
63

Иммунология ■ Том 44 ■ № 1 ■ 2023

Клиническая иммунология  

© Коллектив авторов, 2023

Сергеева Г.Р., Емельянов А.В., Цуканова И.В., Лешенкова Е.В., 
Знахуренко А.А.

Тяжелая бронхиальная астма и COVID-19 
в реальной клинической практике
Федеральное государственное бюджетное учреждение высшего образования «Северо-Западный государствен-
ный медицинский университет им. И.И. Мечникова», 191015, г. Санкт-Петербург, Российская Федерация

Резюме
Введение. Имеющиеся сведения о взаимном влиянии СOVID-19 и тяжелой брон-

хиальной астмы (ТБА) противоречивы. Влияние терапии астмы на риск развития 
COVID-19 и тяжесть его течения изучены недостаточно.

Цель исследования – оценить частоту и тяжесть COVID-19 у пациентов с ТБА, по-
лучавших разные варианты лечения, а также влияние новой коронавирусной инфекции 
на течение ТБА.

Материал и методы. Под наблюдением в 2020–2022 гг. находились 99 взрослых амбу-
латорных пациентов [мужчин 35 (35%)/женщин 64 (65%)] с ТБА в возрасте от 18 до 81 го-
да. Стандартную терапию (ИГКС/ДДБА ± ДДХЛ ± монтелукаст ± системные глюкокор-
тикоиды) получали 49 пациентов (1-я группа); у 50 пациентов (2-я группа) применялось 
дополнительное лечение иммунобиологическими препаратами (омализумаб – 7 человек, 
меполизумаб – 14 человек, бенрализумаб – 12 человек, дупилумаб – 17 человек).

Данные о перенесенном COVID-19 и о вакцинации против новой коронавирусной 
инфекции были получены ретроспективно, из медицинских документов во время очных 
визитов и дистанционных контактов. Контроль ТБА оценивался при помощи русско-
язычной версии теста ACQ-5.

Результаты. Заболеваемость COVID-19 была одинаковой в обеих группах (63 и 66 %, 
p > 0,05). Число госпитализаций по поводу новой коронавирусной инфекции было ниже 
среди пациентов с ТБА, которые дополнительно получали иммунобиологические пре-
параты (24 %), по сравнению с пациентами, у которых применяли только стандартную 
терапию (46 %, р < 0,05). Перенесенный COVID-19 приводил к ухудшению контроля 
у половины пациентов с ТБА в 1-й группе и у трети пациентов во 2-й.

Заключение. Использование иммунобиологических препаратов в дополнение 
к стандартной терапии у пациентов с ТБА не приводит к более частому возникновению 
и тяжелому течению COVID-19. В ряде случаев новая коронавирусная инфекция может 
вызывать обострение ТБА.
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Введение
Тяжелая бронхиальная астма (ТБА) составляет 

~ 5% среди пациентов с астмой. Для их лечения при-
меняются высокие дозы ингаляционных глюкокортико-
идов (ИГКС) в комбинации с длительно действующими 
β2-адреноагонистами (ДДБА) и другими контролирую-
щими препаратами. У части пациентов используются 
генно-инженерные биологические препараты (ГИБП) 
и системные глюкокортикоиды (СГКС) [1, 2].

Имеющиеся сведения о взаимном влиянии 
СOVID-19 и ТБА, а также о воздействии проводимой 
терапии астмы на риск возникновения и тяжесть тече-
ния COVID-19 противоречивы. Появляется все больше 
данных, свидетельствующих о важности учета различ-
ных фенотипов астмы, сопутствующих заболеваний 
и используемых лекарственных препаратов при оценке 
риска возникновения инфекции SARS-CoV-2 и тяжести 
течения болезни [3, 4]. Сообщалось, что ИГКС могут 
обеспечивать определенную степень защиты от инфек-
ции SARS-CoV-2 и тяжелого течения COVID-19 за счет 
снижения экспрессии в ткани легкого ангиотензин-пре-

вращающего фермента (АПФ) и трансмембранных се-
риновых протеаз, которые необходимы для связывания 
SARS-CoV-2 [5, 6].

Напротив, СГКС при длительном или повторном 
применении в течение предшествующего года повы-
шали риск летального исхода при COVID-19 [7]. Вли-
яние ГИБП на риск развития COVID-19 и тяжесть его 
течения в странах с различной распространенностью 
БА пока изучены недостаточно.

Цель настоящей работы – оценка частоты и тяжести 
COVID-19 у больных ТБА, получавших разные вари-
анты лечения, а также влияние новой коронавирусной 
инфекции на течение этого заболевания.

Материал и методы
Участники исследования. Исследование было 

проведено в соответствии с Хельсинкской деклара-
цией Всемирной медицинской ассоциации «Этические 
принципы проведения научных медицинских исследо-
ваний с участием человека» с поправками 2000 г., WMA 
Declaration of Helsinki – Ethical Principles for Medical 

Abstract
Introduction. Existing data about the mutual infl uence of COVID-19 and severe asthma 

are controversial. Little is known about effect of asthma treatment on risk and severity 
of COVID-19.

Aim – to assess frequency and severity of COVID-19 in patients with severe asthma on 
different treatment as well as the infl uence of COVID-19 on severe asthma in a retrospective 
study.

Material and methods. We recruited 99 adult outpatients [men 35 (35 %)/women 64 (65 %)] 
aged 18–81 years with severe asthma. They were retrospectively assessed during 2020–2022. 
49 patients were treated by conventional therapy (ICS/LABA ± tiotropium, montelukast, OCS) 
only and 50 patients additionally received biologicals (оmalizumab – 7 pts, мepolizumab – 
14 pts, вenralizumab – 12 pts, dupilumab – 17 pts). Data concerning COVID-19 and appro-
priate vaccination were collected during on-site visits or by phone and different messengers. 
Asthma control was assessed by using Russian version of ACQ-5.

Results. The use of biologicals in patients with severe asthma did not lead to more fre-
quent incidence or more severe course of COVID-19. Hospitalization rate was lower in patients 
who received biologicals (24 %) compared to patients treated by conventional therapy (46 %, 
p < 0.05). COVID-19 led to worsening of asthma control in a half of patients with conventional 
therapy and in a third of patients with biologicals. 

Conclusion. The use of biologicals added to conventional therapy in patients with severe 
asthma in a real clinical practice did not lead to more frequent incidence or more severe course 
of COVID-19. New coronavirus infection was associated with worsening of asthma control in 
some patients.
Keywords: severe asthma; COVID-19; biologicals; real clinical practice
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Research Involving Human Subjects (2013), Правилами 
клинической практики в Российской Федерации, ут-
вержденными приказом Минздрава России № 266 от 
19.06.2003. Протокол исследования был одобрен ло-
кальным этическим комитетом СЗГМУ им. И.И. Меч-
никова Минздрава России. Все пациенты подписали 
добровольное информированное согласие на участие 
в исследовании.

В ретроспективное одноцентровое исследование, 
выполненное с мая 2020 г. по июнь 2022 г., включены 
99 пациентов с ТБА (35 мужчин и 64 женщины в воз-
расте от 18 до 81 года, средний возраст – 55 лет), кото-
рые были распределены в 2 группы (табл.).

Критерии включения в исследование: наличие 
ТБА [2]; возраст пациента ≥ 18 лет; продолжительность 
БА ≥ 1 года; правильная техника ингаляции; подписан-
ное добровольное информированное согласие.

Критерии исключения: БА легкой и средней тяже-
сти; любое значимое заболевание или расстройство, 
которое могло повлиять на результаты исследования 
или способность пациента участвовать в исследовании; 
беременность, грудное вскармливание или планируемая 
беременность в период исследования; отказ от участия 
в исследовании.

Схема лечения. 1-я группа (49 пациентов) полу-
чала высокие дозы ИГКС/ДДБА ± ДДХЛ, монтелукаст, 
в некоторых случаях – СГКС, 2-я (50 пациентов) – ана-
логичную стандартную терапию и в дополнение к ней 
иммунобиологические препараты (омализумаб – 7 че-
ловек, меполизумаб – 14 человек, бенрализумаб – 12 че-
ловек, дупилумаб – 17 человек).

У 17 пациентов срок лечения ГИБП составил от 
3 мес до 2 лет, у 33 пациентов – от 2 до 5 лет и более. 
Приверженность больных стандартной терапии ТБА со-
ставила 78 и 74 % (p > 0,05).

У пациентов проводили сбор данных о перенесенном 
COVID-19 и о вакцинации против этого заболевания 
ретроспективно, из медицинской документации, при 
очных визитах и дистанционных контактах. Контроль 
БА оценивали исходно и через 1–3 мес после перене-
сенного COVID-19 при помощи русскоязычной версии 
опросника Asthma Control Questionnaire (ACQ-5).

Фенотипы ТБА выделяли согласно международ-
ным рекомендациям [1]. Пациентам выполняли спиро-
метрию с оценкой обратимости обструкции и соотно-
шения объема форсированного выдоха за 1-ю секунду 
(ОФВ1) и форсированной жизненной емкости легких 
(ФЖЕЛ) после ингаляции 400 мкг сальбутамола (спи-
рограф 2120, Vitalograph, Великобритания).

Приверженными терапии считались пациенты, при-
нявшие в течение последнего года ≥ 80% назначенных 
доз ИГКС.

Статистический анализ полученных результатов 
выполняли с использованием общепринятых парамет-
рических и непараметрических методов. Нормальность 
распределения признаков определяли по методу Колмо-
горова–Смирнова. При сравнительном анализе групп 
применяли непараметрические критерии Манна–Уитни 

(для количественных данных) и χ2-тест (для качествен-
ных данных). Для оценки связи между признаками ис-
пользовали коэффициент корреляции Спирмена (r). 
Различия считались достоверными при p < 0,05. Для 
расчетов использовали пакет прикладных статистичес-
ких программ Statistica Ver. 10.0 (StatSoft, Inc., США).

Результаты
Характеристика пациентов с ТБА представлена в таб-

лице. Основную часть пациентов составили женщины 
(64 человека, 65 %) старше 50 лет, которые имели около 
двух обострений ТБА в течение предшествующего года. 
Аллергический генез заболевания выявлен у 61 паци-
ента (62 %), самым частым ингаляционным аллергеном 
являлись клещи домашней пыли (66 человек, 69 %). 
Большинство пациентов имели низкий ОФВ1 (среднее – 
55 % от должного), у 75 (76 %) пациентов отмечено на-
личие фиксированной обструкции дыхательных путей 
(ОФВ1/ФЖЕЛ < 0,70 после пробы с бронхолитиком). 
Примерно у половины пациентов (42 человека, 43 %) 
имела место стойкая утрата трудоспособности. Зави-
симыми от СГКС были 18 пациентов, их подавляющая 
часть (16 человек, 89 %) получала ГИБП. В целом, па-
циенты 2-й группы до назначения ГИБП переносили 
больше тяжелых обострений (среднее – 2,7 против 1,7; 
р < 0,001), у них был хуже контроль астмы (средний 
балл ACQ-5 – 2,3 и 3,0, р < 0,01) и они чаще (см. табл.) 
имели гормонозависимую ТБА (32 и 4 %, р < 0,001).

Атопическая БА была диагностировна у 30 (61 %) 
пациентов в 1-й группе и у 31 (62 %) во 2-й (p > 0,05), 
аспириновая – у 8 (16 %) и 10 (20 %) (p > 0,05), с фик-
сированной обструкцией – у 38 (78%) и 37 (74 %) 
(р > 0,05), с ожирением – у 20 (41 %) и 19 (38 %) 
(p > 0,05), сочетание БА и хронической обструктив-
ной болезни легких (ХОБЛ) – у 16 (33 %) и 12 (24 %) 
(p > 0,05) соответственно. Частота гормонозависи-
мой БА во 2-й группе была более высокой (32 %), чем 
в 1-й (4 %, p < 0,001).

Частота перенесенного COVID-19 составила 63 % 
(31 пациент) в 1-й группе и 66 % (33 пациента) во 2-й 
(p > 0,05). Число эпизодов заболевания варьировало 
от одного до трех в обеих группах, без значимой раз-
ницы. Пациентов, получавших иммунобиологическую 
терапию по поводу ТБА, госпитализировали реже 
(12 человек, 24 %) пациентов, использовавших только 
стандартную терапию (23 человека, 46 %, p < 0,05).

Варианты проводившейся у пациентов респиратор-
ной поддержки включали кислородотерапию – 19 чело-
век (39 %) в 1-й группе и 10 (20 %) во 2-й (p < 0,05), 
неинвазивную вентиляцию легких (НИВЛ) – 11 человек 
(22 %) и 5 (10 %) соответственно (p > 0,05), а также ис-
кусственную вентиляцию легких. Последняя применя-
лась у одного пациента с сочетанием ХОБЛ и ТБА со 
стандартной терапией и впоследствии погибшего от ос-
ложнений COVID-19.

Среди зависимых от СГКС (ГЗТБА) перенесли 
инфекцию SARS-CoV-2 16 (89 %) пациентов, среди 
гормононезависимых пациентов с ТБА (ГНЗТБА) за-
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болеваемость COVID-19 составила 49 человек (60 %) 
(p < 0,05). Госпитализация потребовалась 3 (17 %) па-
циентам с ГЗТБА и 32 (40 %) ГНЗТБА (p > 0,05), НИВЛ 
применялась у одного зависимого от СГКС пациента 
и у 9 пациентов ГНЗТБА.

По данным компьютерной томографии органов 
грудной клетки (КТ ОГК), частота поражения легких 
составила 33 % в 1-й группе и 32 % – во 2-й (p > 0,05). 
По результатам КТ ОГК объем поражения легких варьи-
ровал от 2 до 76 % (среднее – 20 %) у пациентов, полу-
чавших стандартную терапию, и от 5 до 60 % (среднее – 
13 %) у пациентов, лечившихся иммунобиологической 
терапией (p > 0,05).

На фоне COVID-19 у пациентов с ТБА отмечались 
также описанные ранее поражения сердечно-сосуди-
стой системы (острое нарушение мозгового кровообра-
щения, транзиторные ишемические атаки, тромбоэмбо-
лия легочной артерии, тромбозы сосудов конечностей, 
повышение или снижение артериального давления), 
центральной нервной системы (нарушения обоня-
ния, снижение слуха, зрения, головные боли, астения 
и пр.), желудочно-кишечного тракта (диарея, обостре-
ние хронического панкреатита), а также изменения со 
стороны других органов и систем – без значимых разли-
чий между группами. Умерли по 1 пациенту из 1-й и 2-й 
групп – у обоих пациентов (мужчин) имелось сочетание 
ТБА и ХОБЛ, сахарный диабет, сердечно-сосудистые 
заболевания и ожирение.

Не выявлено различий между результатами приме-
нения препаратов, которые использовались для лечения 
СOVID-19 у пациентов с ТБА в 1-й и во 2-й группах: 
противовирусная терапия – 38 (78 %) и 34 пациентов (68 
%) (p > 0,05), антибиотики – 26 (53 %) и 18 пациентов 
(36 %) (p > 0,05), СГКС – 14 (29 %) и 18 (36 %) (p > 0,05), 
антицитокиновая терапия – 6 (12 %) и 2 пациента (4 %) 
(p > 0,05).

Использование ГИБП при развитии COVID-19 в 
подавляющем большинстве случаев не прерывалось, 
за исключением периода пребывания в отделении ре-

анимации и интенсивной терапии (ОРИТ). Ухудшение 
контроля ТБА (увеличение среднего балла ACQ-5 на 
≥ 0,5 балла) после перенесенного COVID-19 отмечено 
у 29 (49 %) пациентов из 1-й группы и у 16 (32 %) паци-
ентов из 2-й группы (p > 0,05).

Тяжелые обострения ТБА, развились у 12 (24 %) 
и 7 (14 %) пациентов соответственно (p > 0,05). Вак-
цинированы против COVID-19 были 32 (65 %) па-
циентов из 1-й группы и 30 (60 %) из 2-й (p > 0,05). 
У подавляющего числа пациентов (58 человек, 94%) 
первично была использована вакцина «Гам-КОВИД-
Вак» («Спутник V» и «Спутник Лайт»), у 3 пациентов 
был применен препарат «ЭпиВакКорона» и 1 пациент 
был привит препаратом «КовиВак». Повторные вакци-
нации проводились с использованием «Гам-КОВИД-
Вак». Среди пациентов 1-й группы заболели COVID-19 
18 (56 %) привитых и 12 (71 %) непривитых (p > 0,05). 
Во 2-й группе COVID-19 перенесли 18 (60 %) привитых 
и 16 (80 %) непривитых пациентов (p > 0,05).

Частота заболеваемости COVID-19 положительно 
коррелировала с возрастом пациентов (r = 0,224; 
p < 0,05), с зависимостью от СГКС (r = 0,215; p < 0,05) 
и наличием перенесенных ранее заболеваний дыха-
тельной системы (пневмонии, затяжные бронхиты, 
туберкулез и др.) (r = 0,213; p < 0,05). Отрицательная 
корреляция была выявлена между частотой развития ин-
фекции SARS-CoV-2 и наличием атопического дерматита 
(r = -0,424; p < 0,05), сенсибилизацией к пыльце растений 
(r = -0,280; p < 0,05) и отягощенной в плане аллергичес-
ких заболеваний наследственностью (-0,256; p < 0,05). 
Тяжелое течение COVID-19 было связано с возрастом 
(r = 0,452; p < 0,05), наличием в анамнезе курения (r = 0,282; 
p < 0,05) и сопутствующей ХОБЛ (r = 0,326; p < 0,05).

Обсуждение
В настоящее время известно, что COVID-19 может 

вызывать поражения дыхательной системы, варьиру-
ющие от легких проявлений до острого респиратор-
ного дистресс-синдрома. В международном обзоре [8] 

Характеристика пациентов с тяжелой бронхиальной астмой

Показатель 1-я группа (n = 49) 2-я группа (n = 50) р1–2

Пол, мужчины/женщины, % 31/69 37/63 0,425
Возраст, годы 57 ± 2 (33–81) 52 ± 2 (18–78) 0,056
Индекс массы тела, кг/м2 29,5 ± 0,9 (15,7–47,8) 28,6 ± 0,7 (19,5–39,5) 0,612
Длительность астмы, годы 18 ± 2 (1–51) 20 ± 2 (1–59) 0,437
Возраст, когда астма стала тяжелой, годы 54 ± 2 (31–80) 44 ± 2 (5–71) 0,005
Число тяжелых обострений БА в течение предшествовав-
шего года, n 1,7 ± 0,1 (0–4) 2,7 ±  0,3 (1–11) 0,001

Контроль астмы ACQ-5, средний балл 2,3  ± 0,1 (0,2–4,0) 3,0 ± 0,2 (0–5,4) 0,009
ОФВ1, % от должного 56 ± 2 (18–110) 55 ± 3 (26–109) 0,245
Стойкая утрата трудоспособности, % 44 43 0,940
Курение в настоящее время, % 31 20 0,092
Курение ранее, % 27 36 0,092
Индекс курящего человека, пачко-лет 31 ± 4 (0,5–80) 25 ±  4(1,5–80) 0,363

Примечание. Количественные данные представлены в виде M ± m (минимальное–максимальное значение). Качественные пере-
менные описаны относительными частотами (проценты).
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и на основании фактического клинического материала 
из Российской Федерации [9] было показано, что но-
вая коронавирусная инфекция у детей с БА протекает 
легче, что может быть связано с особенностями ре-
акций врожденного и приобретенного иммунитета, 
меньшим числом рецепторов к вирусу и понижающей 
регуляцией этих рецепторов за счет Т2-воспаления 
и терапии стероидами. У пожилых людей и лиц, страда-
ющих артериальной гипертензией, ХОБЛ, ожирением, 
раком и диабетом, повышен риск развития тяжелого 
COVID-19.

В систематическом обзоре и метаанализе 131 иссле-
дования, включавшем более 400 тысяч пациентов, пред-
полагается, что астма не связана с более тяжелым те-
чением и неблагоприятными исходами СOVID-19 [10]. 
В то же время в ряде работ сообщалось о более ча-
стых летальных исходах у пациентов с астмой в ко-
рейской когорте [11], среди получавших высокие дозы 
ИГКС [12] и о более частой потребности больных БА 
в интенсивной терапии [13].

Данные Бельгийского [14] и Итальянского [15] ре-
гистров по ТБА не выявили связи между ее наличием 
и заболеваемостью и неблагоприятными исходами 
СOVID-19. Согласно данным, полученным в нашей 
стране [16], среди пациентов ОРИТ с тяжелым течением 
новой коронавирусной инфекции только в 1,8 % име-
лась БА. Систематический обзор и метаанализ, посвя-
щенные астме и СOVID-19 и включившие данные более 
587 тысяч пациентов, свидетельствуют о том, что рас-
пространенность астмы среди пациентов с СOVID-19 
не отличается от общей распространенности астмы 
в популяции [17].

Следует отметить, что не во всех цитируемых ра-
ботах была представлена детальная характеристика 
пациентов с астмой, включая расу, возраст, фенотипы, 
тяжесть и уровень контроля астмы. Отмечалось, что при 
неаллергической астме исходы COVID-19 были более 
тяжелыми, чем при аллергической [18, 19], а наличие 
аллергического ринита даже может оказывать протек-
тивный эффект в отношении тяжелого течения корона-
вирусной инфекции [20].

Были получены данные, что наличие атопии связано 
с меньшим числом тяжелых осложнений COVID-19 [21]. 
В нашей работе мы не выявили влияния ТБА на возник-
новение COVID-19, но наблюдали тенденцию к более 
тяжелому течению болезни у пациентов с астмой без 
атопии.

Пациенты с аллергической астмой в меньшей сте-
пени подвержены инфицированию SARS-CoV-2, что мо-
жет происходить вследствие нескольких факторов [22]. 
Одна из гипотез связана с противовоспалительным эф-
фектом ИГКС и их негативным действием в отношении 
вызываемого вирусом «цитокинового шторма». Этот 
эффект может быть усилен лучшим комплаенсом паци-
ентов с астмой в отношении проводимого лечения, что 
происходит из-за страха перед COVID-19 [23].

Показано, что у больных аллергической астмой 
снижена экспрессия АПФ2, а в экспериментах in vitro 

выявлено, что ИЛ-13 также снижает экспрессию ре-
цепторов АПФ2 [24]. Использование ИГКС при астме 
было связано с более низкой экспрессией АПФ2 и кле-
точной протеазы TMPRSS2. В связи с этим привержен-
ность к лечению ИГКС может быть значимым и порой 
неучтенным фактором, объясняющим противоречи-
вость ряда работ в отношении астмы и подверженности
COVID-19 [24]. Определенное значение могут иметь 
свойства отдельных ИГКС, в частности более или ме-
нее выраженное накопление в дистальных дыхательных 
путях и возможное влияние на экспрессию АПФ пнев-
моцитами 2-го типа [24].

Зависимость пациентов с ТБА от СГКС, согласно на-
шим результатам, сопровождалась более высокой часто-
той развития инфекции SARS-CoV-2, но не более тяже-
лым течением заболевания по сравнению с пациентами, 
которые не получали поддерживающую терапию СГКС.

Другим принципиально важным фактором является 
курение. Согласно результатам биопсий бронхов, экс-
прессия АПФ2 была выше у курящих, что позволяет 
предполагать усиливающее влияние курения на про-
никновение SARS-CoV-2 в клетки легких [24]. Наши 
данные показали, что курение было связано с более тя-
желым течением COVID-19 у пациентов с ТБА.

Некоторые факторы Т2-иммунного ответа, включая 
цитокины ИЛ-4, ИЛ-13 и аккумуляцию эозинофилов, 
потенциально могут оказывать протективный эффект 
относительно COVID-19 ввиду их противовоспалитель-
ных свойств. Например, ИЛ-4 подавляет иммунный от-
вет 1-го типа не только из-за угнетения Т-хелперов 1-го 
типа, но и вследствие подавления множества ассоции-
рованных с ним провоспалительных цитокинов, вклю-
чая ИЛ-1β, ФНОα, ИЛ-6 и ИЛ-12 [25].

ИЛ-13 обладает иммунорегуляторными эффектами, 
ингибируя секрецию провоспалительных цитоки-
нов (ИЛ-1α, ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНОα) и хемокинов (ИЛ-8, 
MIP-1α и MIP-1β, MCP-3). Опосредованное ИЛ-13 Т2-
воспаление играет важную роль в снижении экспрессии 
АПФ2 и усилении экспрессии TMPRSS2 [24]. 

Эозинофилы оказывают протективный эффект в от-
ношении некоторых вирусных инфекций, но при инфек-
ции SARS-CoV-2 их роль неясна [23]. Нередко встреча-
ющаяся при COVID-19 эозинопения, вероятно, является 
вторичной, обусловленной подавляющим действием 
интерферона (ИФН) 1-го типа на основные этапы жиз-
ненного цикла эозинофила (в том числе усиление апо-
птоза или замедление поступления из костного мозга) 
и не вносит значимого вклада в течение болезни [23]. 
При отсутствии выраженного Т2-воспаления при ТБА 
и высоких уровнях ИФН высокая экспрессия рецеп-
торов АПФ2 может повышать риск SARS-CoV-2-
инфекции [25].

При системном воспалении, когда активизиру-
ются нейтрофилы, высвобождаются их внеклеточные 
ловушки, что соотносится с заболеваниями легких, 
в частности с развитием острого респираторного ди-
стресс-синдрома [26]. С учетом преимущественно ней-
трофильного воспаления дыхательных путей, не-Т2-
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эндотип ТБА может являться фактором, повышающим 
тяжесть COVID-19 [3]. Теоретически можно предпо-
лагать, что использование ГИБП против Т2-воспаления 
будет связано с повышенным риском возникновения 
COVID-19 и его более тяжелого течения. Тем не менее 
первые сообщения не подтвердили повышения риска 
и не выявили различий между отдельными препаратами 
моноклональных антител в большом когортном иссле-
довании [27].

В последующем были опубликованы данные из 
Итальянского регистра ТБА, где получавшие анти-ИЛ-
5-препараты чаще переносили инфекцию SARS-CoV-2 
(71 %) по сравнению с получавшими анти-IgE (29 %) 
[15], что требует дальнейшего изучения, поскольку 
число таких случаев невелико. Вероятно, иммунобиоло-
гические препараты уменьшают связанные с СОVID-19 
обострения ТБА за счет противовоспалительного дей-
ствия на дыхательные пути и, возможно, специфичес-
ких противовирусных свойств [22].

Омализумаб посредством перекрестного связыва-
ния с IgE может приводить к снижению продукции 
ИФН 1-го типа. Меполизумаб, реслизумаб и бенра-
лизумаб повышают отношение содержания ИФН-γ 
к ИЛ-5, что способствует элиминации вируса [22]. 
ИЛ-4 является ключевым в переключении синтеза анти-
тел на IgE, ИЛ-13 вовлечен в развитие бронхиальной 
гиперреактивности и ремоделирования дыхательных 
путей. Оба эти цитокина участвуют в развитии и раз-
решении вирусных инфекций в нижних дыхательных 
путях [22]. Лечение омализумабом может защищать от 
тяжелых форм COVID-19 путем повышения противо-

вирусного иммунитета через понижающую регуляцию 
высокоаффинных рецепторов к IgE на дендритных 
клетках. У получавших омализумаб пациентов не отме-
чено склонности к более тяжелому течению COVID-19 
или к развитию обострений астмы [28].

С учетом имеющихся данных иммунобиологичес-
кую терапию ТБА препаратами омализумаб, меполи-
зумаб, бенрализумаб, дупилумаб рекомендуется про-
должать в период пандемии COVID-19 [3]. Согласно 
данным из 16 стран Европы, включая Российскую Фе-
дерацию [29], пандемия CОVID-19 способствовала 
определенным изменениям в ведении пациентов с ТБА, 
включавшим более частое использование телефонных 
или видеоконсультаций и самостоятельное примене-
ние пациентами ГИБП в домашних условиях. В целом, 
пациенты были удовлетворены такими изменениями, 
и контроль БА у них не ухудшился. Среди наших паци-
ентов в период пандемии отмечалось более частое ис-
пользование телефонных и видеоконсультаций вместо 
обычных очных визитов. Часть пациентов сообщила, 
что в период пандемии COVID-19 стала применять био-
терапевтические препараты самостоятельно.

Заключение
Таким образом, иммунобиологическая терапия ТБА 

не повышает риск развития COVID-19 и не сопрово-
ждается его более тяжелым течением. Перенесенный 
COVID-19 ухудшал контроль у значительной части па-
циентов с ТБА и провоцировал развитие обострений 
астмы примерно у 20 % пациентов.
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