нарушение физиологического газообмена [3].

Подкожный жир на грудной клетке приводит к ограничению ее объ-
ема на вдохе и выдохе. Избыток жира в средостении ограничивает 
подвижность легких. Абдоминальное ожирение приводит к высокому 
стоянию и ограничению экскурсии диафрагмы. При ожирении, опреде-
ленные изменения претерпевает паттерн дыхания (структура дыхатель-
ного цикла и легочная вентиляция). Легочная вентиляция находится в 
прямой зависимости от метаболических потребностей организма. Уве-
личение энергетических затрат для преодоления ригидности грудной 
клетки приводит к возрастанию нагрузка на дыхательную мускулатуру 



66

с последующим развитием утомления мышц. Дыхательные движения 
становятся поверхностными, увеличивается их частота. В итоге значи-
тельно нарушается легочная вентиляция, уменьшаются легочные объ-
емы (особенно резервный объем выдоха (РОвыд) и функциональная 
резервная емкость), которые играют главенствующую роль в поддер-
жании проходимости дистальных дыхательных путей. Снижение РОвыд 
ниже объема закрытия приводит к коллапсу бронхиол и формирова-
нию микроателектазов. У пациентов с ожирением, вследствие сниже-
ния вентиляционноперфузионного показателя (ВПП), газовый состав 
артериальной крови характеризуется гипоксемией и гиперкапнией. 
Снижение ВПП наблюдается при локальной альвеолярной гиповенти-

Рис. 1. Патогенетический механизм, связывающий факторы риска МС и ХОБЛ [2]
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ляции (расстройства обструктивного и рестриктивного типов), которая 
осложняется гипоксией. Кроме того, при ожирении, для обеспечения 
сокращения дыхательных мышц, значительно увеличивается расход О2. 
В результате около 15% полученного организмом О2 не участвует в об-
мене веществ. В дальнейшем тахипноэ в сочетании с одышкой приводит 
к декомпенсации физиологических процессов газообмена и кровообра-
щения в легких [3].

Также получены данные о наличии обратной зависимости объема 
форсированного выдоха за 1 сек (ОФВ1) и форсированной жизненной 
емкостью легких (ФЖЕЛ) от отношения объема талии к объему бедер. 
Относительно изучено влияние ожирения на статические объемы лег-
ких, в то время как вопросы взаимосвязи между параметрами бронхи-
альной проходимости и ожирением остаются неясными. В ряде иссле-
дований установлено, что абдоминальное ожирение сопровождается 
снижением ОФВ1 и ФЖЕЛ, при наличии избыточной жировой ткани 
усугубляется бронхиальная обструкция, нарушается механика дыха-
тельных движений грудной клетки на вдохе и выдохе, ухудшается про-
ходимость дистальных дыхательных путей [1].

Ожирение является одной из значимых клинических характеристик 
у больных ХОБЛ, которыми определяются неблагоприятное течение за-
болевания и ухудшение его прогноза, что может быть использовано в 
качестве фенотипического параметра. Выделение фенотипа ХОБЛ, со-
четанной с ожирением, позволит разработать персонализированный 
подход к терапии данной группы пациентов и значительно улучшить 
качество их жизни.

Литература
1.	 Самулеева Ю. В. и др. Ожирение и метаболические нарушения у больных 

хронической обструктивной болезнью легких: возможности фенотипиро-
вания //Пульмонология. — 2015. — №. 5. — С. 32–38.

2.	 Naik D. et al. Chronic obstructive pulmonary disease and the metabolic 
syndrome: Consequences of a dual threat //Indian journal of endocrinology 
and metabolism. — 2014. — Т. 18. — №. 5. — С. 608–616.

3.	 Фалетрова С. В., Коршунова Л. В., Бельских Э. С. Клинико-функциональные 
особенности хронической обструктивной болезни легких у пациентов с 
ожирением //Наука молодых (Eruditio Juvenium). — 2018. — Т. 6. — №. 3 — 
С. 439–447.



68

Научное издание

Материалы научно-практической конференции 
студентов, ординаторов и молодых ученых 

«ВНУТРЕННИЕ БОЛЕЗНИ НА ДОГОСПИТАЛЬНОМ ЭТАПЕ. 
ФЕНОТИПЫ БРОНХООБСТРУКТИВНОГО СИНДРОМА»

Редактор: Е.А. Богданова
Оформление: М.М. Захарова, М.А. Сорокина

Подписано в печать 31.05.2019. Формат 60×901/16. Печ. л. 4,25.
Тираж 110 экз. Заказ № 20–19.

Отпечатано в ФГБОУ ВО РИНМУ им. Н.И. Пирогова МЗ РФ
117997, Москва, ул. Островитянова, 1.

www.rsmu.ru




