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Бронхиальная астма при COVID‑19.  
Вопросы базисной терапии:  
ингаляционные кортикостероиды

Инфекция COVID‑19 (COronaVIrus Disease – ​
коронавирусная болезнь‑2019), вызванная 
новым коронавирусом SARS-CoV‑2 (Severe 

Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2 – ​корона‑
вирус, вызывающий тяжелый острый респираторный 
синдром), стала настоящей пандемией. Ангиотензин-
превращающий фермент 2 (АПФ2) и трансмембранная 
сериновая протеаза 2 (TMPRSS2) служат связующим 
звеном между вирусом и мембраной клетки-хозяина, 
что определяет восприимчивость к инфекции [1].

У  подгруппы пациентов с  тяжелой формой 
COVID‑19 существует сложная иммунопатология, ко‑
торая включает активную репликацию вируса и сверх‑
активный иммунный и воспалительный ответ [2, 3]. 
Цитокины (такие как интерлейкин-6 (ИЛ‑6) и ИЛ‑1) 
могут вызывать синдром цитокинового шторма (ЦШ), 
который характеризуется повышенными уровнями 
маркеров воспаления (таких как высокочувстви‑
тельный С-реактивный белок, лактатдегидроге‑
наза и ферритин) и приобретенным иммунодефици‑
том (например, лимфопения со снижением уровня 
Т-лимфоцитов). Нарушение каскада коагуляции (фи‑
бриноген, фактор VIII и тромбоциты) при ЦШ может 
привести к коагулопатии с повышенным содержанием 
D-димера и продуктов расщепления фибрина, что от‑
ражает общий тяжелый эндоваскулярный процесс [4, 
3] и в результате макро- и микротромбозов в венах 
и артериях основных органов, включая легкие, сердце, 
почки и мозг, может приводить к повреждению ткани. 
Признаки ЦШ присутствуют у значительной части 
тяжелобольных пациентов [3]. Однако остаются не‑
определенными факторы, предрасполагающие к раз‑
витию ЦШ: биологические особенности организма 
и клинические особенности сопутствующих заболе‑
ваний, таких как астма, а также влияние лекарствен‑
ных средств, применяемых для их лечения.

В настоящее время более 339 млн человек во всем 
мире страдают бронхиальной астмой (БА) [5].

Известно, что люди, страдающие БА, 
подвержены риску более тяжелых последствий 

при вирусных инфекциях, чем люди без 
нее [6]. Однако распространенность БА среди 

пациентов с SARS и COVID‑19 оказалась 
не выше, чем среди населения в целом [7].

По данным исследования, проведенного в больни‑
цах Нью-Йорка, из 5 700 госпитализированных с ко‑
ронавирусом 3 026 (56,6%) – ​страдали гипертонией, 
1 737 (41,7%) – ​ожирением, 1 808 (33,8%) – ​диабетом. 
В этом списке нет БА [8]. В журнале The Lancet группа 
европейских специалистов назвала удивительным тот 
факт, что «БА слабо представлена среди коморбид‑
ных (сопутствующих) состояний, выявленных у боль‑
ных COVID‑19» [9]. Из 20 133 госпитализированных 
с COVID‑19 в Великобритании пациенты с БА соста‑
вили только 14% [10]. Риск заражения COVID‑19 па‑
циентов с БА может зависеть от географии, возраста, 
других сопутствующих заболеваний, различного каче‑
ства воздуха, генетической предрасположенности, эт‑
нической принадлежности, социального поведения, 
доступа к медицинскому обслуживанию или других 
факторов [11].

Известно, что если БА не контролируется должным 
образом, то тяжесть вызванного вирусом обострения 
значительно усиливается, до степени неконтролиру‑
емости [12]. Большинство пациентов с БА имеют не‑
достаточный и отсроченный врожденный противо‑
вирусный иммунный ответ, связанный с дефицитом 
интерферона-α (ИФН-α) в клетках легких [13] и за‑
держкой ответов ИФН-β [14] и ИФН-λ [15], о кото‑
рых сообщалось в ряде исследований, а дефицит ИФН 
явно связан с увеличением тяжести обострения БА [15]. 
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Доказано, что БА относится к факторам риска при ко‑
ронавирусной инфекции MERS (Ближневосточный ре‑
спираторный синдром): по результатам одного исследо‑
вания, БА была выявлена у 31% заболевших. Возможно, 
именно из-за повышенного риска при MERS БА авто‑
матически включили в список болезней, чреватых более 
тяжелым течением COVID‑19. На основании этих дан‑
ных кажется неизбежным, что БА следует идентифици‑
ровать как фактор риска тяжелого течения COVID‑19.

Это удивительно, но хронические респираторные за‑
болевания занимают третье место по летальности после 
сердечно-сосудистых заболеваний и диабета (из 44 672 
подтвержденных случаев COVID‑19) [16]. В совместном 
исследовании OpenSAFELY (Великобритания) у па‑
циентов с БА был обнаружен повышенный риск тя‑
желой формы COVID‑19, включая смерть, особенно 
в связи с недавним применением пероральных кор‑
тикостероидов (КС) [17]. Это подтверждают и дан‑
ные Morais Almeida M. и соавт., показавшие, что па‑
циенты, принимающие пероральные КС, могут иметь 
более высокий риск тяжелого течения COVID‑19 [18]. 
В то время как более ранние публикации результатов 
наблюдений не подтвердили наличие БА и/или респи‑
раторной аллергии в качестве значимых факторов риска 
развития тяжелого течения COVID‑19 [19–22].

В  настоящее время, в  условиях противоречивых 
данных, пациенты с  БА все же должны рассматри‑
ваться как группа высокого риска тяжелого течения 
COVID‑19 [23].

Патогенетические механизмы влияния хронических 
воспалительных заболеваний дыхательных путей, та‑
ких как БА, на риск заражения SARS-CoV‑2 и развитие 
COVID‑19 тщательно изучаются. Крайне важно понять, 
какие пациенты с астмой особенно подвержены риску, 
может ли БА привести к более тяжелым последствиям 
в случае заражения и как ингаляционные кортикостеро‑
иды (ИКС) могут влиять на течение и исход COVID‑19.

Многие врачи обеспокоены: следует ли людям, инфи‑
цированным SARS-CoV‑2 и принимающим ИКС, про‑
должать их прием или его нужно прекратить, учитывая, 
что ИКС могут иметь иммуносупрессивный эффект? 
Так, в модели in vitro было продемонстрировано нару‑
шение продукции ИФН и других врожденных иммун‑
ных противовирусных ответов на экспериментальный 
риновирус и инфекцию гриппа при БА, и это потен‑
циально может повысить восприимчивость к вирус‑
ным инфекциям, включая COVID‑19. Однако не все 
исследования подтверждают это [24]. Например, иссле‑
дование реакции детей, страдающих астмой, на обыч‑
ную простуду, в том числе вызванную коронавирусом, 
показало соответствующую врожденную реакцию [25]. 
Такие противоположные результаты могут отражать не‑
однородность врожденных иммунных ответов и/или ва‑
риабельность ответа на различные вирусы [26].

Это не относится к другим хроническим заболева‑
ниям и заставляет нас предположить, что заболевание 
легких, поведение пациентов и, что более вероятно, 
их лечение могут иметь некоторый защитный эффект. 
К сожалению, пациенты с хроническими заболевани‑
ями легких, которые были госпитализированы в связи 
с COVID‑19, имели худшие результаты: летальность со‑
ставила 6,3% по сравнению с 2,3% [16], так как у них 
меньше резервов, чтобы справиться с легочными прояв‑
лениями тяжелой инфекции, и иммунопатологические 

отклонения делают их более восприимчивыми к разви‑
тию легочного воспаления и острого респираторного 
дистресс-синдрома.

ИКС, отдельно или в комбинации с бронходилата‑
торами, широко используются при лечении БА [27]. 
Существует ряд парадоксов относительно их влияния 
на вирусные инфекции и частоту обострений, кото‑
рые актуальны при рассмотрении использования ИКС 
во время пандемии COVID‑19. 

Использование ИКС при БА связано с повышен‑
ным риском инфекций верхних дыхательных путей 
[28]. Исследование T. McKeever и соавт. показало по‑
вышенный риск пневмонии или инфекций нижних ды‑
хательных путей при БА [29]. А исследования in vitro 
показали, что КС могут нарушать врожденные иммун‑
ные противовирусные ответы [30, 31] и что использо‑
вание ИКС приводит к замедлению выведения вируса 
[32]. В то же время другие исследования показали нор‑
мальный ответ у пациентов, принимающих ИКС [33]. 
Важно отметить, что большинство исследований было 
проведено с риновирусом, поэтому могут быть разли‑
чия в реакции на другие вирусы.

Однако есть данные, что прием ИКС может быть 
полезным при борьбе с вирусными инфекциями, 

особенно вызванными коронавирусом. 

Предварительная обработка клеток респираторного 
эпителия человека in vitro КС (будесонидом) в соче‑
тании с гликопирронием и формотеролом оказывает 
ингибирующее действие на репликацию коронавируса 
HCoV‑229E и продукцию цитокинов [34]. А исследо‑
вания с циклесонидом показали, что он блокирует ре‑
пликацию РНК SARS-CoV‑2 in vitro [35] и подавляет 
его цитопатическую активность [36, 37], что может 
иметь большое значение для снижения риска разви‑
тия COVID‑19 в ответ на SARS-CoV‑2-инфекцию или 
уменьшения тяжести заболевания.

Не  вызывает сомнения, что использование ИКС 
снижает частоту обострений БА. Если люди со ста‑
бильной БА прекращают прием или снижают дози‑
ровку ИКС ненадлежащим образом в ответ на опасе‑
ния по поводу иммуносупрессии и развития COVID‑19, 
они могут подвергаться значительному риску обостре‑
ния. Примерно до 80% обострений БА вызваны вирус‑
ными инфекциями, включая обычные коронавирусы 
[38]. Следовательно, использование ИКС должно либо 
снизить риск заражения, либо изменить последующую 
воспалительную реакцию и повреждение легких. In vitro 
КС подавляют высвобождение цитокинов, вызванное 
риновирусами и респираторно-синцитиальными ви‑
русами [24]. Важно время воздействия ИКС: ​при пред‑
варительном лечении они менее эффективны, чем при 
использовании во время инфекции [39].

Таким образом, в настоящее время нет 
никаких доказательств в поддержку отмены 
ИКС у пациентов с COVID‑19, получавших эти 
препараты, и более того, это может оказать 
негативное влияние на течение заболевания. 

Пациентам с БА, у которых наблюдается стабили‑
зация при использовании ИКС, следует продолжить 
лечение. Если есть неуверенность в диагнозе, врачи 
должны быть более осторожными при назначении ИКС 
или ИКС/β-агониста длительного действия у пациентов 
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без четких объективных свидетельств БА. Точно так же 
нет никаких доказательств, позволяющих изменить ре‑
комендации пациентам с БА относительно повышения 
дозы ИКС в начале обострения [40].

Недостаточный контроль БА является 
фактором риска более тяжелого обострения, 

вызванного вирусом [12], поэтому поддержание 
оптимального контроля БА неизбежно снизит 

риск тяжелых последствий COVID-​19.

Если пациент принимает препараты для облегчения 
БА через небулайзер, необходимо отдать преимуще‑
ство дозированным аэрозольным или сухопорошко‑
вым ингаляторам [41, 42]. Распыление увеличивает 
риск отложения вируса в периферических отделах лег‑
ких [39–41]. Это также увеличивает риск передачи 
инфекции из-за стимуляции кашлевого рефлекса и 
образования «большого объема респираторных аэро‑
золей, которые могут распространяться на большее 
расстояние, чем при естественном распределении» 
[43]. В недавней редакционной статье было отмечено, 
что «существует вероятность того, что небулайзерная 
терапия у пациентов с COVID‑19 может передать по‑
тенциально жизнеспособный коронавирус восприим‑
чивым сторонним хозяевам» [44].

Одним из наиболее используемых КС на сегодняш‑
ний день в Украине является флутиказона пропионат 
(ФП), который характеризуется высоким противовос‑
палительным эффектом. В Кокрановском обзоре [45, 
46] отмечена более высокая противовоспалительная 
активность ФП по сравнению с будесонидом и бекло‑
метазона дипропионатом. ФП в дозе 1:2 относительно 
будесонида или беклометазона дипропионата обеспе‑
чивал достоверно большее повышение объема форси‑
рованного выдоха за первую секунду (ОФВ

1
) к концу 

исследования, большее увеличение утренней и конеч‑
ной пиковой скорости выдоха, меньшую выраженность 
симптомов и меньшее использование препаратов для 
их купирования.

Механизм противоаллергического и противовоспа‑
лительного эффектов ФП в значительной степени об‑
условлен его способностью снижать высвобождение 
медиаторов воспаления. Препарат существенно инги‑
бирует высвобождение лейкотриенов из лейкоцитов 
у пациентов с аллергией, ингибирует синтез и высво‑
бождение ИЛ‑1, ИЛ‑5, ИЛ‑6 и фактора некроза опухоли 
(ФНО); также он является сильным ингибитором про‑
дукции лейкотриенов и очень сильным ингибитором 
продукции цитокинов 2-го типа (ИЛ‑4 и ИЛ‑5) CD4+-
Т-клетками человека.

ФП в исследованиях in vitro продемонстрировал срод‑
ство и способность к связыванию с КС-рецепторами 
человека в  11 раз больше, чем дексаметазон, в  5 
раз больше, чем триамцинолона ацетонид, в 3 раза 
больше, чем будесонид. Как показало исследование 
T.R. Sosnovskyy, использование ФП, рассеянного с по‑
мощью ингалятора Циклохалер нового поколения, по‑
зволяет уменьшить количество частиц размером менее 3 
мкм, что означает снижение количества препарата, вве‑
денного в легочные альвеолы, и это позволяет умень‑
шить дозу препарата, а следовательно – ​свести к мини‑
муму побочные эффекты гормонотерапии при БА [47]. 

Положительные эффекты ФП (Флутиксон®) в ре‑
жиме порошкового ингалятора с  использованием 

доставочного устройства Циклохалер при БА получены 
во многих исследованиях [48–50]. Это позволяет реко‑
мендовать данный порошковый ингалятор для терапии 
пациентов с БА во время вирусной пандемии.

Выводы
Распространенность COVID‑19, вызванной новым 

коронавирусом SARS-CoV‑2, среди пациентов с БА 
не является более высокой, чем среди населения в це‑
лом. В настоящее время, в условиях противоречивых 
данных, пациенты с БА должны рассматриваться как 
группа высокого риска тяжелого течения COVID‑19 
[23]. Основные положения по ведению пациентов с БА 
в условиях пандемии, вызванной новым коронавиру‑
сом SARS-CoV‑2, заключаются в следующем:
•	 пациенты с БА должны получать терапию регулярно, 

в полном объеме, согласно имеющимся клиническим 
рекомендациям;

•	 базисная терапия ИКС должна быть продолжена 
согласно клиническим рекомендациям GINA 
(The Global Initiative for Asthma) и позиции EAACI 
(The European Academy of Allergy and Clinical 
Immunology) [27, 49];

•	 следует помнить о рисках неблагоприятного исхода, 
обусловленных прекращением приема базисной те‑
рапии (КС);

•	 следует исключить использование небулайзеров и за‑
менить их спейсерами (ингалятор с дозированной 
дозой) или ингаляторами с сухим порошком ФП 
(Флутиксон®).
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БРОНХІАЛЬНА АСТМА ПРИ COVID‑19. ПИТАННЯ БАЗИСНОЇ ТЕРАПІЇ: ІНГАЛЯЦІЙНІ КОРТИКОСТЕРОЇДИ
Ю.В. Просвєтов, С.С. Баринов, О.В. Яценко, С.С. Боєв 
ДУ «Запорізька медична академія післядипломної освіти МОЗ України»

Резюме
В умовах пандемії COVID‑19 пацієнти з бронхіальною астмою повинні продовжувати базисну терапію інгаляційними кортикосте‑

роїдами відповідно до клінічних рекомендацій GINA та позицій EAACI. Також наразі доцільно замінити небулайзер на спейсер (ін‑
галятор з дозованою дозою) або на інгалятори з сухим порошком флутиказону пропіонату (Флутіксон®).

Ключові слова: пандемія COVID‑19, бронхіальна астма, інгаляційні кортикостероїди, спейсер, флутиказону пропіонат, Флутіксон®.

ASTHMA AND COVID‑19. BASIC THERAPY ISSUES: INHALED CORTICOSTEROIDS
Yu.V. Prosvietov, S.S. Barinov, O.V. Yatsenko, S.S. Boev
SI «Zaporizhzhia Medical Academy of Post-Graduate Education Ministry of Health of Ukraine»

Abstract
During the COVID‑19 pandemic, patients with asthma should continue basic treatment with inhaled corticosteroids in accordance with GINA 

and EAACI. It is also advisable to replace the nebulizer with a spacer (metered-dose inhaler) or with fluticasone propionate dry powder inhalers 
(Flutixon®).

Key words: COVID‑19 pandemic, asthma, inhaled corticosteroids, spacer, fluticasone propionate, Flutixon®.
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