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Медикаментозное лечение – самая важная часть в комплексе оздоровительных мероприятий при БА. 
В патогенезе БА основную роль играет воспаление и, как одно из проявлений, гиперреактивность бронхов 
(airwayhyperresponsiveness). Поскольку воспаление оказывает значительное влияние на клинические про-
явления астмы, подавление воспалительной реакции является существенной частью терапии. В то же время 
неясными остаются некоторые механизмы действия доступных противоастматических лекарств, которые ус-
ловно могут быть разделены на бронходилататоры (β-агонисты, антихолинергические препараты и теофил-
лины) и противовоспалительные препараты (кромогликат натрия, недокромил натрия и кортикостероиды). 
В течение последнего времени поиск эффективных лекарственных средств для лечения БА продолжается.
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Drug treatment - the most important part of the complex of health measures in asthma. In the pathogenesis 
of asthma infl ammation plays a major role and is one of the manifestations, bronchial hyperreactivity 
(airwayhyperresponsiveness). Since infl ammation has a signifi cant impact on the clinical manifestations of asthma, 
suppression of infl ammatory response is an essential part of therapy. At the same time, there remain some unclear 
mechanism of action of anti-asthma medications available that can be conditionally divided into bronchodilators 
(β-agonists, anticholinergics, and theophylline), anti-infl ammatory drugs (cromolyn sodium, nedocromil sodium, 
and corticosteroids). During the last time the search for effective drugs for the treatment of asthma continues.
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Медикаментозное лечение – самая важ-
ная часть в комплексе оздоровительных ме-
роприятий при БА [18,21,31]. В патогенезе 
БА основную роль играет воспаление 
[45,47] и, как одно из проявлений, гиперре-
активность бронхов (airwayhyperresponsive-
ness) [1,46,91]. Поскольку воспаление ока-
зывает значительное влияние на клиниче-
ские проявления астмы [92,97], подавление 
воспалительной реакции является суще-
ственной частью терапии [149,161,195]. В 
то же время неясными остаются некоторые 
механизмы действия доступных противо-
астматических лекарств, которые условно 
могут быть разделены на бронходилататоры 
(β-агонисты, антихолинергические препа-
раты и теофиллины) и противовоспали-
тельные препараты (кромогликат натрия, 
недокромил натрия и кортикостероиды) 
[89,140,166].

В течение последнего времени поиск 
эффективных лекарственных средств для 
лечения БА продолжается [44,65,87,108].

Ад реностимуляторы
В настоящее время некоторые авторы 

считают целесообразным назначение про-
тивовоспалительных средств, отказываясь 

от традиционно используемых бронходила-
таторов, в том числе и β2-агонистов. По их 
мнению, β2-агонисты не оказывают воздей-
ствия на процесс воспаления [134,163]. За 
счет быстрого купирования клинических 
проявлений астмы эти препараты лишь ма-
скируют лежащий в основе воспалитель-
ный процесс [204,206], и акцент в астмати-
ческой терапии на β2-агонисты может при-
вести к росту смертности от БА [59,176,190]. 
Другие авторы, напротив, считают, что, кро-
ме мощного бронходилатационного дей-
ствия, β2-агонисты подавляют выброс меди-
аторов из эффекторных клеток воспаления 
[168,179], усиливают мукоцилиарный 
транспорт [194,200] и таким образом, опос-
редованно влияют на процесс воспаления 
[153,186].

В 1991 году C.-G.Lofdahlи N.Svedmyr 
поставили такой вопрос: «β2-адрено- миме-
тики – друзья или враги?» [169,170] и до се-
годняшнего дня он остается актуальным. 
Ответ на него кажется очевидным [208,210]. 
Но так ли это на самом деле? Селективные 
бета2-адреномиметики (сальбутамол, тербу-
талин), оказывающие прямое бронхорасши-
ряющее действие [89,150,220], остаются 
наиболее эффективными симптоматически-
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ми противоастматическими препаратами 
[87,199]. Миллионы больных БА регулярно 
пользуются симпатомиметиками [162,203] 
в ингаляциях [90] для купирования присту-
пов удушья как амбулаторно [77], так и в 
стационаре [75].

Преимущественное влияние разных 
адренергических (а также антиадренер- ги-
ческих) веществ на различные адреноре-
цепторы организма [24,159] определяет не 
только особенности их фармакологического 
действия, но и показания (и противопоказа-
ния) к их практическому использованию в 
медицине [73,213].

Адреналин, норадреналин, дофамин и 
другие аналогичные амины, содержащие 
оксигруппу в положениях 3 и 4 ароматиче-
ского ядра, носят название катехоламинов 
[43,61 ].

Адреналин, норадреналин и ряд синте-
тических и природных соединений, сход-
ных с ними по химическому строению и об-
ладающих адренергической активностью, 
имеют применение в различных областях 
медицины [61,70]. Широко применяются 
также вещества, обладающие антиадренер-
гической активностью, то есть тормозящие 
функции адренорецепторов [110,174].

Адреналина гидрохлорид (А) – это уни-
версальный стимулятор адренергической 
системы, мощный бронходилататор, умень-
шающий бронхоспазмы в результате стиму-
ляции β-рецепторов гладкой мускулатуры 
бронхов и подавления высвобождения из 
тучных клеток гистамина под влиянием 
антигена. Оба эффекта можно получить и 
при использовании других β-стимуляторов. 
Кроме того, он уменьшает застойные про-
цессы в легких, так как суживает артериолы 
легких [62,70].

А оказывает прессорное действие. Ме-
ханизм ответственный за возрастание си-
столического АД, наблюдаемый после вы-
свобождения А или его введения в организм, 
связано с его положительным инотропным и 
хронотропным действием на сердце (преоб-
ладает влияние (β1-рецепторов) и индуциру-
ется вазоконстрикция многих сосудистых 
областей (α-рецепторы). А также активиру-
ет β2-рецепторы определенных сосудов, что 
ведет к их дилятации; оказывает деконге-
стивный эффект (стимулирует α-рецепторы, 
что вызывает спазм бронхиальных сосудов 
и уменьшает отек бронхов). Окончательно 
общее периферическое сопротивление мо-
жет снизиться, что объясняет падение диа-

столического давления, которое иногда на-
блюдается при инъекции А [21,27].

А хорошо всасывается после подкожно-
го и внутримышечного введения. Начинает 
действовать быстро, но эффект непродол-
жителен. Бронхорасширяющий эффект на-
чинается через 5-10 минут и достигает мак-
симума через 20 минут после подкожного 
введения. Длительность эффекта не превы-
шает 2-3 часа.

Следует отметить, что, А наиболее дей-
ственен при подкожном введении [86]. А. 
хорошо распределяется во все ткани орга-
низма. Метаболизируется в нервных окон-
чаниях симпатических нервов, печени и 
других тканях, превращаясь в неактивные 
метаболиты: под действием катехол-о-
метилтрансферазы (КОМТ) – в метанеф-
рин, а под действием МАО – в ванилинмин-
дальную кислоту. А выводится из организ-
ма с мочой, главным образом, в виде мета-
болитов и их конъюгатов[27,61]. С.А. Сан 
(1986) рекомендует вводить А подкожно 
для купирования приступа БА в следующих 
дозах в зависимости от массы тела больного: 
меньше 60 кг – 0,3 мл 0,1% раствора (0,3 мг); 
60-80 кг – 0,4 мл 0,1% раствора (0,4 мг); 
больше 80 кг – 0,5 мл 0,1% раствора (0,5 мг).

Противопоказаниями к применению А 
являются: гипертоническая болезнь, обо-
стрение ИБС, сахарный диабет и токсиче-
ский зоб.

С тех пор, как стали появляться препа-
раты, оказывающие более избирательное 
действие, в клинике реже используют адре-
налин, изадрин и эфедрин [13,86].

Фенотерол (Ф) является более избира-
тельным стимулятором β2 – адренорецепто-
ров. Оказывает сильное и продолжительное 
действие на бронхи, при минимальном вли-
янии на функции ССС: не усиливает силу и 
частоту сердечных сокращений. Наряду с 
бронхолитическим действием, усиливает 
функцию мерцательного эпителия и ускоря-
ет мукоцилиарный транспорт. Быстро и хо-
рошо абсорбируется из желудочно-кишеч-
ного тракта, выделяется с мочой около 30% 
от дозы в ингаляционной форме; в верхних 
отделах тонкого кишечника всасывается 
около 60% дозы при приеме внутрь. Период 
полураспада равен 6-7 ч, нетоксичен. Наи-
лучшим способом применения является ин-
галяционный, так как при этом достигается 
немедленная ответная реакция – макси-
мальная на 15-й минуте, длительность дей-
ствия более 6 ч.[27,61].
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Появление мышечной дрожи при пер-
вом назначении Ф не должно быть причи-
ной отмены препарата. В последующие дни 
часто происходит адаптация и эта реакция 
исчезает.

Нарушение проходимости бронхов при 
БА в значительной мере зависит от тонуса 
гладкой мускулатуры, регуляция которого 
опосредуется различными видами рецепто-
ров. Бронхоконстрикция или бронходилата-
ция является интегральным ответом, в фор-
мировании которого принимают участие раз-
личные виды рецепторов, локализованных 
в стенке бронхов (альфа-адренергические, 
бета-адренергические, М-холинергические, 
гистаминергические, гидрокситриптаминер-
гические и др.) [50,67,159].

По современным представлениям, на-
чальным звеном в цепи событий, приводя-
щих к специфическому ответу клетки, явля-
ется взаимодействие биологически актив-
ного вещества (лиганда) с его рецептором 
[99,109]. При связывании рецепторов с их 
агонистами развиваются физиологические 
или фармакологические клеточные реакции 
[107]. В отличие от агонистов, антагонисты, 
связываясь с рецепторами, не вызывают 
физиологического или фармакологического 
ответа, но могут блокировать эффекты аго-
нистов [79,94].

Известно, что в гладких мышцах брон-
хов адренорецепторы делятся на несколько 
пулов. Наиболее полно охарактеризованы 
альфа- и бета-адренорецепторы. В настоя-
щее время среди них идентифицированы 
субпопуляции: альфа-1, альфа-2, бета-1, 
бета-2, бета-3, альфа-1а, альфа-1в, альфа-1с, 
альфа-2а, альфа-2в-адренорецепторов [50,94]. 
Стимуляция адренорецепторов осущест-
вляется эндогенными или экзогенными ли-
гандами (норадреналином, высвобождаю-
щимся из нервных окончаний парасимпати-
ческой нервной системы, изадрином, алу-
пентом, адреналином, секретируемым над-
почечниками и циркулирующим в крови, и 
другими) [105,182].

При электрофизиологических экспери-
ментах на полосках гладкой мускула- гуры 
бронхов было показано, что по крайней 
мере, в верхних отделах дыхательных путей 
человека симпатическая нервная система 
(адренергическая) не принимает непосред-
ственного участия в регуляции сокраще-
ния гладкомышечных клеток. Эти же экс-
перименты продемонстрировали централь-
ную роль парасимпатической (холинерги-

ческой) иннервации при бронхоконстрик-
ции [79,94].

После того, как нервный импульс дости-
гает холинергического нервномышечного 
синапса и деполяризует его, происходит вы-
брос ацетилхолина в межсинаптическую 
щель. Ацетилхолин сигнализирует об этом 
событии м3- холинорецептору. Важно отме-
тить, что именно на этом уровне у бета-аго-
нистов появляется возможность косвенно 
модифицировать этот сигнал, уменьшая его 
за счет бета-адренорецепторов на холинер-
гических нервах, и тем самым модулиро-
вать активность парасимпатической иннер-
вации [50,94,121].

Одним из основных патогенетических 
последствий воспаления дыхательных пу-
тей, а также терапии больных БА бета-аго-
нистами, является генерализованное нару-
шение бета-адренергической рецепции 
[125,156]. Концепция Szentivanyi (1968) 
подтверждается результатами исследова-
ний последнего десятилетия, посвященных 
механизмам формирования гиперреактив-
ности бронхиального дерева. Они свиде-
тельствуют о том, что десенситизация бета-
рецепции, являемая в дыхательных путях 
астматиков [94,217], может быть следстви-
ем действия воспалительных медиаторов 
[148,198]. Важность частичной блокады бе-
та-рецепции в развитии гиперреактивности 
определяется тем, что эта рецеп- торная си-
стема принимает участие в контролирова-
нии всех процессов [175], определяющих 
проходимость бронхов (таблица 1).

Т а б л и ц а  1
Бета-адренергическая рецепция 

контролирует:

Развитие легких плода 
Функцию эпителия бронхов 
Тонус гладкой мускулатуры бронхов
Пролиферацию гладкой мускулатуры бронхов
Функциональную активность тучных клеток
Функциональную активность вторичных 
воспалительных клеток
Функциональную активность Т-лимфоцитов
Микрососудистую проницаемость 
Секрецию подслизистых желез
Функциональную актив-тьальвеоцитов 
(продукцию сурфактанта)
Функциональную актив-ть парасимпатиче-
ских ганглиев бронхов.
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Бета2-агонисты оказывают бронходила-
тирующее действие не только путем релак-
сации гладкой мускулатуры, но также за 
счет участия в регуляции нейротрансмис-
сии в дыхательных путях, что осуществля-
ется через преганглионарные бета2-рецеп-
торы на чувствительных и двигательных 
нервах бронхиального дерева [153,220].

Блокада этих рецепторов у больных БА 
может вести к заметному увеличению осво-
бождения ацетилхолина и тяжелому брон-
хоспазму [3,108].

О значимости бета-адренергической ре-
цепции свидетельствует ее роль в развитии 
легких плода. Наличие бета-рецепторов на 
гладкой мускулатуре на всем протяжении 
дыхательных путей, от главных бронхов до 
терминальных участков, как и функциони-
рование холинергических нервов, доказано 
исследованиями invitroлегких эмбрионов 
экспериментальных животных (морских 
свинок).

Демонстрируются спонтанные ритмич-
ные сокращения конечных участков дыха-
тельных путей, вызывающие движение ле-
гочной жидкости.

Полагается, что регулируемый бета-ре-
цепцией и вагусомбронхомоторный тонус и 
ассоциированная спонтанная активность, 
которые движут легочную жидкость вдоль 
дыхательных путей, служат поддержанию 
равного положительного давления в локали-
зованных участках бронхиального дерева, 
что в свою очередь является стимулом про-
лонгированного роста легких [92,93,207].

Исследованиями последних лет обнару-
жено, что лекарственные препараты из 
группы бета2-агонистов адренергических 
рецепторов являются одними из наиболее 
эффективных бронхолитических средств 
при терапии обструктивных заболеваний 
легких [43,211], и обладающими широким 
спектром фармакологических влияний на 
организм [149,202].

Наряду с основным бронходилатирую-
щим эффектом, бета-2-агонисты обладают 
антиаллергическими свойствами, изменяют 
функцию мерцательного эпителия бронхов 
и мукоцилиарный транспорт [225]. Бета2-
агонисты участвуют в регуляции функции 
сердечно-сосудистой и центральной нерв-
ной систем, вмешиваются в метаболизм ка-
лия, липидов, инсулина, глюкозы и др.

Селективные бета2-агонисты адренерги-
ческих рецепторов чаще всего используют-
ся в виде трех лекарственных форм: ингаля-

ционной, таблетированной, инъекционной. 
От способа введения лекарственного препа-
рата зависит продолжительность бронхо-
расширяющей активности препарата, что 
немаловажно при лечении острой и хрони-
ческой бронхолегочной обструкции.

Благодаря отсутствию существенного 
влияния на β1-адренорецепторы препараты 
этой (β2-адреномиметики) группы доста-
точно редко вызывают побочные реакции, в 
том числе тахикардию, тремор, головную 
боль и др. Основной недостаток большин-
ства бета-адреномиметиков – короткая про-
должительность действия (4-6 ч), которая 
обусловливает необходимость многократ-
ного их применения на протяжении суток 
[163,212]. Быстрое снижение концентрации 
короткодействующих бета-адреномимети-
ков способствует возникновению присту-
пов удушья в ночное время [133,222,226].

В конце 80-х годов были созданы пролон-
гированные бета2-адреномиметики (сальме-
терол, формотерол), длительность действия 
которых превышает 12 ч, что позволило на-
значать их всего 2 раза в сутки [81,84,130].

В отличие от сальбутамола и других 
традиционных симпатомиметиков эффект 
новых препаратов наступает не так быстро 
[49,87], поэтому они скорее предназначены 
не для купирования приступов удушья, а их 
профилактики 137,192]. К сожалению, се-
годня трудно однозначно ответить на во-
прос о целесообразности длительного про-
филактического применения бета2-адрено-
миметиков при БА. Некоторые исследовате-
ли полагают, что регулярное использование 
таких препаратов может ухудшить прогноз 
при этом заболевании [73,213]. В 60-х годах 
было отмечено, что внедрение в клиниче-
скую практику неселективного бета-адре-
номиметика [182] изопреналина сопрово-
ждалось повышением смертности больных 
Б А [95,104]. Позднее в Новой Зеландии, где 
регулярная терапия бета-адреномиметика-
ми является обычной практикой, вновь на-
блюдался подъем смертности [131,146]. Ав-
торы двух исследований вязали его с при-
менением фенотерола [176,191]. Наиболь-
шие дискуссии пульмонологов вызвала ста-
тья M.Searsи соавт., опубликованная в жур-
нале Lancetв конце 1990 г [203]. У 64 боль-
ных БА двойным слепым методом были со-
поставлены результаты 24-недельной тера-
пии фенотеролом (4 раза в сутки ежедневно) 
и плацебо. При необходимости для купиро-
вания приступов удушья больные дополни-



МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

НАУЧНОЕ ОБОЗРЕНИЕ     МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ     №2

47

тельно использовали бета2-адреномимети-
ки. Целью этойработы было определить 
влияние регулярного применения бета2- 
адреномиметика на течение БА, которое 
оценивали на основании 7 показателей 
(максимальная скорость выдоха в утренние 
и вечерние часы, наличие приступов уду-
шья и частота использования бронходилата-
торов в дневное и ночное время, необходи-
мость в коротком курсе глюкокортикоидов). 
Регулярная терапия фенотеролом обеспечи-
вала лучший контроль симптомов Б А в 
30% случаев [178,181,194], в то время как 
применение бета2-адреномиметиков по 
мере необходимости (плацебо-период) – 
70% [173]. Чувствительность к метахолину, 
отражающая бронхиальную гиперреактив-
ность, в период постоянного применения 
фенотерола возросла [82,112]. Одновремен-
ный прием глюкокортикоидов в ингаляциях 
не влиял на результаты лечения [126,140].

Таким образом, регулярные ежедневные 
ингаляции бета-адреномиметика сопрово-
ждались ухудшением течения Б А в боль-
шинстве случаев [159,212]. Полученные ре-
зультаты заставляют задуматься, связано ли 
ухудшение прогноза с применением кон-
кретного препарата или характерно для всех 
бета-адреномиметиков. М.Searsи соавт. вы-
сказали предположение, что длительное ле-
чение не только фенотеролом, но и любыми 
другими препаратами этой группы, в том 
числе длительнодействующими, может не-
благоприятно отразиться на течении БА, 
возможно, в результате поздней госпитали-
зации больных при обострении заболевания 
или отказа от приема средств профилакти-
ческого действия (глюкокортикоидов) 
[203,214]. Такой же точки зрения придержи-
ваются, и некоторые другие исследователи 
[144], длительно применявшие короткодей-
ствующие бета2-адреномиметики [62,201].

Какова же все-таки истина? Очевидно, 
что данные, полученные при использова-
нии фенотерола, не следует экстраполиро-
вать на все бета-адреномиметики, тем более 
что и они не были подтверждены в других 
исследованиях. В отличие от сальбутамола 
и тербуталина, фенотерол оказывает дей-
ствие на бета1адренорецепторы и может 
вызывать гипокалиемию и тахикардию [9].

Кроме того, рекомендуемые дозы феноте-
рола выше, чем других препаратов [66,165].

Точку зрения M.Sears и соавт. опровер-
гают и результаты исследований различных 
авторов, которые отметили преимущества 

регулярного лечения сальбутамолом и тер-
буталином перед их прерывистым исполь-
зованием только для купирования присту-
пов удушья [87,90,173]. Несомненный инте-
рес представляют данные эпидемиологиче-
ских исследований, проведенных в Швеции 
[10,11], где потребление бета2-адреномиме-
тиков самое высокое в Европе [138,185]. За 
последние годы смертность при БА в Шве-
ции существенно не изменилась (за исклю-
чением больных пожилого возраста), несмо-
тря на увеличение заболеваемости в некото-
рых регионах страны [171,172,224]. Более 
того, после появления сальбутамола и тер-
буталина, отмечено даже снижение продол-
жительности госпитализации больных БА в 
стационарах и экономического ущерба, свя-
занного с этим заболеванием [216].

Таким образом, бета2-адреномиметики 
остаются основными средствами купирова-
ния приступов удушья [218,222]. Для про-
филактики обострений БА возможно регу-
лярное использование длительнодействую-
щих препаратов этой группы, которые до-
статочно эффективны и хорошо переносят-
ся [119,226].
Побочные эффекты адреностимуляторов

Селективные симпатомиметики (сальбу-
тамол, тербуталин, фенотерол, кленбутерол, 
ритордин, римитерол, карбутерол, гексапре-
налин, пирбутерол) имеют сходные побоч-
ные эффекты, обусловленные стимуляцией 
бета1-рецепторов внутренних органов 
[25,35,67]. Главным образом в условиях пе-
редозировки они могут оказывать стимули-
рующее влияние на ЦНС, сердечную мыш-
цу, жировой и углеводный обмен [9,154].

Влияние бета2-агонистов на сердечно-
сосудистую систему выражается в развитии 
тахикардии, аритмии, падении артериаль-
ного давления в результате расширения пе-
риферических сосудов, особенно при пере-
дозировке или быстром введении 
[151,184,190]. Гипокалиемия, повышение 
уровня свободных жирных кислот в резуль-
тате терапии пролонгированными бета2-
агонистами, гипоксемия способствуют на-
рушению сердечного ритма [187,220]. Заре-
гистрировано развитие аритмии у астмати-
ков без сопутствующих заболеваний, полу-
чавших пролонгированные формы сальбу-
тамола. Описаны случаи смерти во время 
приступа БА с ингалятором в руке из-за пе-
редозировки бета2-агонистов [210,214]. Пе-
редозировка развивается в результате толе-
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рантности при длительной терапии симпа-
томиметиками, недостаточной бета2-селек-
тивности препарата, потенцировании и сум-
мации токсического эффекта в результате 
сочетания симпатомиметиков, ксантинов и 
эфедрина [9,67,78].

Таким образом, в клинической практи-
ке следует учитывать многообразное влия-
ние бета2-агонистов на органы и системы 
организма, так как оно может быть, как по-
зитивным, так и негативным [9,27,36,169]. 
Это создает дополнительные трудности в 
лечении больных БА и требует новых под-
ходов в разработках адекватных медика-
ментозных режимов [173,174]. Рациональ-
ное использование адреностимуляторов 
позволяет свести до минимума риск ослож-
нений [208].

Методы диагностики БА
Многочисленные эпидемиологические 

исследования базируются на определении 
болезни только по одним симптомам, одна-
ко они сталкиваются с невозможностью 
объективизации бронхиальной обструкции 
и ее вариабельности. Во многих работах 
применяются вопросники, которые гипо- 
или гипердиагностируют бронхиальную 
астму. При эпидемиологических обследова-
ниях «имеющаяся астма» означает наличие 
симптомов болезни в течение последнего 
года с проявлениями гиперреактивности 
[139,195,228]. Оценка гиперреактивности и 
мониторирование PEF как индекса калибра 
дыхательных путей являются ценными до-
полнениями для доказательства воспали-
тельного ответа [113,147,227]. Повышенная 
чувствительность к гистамину или метахо-
лину (ценность исследования зависит от 
применяемого метода) [112,160], вариабель-
ность PEF при мониторировании в течение 
24 часов (процентное значение амплитуды) 
[52,136], составляющая 20% и более, и уве-
личение FEV1 на 5% от исходного уровня 
[15,53,60] после ингаляции коротко дей-
ствующего β2-агониста являются приняты-
ми критериями [101], объективно подтверж-
дающими диагноза астмы [128,129,175,209]. 
Следует, однако, отметить, что дневная ва-
риабельность PEF [155] и другие признаки 
гиперреактивности связаны с астмой не на-
прямую, особенно с легкими интермитти-
рующими симптомами болезни [135,189]. 
Более того, у некоторых больных бронхи-
альная гиперреактивность, измеряемая с 
помощью бронхиальной провокации [68,102, 

122,188], может значительно варьировать 
[39,51,55,64], в течение длительного перио-
да и не быть четко связанной в данное кон-
кретное время с тяжестью заболевания, 
определяемой как по симптоматике, так и 
по уровню бронхиальной обструкции 
[12,30,37,38]. Чаще встречаются сочетания 
БА с воспалительными заболеваниями ор-
ганов дыхания [72,88,177], в том числе с 
хроническим обструктивным бронхитом 
(ХОБ) [29,48,54,114]. Необратимость брон-
хиальной обструкции, обусловленная ХОБ 
[96], нивелирует классические симптомы 
БА, затрудняет диагностику [40,42,58] и 
оценку лечения [4,59], является одной из 
причин его недостаточной эффективности 
[33,124,219].

Толерантность к бронхолитическим 
препаратам создает дополнительные труд-
ности в лечении этих больных, и требует 
новых подходов в разработках адекватных 
медикаментозных режимов [127,143].

Большое влияние на разработку как на-
циональных, так и глобальных программ по 
бронхиальной астме оказал интернацио-
нальный консенсус (1992) [157]. Многие на-
циональные пульмонологические общества 
разработали или же адаптировали интерна-
циональные программы по борьбе с астмой 
[115,117,132].

Глобальная инициатива по БА, как офи-
циальный доклад ВОЗ охватывает фактиче-
ски все аспекты болезни, включая социально-
экономические и правовые вопросы [205].

Бесспорно, появление доклада ВОЗ и 
Национального института здоровья (USA) 
при участии ученых-экспертов из многих 
стран мира является шагом вперед. Этот до-
кумент, как считает академик А.Г. Чучалин, 
имеет большое значение для России и его 
следует рассматривать как базовый для раз-
работки национальной программы по борь-
бе с БА [144].

Исследование дыхательных путей пу-
тем биопсии слизистой и получение лапка 
при бронхоскопии [15,60], естественно про-
двинуло бы понимание механизмов БА. Од-
нако обе техники имеют ограничения вслед-
ствие затруднения получения материала из 
проксималь-ных отделов и выделения смы-
вов с поверхности дыхательных путей. 
Учитывая, что БА варьирует по своей вы-
раженности, следует иметь в виду возмож-
ность ошибки при заборе материала в раз-
личных участках бронхиального дерева, что 
может сделать трудной интерпретацию дан-
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ных некоторых исследований, показываю-
щих корреляцию клеточного ответа и при-
знаков клинической активности [25,80].

Исходя из вышеизложенного, приорите-
тами для дальнейших исследований были 
признаны:

- Развитие надежных неинвазивных те-
стов, которые могли бы отражать степень 
воспаления. Его оценка может приумень-
шаться, если исследователь полагается 
только на изучение функции легких.

- Исследования корреляции между пато-
логическими изменениями и показателями 
функции легких, особенно у больных со 
значительно нестабильным или хрониче-
ским вялотекущим течением болезни, при 
которой важными являются изменения ней-
рогенного или структурального (матрикса) 
компонентов соответственно.

Эпидемиологические исследования как 
у детей [26,118], так и у взрослых, особенно 
у пожилых) свидетельствуют о том, что аст-
му плохо диагностируют и, следовательно, 
плохо лечат [10,11,116]. Часть проблемы со-
стоит в том, что есть пациенты, терпеливо 
переносящие периодически возникающие 
респираторные симптомы (это не касается 
болей в грудной клетке) до получения меди-
цинской помощи [2,171]. Преходящий ха-
рактер симптомов астмы приводит привы-
канию к ним [116,139]. Другая важная при-
чина плохой диагностики мы – неспецифи-
ческая природа симптомов [161,189], из-за 
которой даже профессионал может поста-
вить неправильный диагноз [158]. Следует 
помнить, что постановка точного диагноза 
астмы важна для назначения соответствую-
щей лекарственной терапии [37,42]. Неред-
ко астму диагностируют как различные 
формы бронхита [124,219] и, как следствие 
этого, неэффективно и неадекватно лечат 
курсами антибиотиков и противокашлевых 
препаратов [25,33]. астматики часто плохо 
знают симптомы заболевания и не могут 
оценить тяжесть своего состояния, особен-
но, если течение астмы тяжелое и есть 
длинный анамнез заболевания [2,103]. Вра-
чи также могут неверно оценить такие сим-
птомы, как одышка и хрипы. Измерение 
функции внешнего дыхания (ФВД) обеспе-
чивает прямую оценку бронхообструкции, а 
измерение ее колебаний – непрямую оценку 
гиперреактивности дыхательных путей 
[56,196,197].Однако, несмотря на то, что, 
установлена взаимосвязь между лаборатор-
ными показателями гиперреактивности ды-

хательных путей и колебаниями PEF, эти 
показатели не являются взаимозаменяемы-
ми [83]. Например, значения PEF могут бы-
стро изменяться под воздействием терапии 
кортикостероидами [4,92,100,106], тогда 
как реактивность дыхательных путей на ги-
стамин и метахолин уменьшается через бо-
лее продолжительные сроки [122]. Тем не 
менее, измерения степени бронхообструк-
ции, ее обратимости и изменчивости (раз-
брос ночных и дневных показателей PEF на 
20% и более) считаются основными метода-
ми при постановке диагноза астмы 
[57,60,63,147]. Измерение тих показателей 
лежит в основе новых подходов к лечению 
астмы, нашедших отражение в общеприня-
тых рекомендациях [33,101,102].

Существует широкий диапазон различ-
ных методов для оценки степени бронхи-
альной обструкции, но два метода получили 
широкое признание при их применении у 
больных старше 5 лет. Это измерение объе-
ма форсированноговыдоха за 1 секунду 
(FEV 1) (и связанное с ним измерение фор-
сированной жизненной емкости – FVC) и 
измерение максимальной скорости выдоха 
(PEF) [129,136,147,197]. Оба эти измерения 
зависят от природы бронхиальной обструк-
ции, напрямую соотносятся с величиной 
просвета дыхательных путей (калибра дыха-
тельных путей) и эластическими свойствами 
окружающей легочной ткани (альвеол).

FEV 1 и FVC измеряют спирометром 
при помощи маневра форсированного вы-
доха. Эти измерения можно повторять, но 
результаты зависят от физического усилия, 
прилагаемого больным, следовательно, па-
циенты должны получить точные инструк-
ции по выполнению маневра форсирован-
ного выдоха. За окончательный результат 
следует принять наилучшее значение, вы-
бранное из двух или трех измерений. Тест 
начинает терять свою значимость на уровне 
значений FEV 1 менее чем 1 литр [60,63,102]. 
Должные величины FEV 1, FVC и PEF опре-
деляют на основании возраста, пола [120], 
веса и роста больного [32,34,41]; эти вели-
чины получены из популяционных исследо-
ваний и, несмотря на то, что они постоянно 
пересматриваются, с их помощью можно 
судить, является ли полученное значение 
нормальным или нет. Важно и то, что долж-
ные величины FEV 1, FVC и PEF учитывают 
этнические характеристики и возрастные 
градации. Поскольку многие другие заболе-
вания, помимо тех, которые вызывают брон-
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хообструкцию, приводят к снижению FEV 1, 
бронхиальную обструкцию можно оценить 
при соотношении FEV 1 и FVC. В здоровых 
легких [34] отношение FEV 1 / FVC > 75%. 
Любые другие значения ниже указанных 
предполагают бронхиальную обструкцию, 
и чем ниже это соотношение, тем тяжелее 
степень обструкции. Спирометрию исполь-
зуют для определения тяжести астмы преи-
мущественно при обследовании в клинике 
[37], поскольку данное оборудование явля-
ется громоздким и дорогостоящим. Разра-
ботаны малогабаритные портативные элек-
тронные спирометры, однако цена ограни-
чивает их широкое применение. Тем не ме-
нее, данные спирометрии полезны при диа-
гностике астмы и при оценке степени ее тя-
жести [144,157]. Регистрация показателей 
через регулярные интервалы (в зависимо-
сти от степени тяжести заболевания) помо-
гает контролю за прогрессированием забо-
левания и результатами лечения. Спироме-
трия, в отличие от мониторинга PEF, осо-
бенно полезна при оценке прогресса разви-
тия заболевания у больных со значительно 
нарушенной легочной функцией (например, 
у пожилых больных астмой и хронически-
ми обструктивными заболеваниями лег-
ких), поскольку значения PEF могут быть 
относительно сохранены при резко снижен-
ных показателях спирометрии [129,175].

Спирографическое исследование необ-
ременительно для больного, требует немно-
го времени, большинство элементов может 
быть многократно повторено, что обеспечи-
вает объективность результатов [60,102]. 
Графическая регистрация создает нагляд-
ность получаемых данных, возможность 
тщательного их анализа, хранения и по-
вторного использования в процессе дина-
мического наблюдения за больным.

При спирографическом исследовании 
удается судить о состоянии лишь одного из 
звеньев системы легочного дыхания – вен-
тиляции. Это ни в коей мере не умаляет зна-
чения спирографии, поскольку нарушения 
именно вентиляции при неспецифических 
заболеваниях легких оказываются ведущи-
ми в комплексе патофизиологических рас-
стройств и в значительной мере определяют 
выраженность легочной недостаточности 
[3,40,71,121].

Подкупающе выглядит возможность 
определения частоты и объема дыхания (ЧД 
и ОД), минутного объема дыхания (МОД), 
поглощения кислорода в 1 мин (ПОД и ко-

эффициента использования кислорода 
(КИ02) [23,60].

Однако важно подчеркнуть, что оценка 
вентиляции, так же, как и любой функции 
организма, требует строгого учета условий, 
в которых производится исследование. Вен-
тиляцию определяют прежде всего, энерге-
тические потребности организма. Чем ин-
тенсивнее газообмен, тем интенсивнее 
должна быть вентиляция для обеспечения 
постоянства газового состава альвеолярно-
го воздуха. Следовательно, для оценки вен-
тиляции важна не сама по себе величина-
МОД, а ее соответствие интенсивности га-
зообмена. Сопоставляя МОД и ПО2, можно 
вынести суждение, в какой мере вентиляция 
соответствует газообмену. Этой цели слу-
жит КИО2, который определяет количество 
кислорода, поглощаемое из каждого литра 
вентилируемого воздуха.

Однако изменения КИ02 далеко не всег-
да свидетельствуют о патологических сдви-
гах. При переходе с одного энергетического 
уровня на другой возникает несогласован-
ность между объемом вентиляции и интен-
сивностью обмена. Всякого рода эмоцио-
нальные напряжения также вызывают кра-
тковременные, но иногда значительные из-
менения вентиляции, несоразмерные с об-
менными сдвигами.

Таким образом, решение вопроса о со-
ответствии вентиляции потребностям орга-
низма по спирографическим данным натал-
кивается на большие трудности. Особенно 
значительны эти трудности при изучении 
вентиляции в покое, когда влияние разного 
рода привходящих факторов особенно ве-
лико. Попытка использовать величины 
МОД, ЧД и ОД, получаемые в покое, но не в 
условиях основного обмена, является гру-
бой методической ошибкой. Кроме того, ус-
ловия покоя в наименьшей мере способ-
ствуют выявлению нарушений дыхания. 
Подобное исследование оказывается целе-
сообразным лишь у тяжелых больных, у ко-
торых в покое вентиляция осуществляется с 
большим напряжением.

Наибольшее диагностическое значение 
имеют показатели, характеризующие анато-
мо-физиологические свойства аппарата вен-
тиляции; жизненная емкость легких (ЖЕЛ), 
объем форсированного выдоха за 1 секунду 
(ОФВ 1), тест Тиффно (ОФВ 1 / ЖЕЛ), мак-
симальная вентиляция легких (МВЛ) и отно-
шение МВЛ / ЖЕЛ – показатель скорости 
движения воздуха (ПСДВ) [63,86,144].
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Определение бронхиальной обструкции 
у некоторых больных, особенно в ранней 
стадии болезни может оказаться трудной за-
дачей. Даже с помощью углубленного об-
следования состояния бронхиальной прохо-
димости без применения фармакологиче-
ских тестов не удается выделить больных БА 
из группы лиц страдающих ХНЗЛ [17,20].

По мнению А.Г. Чучалина (1985) [86], 
Н. Chai (1975) [122], D.W. Cockroft 1991) 
[160] ингаляция обзиданом приводит к сни-
жению потока на уровне мелких бронхов 
только у больных, перенесших в прошлом 
приступы удушья, что является дифферен-
циально-диагностическим признаком меж-
ду хроническим обструктивным бронхитом 
и бронхиаль-ной астмой [39,40].

Более достоверным считается ингаляци-
онно-провокационный тест с обзиданом, 
когда после исследования исходного состоя-
ния бронхиальной проходимости использу-
ют стандартный раствор обзидана, выпуска-
емый в ампулах. Гест считается положи-
тельным при снижении показателей ФВД на 
20-25% [60,160]. По мнению некоторых ис-
следователей, доза, вызвавшая падение по-
казателей на 20-25%, считается пороговой, и 
путем наращивания надпороговых доз мож-
но выявить доза-зависимую реакцию, то 
есть гиперреактивность [12,20,64,223].

В литературе недостаточно работ, по-
священных изучению адренергической ре-
активности бронхов, хотя значение этой си-
стемы в патогенезе БА является общеиз-
вестной [94,111,145,180].

Таким образом, в клинической практике 
следует учитывать многообразное влияние 
бета2-агонистов на органы и системы орга-
низма, рациональное их использование, а 
также широкопризнанный метод диагности-
ки нарушений бронхиальной проходимости.

Изложенные выше проблемы и опреде-
лили цель нашего исследования – оценить 
эффективность адреностимуляторов у боль-
ных БА.
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