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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

CD4+-клетки – Т-лимфоциты, функционально характеризуемые, как 

хелперы и индукторы 

CD3+-клетки – зрелые Т-лимфоциты 

CD8+-клетки – Т-лимфоциты, функционально характеризуемые, как 

цитотоксические и супрессорные клетки 

ИРИ – иммунорегуляторный индекс 

CD16+-клетки – естественные киллеры 

CD19+-клетки - В-лимфоциты 

ЕК-клетки – естественные киллеры 

TLR2; TLR4 – толл-подобные рецепторы 

0С – градусы по шкале Цельсия 

ИФН-α – интерферон-альфа 

ИФН-γ - интерферон-гамма 

ИФН – интерферон 

ЧБД – часто болеющие дети 

ОРЗ – острое респираторное заболевание 

ОРВИ – острая респираторная вирусная инфекция 

ЛТ - ларинготрахеит 

ООЛТ – острый обструктивный ларинготрахеит 

АЗ – аллергическое заболевание 

ИАР – интермиттирующий аллергический ринит 

ПАР – персистирующий аллергический ринит 

АтД – атопический дерматит 

БА – бронхиальная астма 

 

 

 

 



4 

 

 

        ВВЕДЕНИЕ 

        Коморбидность с респираторными вирусными инфекциями у часто 

болеющих детей, развитие острого обструктивного 

ларингита/ларинготрахеита (ООЛТ) (МКБ 10 – J05.0) – актуальная 

междисциплинарная проблема педиатрии, оториноларингологии, 

аллергологии и иммунологии.  Присоединение стеноза гортани при ООЛТ 

и другие осложнения у детей могут принимать жизнеугрожающее течение, 

что требует оказания скорой и неотложной помощи. Острый 

обструктивный ларингит/ларинготрахеит (ООЛТ) с присоединением 

стеноза опасен, чаще встречается у детей возраста 1-3-х лет, ведущая роль 

в его развитии принадлежит анатомо-физиологическим особенностям 

респираторного тракта ребенка, вирусам (грипп, парагрипп, аденовирусы, 

респираторно-синцитиальный вирус, бокавирус, вирусно-вирусные 

ассоциации), способствующим формированию воспаления в 

подскладочном отделе гортани, что сопровождается «лающим» кашлем и 

стенотическим дыханием (Царькова С.А., 2013; Царькова С.А., 2015; 

Геппе Н.А., 2013; Когут Т.А., 2013; Wall S.R., 2000; Jartti T., 2004; 

Lemanske R.F., 2005; Jedrychowski W., 2010; Bijornson C.L., 2013). 

Повторная обструкция верхних дыхательных путей встречается у 20-40% 

детей. У большинства детей эпизоды повторного ООЛТ заканчиваются до 

7-летнего возраста (Fitzgerald D.A., 2003; Jartti T., 2004; Lemanske R.F., 

2005). Ларингит может сочетаться с трахеитом и бронхитом c 

обструктивным компонентом, развитием БА (Schultz A., 2012). Риск 

формирования БА выше при сочетании повышенного уровня IgE, 

сенсибилизации к пищевым, ингаляционным, бытовым аллергенам, при 

наличии сопутствующих заболеваний, таких как интермиттирующий и 

персистирующий аллергический ринит, атопический дерматит, а также 

аллергических заболеваний в семье, особенно со стороны матери   

(Cevhertas L., 2020; Геппе Н.А., 2015; Stevenson S., 2003). 
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В ряде исследований показано, что у детей дошкольного возраста 

обструкция верхних и нижних дыхательных путей в сочетании с 

вирусными инфекциями (рино-синцитиальный вирус и другие) 

сопровождается повышением уровня лейкотриенов, который коррелирует 

с выраженностью кашля и обструкции. У детей с респираторно-

синцитиальной вирусной инфекцией и развитием тяжелой БА наблюдается 

повышение экспрессии ТLR3 генов, секреции ИФН-γ, ИЛ-13, ИЛ-6. 

Блокирование ТLR3 приводит к снижению пролиферации эпителиальных 

клеток и клинических проявлений (Andersson C.K., 2020). Механизмы 

формирования ООЛТ без клиники стеноза гортани изучены недостаточно 

(Царькова С.А., 2013; Царькова С.А., 2015; Геппе Н.А., 2013; Когут Т.А., 

2013; Jartti T., 2004; Lemanske R.F., 2005; Jedrychowski W., 2010; Sasidaran 

K., 2011). ООЛТ без симптомов стеноза гортани  соответствует ООЛТ I 

степени (компенсированная), но риск развития стеноза гортани при 

респираторных инфекциях сохраняется (Клинические рекомендации. 

Острый ларингит, 2020 г.; Оториноларингология, 2022 г.). Острый 

ларинготрахеит может сопровождать ОРВИ. Ларинготрахеиту 

свойственны грубый кашель, осиплость голоса, связанные с отеком 

слизистых, дыхательной недостаточности нет, риск присоединения стеноза 

остается. ОРВИ могут сопровождаться следующими нозологическими 

формами, утяжеляющими клиническое течение: острый назофарингит, 

острый фарингит, острый ларингит, острый трахеит, острый 

ларинготрахеит, острый ларингофарингит. Симптомы ОРВИ могут длиться 

в среднем до 10-14 дней (Клинические рекомендации – Острая 

респираторная вирусная инфекция (ОРВИ) у детей – 2016, 2017-2021; 

Клинические рекомендации. Острый ларингит. 2020).  

       В представленном исследовании при отборе детей с повторными 

эпизодами ОOЛТ использована МКБ–10 и классификация (Царькова С.А., 

2003; Царькова С.А., 2015). При повторных ООЛТ по данным литературы  
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высок риск развития БА (Settipane R.J., 1994). Эту взаимосвязь между 

заболеваниями верхних и нижних дыхательных путей объясняют 

концепцией единства дыхательных путей. Постоянно персистирующее 

воспаление в слизистой оболочке дыхательных путей на фоне 

респираторной аллергии приводит к последовательному развитию 

аллергических заболеваний в различные возрастные периоды (Cevhertas L., 

2020; Геппе Н.А., 2015; Stevenson S., 2003). 

        Заболеваемости и хронизации инфекций респираторного тракта у 

детей способствуют анатомо-физиологические особенности, этапы  

возрастной дифференцировки иммунной системы и различные факторы, 

тропные к иммунной системе, включая экологическую обстановку, 

нарушения местного иммунитета, сенсибилизацию к бактериальным 

аллергенам и повышение частоты аллергических заболеваний 

(Чувиров Д. Г., 2000; Маркова Т.П., 2014;  Зайцева О.В., 2016; Foister J., 

1996; Stein R.T, 1999; Jartti T., 2004; Andersson C.K., 2020). 

        Недостаточно изучены и разработаны методы профилактики 

повторных ОРВИ и ООЛТ, нет результатов длительного наблюдения детей 

с повторными ООЛТ без стеноза гортани. Недостаточно данных о риске 

развития БА и возможностях профилактики АЗ у детей с повторным ООЛТ 

и ОРВИ. Принимая во внимание высокую частоту повторного ООЛТ в 

детской практике, вероятность жизнеугрожающих состояний в острый 

период и отсутствие единых представлений о патогенезе, мы провели 

исследования по изучению иммунопатогенеза, исходов и коморбидности 

ООЛТ с другими заболеваниями.  

Степень разработанности темы 

Повторные эпизоды острого ларинготрахеита – актуальная 

междисциплинарная проблема. В последние годы проведен ряд 

исследований патогенеза, иммунопатогенеза ООЛТ (ложного крупа) и 

разработаны стандарты лечения (Клинические рекомендации союза 

педиатров России. Острый обструктивный ларингит (круп) и эпиглоттит у 
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детей. 2016; Клинические рекомендации. Острый ларингит. 2020 г.). ОЛТ 

включен в структуру ОРВИ и указывает на более тяжелое течение 

вирусной инфекции (Клинические рекомендации – Острая респираторная 

вирусная инфекция (ОРВИ) у детей – 2016 (2017-2021, 2019). 

Выраженность и тяжесть клинических симптомов, развитие стеноза 

гортани и осложнений требуют госпитализации и неотложной помощи 

(Царькова С.А., 2015; Геппе Н.А., 2013; Бирс М.Х., 2011; Чучалин А.Г., 

2007). В этиологии повторного ООЛТ принимают участие вирусы (грипп, 

парагрипп, аденовирусы, респираторно-синцитиальный вирус, бокавирус, 

вирусно-вирусные ассоциации), микробно-вирусные ассоциации, 

способствующие формированию воспаления, в основном в подскладочном 

отделе гортани (Царькова С.А., 2015; Геппе Н.А., 2013; Савенкова М.С., 

2008; Jartti T., 2004; Lemanske R.F., 2005; Jedrychowski W., 2010). 

Исследование иммунопатогенеза указывает на присутствие при ООЛТ со 

стенозом гортани аллергического компонента, что подтверждено 

повышением общего IgE, уровня ИЛ-4 (Кладова О.В., 2004; Харламова 

Ф.С., 2003). Авторы не диагностировали аллергических заболеваний (АЗ) и 

не проводили мониторинг пациентов для изучения последствий  

повторного ООЛТ. В доступной литературе мы таких данных не нашли.  

В ряде исследований показано, что у детей дошкольного возраста 

обструкция верхних и нижних дыхательных путей в сочетании с 

вирусными инфекциями (рино-синцитиальный вирус и другие) 

сопровождается повышением уровня лейкотриенов, который коррелирует 

с выраженностью кашля и обструкции (Martinez F.D., 1995; Volovitz B., 

1988; Smith O.O., 2000; vanShaik S.M., 1999). В доступной литературе мы 

не нашли исследований о назначении монтелукаста в комплексном 

лечении детей с повторными эпизодами ООЛТ, ОРВИ и АЗ. Одними из 

показаний для назначения монтелукаста по инструкции являются дневные 

и ночные симптомы АР (ПАР и ИАР), профилактика бронхообструкции 

при БА. 
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Мы наблюдали детей, перенесших ООЛТ I и II степени тяжести, 

получавших лечение у ЛОР-врача и педиатра. Дальнейшее наблюдение 

показало, что у детей присоединились повторные ОРВИ и ООЛТ без 

стеноза гортани. У части детей диагностированы АЗ. Впервые получены 

данные о мониторинге детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и проведении 

расширенного клинико-аллергологического обследования, разработке 

четких критериев гетерогенности заболевания, выделения детей с АЗ и 

аллергическим воспалением для проведения лечения, предупреждающего 

развитие БА. В опубликованных литературных источниках таких данных 

мы не нашли. 

       У части детей с повторным ООЛТ и ОРВИ по нашим данным 

наблюдаются обострения ЛОР-патологии (аденоидиты, хронический 

тонзиллофарингит, хронический риносинусит, отит и др.). Известна 

эффективность бактериальных лизатов при хронических заболеваниях 

ЛОР-органов. Нами был выбран бактериальный лизат (Бронхо-ваксом), в 

состав которого входят лизаты микроорганизмов, наиболее часто 

высеваемых при инфекциях респираторного тракта (Чувиров Д. Г., 2000; 

Маркова Т.П., 2014; Заплатников А.Л., 2023). 

Недостаточно изучены причины формирования повторного ООЛТ и 

ОРВИ у детей и особенности иммунной системы. Необходимо изучение 

иммунопатогенеза с применением современных методов аллерго- и 

иммунодиагностики. Наше исследование включает мониторинг детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ, изучение клинических фенотипов и разработку 

алгоритма лечения. Наибольшую значимость и актуальность представляет 

изучение триггерных факторов, особенностей иммунной системы у детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ, формированием БА и возможностей ее 

профилактики. 

Цель исследования 

Разработка дифференцированного подхода в иммунодиагностике и 

терапии у детей с повторными эпизодами острого обструктивного 
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ларинготрахеита. 

Задачи исследования`  

1. Изучить иммунопатогенез и клинико-иммунологические особенности 

(уровень IgA, IgG, IgM, ИФН–γ, ИФН–α в крови, CD3-CD16+– 

TLR2+CD14+–, TLR4+CD14+–, CD119+CD14+–клетки), микробиоту 

слизистой ротоглотки у детей с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

2.  Изучить спектр причинно-значимых аллергенов, общий и 

специфические IgE, показатели функции внешнего дыхания и частоту АЗ у 

детей с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ.  

3. Изучить данные семейного анамнеза и частоту АЗ у близких 

родственников детей с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

4.  Изучить клиническую эффективность и безопасность лечения детей с 

повторными эпизодами ООЛТ, ОРВИ и ИАР с включением монтелукаста в 

сравнении с группой, не  получавшей  монтелукаст. 

5. Изучить клиническую эффективность и безопасность лечения детей с 

повторными эпизодами ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-заболеваниями с включением 

Бронхо-ваксома и в группе сравнения. 

6. Разработать анкету-опросник и алгоритм оптимизации 

дифференциальной диагностики и лечения детей с повторными эпизодами 

ООЛТ и ОРВИ.  

        Научная новизна исследования 

В настоящем исследовании впервые доказана перспективность    

использования результатов углубленного клинического, функционального, 

аллергологического и иммунологического обследования, включая 

микробиоту слизистой ротоглотки, показатели функции внешнего 

дыхания, синтез ИФН–γ, ИФН–α, содержание CD3-CD16+–, TLR2+CD14+–, 

TLR4+CD14+–, CD119+CD14+–клеток у детей с повторными ООЛТ и 

ОРВИ.  

Впервые для характеристики иммунной системы детей с повторным 

ООЛТ предложены показатели, подтверждающие дисрегуляцию 
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врожденного иммунитета, связанную с повышением экспрессии на CD14+-

клетках TLR2 у 60-66% и TLR4 у 65–70% детей разного возраста; 

снижение синтеза ИФН–γ.  

Впервые изучена роль аллергической сенсибилизации, повышения 

уровня IgE и аллергического воспаления у детей с повторным ООЛТ и 

ОРВИ, полученные результаты использованы для разработки способа 

профилактики  БА и получен патент на изобретение.  

Впервые предложен дифференцированный подход к ведению 

пациентов с повторным ООЛТ, ОРВИ в сочетании с ИАР с назначением 

монтелукаста, а у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ в сочетании с 

хроническими ЛОР-заболеваниями — с назначением Бронхо-ваксома, 

рекомендовано наблюдение пациентов у аллерголога-иммунолога. 

Теоретическая и практическая значимость 

Теоретическая значимость диссертационной работы заключается в 

расширении знаний об иммунопатогенезе повторных эпизодов ООЛТ и 

ОРВИ. У 50% обследованных пациентов выявлена аллергическая 

сенсибилизация и АЗ. У остальных детей в патогенезе повторного ООЛТ 

участвуют частые ОРВИ и вирусы.       

Впервые изучена роль показателей врожденного иммунитета при 

рецидивирующем воспалении слизистых с выявлением дисрегуляции, 

повышением экспрессии TLR2 и TLR4 на CD14+–клетках, снижением 

синтеза ИФН-γ, что указывает на возможность нарушения процесса 

передачи сигнала в клетке (сигналинга) у детей с повторным ООЛТ и 

ОВРИ.           

Полученные результаты полезны для дальнейшего изучения  

диагностических маркеров как врожденного, так и системного иммунитета 

при повторном ООЛТ в сочетании с ОРВИ и АЗ или с хроническими ЛОР-

заболеваниями, а также для изучения иммунитета при различных 

патологических состояниях.  



11 

 

Практическая значимость результатов исследования определяется 

полученными новыми данными по патогенезу повторных эпизодов ООЛТ 

и ОРВИ, подтверждающими значение рецидивирующего воспаления, 

аллергической сенсибилизации, особенностей микробиоты слизистых, 

дисрегуляции в иммунной системе.  

Определено и доказано, что диагностика аллергической 

сенсибилизации, общего и специфических сывороточных IgE, 

консультация аллерголога-иммунолога необходимы для выбора 

эффективной тактики лечения детей с повторным ООЛТ и ОРВИ. 

Мониторинг в течение 3 лет и лечение по стандартам выявили у 50% детей 

сочетание частых ОРВИ, повторных эпизодов ООЛТ и бронхита с 

обструктивным компонентом. У 25% детей диагностирована БА.  

Создана методика дифференцированного подхода к ведению детей с 

повторными ООЛТ в сочетании с ОРВИ: при сопутствующих АЗ при 

назначении монтелукаста снижается частота развития БА; при 

сопутствующих хронических ЛОР-заболеваниях назначение 

бактериального лизата (Бронхо-ваксом) уменьшает дисрегуляцию 

врожденного иммунитета, снижается число обострений хронического 

тонзиллофарингита, хронического риносинусита, отита, потребность в 

антибиотиках, частота ОРВИ. 

Представлена анкета-опросник для родителей, которая акцентирует 

внимание педиатра на необходимости проведения комплекса мероприятий 

по диагностике и профилактике БА, совместном ведении пациентов с 

повторным ООЛТ и ОРВИ с аллергологом-иммунологом. 

Результаты исследования могут быть использованы в системе 

постдипломного обучения врачей аллергологов-иммунологов по теме 

ведения детей с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

Внедрение в практику 

Результаты включены в материалы лекций и практических  занятий 

для врачей ординаторов и врачей-аллергологов-иммунологов на кафедре 
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клинической иммунологии и аллергологии, кафедре иммунопатологии и 

иммунодиагностики Академии постдипломного образования ФГБУ 

Федерального научно-клинического центра специализированных видов 

медицинской техники и медицинских технологий ФМБА России. 

 Публикации по теме диссертации 

Соискатель имеет 15 печатных работ, общим объемом 155 страниц, 

включая 3 статьи в изданиях, рецензируемых в базе SCOPUS, 5 статей в 

научных журналах, которые включены в перечень рецензируемых 

периодических научных изданий, рекомендованных для опубликования 

основных научных результатов докторских и кандидатских диссертаций 

(«Аллергология и иммунология в педиатрии», «Педиатрия. Журнал им. 

Г.Н.Сперанского», «Российский аллергологический журнал», 

«Эффективная фармакотерапия»), 3 статьи в периодической научной 

печати, главу в монографии, 2 публикации в материалах международных 

конгрессов; получен патент (№2757845 (заявка №2020123084)) «Способ 

профилактики бронхиальной астмы у детей с рецидивирующим 

ларинготрахеитом и сопутствующими аллергическими заболеваниями». 

Чувирова А.Г. — «победитель в постерной секции Международной 

олимпиады по аллергологии и иммунологии для студентов и молодых 

ученых до 33 лет» (Москва, 18-21 октября 2018 г.). 

Апробация диссертации 

Основные результаты диссертации доложены и обсуждены: 

на Национальной конференции «Клиническая иммунология и 

аллергология – междисциплинарные проблемы», 30.05–02.06.2016 г., 

Казань (Россия);  

на XX Форуме "Национальные дни лабораторной медицины России 

– 2016", 15–17 сентября 2016 г., Москва (Россия);   

на V Всероссийской конференции по детской аллергологии и 

иммунологии для практикующих врачей, 18–19 ноября 2016 г., Москва 

(Россия);   
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на конгрессе  детских  инфекционистов России, 8–10 декабря 2016 г., 

Москва (Россия);  

на межрегиональном форуме «Клиническая аллергология и 

иммунология – междисциплинарные проблемы», 22–24.марта 2017 г., 

Москва (Россия);  

на VI Всероссийском конгрессе по детской аллергологии и 

иммунологии, 24–25 ноября 2017 г., Москва (Россия);  

на Всероссийской конференции «Клиническая иммунология и 

аллергология – практическому здравоохранению», 27–28 февраля 2018 г., 

Москва (Россия);  

на Национальной конференции «Клиническая иммунология и 

аллергология – междисциплинарная проблема» 26.02–01.03.2019 г., 

Москва (Россия); 

на Междисциплинарном конгрессе по аллергологии и иммунологии с 

международным участием, 22–24 мая 2019 г., Москва (Россия);  

на Междисциплинарном конгрессе по аллергологии и иммунологии 

24–27 июня 2020 г., Москва (Россия).  

Объем и структура диссертации 

Диссертация изложена на 126 страницах машинописного текста и 

состоит из введения, обзора литературы, раздела материалов и методов, 

собственных результатов и обсуждения полученных данных, выводов, 

практических рекомендаций и списка литературы, включающего 163 

источников, в том числе 84 отечественных и 79 зарубежных. Работа 

содержит 27 таблиц, иллюстрирована 5 рисунками.  
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        ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

1.1. Повторные эпизоды острого обструктивного ларинготрахеита с 

позиции современной медицины. 

На сегодняшний день изучение патогенеза повторного ООЛТ и ОРВИ 

у детей сохраняет свою актуальность, это междисциплинарная проблема, 

однако единые векторы в подходах к ведению пациентов не 

сформированы. Не смотря на разработку профилактических и лечебных 

мероприятий, повторный ООЛТ занимает прочную позицию по частоте 

ежегодных случаев у детей преимущественно раннего и дошкольного 

возраста во всём мире. Часто ООЛТ осложняет течение ОРВИ, однако при 

повторных эпизодах ООЛТ необходимо учитывать роль других факторов, 

в частности аллергической сенсибилизации. Риск развития 

жизнеугрожающих осложнений в виде стеноза гортани, 

бронхообструктивного синдрома, бронхопневмонии обусловливает 

показания для стационарного лечения с учетом медико-экономических 

стандартов оказания медицинской помощи. 

Острый обструктивный ларинготрахеит и ларингит – актуальная 

междисциплинарная проблема педиатрии, оториноларингологии, 

аллергологии и иммунологии. В МКБ–10 представлен диагноз ООЛТ, 

«острый обструктивный ларингит» J05.0 (Клинические рекомендации. 

Острый ларингит, 2016; Клинические рекомендации. Острый ларингит, 

2020).   

В литературе встречаются диагнозы - острый ларинготрахеит (ОЛТ), 

повторный или «рецидивирующий» ларинготрахеит (Учайкин В.Ф., 1999; 

Учайкин В.Ф., 2001). По проблеме ООЛТ опубликованы результаты 

исследований (Рывкин А.И., 2001; Кладова О.В.,2004). В зарубежной 

литературе «синдром крупа» упоминают, как ларингит (Feinman R., 1987; 

Litmanovitch M., 1990; Fitzgerald D.A., 2003, Bijornson C.L., 2013), также 

можно встретить названия laryngotracheitis и laryngotracheobronchitis, что 
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указывает на вовлечение в процесс трахеи и бронхов (Martinez F.D., 1995; 

Jartti T., 2004.; Lemanske R.F., 2005; Jedrychowski W., 2010; Sasidaran K., 

2011). На практике используют термин «стенозирующий ларинготрахеит». 

В 50-х годах XX века синдром крупа был описан при дифтерии у детей. 

Название «круп» происходит от английского глагола «каркать» или 

«хрипло кричать», термин «ложный круп» указывает на 

противопоставление истинному крупу, когда под голосовыми складками 

имеются фибринозные пленки, т.е. при дифтерии гортани. В МКБ-10 также 

представлены диагнозы: острый ларингит J04.0; острый обструктивный 

ларингит J04.0; острый ларинготрахеит J04.2; стеноз гортани J38.5. 

Ложный круп (laryngitis subchordalis, false croup) – ООЛТ с 

преимущественной локализацией процесса в подскладочном отделе 

гортани. Наблюдается у детей обычно в возрасте до 5-7 лет, что связано с 

особенностями строения подголосового пространства: рыхлая клетчатка 

под голосовыми складками у маленьких детей сильно развита и легко 

реагирует на раздражение инфекционным агентом. Развитию стеноза 

способствует узость гортани у детей, лабильность нервных и сосудистых 

рефлексов, подвижность гортанных хрящей, рыхлый и вытянутый 

надгортанник у детей в возрасте от 1 года до 5 лет. Пластинки 

щитовидного хряща сходятся под прямым углом (у взрослых он острый), 

голосовые связки непропорционально короткие, до 7 лет - глубина гортани 

превышает ее ширину. Площадь рыхлой соединительной ткани в 

подскладочном пространстве больше у детей раннего возраста, что 

повышает риски выраженности отека слизистой гортани (Байтяков В.В., 

1970; Кладова О.В., 2004; Пальчун В.Т., 2011; Stick S., 2000; Young S., 2001 

Lowe L.A., 2005). 

Отек слизистой на 1 мм. повышает сопротивление потоку воздуха в 

трахее на 50%. У детей раннего возраста отмечаются особенности 

строения диафрагмы, недостаточна ригидность костного каркаса грудной 
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клетки, что способствует втяжению межреберных промежутков и других 

отделов при повышении сопротивления в респираторном тракте.  

Таблица 1. Симптомы острого ларингита в зависимости от тяжести 

заболевания (Чучалин А.Г., 2007; Rajapaksa  S., 2010; Бирс Марк Х., 2011). 

 

Степень тяжести ларингита Симптомы 

I степень (компенсированная 

стадия) 

- затруднение дыхания на вдохе, втяжение яремной ямки 

усиливается при беспокойстве или физической нагрузке 

- цианоза нет 

- гипоксемии нет или она незначительна (PaO2 >70 мм. 

рт.ст.) 

- гиперкапнии нет 

- продолжительность стеноза от нескольких часов до 1–2 

суток     

II степень 

(субкомпенсированный стеноз, 

стадия неполной компенсации) 

- дыхание шумное, с участием в акте дыхания 

вспомогательной мускулатуры 

- беспокойство 

- периоральный цианоз 

- гипоксемия (PaO2 <70 мм. рт.ст.) 

- гиперкапнии нет 

- явления стеноза гортани сохраняются до 3-4 дней      

III степень (стадия 

декомпенсации) 

- дыхание шумное, с резким втяжением всех уступчивых 

мест грудной клетки, западанием нижнего конца грудины 

- ослабление дыхательных шумов в легких 

- парадоксальный пульс 

- цианоз губ, акроцианоз 

- выраженное беспокойство  

- гипоксемия (PaO2 <60 мм. рт.ст.) 

- гиперкапния (PaCO2 >45 мм. рт.ст.) 

- комбинированный или только респираторный ацидоз      

IV степень (асфиксия, 

терминальная стадия) 

- выраженные признаки дыхательной недостаточности 

- дыхание поверхностное, с нарушением ритма 

- общий цианоз 

- явления капилляростаза 

- снижение температуры тела до нормальных или 

субнормальных значений 

- дыхание в легких едва прослушивается 

- тенденция к брадикардии 

- кома 

- гипоксемия (PaO2 <50 мм. рт.ст.) 

- гиперкапния (PaCO2 >70 мм. рт.ст.)  

 

Нужно отметить слияние рефлексогенных зон, недостаточную 

дифференцировку нервного аппарата и рецепторов на слизистой 

подскладочного пространства, что способствует развитию длительного 
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спазма голосовой щели и стенозу гортани (Ключников С.О., 2002; Кладова 

О.В, 2004; Lindemann H., 1993). 

При ООЛТ в течение 1–2 дней развиваются: 

осиплость голоса; лающий кашель; cтридорозное дыхание 

 - втяжение уступчивых мест грудной клетки, затруднение на вдохе, 

требующее участия дополнительной мускулатуры в акте дыхания, звонкие 

свистящие шумы в фазу вдоха. Симптомы ООЛТ в зависимости от тяжести 

и развития стеноза гортани представлены в таблице 1. Выраженность 

симптомов и степень дыхательной недостаточности указывают на 

необходимость оказания скорой и неотложной помощи (Чучалин А.Г., 

2007; Rajapaksa S., 2010; Бирс Марк Х., 2011). 

        Основные принципы лечения ООЛТ включают (Чучалин А.Г., 2007; 

Rajapaksa S., 2010; Бирс Марк Х., 2011; Геппе Н.А., 2015; Клинические 

рекомендации. Острый ларингит, 2020): 

1. глюкокортикостероиды  – будесонид, применяемый в виде ингаляции 

через небулайзер, в дозировке 0,5–2 мг. на ингаляцию, дексаметазон или 

преднизолон, вводимые системно (в/м, в/в). Для нетяжелых пациентов 

возможен пероральный прием (дексаметазон 0,15 мг/кг; преднизолон 1,0 

мг/кг). При тяжелых декомпенсированных формах стеноза гортани 

дексаметазон вводят внутривенно в дозе от 0,15 до 0,6 мг/кг в зависимости 

от тяжести стеноза 3–4 раза в сутки. Продолжительность терапии 

определяется динамикой состояния больного и степенью тяжести 

обструктивного синдрома. 

2. при тяжелом крупе или отсутствии кортикостероидов возможны 

ингаляции рацемического адреналина – 4 мл. стандартного раствора 

(1:1000), не разводя, вместе с 100% кислородом (при наличии). Улучшение 

наступает через 10–30 минут. При отсутствии эффекта процедуру 

повторяют через 1–2 часа. 

3. оксигенотерапию – при снижении сатурации крови кислородом ниже 

92%. Проводится в кислородных палатках 100% кислородом при 
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максимальной увлажненности теплого воздуха. Не рекомендуется 

применение носовых канюль или не увлажненного кислорода. 

У большинства детей эпизоды ООЛТ заканчиваются до 7-летнего 

возраста без формирования БА (Геппе Н.А., 2015; Martinez F.D., 1995; Jartti 

T., 2004; Lemanske R.F., 2005; Jedrychowski W., 2010). Характерный 

симптомокомплекс заболевания на вторые, третьи сутки от начала 

вирусной инфекции включает осиплость голоса, малопродуктивный 

кашель, сочетается с катаральными явлениями, а также интоксикацией. 

Анатомическое единство структуры верхних и нижних дыхательных путей 

обусловливает возможности распространения воспаления с вовлечением 

отделов глотки, а также трахеи и бронхов. Развитие воспаления, 

персистенция вирусной и бактериальной инфекции, возрастные и 

индивидуальные особенности иммунной системы способствуют 

формированию рецидивирующего ларинготрахеита (более 3-х эпизодов в 

год), развитию в дальнейшем БА (Учайкин В.Ф., 1999; Учайкин В.Ф., 

2001; Кладова О.В, 2004; Геппе Н.А., 2013; Геппе Н.А., 2015; Царькова 

С.А., 2015; Martinez F.D., 1995; Jartti T., 2004; Lemanske R.F., 2005; 

Jedrychowski W., 2010). 

При постановке диагноза необходимо проведение дифференциальной 

диагностики с рядом заболеваний (Чучалин А.Г., 2007; Rajapaksa S., 2010; 

Бирс Марк Х., 2011): 

1. инородное тело в респираторном тракте; 

2. бактериальный трахеит (трахеобронхит); 

3. дифтерия; 

4. эпиглоттит; 

5. вдыхание пароедких веществ и дыма; 

6. переломы гортани; 

7. ларингомаляция; 

8. корь; 

9. инфекция вирусом Эпштейн-Барр (инфекционный мононуклеоз); 
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10.  паратонзиллярный абсцесс; 

11.  заглоточный абсцесс; 

12.  новообразования средостения (лимфома); 

13.  ангионевротический отек. 

В ряде случаев при «синдроме ложного крупа» необходимо проводить 

дифференциальную диагностику с гастроэзофагеальным рефлюксом 

(Burton D.M., 1992; Yellon R.F., 2000; Arslan Z., 2009), эпиглоттитом, 

острым трахеитом (Farmer T.L., 2001; Stroud R.H., 2001; Bijornson C.L., 

2013). Описаны случаи «синдрома крупа» у детей старше 7 лет, что может 

быть связано с наличием анатомических изменений гортани из-за дефектов 

развития (Кладова О.В., 2004). Ряд авторов указывает на возможную роль 

аллергического воспаления и гиперреактивности верхних дыхательных 

путей (Litmanovitch M., 1990; Marx A., 1997; Kaditis A.G., 1998; Yellon R.F., 

2000; Arslan Z., 2009), факторов внешней среды (Кладова О.В., 2004) и 

наследственной предрасположенности (Reishaus E.,1993; Rihs H.P., 2000), 

однако патогенез и механизмы развития повторных эпизодов ларингита, 

ларинготрахеита, формирования БА изучены недостаточно. 

Показано, что острый ларингит и ларинготрахеит возникает в 

начальном периоде ОРBИ, клинические проявления связаны с 

непосредственным действием вирусов (грипп, парагрипп и другие) и/или 

бактериальных патогенов, тропных к эпителиальным клеткам слизистых 

респираторного тракта (Жога В.Д., 1970; Martinez F.D., 1995; Chmielik M., 

1997; Karpov V.V., 2000). При развитии ларингита, ларинготрахеита в 45% 

определяют вирусно-бактериальные ассоциации, вирусы – 20%, 

Mycoplasma pneumoniae – 15%, Chlamydia pneumoniae – 7%, грибы 

(Candida spp., Aspergillus spp.) – 6% случаев. Среди вирусов в 13,6% 

определены аденовирусы, гриппа – 18,6%, парагриппа – 45%, RS-вирус – в 

3% случаях (Учайкин В.Ф., 1997; Учайкин В.Ф., 1998; Учайкин В.Ф., 2001; 

Кладова О.В., 2004; Колосова Н.Г., 2013). 
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Повторный ООЛТ может не сопровождаться стенозом гортани и  

практически в 50% случаев является осложнением течения ОРВИ. ОРВИ 

могут сопровождаться следующими нозологическими формами: острый 

назофарингит, острый фарингит, острый ларингит, острый трахеит, острый 

ларинготрахеит, острый ларингофарингит (Клинические рекомендации – 

Острая респираторная вирусная инфекция (ОРВИ) у детей – 2016 (2017-

2021, 2019). Эпидемиологическая распространённость ОРВИ у детей 

высока, достигает 60% среди регистрируемых инфекционных заболеваний 

(Бондаренко А.Л., 2010). Многообразие вирусов, вызывающих ОРВИ и 

поражающих органы дыхания, их антигенная изменчивость в сочетании с 

возрастными особенностями иммунной системы у детей повышает 

актуальность проблемы и требует разработки эффективных методов 

лечения и профилактики. 

Воздействие вирусов гриппа, парагриппа, респираторно-

синцитиального вируса, риновируса, бокавируса вызывает активацию 

реакций иммунного ответа на начальных этапах ОРВИ, что может 

смениться их угнетением. Тропность вирусов к эпителиальным клеткам 

верхних и нижних дыхательных путей обусловливает их повреждение, 

нарушение их функциональной активности, мукоцилиарного клиренса, 

синтеза противовоспалительных цитокинов и другие патогенетические 

изменения. 

Ряд исследователей изучали иммунопатогенез ООЛТ. По данным 

Кладовой О.В. при рецидивирующем крупе (обструктивный ларингит) 

имеет место аллергическое воспаление, повышение уровня общего IgE, 

ИЛ–1,3,4,6,8, ФНО–а, снижение ИФН–γ; количества CD4+–клеток, ЕК-

клеток (CD16+) и повышение CD8+–клеток. Отмечается несостоятельность 

мукоцилиарной защиты в сочетании с высокой инфицированностью детей 

вирусными и бактериальными патогенами (Кладова О.В., 2004). 

Иммунологические нарушения обосновывают проведение курсов 

иммуномодулирующей терапии, направленной на восстановление 
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показателей местного и общего иммунитета: назначение ИФН–α2 

(Виферон в форме свечей и геля), бактериального лизата (ИРС-19) в 

течение 3-х и более месяцев. Авторы изучали частоту семейного анамнеза 

аллергии и семейного анамнеза БА у детей со стенозирующим 

ларинготрахеитом (ООЛТ) и рецидивирующим стенозирующим 

ларинготрахеитом (РСЛТ) в сравнении с больными БА.  С помощью 

опросника изучен семейный анамнез случаев аллергии и БА среди 

родственников I–III степеней родства у 575 детей с ООЛТ в анамнезе, 60 

детей с БА и 369 детей без ООЛТ и БА в анамнезе  (группа сравнения). 

Дети с ООЛТ были разделены на две группы: 458 детей с 1–3 эпизодами 

ООЛТ и 117 детей с РСЛТ (4 и более эпизодов ООЛТ). Результаты: частота 

семейного анамнеза аллергии и семейного анамнеза БА среди детей с 1–3 

эпизодами ООЛТ превышала соответствующие значения среди детей 

группы сравнения в 1,4 и 3,3 раза, среди детей с БА — в 3,2 и 7,2 раза. 

Количество детей с семейным анамнезом аллергии и семейным анамнезом 

БА среди детей с РСЛТ превышало соответствующее количество среди 

детей с 1–3 эпизодами ООЛТ в 1,6 и 2,2 раза. Не выявлено существенных 

различий между детьми с РСЛТ и детьми с БА относительно частоты 

семейного анамнеза аллергии и семейного анамнеза БА. Авторы делают 

выводы, что семейный анамнез аллергии и семейный анамнез БА у детей с 

ООЛТ встречается значительно чаще, чем у детей без ООЛТ и БА. Частота 

семейного анамнеза аллергии и семейного анамнеза БА у детей с РСЛТ 

существенно превышает соответствующую частоту у детей с 1–3 

эпизодами ООЛТ.  

30 детей получали в комплексном лечении антигистаминный препарат 

2 поколения лоратадин (Кларотадин). У 23 был круп со стенозом гортани 1 

ст., у 5 — стеноз гортани 2 степени на фоне обструктивного 

ларинготрахеита, расцененного у 7 детей, как повторный и 

рецидивирующий круп; у 2-х детей круп сопровождался 

бронхообструкцией. 20 детей контрольной группы со стенозом гортани 1–
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2 степени, сочетавшимся у 3-х детей с бронхообструктивным синдромом, 

получали антигистаминный препарат 1 поколения дифенгидрамин 

(Димедрол) или хлорпирамин (Супрастин). У детей, получавших 

Кларотадин, отмечено клиническое улучшение и снижение уровня общего 

IgЕ, побочных явлений на фоне приема препарата не отмечалось. По 

данным авторов, синдром крупа чаще встречается у детей второго и 

третьего года жизни. При рецидивирующем крупе чаще выражено 

повышение общего IgЕ и провоспалительных цитокинов (ФНО–а, ИЛ–4, 6, 

8), снижение ИФН–γ (Cавенкова М.С., 1998; Гавалов С.М., 1999; 

Харламова Ф.С., 2003). В патогенезе рецидивирующего крупа может иметь 

место хроническое аллергическое воспаление с развитием 

поствоспалительного фиброза и формированием БА (Cавенкова М.С., 

1998; Гавалов С.М., 1999; Харламова Ф.С., 2003; Кладова О.В., 2002). 

Большинство больных поступали в первые 2–З дня заболевания с 

симптомами стеноза гортани, у 87% наблюдалась лихорадка, симптомы 

интоксикации. У 100% детей отмечены гиперемия, отек слизистой 

ротоглотки и жалобы на боль в горле; грубый сухой кашель, осиплость 

голоса без продукции мокроты; у 5 детей стеноз гортани сопровождался 

бронхообструкцией, одышкой и свистящими сухими, в дальнейшем 

разнокалиберными влажными хрипами. У 2-х больных, получавших 

Кларотадин, и у 3-х детей контрольной группы наблюдалась эозинофилия. 

У 8 из 16 больных основной группы отмечалось повышение уровня IgE до 

94,5 ± 19,6 МЕ/мл (при норме до 50 МЕ/мл). Комплексное лечение 

включало антигистаминные препараты в возрастных дозировках как в 

основной, так и в контрольной группах, щелочные ингаляции, 

бронхолитические, муко- и спазмолитические средства, 

антибактериальные препараты при смешанной вирусно-бактериальной 

инфекции (цефалоспорины 1 и 2 поколения, макролиды, β-лактамные 

антибиотики). В среднем, продолжительность лечения составила 5–7 дней. 

В обеих группах не назначались глюкокортикостероидные препараты. У 
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больных, получавших антигистаминный препарат (Кларотадин), 

нормализация температуры наблюдалась ко 2-м суткам у 58%, а в 

контрольной группе только у 35% детей. Симптомы интоксикации 

уменьшились у всех больных к 3–4 суткам приема антигистаминных 

препаратов в обеих группах. Симптомы ларингита купировались в 

основной группе через 2 суток приема антигистаминного препарата 

(Кларотадин) у 60%, симптомы стеноза гортани у 65,5% детей в первые 

сутки, а в группе контроля - у 35% детей (симптомы ларингита) и у 55% 

детей – симптомы стеноза гортани купировались в первые сутки. У 

остальных больных улучшение в обеих группах наступало на 5-6 сутки. 

Уровень общего IgЕ через 5–6 дней приема антигистаминного препарата 

(Кларотадин) снизился, с 94,5 ±19,6 МЕ/мл до 73,3±11,3 МЕ/мл (разница 

не достоверна) (Харламова Ф.С., 2003). 

Признаки иммунологических нарушений при ООЛТ послужили 

причиной исследований по назначению иммунотропных препаратов у 

таких больных. Кладова О.В. с соавт. (2003) наблюдали 125 детей с 

рецидивирующим крупом (75 чел.) и 50 детей с ОРВИ и стенозирующим 

ларинготрахеобронхитом (50 чел.) в возрасте от 1 года до 14 лет. Частота 

рецидивирования – от 3 до 35 раз. Стеноз гортани I степени наблюдали у 

54 детей (72%), II степени – у 21 (28%). 50% детей лечились в стационаре и 

50% – амбулаторно, получали щелочные ингаляции и антигистаминные 

препараты. У 90% детей отмечалась лихорадка в течение 3–4 дней. У 15% 

детей диагностированы острые отиты, евстахеиты, тонзиллиты, 

пневмонии. 

Анализ иммунологических показателей выявил, что у детей отмечено 

снижение ИРИ и количества клеток с рецепторами для ИЛ–2 (ИЛ2R+), 

цитотоксических (СD16+СD8+), активированных (HLA DR+) клеток, 

фагоцитоза в 1,6 раза; достоверное повышение уровня IgG и IgE и 

снижение IgA. Количество нейтрофилов и эозинофилов было повышено. 

Уровень сывороточного ИФН и ИФН–γ был достоверно снижен, ИФН–α 
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был снижен в 1,5 раза. Уровень ИЛ–1a in vivo у детей был повышен в 13 

раз, спонтанная продукция in vitro – в 15,4 раза, а индуцированная 

продукция in vitro достоверно снижена в 4,5 раза. Уровень ИЛ–2 in vivo 

повышен в 23,7 раза; спонтанная продукция in vitro – в 12,2 раза и 

индуцированная in vitro – в 5,1 раза. Уровень ИЛ–4 как in vivo, так и in 

vitro был выше нормы. Уровень ИЛ–6 достоверно повышен in vivo в 2,1 

раза, in vitro спонтанная продукция повышена в 9 раз, а индуцированная - в 

25,6 раз. Повышение уровня ИЛ–8, ИЛ–6 и ФНО–α было сходным 

(КладоваО.В.,2002). 

        Исследованы возможности назначения бактериальных лизатов (ИРС-

19, Бронхо-мунал) в комплексном лечении острого ларингита и рецидивов 

ларинготрахеита, при необходимости в сочетании с антибиотиками. У 

детей, получавших бактериальные лизаты, быстрее купировались 

симптомы интоксикации, сухой лающий кашель менялся на продуктивный 

с разжижением мокроты на 2-3-й день терапии по сравнению с 

контрольной группой. При продолжении наблюдения у детей, получавших 

бактериальные лизаты, уменьшалось количество рецидивов по сравнению 

с контрольной группой (Кладова О.В., 2000; Харламова Ф.С., 2001). 

Опубликованные в доступной литературе статьи посвящены 

исследованиям патогенеза, иммунопатогенеза, тактике лечения у детей с 

острым обструктивным ларингитом  или  его рецидивами. Мы не нашли 

публикаций об отдаленных результатах и наблюдении за детьми с  

повторным ООЛТ, с АЗ или ЛОР-заболеваниями и разработке методов 

профилактики БА. Подобное состояние проблемы обусловлено многими 

обстоятельствами. Несомненно, что ведущими среди них является 

отсутствие в педиатрической практике оценки степени 

предрасположенности к развитию ларинготрахеита, недостаточная 

разработка методов диагностики, лечения и профилактики ООЛТ. 

 

1.2. Применение бактериальных лизатов в педиатрии. 
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Бактериальные лизаты созданы на основе инактивированных 

микроорганизмов и/или лизатов условно патогенных микроорганизмов и 

липополисахаридов, или ассоциации рибосом и мембранных фракций 

(Рибомунил, Бронхо-мунал, Бронхо-ваксом, Исмиген, ИРС-19, Имудон). 

Предполагалось, что эти препараты будут использованы в качестве вакцин, 

но поскольку таковыми свойствами они не обладают, их относят к 

бактериальным иммуномодуляторам. 

Клинически при назначении бактериальных иммуномодуляторов 

наблюдают уменьшение тяжести и количества обострений респираторных 

инфекций. Взаимодействие бактериальных антигенов с TLR-рецепторами 

на поверхности дендритных клеток приводит к созреванию, активации 

дендритных клеток и их миграции в лимфатические узлы. Дендритные 

клетки презентируют антигены Т- и В-клеткам, что сопровождается 

синтезом цитокинов,  дифференцировкой Т-хелперов. Дендритные клетки 

регулируют дифференцировку Th0-лимфоцитов в Th1, Th2 или Т-

регуляторные клетки. Они стимулируют Тh1-лимфоциты, синтезирующие 

ИФН-γ у больных ОРВИ, и повышение синтеза ИЛ-12. При снижении ИЛ-

12 дендритные клетки способствуют дифференцировке Th2-лимфоцитов, 

повышают синтез ИЛ-2, ИЛ-4 и пролиферацию В-лимфоцитов (Грищенко 

Е.А., 2015). В дальнейшем при пролиферации В-клеток в плазматические 

клетки, синтезируются специфические иммуноглобулины, особенно IgA и 

s-IgA, защищающие слизистые. Фагоциты и ЕК-клетки могут уничтожать 

патогены (Falchetti R., 2002). 

Иммунологически наблюдают повышение IgA и фиксацию его на 

слизистых, включая специфический IgA, активацию и повышение Т-

клеток, макрофагально-фагоцитарного звена и дендритных клеток. В ответ 

на инфекции вырабатывается специфический IgA, который препятствует 

инвазии патогенов через слизистые. Активация макрофагов, 

цитотоксических Т-лимфоцитов приводит к уничтожению 

инфицированных клеток и патогенов. Специфические и неспецифические 
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механизмы действия бактериальных иммуномодуляторов, влияние на 

частоту ОРИ хорошо изучены у часто болеющих детей (ЧБД) (Maul J., 

1994; Маркова Т.П., 1999; 2014). 

Ухудшение экологии, особенности развития иммунной системы 

ребенка, повышение миграции населения могут способствовать 

повышению заболеваемости респираторными инфекциями. 

Лизаты бактерий можно назначать в острый период респираторных 

инфекций, в комплексе с этиотропной терапией и для профилактики. 

Среди них выделяют препараты системного (Рибомунил, Бронхо-ваксом, 

Бронхо-мунал, Исмиген, Рузам, Ликопид) и топического действия (ИРС-

19, Имудон) (Маркова Т.П., 1999; Чувиров Д.Г., 2000; Чувиров Д.Г., 2003; 

Заплатников А.Л., 2023). Большинство препаратов относятся к 

биологическим, получены за счет химического (Рибомунил, Бронхо-мунал, 

Бронхо-ваксом) или механического (Исмиген) воздействия на 

возбудителей. Полусинтетическим препаратом является Ликопид (Чувиров 

Д.Г., 2000). Эффективность назначения бактериальных лизатов показана в 

отечественных и зарубежных исследованиях. В острый период 

бактериальные лизаты назначают вместе с этиотропной терапией или 

после ее окончания. Для профилактики обострений препараты могут 

назначаться, как монотерапия (Лучихин Л.А., 2000; Караулов А.В., 2000; 

Шумский А.В., 2001; Новак Д., 2001; Маркова Т.П., 2014, 2017; 

Заплатников А.Л., 2023). 

Бактериальный лизат (Бронхо-ваксом, ОМ Фарма СА, Швейцария). В 

России известен его дженерик под названием Бронхо-мунал (фирма ЛЕК, 

Словения), препараты сходны по составу. Бактериальный лизат (Бронхо-

ваксом, (OM-85 BV) включает лиофилизированные экстракты 8 

возбудителей (25 штаммов): Haemophilus influenzae, Diplococcus 

pneumoniae, Streptococcus viridans, Streptococcus pyogens, Klebsiella 

pneumoniae, Klebsiella ozaena, Staphylococcus aureus, Neisseria 

(Branhamella) catarrhalis. 
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Механизм действия: повышение уровня сывороточного IgG, синтеза 

IgA в слизистых (особенно в пейеровых бляшках) и его уровня в слюне и 

респираторном тракте; повышение количества циркулирующих Т-

лимфоцитов. Показания к назначению: профилактика рецидивирующих 

инфекций респираторного тракта, обострений хронического бронхита, в 

комплексном лечении острых инфекций дыхательных путей. 

Бактериальный лизат (Бронхо-ваксом, сходен с Бронхо-муналом) 

разрешен с 6 месяцев и выпускается в дозировке 7 мг. и 3,5 мг. В дозе 3,5 

мг. назначают с 6 месяцев до 12 лет. У детей до 12 лет капсулу 3,5 мг. при 

необходимости можно открыть и растворить содержимое в соке или воде. 

Схема приема по 1 капсуле утром натощак, за 30 минут до еды. В острый 

период не менее 10 дней в месяц, можно сочетать с антибиотиками. Для 

профилактики обострений и поддерживающей терапии по 1 капсуле 10 

дней, 3 месяца с интервалом 20 дней. 

Побочные реакции проявляются в 3-4% случаев в виде желудочно-

кишечных расстройств (тошнота, боль в животе, рвота), кожных реакций; 

(включая эритему и зуд), нарушений дыхательной системы (кашель, 

одышка), а также головной боли, чувства усталости. В случае 

продолжающихся желудочно-кишечных расстройств, кожных реакций и 

респираторных проявлений лечение необходимо прекратить. 

Противопоказания: повышенная чувствительность к компонентам, 

возраст до 6 месяцев. 

По данным исследований бактериальный лизат (Бронхо-ваксом) 

стимулирует секрецию простагландина Е2 и ИЛ-1 альвеолярными 

макрофагами, повышает активность макрофагов против инфекционных 

агентов и клеток опухоли, усиливает секрецию ФНО- и ИЛ-2, активирует 

ЕК-клетки, усиливает синтез IgA, ИЛ-8, ФНО-, нейтрофил-

активирующего фактора (NAF). Препарат стимулирует В-клетки, 

повышает уровень s-IgA, IgA на слизистых, в слюне, бронхоальвеолярной 

лаважной жидкости, повышает функциональную активность макрофагов, 
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включая альвеолярные макрофаги (Zagar S., 1988; Roth M., 1998), 

способствует активации дендритных клеток (Bosisio D., 2011). 

В результате исследования установлено, что у 220 детей с 

повторными ОРЗ при проведении двойного слепого рандомизированного, 

плацебо-контролируемого исследования при назначении бактериального 

лизата (Бронхо-ваксом) отмечено достоверное снижение частоты 

респираторных инфекций (Schaad B., 2002). 

При назначении препарата в остром периоде респираторных 

инфекций детям в течение 10 дней в сочетании с антибиотиками отмечена 

эффективность комплексного применения и снижение потребности в 

других лекарственных средствах и антибиотиках. Факторами риска 

возникновения ОРЗ у детей считают возраст 1-5 лет, сезонность (чаще 

зимой, осенью), посещение организованного коллектива. Бактериальный 

лизат (Бронхо-ваксом) назначали для профилактики инфекций верхних 

дыхательных путей у часто болеющих детей, посещающих дошкольные и 

школьные учреждения. Препарат, оказывал профилактическое действие, 

повторный курс проводили через 6 месяцев. Отмечено снижение частоты и 

длительности ОРЗ, числа обострений хронических заболеваний ЛОР-

органов в 2 раза, частоты и тяжести инфекций, потребности в назначении 

антибиотиков (Кубылинская И.А., 2006). Дети в возрасте 2–7 лет с 

повторными бронхитами, ринофаринготрахеитами, хроническим 

аденоидитом получали бактериальный лизат (Бронхо-ваксом) во время 

санаторного восстановительного лечения. 19 детей получали санаторное 

лечение, включавшее диетотерапию, режим, лечебную физкультуру, 

массаж, поливитамины, санацию носоглотки (фурацилин, календула, 

эвкалипт, раствор морской соли). 32 ребенка получали бактериальный 

лизат (Бронхо-ваксом) по стандартной схеме. Через 5 месяцев у детей, 

получавших препарат в 2 раза снизилось число респираторных инфекций, 

в 2,4 раза – средняя длительность; частота повторных бронхитов - в 8 раз.  
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        Отечественных публикаций о возможности назначения 

бактериального лизата (Бронхо-ваксом) немного, препарат нуждается в 

расширении отечественного опыта применения. Механизм действия: 

протеогликаны K.pneumoniae стимулируют адгезию, фагоцитарную и 

цитотоксическую активность макрофагов и нейтрофильных лейкоцитов. 

Отмечается повышение функциональной активности Т- и В-лимфоцитов, 

ЕК-клеток, продукции сывороточных иммуноглобулинов, включая s-IgA, 

ИЛ-1, ИФН-α и ИФН-γ. Активация дендритных клеток приводит к 

повышению синтеза цитокинов, влияющих на Th1-тип иммунного ответа и 

снижение синтеза IgE (Алексеева А.А., 2010; Olivieri D., 2009). 

Назначение бактериального лизата (Рибомунил) снижает частоту 

рецидивирующих инфекций уха, горла и носа на 40%, при этом 

длительность эпизодов инфекций снижается с 30 дней до 17 дней и 

уменьшается потребность в назначении антибактериальной терапии 

(Хорошилова Н.В., 2001; Akikusa J.D., 2001). 

У детей с БА и респираторным синдромом использование препарата в 

комплексном лечении снижает частоту ОРВИ и улучшает показатели ФВД 

(ОФВ1 и ПСВ) на 35–40% (Намазова Л.С., 2000). У детей с БА наблюдали 

положительный эффект Рибомунила через 3 и 6 месяцев. Отмечено 

повышение уровня ИЛ–2, ИФН–γ, снижение ФНО–α, ИЛ–4, лейкотриена 

В4, CD4+–, CD25+–, CD23+– клеток, повышение CD3+–, CD8+–клеток 

(Алексеева А.А., 2010). 

С 1985 г. по 1999 г. в Германии, Франции, России в 19 двойных 

слепых плацебо-контролируемых исследованиях с участием 14000 

пациентов взрослых и детей показана эффективность бактериального 

лизата (Рибомунил) при рецидивирующих бронхолегочных заболеваниях 

(Геппе Н.А., 2013). У детей с аденоидитами, получавших препарат отмечен 

более низкий уровень IgE и более высокий уровень IgA. Препарат 

получали 55 детей с обструктивным бронхитом, 44 – с бронхиальной 

астмой, 32 – с повторными отитами. ОРЗ не были зарегистрированы у 17%, 
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18,3% и 22% детей соответственно. У остальных детей отмечали снижение 

частоты ОРЗ на 30%. У 5 детей отметили повышение температуры до 380С 

во время приема препарата (Mora R., 2010). 

Бактериальный лизат Исмиген (Нижфарм ОАО, Россия) – первый 

официнальный механический бактериальный лизат, рекомендован к 

применению в лечении инфекций верхних и нижних дыхательных путей и 

для профилактики рецидивов. В состав 1 таблетки входят 

лиофилизированные бактериальные лизаты – 50 мг, включая: лизаты 

бактерий Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Streptococcus 

viridans, Streptococcus pneumoniae (типов –TY1/EQ11, TY2/EQ22, 

TY3/EQ14, TY5/EQ15, TY8/EQ23, TY47/EQ24), Klebsiella pneumoniae, 

Klebsiella ozaenae, Haemophilus influenzae B, Neisseria catarrhalis – 7,0 мг; 

вспомогательное вещество: глицин – 43 мг. Схема приема по 1 т. утром 

натощак, под язык, до полного растворения 10 дней в месяц с интервалом 

20 дней, 3 месяца. Препарат разрешен с возраста 3 года (дети 3–6 лет 

должны принимать таблетки под контролем взрослых). 

Перечисленные возбудители наиболее часто высевают при 

респираторных инфекциях, в состав входят 6 наиболее патогенных типов 

пневмококков. Природным резервуаром Streptococcus pneumoniae является 

носоглотка человека, возбудитель передается воздушно-капельным путем. 

Каждый ребенок инфицирован одним или несколькими штаммами  

Streptococcus рneumoniae. Чаще всего инфицирование не приводит к 

развитию клинических проявлений, а проходит бессимптомно. 

Клинические проявления возникают при распространении инфекции из 

носоглотки в органы или происходит инфицирование другими серотипами. 

Высокий уровень пневмококковых инфекций наблюдается у детей и 

пожилых людей, относящихся к группе риска по развитию проявлений 

физиологического иммунодефицита. 

Moraxella catarrhalis или Neisseria catarrhalis – грамотрицательная 

бактерия, вызывающая инфекции респираторного тракта, среднего уха, 
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глаз, центральной нервной системы и суставов. Moraxella сatarrhalis 

относят к условно-патогенным микроорганизмам, персистирует в 

респираторном тракте. Moraxella catarrhalis в 15–20% случаев вызывает 

острый средний отит у детей.  

Показания к назначению: острые и подострые инфекции верхних и 

нижних дыхательных путей (бронхит, фарингит, тонзиллит, ларингит, 

ринит, синусит, отит, осложнения после гриппа) в комплексном лечении; 

профилактика обострений рецидивирующих инфекций верхних и нижних 

дыхательных путей (хронический бронхит). 

В состав бактериального лизата (Исмиген) входят лизаты, полученные 

механическим путем, что сохраняет структуры антигенов бактериальной 

стенки, повышает их иммуногенность, синтез sIgA и обеспечивает 

опсонизацию патогенов. Staphylococcus аureus инкубировали со слюной 

пациентов, получавших препарат, затем инкубировали несколько минут с 

гранулоцитами, что приводило к фагоцитозу и уничтожению 

микроорганизма. Гранулоциты лизировали, а оставшиеся живые микробы 

культивировали. Количество выделенных колоний стафилококка было 

ниже после инкубации со слюной, получавшего препарат пациента 

(Mellioli J., 2002). 

La Mantia I c cоавт. (2007) обследовали 120 детей (возраст 4-9 лет) с 

повторными ринофарингитами и/или отитом среднего уха и/или 

повторными фаринготонзиллитами. Дети были рандомизированно 

разделены на три группы по 40 человек (1-ая группа получала 

механический лизат, 2-ая – химический бактериальный  лизат, 3-я – 

группа, дети не получали бактериальные лизаты). Дети наблюдались 8 

месяцев (3 месяца лечения по 10 дней в месяц и 5 месяцев после окончания 

лечения), родители вели дневники и фиксировали нежелательные 

эффекты. За 3 месяца лечения в 1-ой группе у 67,5% детей не было 

эпизодов инфекций, во 2-ой группе – у 37,5% и в 3-ей группе – у 22,5% 

детей. Достоверно снижалась потребность в назначении антибиотиков, 
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жаропонижающих и противовоспалительных препаратов, особенно в 1-ой 

группе. Через 5 месяцев наблюдения в 1-ой группе у 27,5% детей не было 

эпизодов инфекций, во 2-ой группе – у 15% и в 3-ей группе – у 5% детей 

(разница достоверна). Отмечалось снижение тяжести и продолжительности 

обострений инфекций, уменьшение пропусков в школе. Все дети 

наблюдались и получали лечение в один и тот же период, что позволило 

исключить фактор сезонности (La Mantia I., 2007). 

        Бактериальный лизат (ИРС-19, Майлан лэбораториз САС, Франция) 

выпускается в виде спрея для интраназального применения и содержит 

лизаты в 100мл.: по 1,1 мл. Streptococcus pneumonia тип I; II, III, V, VIII, 

XII; 9,99 мл. Staphylococcus aureus; 2,22 мл. Neisseria subflava; 2,22 мл. 

Neisseria perflava; 6,66 мл. Klebsiella pneumoniae; 2,22 мл. Moraxella 

catarrhalis; 3,33 мл. Haemophilus influenzae тип В; 3,33 мл. Acinetobacter 

calcoaceticus; 1,66 мл. Streptococcus pyogenes группа A; 1,66 мл. 

Streptococcus dysgalactiae группа C; 1,66 мл . Streptococcus группа G; 0,83 

мл. Enterococcus faecium; 0,83 мл. Enterococcus faecalis. 

        Механизм действия: увеличивает содержание лизоцима, стимулирует 

фагоцитоз. Специфическое действие связано с увеличением синтеза 

секреторного IgA. Препарат действует преимущественно на систему 

местного иммунитета верхних отделов респираторного тракта и 

носоглотки. 

         Исследование микрофлоры у детей, получавших бактериальный 

лизат (ИРС-19) показало, что снижается высеваемость Staphylococcus 

aureus,  Streptococcиs pneumoniae, Hаеmophilиs influenzae, усиливается рост 

сапрофитной флоры (Гаращенко Т.И., 2001). 

         Показания: применяется с профилактической целью и в остром 

периоде при рецидивирующих заболеваниях носоглотки и верхних отделов 

респираторного тракта и бронхов (вазомоторный ринит, хронический 

синусит, тонзиллит, ларингит, фарингит, трахеит, бронхит); за 1 неделю до 

операции для подготовки к плановому оперативному вмешательству на 
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ЛОР-органах и в послеоперационном периоде; для восстановления 

местного иммунитета после перенесенного гриппа, ОРЗ. Разрешен у 

взрослых и детей с 3-х месячного возраста. В целях профилактики 

назначают по 1 дозе в каждый носовой ход, 2 раза в день, в течение 2-х 

недель, начать за 2-3 недели до подъема заболеваемости. В острый период 

– по 2-5 ингаляций интраназально в день до исчезновения симптомов 

инфекции. После перенесенного ОРЗ и гриппа для восстановления 

местного иммунитета по 1 дозе, 2 раза в день, в течение 2-х недель. 

Препарат не следует назначать при аутоиммунных заболеваниях, 

индивидуальной непереносимости. 

Применение препарата с профилактической целью в группе ЧБД вне 

периода обострения в 2-3 раза снижает частоту обострений ОРВИ, 

хронического фарингита. Препарат хорошо переносится детьми 

(Богомильский М.Р., 2000; Маркова Т.П., 2014). 

Назначение у детей с аллергическими заболеваниями, осложненными 

респираторными инфекциями, хроническим тонзиллитом, риносинуситом 

привело к снижению частоты ОРЗ в два раза, а у детей с бронхиальной 

астмой отмечено некоторое снижение частоты приступов затрудненного 

дыхания в 1,3 раза (Гаращенко Т.И., 2001). 

Бактериальный лизат (Имудон, ОАО «Фармстандарт-Томскхимфарма, 

Россия) выпускется в виде таблеток для рассасывания, содержит по 

0,1575мг. L. acidophilus, L .delbrueckii ss lactis, L. helveticus, L. fermentum, S. 

pyogenes  group A, S. sanguis  group H, S. aureus, E. faecium, E. faecalis, K. 

pneumoniae, F. nucleate musiforme, C. albicans, C. pseudodiphtheriticum. 

Механизм действия: относится к препаратам преимущественно 

местного действия, активирует фагоцитоз, увеличивает количество 

иммунокомпетентных клеток в слизистых, повышает синтез и уровень 

лизоцима, ИФН, IgA в слюне. Противопоказания: возраст до 3-х лет, 

индивидуальная непереносимость, аутоиммунные заболевания. 
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Показания к применению: фарингит и хронический тонзиллит; 

предоперационная подготовка и послеоперационный период после 

тонзиллэктомии; поверхностные и глубокие пародонтозы, пародонтит, 

стоматит, глоссит; эритематозный и язвенный гингивит. Схема 

назначения: дети 3-14 лет по 2 т. х 3 раза в день, рассасывать с интервалом 

2 часа, возраст старше 14 лет – 8 т. в сутки. Длительность приема -  в 

течение 10 дней в комплексном лечении в острый период. С целью 

профилактики – 20 дней. Курс лечения можно повторять 3-4 раза в год.   

Клинические результаты показывают эффективность препарата при 

пародонтозах, афтозном стоматите, альвеолярной пиорее, гингивитах, 

глосситах (Караулов А.В., 2000; Маркова Т.П., 2001). 

Назначение Имудона в 3 раза снижает частоту обострений 

тонзиллофарингита у детей с хроническим тонзиллитом (Гаращенко Т.И., 

2002). 

Только у 5 из 90 больных с рецидивирующими инфекциями 

носоглотки (хронический тонзиллит, хронический фарингит, афтозный 

стоматит и т.д.) не наблюдалось эффекта при назначении Имудона 

(Караулов А.В., 2000). 

Бактериальные лизаты (ИРС-19, Имудон) оказывают 

преимущественно местное действие, в иммунограмме  достоверной 

динамики показателей не отмечалось. Повышается уровень IgA, s-IgA в 

слюне, что согласуется с результатами других исследований 

(Богомильский М.Р., 2000; Караулов А.В., 2000; Гаращенко Т.И., 2001; 

Маркова Т.П., 2000; Маркова Т.П., 2001; Гаращенко Т.И., 2002; 

Прокопенко В.Д., 2002).  

Роль слизистых и слизи при инфекциях активно изучается. Выработка 

слизи (слюна, слезная жидкость у многоклеточных) отмечается уже у 

кораллов, гребневиков, моллюсков. Это гидрогель между патогенами и 

эпителием слизистых, способствующий иммобилизации и уничтожению 

патогенов. Бактериальные лизаты  повышают синтез IgA и s-IgA в слюне и 



35 

 

активность слизи (Bakshani C.R., 2018). 

Проблема ларинготрахеита является актуальной в педиатрической 

практике. Недостаточно изучена роль аллергического воспаления, 

иммунологические особенности, влияние микробиома слизистых в 

патогенезе ОЛТ, что обосновало цели и задачи нашего исследования. 

 

1.3. Применение антилейкотриеновых препаратов при аллергических 

заболеваниях. 

        В мире наблюдается повышение заболеваемости АР, БА, АтД, и 

прогнозируется дальнейший рост АЗ. В 1999г. у 30% детей в Европе 

диагностировали АЗ, при этом у 10% - БА (European allergy white paper, 

1999). В России распространенность БА в различных возрастных группах 

колеблется до 5-12%, контроль над течением заболевания достигается у 

50%, а полный контроль только у 20% пациентов. С 1980 по 2010 г. 

заболеваемость БА выросла в три раза (Price D., 2014). По современным 

данным АР диагностирован у 2-25% детского населения, в России – у 18-

38% (Андронова Е.В., 2022).  

        Появление современных методов диагностики позволило выделить 

эндотипы и фенотипы БА, что привело к расширению знаний о патогенезе 

заболевания и разработке новых препаратов для лечения, таргетной 

терапии. Активно внедряются методы молекулярной аллергодиагностики, 

показывающие наличие полисенсибилизации у пациентов, что требует 

назначения различных препаратов и АСИТ. Экологические проблемы, 

изменение климата на планете способствуют распространенности АЗ.  АЗ  

у детей, включая БА, относят к социальным проблемам, влияющим на 

качество жизни, формирование здорового поколения и требующие 

финансовых трат, на лечение пациентов с БА тратят до 10% бюджета 

здравоохранения (European allergy white paper, 1999; Price D., 2014).У детей 

при БА наблюдается ограничение физической активности, страх от 

ожидания приступа удушья, ночные приступы кашля, постоянный прием 
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лекарственных препаратов, что приводит к развитию психоэмоциональных 

проблем и стрессовых ситуаций. К 2025 г. по прогнозу ожидается 

увеличение удельного веса больных БА среди городского населения 

Проведение аллерго-иммунологических и эпидемиологических 

исследований при различных заболеваниях позволят изучить особенности 

изменений в иммунологическом и аллергическом статусе и разработать 

подходы к лечению АЗ. У детей преобладает атопический вариант БА, 

большое значение имеет генетическая предрасположенность. У детей с 

частыми ОРЗ (часто болеющие дети) в развитии заболевания могут иметь 

значение вирусные инфекции, выделена вирус индуцированная БА. 

При атопическом варианте БА для проведения лечения необходимо 

нахождение причинно-значимых аллергенов, это могут быть пыльцевые 

или бытовые аллергены. В средней полосе России распространены 

аллергены клещей домашней пыли Dermatophagoides farinae; 

Dermatophagoides pteronissinus и пыльцевые (пыльца деревьев, трав). Для 

бытовых аллергенов наибольшее значение имеют Der p 1, 2, 23. 

Повышение специфических IgE к Der p 1, 23 указывает на риск развития 

БА у детей в возрасте до 5 лет. Из пыльцевых аллергенов преобладает 

аллергия к пыльце березы Bet v 1 (мажорный аллерген), определение 

специфических IgE к  данному аллергену указывает на эффективный 

прогноз АСИТ. Bet v2 –относится к белкам PR-10. Специфические IgE к 

Bet v 2 при отсутствии IgE к Bet v 1 указывают на неэффективность  

проведения АСИТ.  

Для пыльцевых аллергенов имеет значение сенсибилизация к 

злаковым травам. Определение специфических IgE к мажорным 

аллергенам тимофеевки Phl p 1, 5 позволяет прогнозировать эффект от 

проведения АСИТ. Мажорным аллергеном для пыльцы полыни является 

Art v 3. Другие белки являются минорными или относятся к белкам 

переносчикам липидов, перекрестно реагируют с белком персика Pru p 3 и 

лесного ореха Cor a 8. 
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        Определение специфических IgE к грибковым аллергенам расширяет 

наши возможности в отношении аллергии при БА к плесневым грибам 

(Alternaria alternata, Cladosporium herbarum, Penicillium glabrum, 

Aspergillus fumigatus). Мажорным аллергеном является Alt a1 (Alternaria 

alternata) и Asp f 1(Aspergillus fumigatus), сенсибилизация к ним наиболее 

значима при БА. Имеет значение сочетание пищевой аллергии и АтД, 

особенно сенсибилизация к рыбе, морепродуктам, арахису, как факторов 

риска для развития БА и анафилаксии у детей (GINA 2020; Курбачева 

О.М., 2013). 

        Проведенные исследования показывают роль IgE и аллергенов в 

патогенезе АЗ. Большое значение имеют медиаторы воспаления – 

лейкотриены, участвующие в развитии АР, АтД, БА, крапивницы. 

Лейкотриены образуются из арахидоновой кислоты в клетках (макрофагах, 

базофилах, эозинофилах, нейтрофилах) под воздействием IgE, IgG, 

эндотоксинов, жирных кислот (Katzung B.G., 2009). У детей дошкольного 

возраста обструкция верхних и нижних дыхательных путей в сочетании с 

вирусными инфекциями (рино-синцитиальный вирус и другие) 

сопровождается повышением уровня лейкотриенов, который коррелирует 

с выраженностью кашля и обструкции (Martinez F.D., 1995; Volovitz B., 

1988; Smith O.O., 2000; vanShaik S.M., 1999). Возможно существование 

генетических особенностей метаболизма лейкотриенов, что объясняет 

индивидуальный ответ на антилейкотриеновые препараты (Wenzel S.E., 

2008). Антилейкотриеновые препараты появились в 1980-1990-х и 

применяются при БА, АР: монтелукаст, пранлукаст (не зарегистрирован в 

России) и зафирлукаст. Монтелукаст и его дженерики, включая алмонт, 

как антагонисты рецепторов типа 1 цистениловых лейкотриенов 

респираторного тракта (CysLT1-рецепторов) разрешен у детей и взрослых. 

Выделяют три основных типа рецепторов лейкотриенов: LT1 – рецептор к 

LTC/D/E4, участвует в развитии бронхообструкции; LT2 –рецептор к 

LTC/D/E4, влияет на проницаемость сосудов; LTB4 – оказывает влияние на 
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хемотаксис (Василевский И.В., 2014). Лейкотриены являются 

провоспалительными медиаторами, способствуют бронхообструкции, 

гиперсекреции слизи, снижению мукоцилиарного клиренса, повышают 

проницаемость сосудов, хемотаксис эозинофилов, дифференцировку 

миофибробластов при развитии субэндотелиального фиброза (Smith O.O., 

2000). Механизм действия и возможности антилейкотриеновых препаратов 

при БА и АР изучены в многочисленных исследованиях (Lazarus S.C., 

1998; Robinson D.S., 2001; Wilson A.M., 2001; Muijsers R.B., 2002; Storms 

W., 2007; Sessa M., 2018). Theron A.J. показал, что антагонисты рецепторов 

типа 1 цистениловых лейкотриенов являются модуляторами врожденного 

иммунитета, повышают активность нейтрофильных лейкоцитов в борьбе с 

патогенами и уменьшают воспаление (Theron A.J., 2014). 

       У взрослых и детей школьного возраста, больных ИАР и ПАР, прием 

монтелукаста приводит к уменьшению симптомов ринита и 

конъюнктивита при сравнении с получавшими плацебо. При назначении 

монтелукаста (Синглон) у взрослых и детей 2-14 лет с БА наблюдали 

снижение количества эозинофилов в периферической крови и 

дыхательных путях, уменьшение бронхоспазма (Василевский И.В., 2014).  

В 12-недельном  плацебо-контролируемом  исследовании у детей 2-5 лет с 

БА назначение монтелукаста в дозе 4 мг. по сравнению с плацебо 

уменьшало выраженность дневных и ночных симптомов (кашель, хрипы, 

затруднение дыхания) (Василевский И.В., 2014). В 8-недельном плацебо 

контролируемом исследовании назначение монтелукаста детям 6-14 лет с 

БА в дозе 5 мг. приводило к повышению FEV1 до 8,71% против 4,16% по 

отношению к базовому уровню и снижало потребность в назначении β2-

агонистов (Василевский И.В., 2014).   

В доступной литературе мы не нашли исследований о возможности 

назначения монтелукаста у больных с повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ. 

Нами получен патент на изобретение «Способ профилактики 
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бронхиальной астмы у детей с рецидивирующим ларинготрахеитом и 

сопутствующими аллергическими заболеваниями» (Чувирова А.Г., 2020). 

 

ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

2.1. Общая  характеристика больных 

Научная работа выполнена в ФГБУ «ГНЦ Институт иммунологии» 

Федерального медико-биологического агентства России (директор – член-

корреспондент РАН, д.м.н., профессор Хаитов М.Р.) с 2015 г. по 2020 г. на 

базе отделения иммунопатологии у детей (научный руководитель – д.м.н. 

Ярцев Михаил Николаевич). 

Все протоколы исследования были одобрены этическим комитетом 

ФГБУ «ГНЦ Институт иммунологии» ФМБА России. 

Отбор детей с повторным ООЛТ и ОРВИ был проведен согласно  

МКБ–10 (Клинические рекомендации союза педиатров России. Острый 

обструктивный ларингит (круп) и эпиглоттит у детей. 2016 г.; Клинические 

рекомендации. Острый ларингит, 2020), классификация (Царькова С.А., 

2003; Царькова С.А., 2015) и разработанная анкета-опросник. При 

рецидивах ООЛТ (3-8 эпизодов в год) дети были направлены на 

консультацию аллерголога-иммунолога вне острого периода. В остром 

периоде ОРВИ дети наблюдались и проходили лечение по месту 

жительства у педиатра, при ООЛТ с симптомами стеноза гортани были 

госпитализированы. Дети осмотрены педиатром, ЛОР-врачом, исключена 

патология трахеи и гортани. 

 В исследование включено 190 детей с повторным ООЛТ и ОРВИ (100 

мальчиков и 90 девочек), на начало наблюдения в возрасте 3–9 лет (138 - в 

возрасте 3-6 лет и 52 ребенка – 7–9 лет). 

 До обращения к аллергологу-иммунологу у детей  был 

диагностирован острый стенозирующий ларинготрахеит (ООЛТ), они 
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наблюдались у ЛОР-врача и педиатра не менее 1 года по месту жительства.  

В дебюте у детей 3-6 лет наблюдали: у 77 (55,7%) ООЛТ I степени, легкое 

течение (сумма баллов 3-5), согласно классификации;  у 61 (44,3%) – 

ООЛТ II степени, средне-тяжелого течения (сумма баллов 5-8), дети были 

госпитализированы. В дебюте у детей 7-9 лет наблюдали: у 52 из них 

(100%) ООЛТ I степени, легкое течение (сумма баллов 3-5), согласно 

классификации. Диагноз ООЛТ был поставлен ЛОР-врачом в соответствии 

с рекомендациями (Круп  у детей (острый обструктивный ларингит) МКБ-

10,  2015; Клинические рекомендации союза педиатров России. Острый 

обструктивный ларингит (круп) и эпиглоттит у детей,  2016; Клинические 

рекомендации. Острый ларингит, 2020; Оториноларингология, 2022).  

Обследование и мониторинг таких детей важны и актуальны. При 

дальнейшем наблюдении при повторном ООЛТ I cтепени у пациентов не 

отмечено выраженного стеноза гортани, дети лечились амбулаторно,  

присоединились частые ОРВИ, 6-12 раз в год (острая 

самоограничивающаяся инфекция респираторного тракта, проявляющаяся 

катаральным воспалением верхних дыхательных путей, протекающая с 

лихорадкой, насморком, чиханием, кашлем, болью в горле, нарушением 

общего состояния разной выраженности). При обострении, 

сопровождающемся характерными клиническими проявлениями, ЛОР-

врачом поставлен диагноз острого ларинготрахеита (ООЛТ I степени), с 

частотой 3-8 раз в год, отмечался грубый кашель, осиплость голоса, без 

выраженного стеноза гортани и дыхательной недостаточности. ОРВИ 

могут сопровождаться следующими нозологическими формами: острый 

назофарингит, острый фарингит, острый ларингит, острый трахеит, острый 

ларинготрахеит, острый ларингофарингит. Симптомы ОРВИ могут 

продолжаться в среднем до 10-14 дней (Thompson M. 2013; Клинические 

рекомендации – Бронхит – 2021-2022-2023, Клинические рекомендации – 

Острая респираторная вирусная инфекция (ОРВИ) у детей – 2016 (2017-
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2021, 14.05.2019)). Дети продолжали лечение в острый период у педиатра, 

вне острого периода были направлены к аллергологу-иммунологу. 

Уточненные критерии включения в исследование: 

- дети с повторным ООЛТ I cтепени (3-8 эпизодов в год), возраст 3-9 

лет на начало наблюдения; 

- ООЛТ I и II степени в анамнезе; 

-  давность заболевания более 1 года; 

-  частота ОРВИ 6-12 раз в год. 

Критерии исключения пациентов из исследования: 

-  дети с первичными иммунодефицитами; 

- дети с тяжелыми соматическими заболеваниями в стадии суб- и 

декомпенсации (геморрагический синдром, диабет, заболевания печени, 

эндокринной системы, почек и других внутренних органов; аутоиммунные 

заболевания, активная и латентная форма туберкулеза); 

- дети с тяжелыми аллергическими заболеваниями (тяжёлая 

персистирущая БА, АтД тяжёлого течения, АР тяжелой степени тяжести, 

полипоз носа II-IV степени); 

 - дети с ИВЛ в период новорожденности, БЛД;  

 - дети с диагностированным гастроэзофагеальным рефлюксом; 

 - дети, получавшие иммунотропные препараты 6 предыдущих 

месяцев; 

- дети с психоневрологическими заболеваниями. 

       Для разработки дифференцированного алгоритма лечения 

обследованы разные группы пациентов. Общая группа, I - 80 детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ  отбирали  по обращаемости. II – отбирали 60 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР; III – отбирали 50 детей с 

повторным  ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-заболеваниями, см. дизайн исследования. 

       У 40 детей общей группы  в возрасте 3-9 лет на начало обследования 

диагностированы  повторные ООЛТ, ОРВИ и АЗ: ИАР – у 22 (55%) и ПАР 

- у 18 (45%), у 13 (32,5%) – сочетание ИАР и АтД (ограниченно-
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локализованная форма). У 15 (37,5%)  детей диагностированы аденоиды 1-

2 степени. Диагноз АР, ИАР и ПАР, поставлен с учетом рекомендаций 

(Аллергический ринит у детей. Клинические рекомендации, 2020); АтД 

(Клинические рекомендации – Атопический дерматит, 2023); аденоиды 1-2 

стадии (Клинические рекомендации. Гипертрофия аденоидов. 

Гипертрофия небных миндалин. 2021). Дети осмотрены педиатром, 

аллергологом-иммунологом, ЛОР-врачом, исключена патология трахеи и 

гортани. Диагнозы АЗ были поставлены нами после обследования в ФГБУ 

«ГНЦ Институте иммунологии» ФМБА России.      

       На рисунке 1 представлен дизайн исследования. 

190 детей с повторным ООЛТ I степени (3-8 эпизодов в год, давность 

заболевания более 1 года), ОРВИ (6-12 раз в год). Возраст – 3-9 лет на 

начало наблюдения 

 

Клинико-иммунологическое обследование: анамнез, по показаниям: 

микробиота ЛОР-органов, иммунологическое и аллергологическое 

обследование, ФВД, риноскопия, биохимия крови, анализ крови, мочи 

Консультации: ЛОР-врач, педиатр, аллерголог-иммунолог, дерматолог 

  

 

АЗ и 40  

 

 

  

        Из 190 у 100  

 

 

Рис. 1. Дизайн исследования 

       У 40 детей общей группы без АЗ из 80 пациентов (I) в возрасте 3-9 лет 

также наблюдались повторные эпизоды ООЛТ - 3-8 раз в год, ОРВИ с 

частотой  6-12 раз в год. У 9 (22,5%) детей диагностированы аденоиды 1-2 
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степени,  у 15 (37,5%) детей – хронический тонзиллофарингит, у 12 (30%) 

детей – хронический риносинусит,  у 7 (17,5%) детей – рецидивирующий 

средний серозный отит. Диагнозы ЛОР-заболеваний (тонзиллофарингит, 

отит) поставлены ЛОР-врачом (Клинические рекомендации – Острый 

тонзиллит, фарингит (Острый тонзиллофарингит – 2021-2022-2023 

(28.09.2021); Оториноларингология, 2022). Дети осмотрены педиатром, 

аллергологом-иммунологом, ЛОР-врачом, исключена патология трахеи и 

гортани.   

        У 60 детей, в возрасте 3-6 лет, отобранных с  ИАР (II ) наблюдались 

повторные эпизоды ООЛТ - 3-8 раз в год, ОРВИ с частотой 6-12 раз в год. 

У пациентов диагностированы: у 60 (100%) детей – ИАР (Аллергический 

ринит у детей. Клинические рекомендации, 2020).  

        У 50 детей в возрасте 3-9 лет (II) с ЛОР-патологией  также 

наблюдались повторные эпизоды ООЛТ - 3-8 раз в год, ОРВИ с частотой 

6-12 раз в год. У пациентов диагностированы:  аденоиды 1-2 степени – у 16 

(32%), хронический тонзиллофарингит – у 18 (36%), хронический 

риносинусит – у 18 (36%),  рецидивирующий средний серозный отит – у 10 

(20%)  Диагнозы ЛОР-заболеваний (тонзиллофарингит, риносинусит, отит) 

поставлены ЛОР-врачом (Клинические рекомендации – Острый тонзиллит, 

фарингит (Острый тонзиллофарингит) – 2021-2022-2023 (28.09.2021) 

Оториноларингология, 2022).   Дети осмотрены педиатром, аллергологом-

иммунологом, ЛОР-врачом, исключена патология трахеи и гортани.  

 Полиэтиологичность ООЛТ требует разработки этиотропной терапии, 

поэтому кроме общей группы., наблюдали детей с повторным ООЛТ, 

ОРВИ и ИАР и пациентов с повторным ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-

заболеваниями. 

Дополнительно обследована группа сравнения из 30 детей в возрасте 

3-9 лет (21 – в возрасте 3-6 лет и 9 детей – 7-9 лет) с частотой ОРВИ 3-5 

раз в год, без АЗ и очагов хронической инфекции респираторного тракта и 

повторного ООЛТ.  
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Этапы исследования представлены в таблице 2. На начало 

исследования 100% детей наблюдались у педиатра  по месту жительства, 

100% были  консультированы и наблюдались ЛОР-врачом для исключения 

патологии гортани и трахеи. Дети лечились эпизодически с 

кратковременным эффектом, применяя местные антисептики, эмоленты,  

антибиотики при наличии показаний. 

В дальнейшем дети наблюдались аллергологом-иммунологом, а при 

необходимости при проведении исследования были проконсультированы 

другими специалистами, включая педиатра, оториноларинголога, 

дерматолога. 

Таблица 2. Этапы проводимого исследования 

1  этап Отбор детей с повторным  ООЛТ и ОРВИ по обращаемости  

амбулаторно и при госпитализации в отделение  

иммунопатологии у детей ФГБУ «ГНЦ Института иммунологии  

ФМБА России» и разработка анкеты-опросника для отбора  

пациентов. 

2 этап Изучение триггерных факторов у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ  

(микробиота ротоглотки, микробно-вирусные ассоциации,  

очаги инфекции респираторного тракта). 

 3 этап Изучение наследственной отягощенности у детей с повторным  

ООЛТ и ОРВИ (наличие аллергических, инфекционно- 

воспалительных заболеваний в семье, болезни матери в период  

беременности). 

4 этап Клинико-иммунологическое обследование детей с повторным ООЛТ 

и ОРВИ. 

5 этап Мониторинг детей с повторным ООЛТ и ОРВИ в течение 5 лет  

(анализ заболеваемости, оценка эффективности проводимой  

терапии). 

6 этап Разработка алгоритма лечения детей с повторным ООЛТ и ОРВИ 

(показания к назначению монтелукаста, бактериальных лизатов,  

лечение аллергических заболеваний).  

         Характеристика 190 детей с повторным ООЛТ, ОРВИ  и 

сопутствующими АЗ или воспалительными  заболеваниями верхних 

дыхательных путей представлена в таблице 3. 

Таблица 3. Сопутствующая патология у обследованных детей с 

повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ.  
Сопутствуюшая патология Количество / % детей, 

n=190 

 

Интермитирующий АР (ИАР)  78 (41%) 
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Персистирующий АР (ПАР) 22 (11,5%) 

Атопический дерматит (АтД +ИАР) 13 (6,8%) 

Аденоиды 1-2 степени, аденоидит 15 (7,8%) 

Хронический тонзиллофарингит 28 (14,7%)  

Повторный отит 10 (5,2%) 

Хронический риносинусит 18 (9,4%) 
 

Таким образом, нами установлено, что у детей с повторным ООЛТ и 

ОРВИ чаще встречались аллергические заболевания – АР и АтД. 

Из сопутствующих заболеваний у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ 

преобладали АЗ (ИАР, ПАР), АтД (ограниченно-локализованная форма), 

аденоиды, хронический тонзиллофарингит. ОРВИ наблюдали у всех детей 

с повторным ООЛТ. 

Для проведения дифференциальной диагностики по показаниям дети 

консультированы гастроэнтерологом для исключения гастроэзофагеальной 

рефлюксной болезни (ГЭРБ), диагноз не был подтвержден. 

При назначении монтелукаста дети предварительно 

проконсультированы психоневрологом по показаниям. 

 На начало обследования в клиническом анализе и биохимических 

анализах крови (назначены по показаниям) патологических изменений не 

выявлено. 

2.2. Программа и этапы обследования больных 

Лабораторные исследования проводились в клинико-диагностической 

лаборатории и в отделе имунодиагностики и иммунокоррекции 

(заведующий – профессор, д.м.н. Б.В. Пинегин) ФГБУ «ГНЦ Институт 

иммунологии» ФМБА России. 

Обследование включало лабораторные и инструментальные методы: 

клинический анализ крови, биохимический анализ крови (по показаниям), 

общий анализ мочи, риноцитограмма, передняя риноскопия, ФВД (по 

показаниям), бактериологические посевы на флору и чувствительность 

микроорганизмов к антибиотикам со слизистой зева, миндалин (по 

показаниям). 
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Для изучения иммунопатогенеза повторного ООЛТ, ОРВИ и 

показателей врожденного иммунитета у пациентов был исследован 

популяционный и субпопуляционный состав лимфоцитов периферической 

крови стандартным методом с помощью моноклональных антител фирмы 

Beckman Coulter, включая: определение относительного и абсолютного 

количества CD3+–, CD4+–, CD8+–, CD16+–, CD19+–,CD3+CD16+–, СD3-

CD16+–, CD3+HLA-DR+–, CD3-HLA-DR+–, CD14+CD119+–, TLR2+CD14+–, 

TLR4+CD14+–клеток, сывороточные иммуноглобулины, спонтанная 

хемилюминесценция, индуцированная хемилюминесценция, индекс 

стимуляции, уровень общего и специфических IgE. 

В исследовании использовали моноклональные антитела с двойной 

меткой фирмы BeckmanCoulter (Simultest): CD3-HLA-DR+–, CD3+HLA-

DR+–, CD3-CD16+–, CD3+CD16+–, TLR2+CD14+–, TLR4+CD14+–, 

CD14+CD119+–клетки; TLR2+– и TLR4+– фирмы Hycultbiotech. Применяли 

стандартный метод прямой иммунофлюоресценции с использованием 

моноклональных антител, меченных флуоресцеин изотиоционатом 

(ФИТЦ) или биотином или фикоэритрином по инструкции. Пробы 

анализировали на проточном цитометре EpicsPROFILE-II (Cultronics) (FC 

500 BeckmanCoulter). В процессе исследования жизнеспособность 

лимфоцитов контролировали по прокрашиванию погибших клеток 0,1% 

раствором трипанового синего, гибель клеток не превышала 5–7%. 

Исследование хемилюминесценции (спонтанная, индуцированная, 

индекс стимуляции) проводили по методике Porter. 106 клеток крови 

отмывали забуференным физиологическим раствором (рН 7,0) (PBS), 

ресуспендировали в 1мл. теплого физиологического раствора, 

содержащего 13µM люминола. Показатели хемилюминесценции 

определяли на люминометре LKB-Wallac 1251 (Швеция) при 37оС, с 

интервалом 1 минута в течение 5 минут. Затем добавляли 10 мкл. зимозана 

в концентрации 20 мкг/мл (Porter C.D., 1992). 



47 

 

Концентрацию сывороточных иммуноглобулинов (А, М, G) 

определяли методом радиальной иммунодиффузии в геле по Манчини 

(Mancini C., 1996). 

Интерфероновый статус исследовали методом ИФА по стандартной 

методике с помощью тест-систем Гамма-интерферон-ИФА-БЕСТ и Альфа-

интерферон-ИФА-БЕСТ (Россия). 

Аллергологическое обследование всех пациентов включало в себя: 

аллергологический анамнез, кожное тестирование с аллергенами при 

помощи prick-тестов, определение общего и специфических IgE. Рrick-

тесты со стандартными аллергенами проводили при наличии 

аллергологического анамнеза (риносинусопатия, аллергический ринит, 

кожные высыпания и т.д.) и при повышении общего IgE. Были собраны 

семейный аллергологический анамнез и данные о ближайших 

родственниках (выписки из амбулаторных карт). 

Общий IgE в сыворотке крови определяли стандартным методом 

иммуноферментного анализа (ИФА) с использованием тест-систем фирмы 

«ХЕМА», Россия. Для определения специфических IgE методом ИФА 

применяли тест-системы фирмы (ImmunoCAP, HVD) по инструкции. 

Клинический анализ крови проводили по показаниям для 

мониторинга за состоянием ребенка. Общий и специфические IgE 

определяли на начало наблюдения, далее каждые 6-12 месяцев по 

показаниям. 

Иммунологические показатели обследовали на начало наблюдения, 

после окончания приема бактериального лизата (Бронхо-ваксом),  далее 

через 3 года. В контрольной группе обследование проводили через 6 и 12 

месяцев наблюдения. 

Исследование функции внешнего дыхания (ФВД) проводили по 

показаниям на начало наблюдения, далее через 6-12 месяцев. 

Риноцитограмму и переднюю риноскопию делали у детей с АР на 

начало наблюдения, далее по показаниям. 
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Статистическая обработка результатов выполнена с помощью 

программы «Standart» с использованием пакета программ «Statistica 6,0». 

Использованы вариационный, одно- и многофакторный корреляционный 

виды статистического анализа с определением критериев достоверности по 

Стьюденту и интервальной оценки квадратичного отклонения и дисперсии 

нормального распределения по критерию 2, U-критерия Манна-Уитни. 

Различия полагали статистически значимыми при р<0,05. 

2.3. Лечение больных 

Этапы лечения и наблюдения. 

I. 80 детей (общая группа, набирали по обращаемости) с  повторным  

ООЛТ и ОРВИ  (46 мальчиков  и 34 девочки) в возрасте 3-9 лет (62 - в 

возрасте 3-6 лет (средний возраст 5±0,8)  и 18 детей – 7-9 лет (средний 

возраст 8±0,6)) наблюдались для изучения отдаленных последствий 

заболевания; повторные эпизоды ООЛТ - 3-8 раз в год, ОРВИ с частотой  

6-12 раз в год. У 40 детей Iа группы с повторным ООЛТ, ОРВИ  

диагностированы АЗ: из 40  детей  –   у 22(55%) – ИАР; у 18(45%) - ПАР; у 

13 (32,5%)  – сочетание с ИАР и АтД (ограниченно-локализованная 

форма). У 15 (37%) детей диагностированы аденоиды 1-2 степени.  40 

детей (Iб группа) с повторным ООЛТ и ОРВИ без АЗ. У 9 (22,5%) детей 

диагностированы аденоиды 1-2 степени,  у 15 (37%) детей – хронический 

тонзиллофарингит,  у 12 (30%) детей – хронический риносинусит, у 7 

(17,5%) детей – рецидивируюший острый  средний серозный отит.  Дети 

получали лечение  и наблюдались в течение 3 лет. На начало наблюдения 

всем детям по месту жительства по показаниям проводили санацию очагов 

инфекции, включая промывание лакун небных миндалин с применением 

растворов хлоргексидина биглюконата 0,05%, фурацилина. Для орошения 

слизистой небных миндалин и глотки назначали антисептический препарат 

- гексэтидин в виде полосканий или орошения ротоглотки 2 раза в день на 

протяжении 10 дней. Антибиотики с учетом чувствительности назначали в 
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период обострения очагов инфекции при высевании из зева, носа или 

миндалин Streptococcus haemoliticus , Streptocоccus pneumoniae, Klebsiella 

pneumoniae, Haemophylus influenzae.  (Острый тонзиллофарингит) – 2021-

2022-2023 (28.09.2021) Оториноларингология, 2022).  Дети с АЗ получали 

лечение: туалет носа (водно-солевые промывания), левоцетиризин в 

каплях (1 ступень) 1,25 мг. х 2 раза в день, при средне-тяжелом АР 

добавляли назальные ГКС (мометазон спрей назальный дозированный 50 

мкг./доза) в возрастных дозировках под контролем симптомов АР. 

Пациенты с АтД получали эмоленты и смягчающие средства 

(декспантенол), местные глюкокортикостероиды (метилпреднизолона 

ацепонат 0,1% крем тонким слоем  на пораженные участки, 1 раз в день, 2 

недели) (Аллергический ринит, клинические рекомендации, 2016-2017, 

2020; Клинические рекомендации – Атопический дерматит, 2023). 

В течение 3-х лет при изучении отдаленных последствий заболевания 

(80 детей), диагностировали у четверти (20/25%) пациентов атопическую 

интермиттирующую БА легкого течения, результаты ФВД были изменены 

(снижение скорости воздушного потока по бронхам мелкого калибра и по 

бронхам среднего калибра в период обострения). Дети с БА получали 

низкие дозы ИГКС (флутиказона пропионат), монтелукаст курсами, в 

возрастных дозировках по показаниям для достижения контроля. 

(Национальная программа Бронхиальная астма у детей, 2017; Клинические 

рекомендации. Бронхиальная астма, 2021). 

II. Для изучения патогенеза и выработки алгоритма лечения отобраны 

60 детей с повторными ООЛТ, ОРВИ и ИАР (32 мальчика и 28 девочек) в 

возрасте 3-9 лет (60 - в возрасте 3-6 лет (средний возраст 5,2±0,7) 

наблюдались в течение 3 лет и были рандомизированно разделены на 2 

группы, на IIa  и IIб группу. В IIа группе с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР 

диагностирован у 40 (100%) детей ИАР. Во IIб группе, 40 детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР - у 40 (100%) диагностирован ИАР.  

Тяжесть   ИАР – у 60 детей легкая степень. Диагноз поставлен впервые при 
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обращении в клинику, согласно рекомендациям (Аллергический ринит у 

детей. Клинические рекомендации, 2020).  

 Группы были сходны по полу, возрасту и выраженности клинических 

проявлений, получали лечение: туалет носа (водно-солевые промывания), 

левоцетиризин (1 ступень) в каплях в возрастной дозировке (1,25 мг. х 2 

раза в день),  по показаниям (2 ступень) добавляли назальные ГКС 

(мометазон спрей назальный дозированный 50 мкг./доза) в возрастных 

дозировках под контролем симптомов АР (Аллергический ринит, 

клинические рекомендации, 2016-2017, 2020). IIб группа дополнительно 

получала  монтелукаст (алмонт) курсами 1-3 месяца в год в возрастных 

дозировках под контролем симптомов АР. 

У детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР, получавших лечение в 

течение 3-х лет, диагностировали  атопическую интермиттирующую БА 

легкого течения, результаты ФВД были изменены (снижение скорости 

воздушного потока по бронхам мелкого калибра и среднего калибра в 

период обострения). Дети с БА получали низкие дозы ИГКС (флутиказона 

пропионат), монтелукаст курсами, в возрастных дозировках по показаниям 

для достижения контроля (Национальная программа Бронхиальная астма у 

детей, 2017; Клинические рекомендации. Бронхиальная астма, 2021). 

III. Для выработки алгоритма лечения обследовано 50 детей (22 

мальчика и 28 девочек) в возрасте 3-9 лет на начало наблюдения (32 детей 

в возрасте 3-6 лет  (средний возраст 5,1±-0,6) и 18 детей – 7-9 лет (средний 

возраст 7,8±-0,8)) с повторными эпизодами ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-

заболеваниями.  

Рецидивы ООЛТ колебались 3-8 раз в год, ОРВИ 6-12 раз в год, 

мониторинг в течение 3 лет. Дети рандомизированно разделены на две 

группы IIIa и IIIб, получали лечение (Клинические рекомендации – Острая 

респираторная вирусная инфекция (ОРВИ) у детей – 2016 (2017-2021, 

14.05.2019; Оториноларингология, 2022). У 25 детей (IIIa группа)  

диагностированы: аденоиды 1-2 степени – у  9 (36%), хронический 
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тонзиллофарингит – у 8 (32%), хронический риносинусит – у 9(36%), 

рецидивирующий острый средний серозный отит – у 5 (20%). У 25 детей 

(IIIб группа) диагностированы: аденоиды 1-2 степени – у  9 (36%), 

хронический тонзиллофарингит – у 10 (40%), хронический риносинусит – 

у 9 (36%), рецидивирующий острый средний серозный отит – у 5 (20%). На 

начало наблюдения всем детям по месту жительства по показаниям 

проводили санацию очагов инфекции, включая промывание лакун небных 

миндалин с применением растворов хлоргексидина биглюконата 0,05%, 

фурацилина. Для орошения слизистой небных миндалин и глотки 

назначали антисептический препарат - гексэтидин в виде полосканий или 

орошения ротоглотки 2 раза в день на протяжении 10 дней.   

Антибиотики с учетом чувствительности назначали в период 

обострения (тонзиллофарингит, риносинусит, отит) при наличии 

осложнений, высевании из зева, носа или со слизистой миндалин 

Streptococcus haemoliticus , Streptocоccus pneumoniae согласно 

рекомендациям (Оториноларингология, 2022).      

25 детей (группа IIIб) получали дополнительно бактериальный лизат 

(Бронхо-ваксом) вне острого периода: 10 дней в месяц, 3 месяца; 4 курса за 

3 года наблюдения; 2 курса в 1-ый год, по 1 курсу за 2-ой и 3-и год. 

Подгруппы сходны по полу, возрасту и клиническим проявлениям 

заболеваний. Клинико-иммунологическое обследование проводили в 

течение 6 месяцев до назначения, после курса бактериального лизата 

(Бронхо-ваксом) и через 3 года. Дети обследованы вне эпизодов ООЛТ, 

ОРВИ и обострения ЛОР-патологии, не получали антибактериальной 

терапии в период приема бактериального лизата, далее – по показаниям. 

Исследование гематологических показателей не отмечает значимой 

динамики количества лейкоцитов, лимфоцитов, эозинофилов, 

палочкоядерных и нейтрофильных лейкоцитов. На начало наблюдения у 

50 (26,3%) детей было повышено общее количество лейкоцитов 8-10х109/л, 

за счет лимфоцитов и сегментоядерных нейтрофилов. У 30 (15,7%) детей 
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отмечено незначительное повышение СОЭ по Вестергрену (12-16 мм/час). 

У 30 (15,7%) детей отмечено повышение эозинофилов в крови до 5-10% 

(400-900 кл./мкл.). 

При исследовании показателей биохимического анализа крови (общий 

билирубин, АЛТ, АСТ), общего анализа мочи на начало наблюдения 

патологии не выявлено. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ  

3.1. Клинико-иммунологическая характеристика детей с повторными 

эпизодами острого ларинготрахеита и респираторных инфекций. 

Нами обследовано 80 пациентов общей группы, набранной по мере 

обращаемости.  Исследована персистенция инфекции у детей с повторным 

ООЛТ и ОРВИ в верхних отделах респираторного тракта. Результаты 

исследования мазков на флору со слизистых зева показаны в таблице 4. 

  Таблица 4. Микрофлора, высеваемая из зева у детей с ООЛТ и ОРВИ. 

Возбудитель Дети, частота 

ОРВИ 3-5 

раз/год, n=30 

ООЛТ, частота 

ОРВИ 6-12 

раз/год, n=80 

кол-во/ % детей,  

Стафилококк 

 В том числе:  

Staphylococcus aureus 

Staphylococcus haemoliticus 

       12/40* 
 

8/26,6* 
     4/13,4 
 

60/75 
 

56/70 
16/20 

Стрептококк 

В том числе: 

Streptococcus pneumonia 

Streptococcus haemoliticus- 

8/26,6* 
 

5/16,6* 
3/10 

44/55 
 

35/43,5 
`10/12,5 

Neisseria perflava 5/16,6 13/16 

Corinaebactеrium 

pseudodiphtheriае 

2/6,6 6/7,5 

Klebsiella pneumonia 2/6,6 10/12,5 

Candida albicans 1/3,3* 10/12,5 

Роста флоры не обнаружено 8/26,6 15/18,7 

* - p<0,05; χ2>3,8 

У детей с повторным ООЛТ и ОРВИ монокультура выделена у 42%, 

два и более возбудителя – у 54%, Candida albicans– у 12,5%, сочетанная 

бактериальная и грибковая флора выделена у 10% обследованных детей. У 

18,7% детей с повторным ООЛТ и ОРВИ роста флоры не обнаружено. 

Количественные показатели колебались от 4х103КОЕ/мл до 6х105КОЕ/мл. 

Полученные результаты указывают на персистенцию инфекции на 

слизистой зева у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ. При сравнении с 
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детьми с частотой ОРВИ 3-5 раз в год без повторного ООЛТ и без очагов 

хронической инфекции респираторного тракта можно отметить достоверно 

меньшую частоту высеваемости Staphylococcus aureиs, Streptococcus 

pneumoniae, Candida albicans (p<0,05; χ2>3,8) и менее выраженную 

персистенцию инфекций. Количественные показатели колебались от 

3х103КОЕ/мл до 4х105КОЕ/мл. Группы сходны по полу и возрасту.  

Для понимания и расширения наших знаний по иммунопатогенезу 

повторного ООЛТ и ОРВИ проведено исследование показателей иммунной 

системы. В доступной литературе мы не нашли данных о  клинико-

иммунологических особенностях у  детей с дебютом острого 

обструктивного ларинготрахеита в раннем возрасте, а затем развитием 

повторного ООЛТ и ОРВИ. 

Таблица 5. Показатели иммунной системы у детей с повторными  

эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

Показатели Дети с повторным ООЛТ и ОРВИ, n=80 

3-6 лет, n=60 7-9 лет, n=20 

CD3+ - 

клетки 

 

% 56-70 64-73 

Х 109 /л 1,0-2,20 0,80-2,0 

CD4+ - 

Клетки 

% 32-46 30-41 

Х 109 /л 0,70-1,60 0,65-1,10 

CD8+ - 

Клетки 

% 20-28 20-34 

х 109 /л 0,30-0,90 0,30-0,97 

ИРИ 1,2-1,7 

 

1,1-1,8 

CD19+ - 

Клетки 

% 7-18 5-19 

х 109 /л 0,10-0,60 0,10-0,70 

IgG (кровь) мг/мл  6,5±0,5 *  8,9±0,4  

IgM (кровь)мг/мл 0,48-1,7 0,59-1,8 

IgA (кровь)мг/мл 0,6±0,2*  1,2±0,3     

IgE (кровь) МЕ/мл  50-1500 50-2000 

*р<0,05 при сравнении показателей у детей разного возраста 

В таблице 5 представлены иммунологические показатели детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ у 80 пациентов общей группы, так как 

существенных отличий между Iа и Iб группами не отмечено. При 
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сравнении иммунологических показателей у детей разного возраста 

отмечено достоверное снижение уровня IgA и IgG в возрасте 3-6 лет по 

сравнению с детьми 7-9 лет (р<0,05). Разница других показателей у детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ разного возраста не была достоверна. 

Таблица 6. Показатели врожденного иммунитета у детей с  

повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

 

** - рецепторы определяли на  моноцитах 

 

Показатели врожденного иммунитета у детей с повторным ООЛТ и 

ОРВИ представлены в таблице 6. Относительное количество TLR+CD14+-

Показатели 
Дети с повторным ООЛТ, n=80 

3-6 лет, n=60 7-9 лет, n=20 

CD3+CD16+- 

клетки 

% 2-10 2-10 

Х 109 /л 0,086-0,266 0,085-0,338 

CD3-CD16+- 

клетки 

% 6-19 5-16 

х 109 /л 0,02-0,146 0,917-0,542 

CD14+-

клетки** 

% 60,5-98,8 86-96 

TLR2+CD14+- 

клетки ** 

% 54,1-94,9 80-94,6 

TLR4+CD14+- 

клетки ** 

% 35,5-96,2 63,2-94,1 

СD14+CD119+- 

клетки ** 

% 98,8-100 98,6-100 

Спонтанная хемилю-  

минесценция mV/мин. 

8-26 12-26 

Индуцированная 

хемилюминесценция 

mV/мин 

100-600 170-420 

Индекс стимуляции 34-75 30-64 

Интерферон пкг/мл,  

Уровень в крови ИФН-α  1-2, n=30 1-3, n=20 

Спонтанная продукция 

клетками крови  ИФН-α 

 1-13 

 

1-8 

Вирус-индуцированный 

синтез ИФН-α 

115-460 115-362 

Спонтанная продукция 

клетками крови  ИФН-γ 

 0-38 

 

 10-38 

Митоген-индуцированный 

синтез ИФН-γ 

62-1499  95-1118 



56 

 

клеток в возрасте 3-6 лет было несколько ниже, чем в возрасте 7-9 лет у 

детей с повторным ООЛТ и ОРВИ, разница не достоверна. Разница других 

показателей у детей разного возраста не была достоверна. 

Частота выявления нарушений иммунной системы у детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ разного возраста представлена в таблице 7. 

Частота снижения уровня IgG (9/15%) и IgA (36/60%)  у детей 3-6 лет 

достоверно выше по сравнению с 7-9 лет (IgG - 3/15%  и IgA – 6/30% 

cоответственно), достоверно для IgA (p<0,05; χ2>3,8). Изменение частоты 

других показателей у детей разного возраста не было достоверным. 

Таблица 7. Частота выявления нарушений показателей иммунной системы 

у детей с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

Показатели иммунной системы количество / % детей 

3-6 лет, n=60 7-9 лет, n=20 

Т-клетки (снижение CD3+- или CD4+-)  9/15 5/25 

снижение IgG (кровь) 

снижение IgA (кровь) 

снижение IgM(кровь) 

повышение IgE (кровь) 

9/15 

36/60* 

20/33,3 

30/50 

 

2/10 

6/30 

2/10 

16/80 

В-клетки (снижение CD19+-клеток) Нет Нет 

Нарушения врожденного иммунитета 

Интерферон, снижение синтеза 

клетками 

                        ИФН-α (кровь) 

                        ИФН-γ (кровь) 

 

 

12/40, n=30 

15/50 

 

 

6/30, n=20 

9/45 

Cпонтанная хемилюминесценция 2/3,3 1/5 

Звено естественных киллеров 

снижение CD3-CD16+-клеток 

 

5/8,3 

 

2/10 

Снижение TLR4+CD14+-клеток ** 18/30 6/30 

Повышение TLR4+CD14+-клеток ** 42/70 13/65 

Повышение TLR2+CD14+-клеток** 40/66 12/60 

* - p<0,05; χ2>3,8; **- рецепторы определяли на  моноцитах 

В таблице 8 показаны показатели у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и 

в группе сравнения без ООЛТ, частота ОРВИ 3-5 раз в год. Наблюдается 

более высокий уровень IgG, IgA, показателей спонтанной и 

индуцированной хемилюминесценции, спонтанной продукции ИФН-γ, 

индуцированного синтеза ИФН-α и ИФН-γ у детей без повторного ООЛТ с 

частотой ОРВИ 3-5 раз в год, без   очагов хронической инфекции (p<0,05). 
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Достоверной разницы количества CD3-CD16+-, CD14+-клеток, индекса 

стимуляции, ИФН-α в сыворотке, спонтанной продукции ИФН-α не 

отмечено.  Сравниваемые группы сходны по полу и возрасту. 

Таблица 8. Иммунологические показатели у детей с повторными 

эпизодами ООЛТ и ОРВИ и в группе сравнения.  

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

*р<0,05, метод Манна-Уитни; ** - рецепторы определяли на  моноцитах 

 

У детей без повторного ООЛТ достоверно более низкий уровень IgE, 

снижена экспрессия рецепторов TLR2+, TLR4+, CD119+ на CD14+-клетках. 

Показатели 
Дети с 

частотой ОРИ 

3-5 раз в год  

Дети с повторным 

ООЛТ и ОРВИ  6-12 раз 

в год 

3-9 лет, n=30 3-9 лет, n=30 

IgG (кровь) мг/мл 6,8-16,4* 5-11,4 

IgM (кровь)мг/мл 0,72-2,2 0,48-1,8 

IgA (кровь)мг/мл 0,62-1,8* 0,23-1,6 

IgE (кровь) МЕ/мл  50-102* 50-2000 

CD3-CD16+- 

клетки 

 % 5-20 5-19 

CD14+-клетки** % 64,7-94,2 60,5-98,8 

TLR2+CD14+- 

клетки**  

% 24,3-44,6* 54,1-94,9 

TLR4+CD14+- 

клетки ** 

% 25,2-51,4* 35,5-96,2 

СD14+CD119+- 

клетки ** 

% 28,8-46,3* 98,8-100 

Спонтанная хемилю-  

минесценция mV/мин. 

18-34* 8-26 

Индуцированная 

хемилюминесценция 

mV/мин 

160-380* 100-620 

Индекс стимуляции 31-52 30-75 

Интерферон пкг/мл,  

Уровень в крови ИФН-α  1-6, n=20 1-3, n=20 

Спонтанная продукция 

клетками крови ИФН-α 

 1-16 

 

1-13 

Вирус-индуцированный 

синтез ИФН-α 

265-760* 115-460 

Спонтанная продукция 

клетками крови ИФН-γ 

 10-42* 

 

 0-38 

Митоген-индуцированный 

синтез ИФН-γ 

367-1324*  62-1499 
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У большинства детей с повторным ООЛТ и ОРВИ повышена экспрессия 

рецепторов TLR2+, TLR4+, CD119+ на CD14+-клетках (p<0,05). 

Достоверной разницы в количестве CD3-CD16+-, CD14+-клеток, уровне 

индекса стимуляции, ИФН-α в сыворотке, спонтанной продукции клетками 

ИФН-α не отмечено. У детей без повторного ООЛТ достоверно более 

низкий уровень IgE, снижена экспрессия рецепторов TLR2+, TLR4+, 

CD119+на CD14+-клетках. У большинства детей с повторным ООЛТ и 

ОРВИ повышена экспрессия рецепторов TLR2+, TLR4+, CD119+на CD14+-

клетках. Представленные результаты получены впервые. 

Установлена обратная связь средней силы между уровнем 

сывороточного IgG и частотой эпизодов повторного ООЛТ, r=-0,6432±0,06 

(p<0,05). 

В таблице 9 представлена экспрессия  TLR2 и TLR4 рецепторов у 

пациентов с повторным ООЛТ и ОРВИ. 

Таблица 9. Экспрессия TLR2 и TLR4 рецепторов у пациентов с повторным 

ООЛТ и ОРВИ. 
Показатели TLR2+CD14+- 

клетки (%)**, n=30 

TLR4+CD14+- 

клетки  (%), ** 

n=30 

 

 

 

Число эпизодов ОРВИ в год у 1 

больного, 6-8    

          45,4-56,0* 35,5-46,5* 

Число эпизодов ОРВИ в год у 1 

больного, 10-12 

74,1-94,9 65,5-96,2 

 *р<0,05, метод Манна-Уитни;  ** - рецепторы  определяли на  моноцитах 

Количество TLR2+CD14+-, TLR2+CD14+-клеток достоверно 

повышается с повышением числа ОРВИ у больного (р>0,95). 

Таким образом, при клинико-иммунологическом обследовании детей 

с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ отмечено достоверное снижение 

сывороточного IgG и IgA, наиболее выраженное в возрасте 3-6 лет. 

Количество CD3+-, CD4+-клеток было снижено у 15-20% детей разного 

возраста. Не отмечено значительных изменений количества CD8+-, CD19+-  



59 

 

клеток, ИРИ. Показатели врожденного иммунитета, такие как ЕК (CD3-

CD16+-) и ТЕК (CD3+CD16+-), CD14+-клетки, показатели 

хемилюминесценции были в пределах нормы. 

Мы наблюдали достоверно более высокий уровень IgG, IgA, 

показатели спонтанной и индуцированной хемилюминесценции, уровень 

спонтанной продукции клетками ИФН-γ, индуцированного синтеза 

клетками ИФН-α и ИФН-γ у детей без ООЛТ с частотой ОРВИ 3-5 раз в 

год, без очагов хронической инфекции респираторного тракта (группа 

сравнения).  

Впервые изучена экспрессия TLR2 иTLR4 рецепторов (TLR4+CD14+-

TLR2+CD14+-), рецепторов к ИФН-γ (CD14+CD119+-). С одной стороны, 

мы видим повышение экспрессии TLR2, TLR4, CD119+на CD14+-клетках, а 

с другой стороны, снижен синтез ИФН-γ клетками, что указывает на 

процессы дисрегуляции в иммунной системе. Установлена обратная связь 

средней силы между уровнем сывороточного IgG и частотой эпизодов 

повторного ООЛТ и ОРВИ, r=-0,6432±0,06 (p<0,05). 

 У детей без ООЛТ достоверно более низкий IgE, ниже экспрессия 

рецепторов TLR2+, TLR4+, CD119+ на CD14+-клетках. Представленные 

результаты получены впервые. 
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3.2. Клинико-аллергологическая характеристика детей с 

повторными эпизодами острого обструктивного ларинготрахеита и 

респираторных инфекций. 

С учётом поставленных задач, мы изучили данные 

аллергологического анамнеза у 80 пациентов общей группы, набранной по 

мере обращаемости,  и провели исследование аллергологического статуса 

у детей с АЗ. 

Таблица 10. Отягощенность семейного анамнеза по атопии у детей с 

повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 
Аллергические заболевания у родственников Количество (%)  

родственников 

Все дети, n=80 Дети с 

БА 

через 3 

года 

наблюде

ния, 

n=20  

Всего родственников с аллергическими заболеваниями 48(60) 14(70) 

Всего родственников с бронхиальной астмой 25(31,25) 6(20) 

Бронхиальная астма  У матери 3(3,75) 2(10) 

У отца 5(6,25) 2(10) 

Бронхиальная астма у деда по линии Отца 2(2,25) Нет 

Матери 3(3,75) Нет 

Бронхиальная астма у бабушки по 

линии 

Отца Нет Нет 

Матери 7(8,75) 2(10) 

Бронхиальная астма у прабабушки по 

линии 

Отца 1(1,25) Нет 

Матери 4(5) Нет 

Всего родственников с аллергическим 

ринитом/поллинозом  

11(13,75) 5(25) 

Аллергический ринит/поллиноз У отца 4(5) 1(5) 

У матери 3(3,75) 1(5) 

Аллергический ринит /поллиноз у 

деда по линии  

Отца Нет 1(5) 

Матери 1(1,25) Нет 

Аллергический ринит/поллиноз у  

Бабушки по линии  

Отца 1(1,25) Нет 

Матери 2(2,5) 2(10) 

Атопический дерматит У отца 6(7,5) 2(10) 

У матери 2(2,25) Нет 

 

В таблице 10 представлены данные об отягощенности семейного 

анамнеза по атопии у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ. У родственников 
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детей с повторным ООЛТ и ОРВИ наблюдались различные АЗ (БА, ИАР, 

ПАР, АтД). У детей с БА общее количество родственников с АЗ было 

выше, разница не была достоверной. У 7 (8,7%) пациентов наблюдалось 

сочетание АЗ у родственников разных поколений, например, у отца и деда 

по линии отца – АР или у матери и прабабушки по линии матери – БА. 

В таблице 11 представлена динамика числа эпизодов ООЛТ и ОРВИ у 

пациентов за 3 года наблюдения и лечения. 

Таблица 11. Динамика числа эпизодов ООЛТ и ОРВИ у пациентов 
Показатели На 

начало 

наблюде

ния, все 

дети, 

n=80 

1-ый 

Год 

2-ой год 3-ий год 

 

 

 

Число эпизодов ООЛТ в год у 1 

больного 

3-8 3-6 3-5 2-4 

Количество ОРВИ в год у 1 больного 6-12 

 

6-10       6-8 4-7 

 

Количество эпизодов ООЛТ и ОРВИ затрудняет, либо не позволяет 

проводить у детей с АЗ специфическую иммунотерапию (АСИТ). У 12 

детей на начало наблюдения количество ОРВИ доходило до 12 в год, были 

исключены случаи длительностью менее 7 дней без повышения 

температуры до 38оС. 

В таблице 12 показаны результаты наблюдения и лечения детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ за 3 года. 

Была исследована частота ОРВИ, как триггерных факторов для 

прогрессирования АЗ и формирования БА за 3 года наблюдения у 

пациентов с повторным ООЛТ. Через 3 года наблюдения и лечения у 

четверти (20/25%) детей сохранялись повторные эпизоды ООЛТ, их 

частота достоверно снижалась. У половины (40/50%) диагностирован 

повторный ООЛТ и ОРВИ в сочетании с бронхитом с синдромом 

обструкции (34 ребенка – 3-6 лет и 6 детей в возрасте 7-9 лет на начало 
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наблюдения). Эпизоды бронхита с синдромом обструкции отмечали не 

более 3-х раз за три года наблюдения.  

Таблица 12. Клинико-аллергологическая характеристика детей с 

повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ через 3 года наблюдения и лечения. 
Показатели Все 

дети, 

n=80 

Дети с 

ООЛТ и 

ОРВИ, без 

БА, 

n=20 

Дети с 

ООЛТ, 

ОРВИ и 

бронхито

м с синд-

ромом 

обструк- 

ции, без 

БА, n=40 

Дети с 

ОРВИ и 

БА, n=20  

 

 

  

Число эпизодов ларинготрахеита в год 

у 1 больного 

3±0,3 1,65±0,4* 2,8±0,5 3,4±0,5+) 

Количество ОРВИ в год у 1 больного 6,2±0,6 

 

2,7±0,35* 5,6±0,96 

** 

6,7±0,6 

Уровень общего IgE МЕ/мл 273±20,4 

*** 

73±8,4* 98±10,2** 521,5±25,3 

ОФВ1   в пределах 

нормы 

в пределах 

нормы 

Снижен 

 

*p<0,05 при сравнении результатов детей с БА и с ларинготрахеитом; ** p<0,05 при сравнении 

результатов детей с БА и  с ларинготрахеитом в сочетании с бронхитом с синдромом 

обструкции; ***p<0,05 при сравнении результатов у детей с БА и детей в общей группе; +) – 

обострения БА. 

У четверти (20/25%) пациентов диагностировали атопическую 

интермиттирующую БА легкого течения (9 детей в возрасте 3-6 лет и 11 

детей – 7-9 лет), обострения наблюдали после ОРВИ и в период цветения 

при поллинозе. Частота ОРВИ была достоверно выше при БА по 

сравнению с детьми с повторным ООЛТ и детьми с повторными ООЛТ в 

сочетании с бронхитом с синдромом обструкции (p<0,05). Частота 

эпизодов повторного ОРВИ была выше у детей с БА по сравнению с 

детьми без БА (p<0,05). Уровень общего IgE в общей группе колебался от 

50 до 2000 МЕ/мл, у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ – от 50 до 

80МЕ/мл, у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ в сочетании с бронхитом с 

обструктивным компонентом - от 70 до 500МЕ/мл, а у пациентов с БА – от 

60 до 2000 МЕ/мл. Уровень общего IgE при БА был достоверно выше по 

сравнению с детьми с повторным ООЛТ  и ОРВИ, повторным ООЛТ и 

ОРВИ в сочетании с бронхитом с синдромом обструкции, а  также с общей 

группой в целом. 
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Дифференциальный диагноз БА и бронхита с синдромом обструкции 

проводили, используя соответствующие рекомендации (Царькова С.А., 

2015; Педиатрия, 2014; Клинические рекомендации – Бронхит – 2021-2022-

2023; GINA, 2020). Острый бронхит с синдромом обструкции чаще бывает 

на фоне ОРВИ, свистящие хрипы с удлинением выдоха с 1-2 дня болезни, 

ЧДД редко превышает 60, диспноэ не выражено, оксигенация снижается 

редко, кашель в течение 5-7 дней, малопродуктивный, может быть сухой, а 

затем влажный, температура может не повышаться, общее состояние 

удовлетворительное. Обострения БА у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ 

наблюдались при поллинозе и ОРВИ, свистящие хрипы с удлинением 

выдоха продолжались после окончания симптомов ОРВИ, через 3 года 

наблюдали снижение ОФВ1 и снижение скорости выдоха в период 

обострения по бронхам среднего и мелкого калибра. Кроме того,  уровень 

общего IgE был достоверно выше при БА.  

       Таблица 13. Специфическая сенсибилизация у детей с повторными 

эпизодами ООЛТ, ОРВИ и АЗ (кожное тестирование). 

Показатели Количество (%случаев в группе)  

Дети с ООЛТ и 

ОРВИ и АЗ,  

группа Ia, n=40 

Дети с ОРВИ и 

БА, n=20  

Сенсибилизация к Dermatophagoides 

pteronissinus и farinaе 

15(37,5)         8(40) 

Сенсибилизация к пыльце деревьев 20(50) 9(45) 

Сенсибилизация к пыльце злаков 7(17,5) 5(25) 

Сенсибилизация к пыльце сорных трав 8(20) 3(15) 

Сенсибилизация к эпидермису кошки 5(12,5%) 2(10) 

Сенсибилизация к эпидермису собаки 4(10) 1(5) 

Сочетание сенсибилизации к 

Dermatophagoides и пыльце деревьев и 

трав 

20(50)           8(40) 

 

В таблице 13 представлена специфическая сенсибилизация у детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ, наблюдавшихся 3 года (Ia группа). Можно 

отметить полисенсибилизацию у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ, 

разница с детьми с БА не была значимой. Определена сенсибилизация у 20 
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(50%) детей к пыльце деревьев, у 7 (17,5%) – к пыльце злаков, у 8 (20%) – к 

пыльце сорных трав, у 15 (37,5%) – к бытовым аллергенам 

(Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides pteronyssinus),  у 5 (12,5%) – к 

эпидермису кошки, у 4(10%) к эпидермису собаки. 

В таблице 14 представлены результаты определения специфических  

IgE у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ. 

Таблица14. Специфические IgE у детей с повторными эпизодами ООЛТ,  

ОРВИ и АЗ. 
Показатели  Специфические IgE кЕд/л, n=40 

(КСП+) 

Сенсибилизация к Dermatophagoides 

pteronissinus 
0,65 – 9,3 

Сенсибилизация к Dermatophagoides 

farinae 
0,35 – 6,6 

Сенсибилизация к пыльце деревьев 

(береза, ольха, лещина) 
0,56 – 8,4 

Сенсибилизация к пыльце злаков 

(тимофеевка, овсяница, ежа) 
0,35 – 4,2 

Сенсибилизация к пыльце сорных трав 

(полынь, лебеда) 
0,35 – 5,2 

Сенсибилизация к эпидермису кошки 0,35 – 2,4 

Сенсибилизация к эпидермису собаки 0,35 – 1,8 

Сенсибилизация к плесневым грибам 0,35 – 0,5 

Наиболее значимым был уровень специфических IgE к бытовым и 

пыльцевым аллергенам, что совпадает с клиническими симптомами. 

Специфические IgE определяли у детей с положительными prick-тестами 

(Ia группа). Известна различная степень чувствительности методов 

аллергодиагностики, результаты КСП и специфических IgE могут 

совпадать в 77% при АР (Трусова О.В., 2022).  

У 40 детей с повторным ООЛТ, ОРВИ (Iа группа) диагностированы 

АЗ:   у 22 (55%) – ИАР; у 18(45%) - ПАР; у 13 (32,5%)  – сочетание с ИАР 

и АтД (ограниченно-локализованная форма). У 15 (37%) детей 

диагностированы аденоиды 1-2 степени.  40 детей (Iб группа) с повторным 

ООЛТ и ОРВИ без АЗ. У 9 (22,5%) детей диагностированы аденоиды 1-2 

степени,  у 15 (37%) детей – хронический тонзиллофарингит, у 7 (17,5%) 

детей – рецидивирующий острый  средний серозный отит.  Полученные 
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результаты указывают на гетерологичность ООЛТ, необходимо 

дальнейшее изучение эндотипов ООЛТ и разработка 

дифференцированного подхода к лечению. 

       Наиболее выраженные изменения при повторном ООЛТ, ОРВИ и АЗ 

наблюдали при аллергологическом обследовании. У 60% близких 

родственников отмечаются АЗ, а у детей с развившейся БА через 3 года 

наблюдения и лечения повторного ООЛТ и ОРВИ – у 70% родственников 

были АЗ. У детей  Iа группы определена сенсибилизация у 20(50%) детей к 

пыльце деревьев, у 7 (17,5%) – к пыльце злаков, у 8 (20%) – к пыльце 

сорных трав, у 15 (37,5%) – к бытовым и эпидермальным аллергенам 

(Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides pteronyssinus, эпидермису 

кошки, собаки) методом кожного тестирования (prick-тесты). Повышен 

общий и специфические IgE. За 3 года наблюдения и лечения у детей не 

отмечалось выраженного стеноза гортани. У 25% детей отмечался 

повторный ООЛТ и ОРВИ. У 50% детей наблюдали повторный ООЛТ и 

ОРВИ в сочетании с бронхитом с синдромом обструкции, что также 

повышает риск развития БА. Диагноз установлен по принятым критериям 

(Клинические рекомендации. Бронхит, 2021-2022-2023). У 25% детей 

отмечено развитие БА, атопической, интермиттирующего течения. 

Триггерными факторами, которые более часто наблюдаются у детей с БА, 

являются эпизоды ОРВИ,  аллергическая сенсибилизация, АЗ (АР, АтД), 

которые  наблюдаются у обследованных детей. 

Показано, что дети с повторным ООЛТ и ОРВИ не являются 

однородной группой, для эффективного лечения выделены дети с 

наличием аллергического воспаления и АЗ, охарактеризован их 

аллергологический профиль. Мы не определили необычных особенностей 

аллергической сенсибилизации у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ. 

Проведенное исследование имеет социальное значение, так как позволило 

выделить детей с повторным ООЛТ и ОРВИ, нуждающихся в наблюдении 

аллерголога-иммунолога и подборе терапии. 
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Таким образом, в результате анализа клинических и 

иммунологических показателей нами установлена гетерогенность типов 

повторного ООЛТ у детей. Мы определили важную роль АЗ в течении и 

исходах повторного ООЛТ и ОРВИ. С учетом полученных данных 

необходим дифференцированный подход к назначению комплексной 

терапии у детей и наблюдение у аллерголога-иммунолога.  
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3.3. Антилейкотриеновые препараты в комплексном лечении детей с 

интермиттирующим  аллергическим ринитом, повторными эпизодами 

острого обструктивного ларинготрахеита и респираторных инфекций. 

Для изучения патогенеза и разработки алгоритма лечения   

обследовано 60 пациентов с повторным ООЛТ, ОРВИ, с сопутствующим 

ИАР (см. материалы и методы).   

В таблице 15 представлена сенсибилизация   у пациентов с повторным 

ООЛТ, ОРВИ и ИАР.  

Таблица 15. Специфическая сенсибилизация у детей с повторными 

эпизодами ООЛТ, ОРВИ и ИАР (кожное тестирование). 
Показатели Дети с ООЛТ, ОРВИ и ИАР, n=60 

Количество (%случаев) 

Сенсибилизация к Dermatophagoides 

pteronissinus и farinaе 

                4 (6,6%) 

Сенсибилизация к пыльце деревьев                60(100%) 

Сенсибилизация к пыльце злаков                  5(18,3%) 

Сенсибилизация к пыльце сорных трав                         - 

Сенсибилизация к эпидермису кошки                  8(13,3%) 

Сенсибилизация к эпидермису собаки                  6(10%) 

 

Причинно-значимыми аллергенами является пыльца деревьев. 

Сенсибилизация к другим аллергенам зафиксирована у небольшого 

количества пациентов, эти аллергены не являются причинно-значимыми, у 

пациентов не отмечено клинических симптомов в период цветения злаков. 

У больных с ИАР диагностирована сенсибилизация к пыльце деревьев, в 

период цветения наблюдаются: заложенность носа, ринорея, чихание.           

В таблице 16 показан уровень специфических IgE у детей с 

повторными эпизодами ООЛТ, ОРВИ и ИАР. Высокий уровень 

специфических IgE  наблюдается к пыльце деревьев – причинно-значимым 

аллергенам. Сенсибилизация к другим аллергенам не была выраженной и 

не сопровождалась на начало наблюдения клиническими симптомами.   
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Таблица16. Специфические IgE у детей с повторными эпизодами ООЛТ, 

ОРВИ и ИАР. 
Показатели Специфические IgE кЕд/л, n=40 

(КСП+) 

Сенсибилизация к Dermatophagoides 

pteronissinus 
0,65 – 0,8 

Сенсибилизация к Dermatophagoides 

farinaе 
0,35 – 0,8 

Сенсибилизация к пыльце деревьев 

(береза, ольха, лещина) 
0,9 – 9,6 

Сенсибилизация к пыльце злаков 

(тимофеевка, овсяница, ежа) 
0,35 – 1,2 

Сенсибилизация к эпидермису кошки 0,35 – 1,4 

Сенсибилизация к эпидермису собаки 0,35 – 1,2 

 

       На рис. 1 показано количество детей с сенсибилизацией к причинно-

значимым аллергенам.  В IIа  и IIб группе   у всех  детей (100%)  

определена сенсибилизация к пыльце деревьев. 
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Рис. 1. Количество детей с сенсибилизацией к причинно-значимым 

аллергенам  в IIa и IIб группах с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР по 

результатам КСП.   
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В таблице 17 представлен уровень общего IgE, частота повторного 

ООЛТ и ОРВИ. На 3-ем году наблюдения и лечения частота ОРВИ и 

ООЛТ снижаются. 

Таблица 17. Уровень общего IgE (МЕ/мл) и показатели у детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР за 3 года наблюдения. 
Показатели Дети с повторным ООЛТ, 

ОРВИ, ИАР 

IgE (МЕ/мл) 70-300 

Частота ОРВИ в 1-ый год  6-12 

Частота ОРВИ в 3-ий год 3-6 

Частота ООЛТ в 1-ый  год  3-8 

Частота ООЛТ в  3-ий год 3-5 

 

       На рис. 2 представлены клинические результаты пациентов c 

повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР  после 3-х лет наблюдения и лечения.  
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Рис. 2. Частота повторного ООЛТ и ОРВИ у одного пациента за 3-ий 

год наблюдения. 

Частота эпизодов ООЛТ на 3-ем году наблюдения была ниже у детей 

IIб группы с ИАР (3,4±0,35 эпизодов у 1 больного в год), при сравнении со 

IIa группой (4,6±0,4 эпизодов) (р<0,05). На начало наблюдения у всех 

детей ОРВИ сопровождались повышением температуры до 380С, 

катаральными явлениями; частота  колебалась от 6 до 12 раз в год. На 3-ем 



70 

 

году наблюдения частота ОРВИ во IIб группе с ИАР составляла 3,6±0,4 раз 

в год у ребенка и была достоверно ниже, чем у детей, не получавших 

монтелукаст  в IIа группе - 5,1±0,7 эпизодов ОРВИ соответственно (р<0,05) 

       В таблице 18 показано распределение детей с повторным ООЛТ, 

ОРВИ и ИАР  на 3-ем году наблюдения и лечения  с учетом клинических 

проявлений и нозологических форм заболеваний.  В результате 

проводимого лечения число детей без эпизодов ООЛТ достоверно выше  

во IIб группе  – 12 (40%) по сравнению с группой IIа  – 6 (20%) (χ2>3,8; 

р<0,05).    

Таблица 18. Количество детей с повторным ООЛТ, ОРВИ в ИАР или с 

бронхиальной астмой через 3 года лечения 
Группы детей Дети с повторным ОРВИ, 

ИАР и БА 

Дети с повторным ОРВИ, 

ИАР, без эпизодов ООЛТ 

IIa группа,  n=30 7 (23%) 6 (20%) 

IIб группа, получавшие 

монтелукаст, n=30 

3 (10%)* 12 (40%) 

*p<0,05; χ2>3,8 

Число детей с повторным ООЛТ, ОРВИ, ИАР и развитием  БА 

достоверно выше в IIa группе – 7(23%) в сравнении со IIб группой, 

получавшей монтелукаст – 3 (10%) (χ2>3,8; р<0,05). Обострения БА 

наблюдали после ОРВИ и в период цветения при поллинозе. 

Дифференциальный диагноз проводили, используя соответствующие 

рекомендации (Зайцева О.В, 2005; Национальная программа Бронхиальная 

астма у детей, 2017; Клинические рекомендации. Бронхиальная астма, 

2021). 

После установления диагноза атопической, интермиттирующей  БА 

легкого течения  дети IIа группы и  IIб группы получали соответствующее 

лечение, см. материалы и методы.      

В таблице 19 представлена схема лечения ИАР, проводимого у детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ за 3 года наблюдения. Препараты для лечения 

были назначены в возрастных дозировках под контролем симптомов ИАР. 
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Диагностирован ИАР легкого течения, при обострении на первом году 

наблюдения был назначен антигистаминный препарат, см. материалы и 

методы.   

Таблица 19.  Схема лечения детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР за 3 

года наблюдения. 
Группы детей Антилейкотриеновые  

Препараты 

Системные 

антигистаминные 

препараты 

Интраназальные 

Кортикостероиды 

IIa группа  

 1-ый год 

наблюдения 

             -               +            - 

2-ой год 

наблюдения 

             -               +          +  

3-ий год 

наблюдения 

             -              +         + 

IIб группа 

 1-ый год 

наблюдения 

             +               +            - 

2-ой год 

наблюдения 

             +              +           - 

3-ий год 

наблюдения 

             +              +          + 

        При усилении симптомов ИАР (жалобы на чихание, заложенность 

носа)   к системному антигистаминному препарату  (левоцетиризин) был 

добавлен интраназальный кортикостероид (мометазон) во  IIa группе на 2-

ом году, a в IIб группе позже, на 3-ем году наблюдения.  30 пациентов 

продолжали получать монтелукаст в течение 3 лет в комплексном лечении.  

Длительность назначения препаратов определяли под контролем 

симптомов заболевания (Аллергический ринит, клинические 

рекомендации, 2016-2017, 2020), см. материалы и методы. Использование 

визуальной аналоговой шкалы (ВАШ) для оценки состояния у детей 3-6 

лет затруднено.   

В таблице 20 показана оценка назальных симптомов и потребности в 

медикаментах у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР.  

Через 3 года наблюдения и лечения во IIa группе наблюдается 

снижение    выраженности симптома чихания и нарастает потребность в 

медикаментах (p<0,05). Во IIб группе снижается выраженность  симптома 
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чихания и интенсивности ринореи  (p<0,05). Увеличение потребности в 

медикаментах (назначен мометазон спрей назальный дозированный 50 

мкг./доза) наблюдали у 8 (26,6%) пациентов  IIб группы и у 25 детей IIa 

группы, при оценке в баллах разница достоверна (p<0,05). 

Таблица 20. Оценка назальных симптомов и потребности в медикаментах 

Группы детей 1-ый год наблюдения 3-ий год наблюдения 

IIa группа  

Оценка назальных симптомов (баллы) 

           

Чихание           1,1±0,09        0,7±0,08* 

водянистые выделения           1,2±0,3        0,9±0,1    

Заложенность носа            1,6±0,4         1,5±0,3    

Суммарный балл           2,5±0,4             1,9±0,2    

Потребность в 

медикаментах (баллы) 

          0,9±0,08        1,8±0,1* 

IIб группа, получавшая  монтелукаст 

 Оценка назальных симптомов (баллы) 

Чихание           1,2±0,07            0,6±0,05*    

водянистые выделения           1,3±0,2               0,9±0,06*    

Заложенность носа           1,5±0,26            1,1±0,1    

Суммарный балл           1,1±0,09            1,2±0,08**    

Потребность в 

медикаментах (баллы) 

          1,2±0,32           1,3±0,2* *    

*p<0,05; **p<0,05 – разница достоверна при сравнении результатов  IIa и IIб группы    

      Таблица 21. Динамика показателей врожденного иммунитета 

у больных с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

*р<0,05 при сравнении показателей до и после курса Бронхо-ваксома; **- рецепторы 

определяли на  моноцитах 

Показатели 
Дети с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР 

IIa  группа,  n=20 

 

IIб группа,  n=20 

TLR2+CD14+- 

Клетки ** 

%  61,46,4 75,65,7 

TLR4+CD14+- 

Клетки ** 

%  54,37,6 69,48,3 

Интерферон пкг/мл 

Уровень в крови ИФН-α    1,50,8*   3,40,6  

Вирус-индуцированный 

синтез ИФН-α 
   20886   33976  

Митоген-

индуцированный синтез 

ИФН-γ 

   160±92* 418102 



73 

 

 

В таблице  21 показана динамика показателей врожденного 

иммунитета у больных с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР через 3 года 

наблюдения. У детей IIa группы наблюдается тенденция к снижению 

экспрессии TLR2 и TLR4 на CD14+-клетках по сравнению со IIб группой, 

разница не достоверна. Уровень в крови ИФН-α  и синтез клетками ИФН-γ 

был выше у детей IIб группы (р<0,05). Разница в синтезе клетками ИФН-α  

у детей IIa  и IIб группы не была достоверной. 

На рис. 3 представлена динамика клинико-лабораторных показателей 

у детей IIб и  IIа группы с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР. 
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Рис. 3. Клинико-лабораторные показатели у детей IIа и IIб групп. Кашель – 

количество дней; снижение ОФВ1 – количество детей с БА; скрытый 

бронхоспазм – количество детей. 

 

Число эпизодов ООЛТ у больного на 3-ем году в IIа группе, не 

получавшей монтелукаст, было 4,5±0,4; во IIб группе -3,4±0,3, разница 

достоверна (р<0,05). Продолжительность кашля при ОРВИ составила в IIа 

группе – 20,8±0,9; во IIб группе, получавшей монтелукаст - 15,2±1,5 дней, 

разница достоверна (р<0,05).  

Число детей со снижением ОФВ1 ниже нормы было в IIa группе – у 7 

(23,3%), а во IIб группе - у 3 (10%) детей, разница достоверна (χ2>3,8; 

р<0,05) при обострении БА. Количество детей с положительной пробой на 
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«скрытый бронхоспазм» через 3 года составляло в IIa группе – 8 (26,6%), 

во IIб группе – 3 (10%), разница достоверна (χ2>3,8; р<0,05). 

Положительная проба на скрытый бронхоспазм указывает на риск 

формирования БА. 

Таким образом, назначение монтелукаста в комплексном лечении у 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР, контроль за пациентами 

способствует уменьшению аллергического воспаления, частоты  

ларинготрахеита, что имеет большое социальное значение. Наблюдается 

повышение ИФН-α и ИФН-γ. При наблюдении  3 года число детей с 

повторным ОРВИ и БА достоверно выше в IIa группе с  ИАР – 7(23,3%) в 

сравнении с группой, получавшей монтелукаст – 3(10%), уменьшается 

число детей с эпизодами ООЛТ в год, длительность кашлевого синдрома. 

Нежелательные явления при назначении монтелукаста в ходе проведения 

исследования зарегистрированы не были. Нами получен патент на 

изобретение «Способ профилактики бронхиальной астмы у детей с 

рецидивирующим ларинготрахеитом и сопутствующими аллергическими 

заболеваниями» (Чувирова А.Г., Ярцев М.Н., 2020). 
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3.4. Влияние бактериального лизата (Бронхо-ваксом) на клинико-

иммунологические показатели у детей с повторными эпизодами 

острого обструктивного ларинготрахеита, респираторных инфекций и 

ЛОР-заболеваний. 

Обследовано 50 детей с повторным ООЛТ, ОРВИ в сочетании с ЛОР-

патологией (аденоиды 1-2 степени, хронический тонзиллофарингит, 

хронический риносинусит, рецидивирующий серозный отит), пациенты  

получали вне периода обострения в лечении бактериальный лизат (Бронхо-

Ваксом). Группы IIIa (25 детей) и IIIб (25 детей) сходны по полу, возрасту, 

характеру ЛОР-патологии и сопутствующих заболеваний, программе 

комплексного лечения, отбор в группы проводили рандомизированно. 

Группа IIIб дополнительно получала курсами бактериальный лизат 

(Бронхо-ваксом), за 3 года наблюдения 4 курса (1-ый год – 2 курса, 2-ой и 

3-ий год – по 1 курсу). 

Таблица 22. Микрофлора, высеваемая из зева у детей с ООЛТ, ОРВИ и 

ЛОР-патологией (обследовано 50 детей). 
Возбудитель                                   Кол-во/% детей, у которых  

высевается возбудитель 

Стафилококк 

  в том числе Staphylococcus aureus 

42/84 

30/60 

Стрептококки 

  в том числе Streptоcoccus 

pneumoniae 

35/70 

27/54 

Коринебактерии 

(Carynobacterium pseudodiphteriticum) 

5/10 

Candida albicans 

 

12/24 

Роста флоры не обнаружено                                              

 

5/10 

 

В таблице 22 представлена микрофлора слизистой зева у детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ в сочетании с ЛОР-патологией. Наиболее часто 

высевается стафилококк, в частности Staphylococcus aureus. Два и более 

возбудителя выделены у 25 (50%), а один возбудитель – у 20 (40%) 

обследованных детей. У 5 (10%) детей роста флоры не было обнаружено. 
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Только в 60% случаев выделенные из зева штаммы стафилококка и в 50% 

случаев штаммы стрептококка были чувствительны к антибиотикам 

(амоксициллин, амоксициллин/клавуланат, азитромицин и др.). Результаты 

указывают на отсутствие 100% чувствительности возбудителей к 

антибиотикам. Назначение бактериального лизата (Бронхо-ваксома) может 

повысить эффективность лечения. 

Таблица 23. Влияние бактериального лизата (Бронхо-ваксом) на 

иммунологические показатели у детей с повторными эпизодами  ООЛТ, 

ОРВИ и  ЛОР-патологией. 

Показатели Дети, получавшие бактериальный лизат (Бронхо-

ваксом), n=25 

До препарата После 30 капсул 

CD3+ - 

клетки 

 

% 64,40,6 661,2 

Х 109 

/л 
1,360,18 1,480,21 

CD4+ - 

Клетки 

% 36,4 0,9 38,51,1 

Х 109 

/л 
1,16 0,23 1,40,31 

CD8+ - 

Клетки 

% 22,3 0,8 25,40,9 

х 109 /л 0,71 0,09 0,790,12 

ИРИ 1,090,17 

 

1,230,2 

CD19+ - 

Клетки 

% 12,40,92 13,81,1 

х 109 /л 0,420,05 0,460,06 

Спонтанная хемилю-  

минесценция 

mV/мин. 

19,61,8 26,21,4* 

Индуцированная 

хемилюминесценция 

mV/мин 

29810,4 32610,8* 

Индекс стимуляции 50,59,4 55,37,6 

IgG (кровь)мг/мл 9,41,3 12,51,1* 

IgM (кровь)мг/мл 1,050,09 1,20,12 

IgA (кровь)мг/мл 0,90,1 1,30,14* 

IgE (кровь) МЕ/мл  152,514,1 135,413,6 

* р <0,05 при сравнении результатов до и после курса бактериального лизата (Бронхо-

ваксом) 

В таблице 23 показано  влияние бактериального лизала (Бронхо-

ваксом) на иммунологические показатели у детей с повторными эпизодами  

ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-патологией. Препарат назначали детям с повторным 
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ООЛТ, ОРВИ вне острого периода и обострения ЛОР-патологии с 

профилактической целью в возрастной дозировке. Клинико-

иммунологическое обследование проводилось до начала приёма препарата, 

после курса (30 капсул). В дальнейшем антибиотики назначали по мере 

необходимости при обострениях с подтверждением инфекции Mycoplasma 

pneumoniae, Chlamydia pneumoniae (ПЦР-диагностика), гнойного отита, с 

учетом результатов посева на флору из зева (-гемолитический 

стрептококк), при обострениях бронхита. 

Динамика CD3+, CD4+, CD8+, CD19+-клеток не была значимой. На 

фоне приёма бактериального лизата отмечается повышение показателей 

спонтанной и индуцированной хемилюминесценции, уровня 

сывороточного IgG и IgA (p<0,05), динамика IgM и IgE не была 

статистически достоверной. 

Иcследование гематологических показателей не отмечает значимой 

динамики количества лейкоцитов, лимфоцитов, эозинофилов, 

палочкоядерных и нейтрофильных лейкоцитов на фоне приема 

бактериального лизата (Бронхо-ваксом). У 2 детей на 3-4-й день приема 

препарата отмечалось повышение температуры до 37,2-37,50С, которое 

контролировалось с помощью жаропонижающих препаратов, других 

побочных эффектов не отмечено. 

Экспрессия рецепторов активации Т-клеток, динамика ЕКТ - и ЕК – 

клеток (CD3+HLA-DR+, CD3+CD16+, CD3-CD16+-клетки), показателей 

интерферонового статуса на фоне приёма препарата показана в таблице 24. 

В результате терапии нами отмечено повышение относительного 

количества активированных Т-клеток (CD3+HLA-DR+-), ЕКТ- (CD3+CD16+) 

и ЕК-клеток (CD3-CD16+-) (р<0,05). Относительное количество 

TLR2+CD14+и TLR4+CD14+--клеток статистически значимо снижалось 

(р<0,05). Мы не отмечали значимого изменения спонтанной продукции 

ИФН-α и ИФН-γ клетками. Отмечается повышение уровня сывороточного 
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ИФН-α и индуцированного синтеза ИФН-γ и ИФН-α клетками после 

окончания приема бактериального лизата (Бронхо-ваксом) (p<0,05). 

Таблица 24. Влияние бактериального лизата (Бронхо-ваксом) на 

показатели врожденного иммунитета у детей с повторным  ООЛТ, ОРВИ и 

ЛОР-патологией. 

*р<0,05 при сравнении показателей до и после курса Бронхо-ваксома; **- рецепторы 

определяли на  моноцитах 

В таблице 25 представлена клиническая эффективность при 

назначении бактериального лизата (Бронхо-ваксом) в комплексном 

лечении повторного ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-патологии. Данные за 6 месяцев 

до начала наблюдения получены при анализе анамнеза и выписок 

амбулаторных карт, они были сходны в контрольной группе и группе, 

получавшей бактериальный лизат в комплексном лечении. При назначении 

препарата у детей с повторным ООЛТ частота ОРВИ снижается в 2,4 раза 

(за 1 год, 2 курса) (р<0,05). 

Показатели 
Дети, получавшие бактериальный лизат 

(Бронхо-ваксом), n=25 

До препарата 

 

После 30 капсул 

CD3+HLA-DR+ 

-клетки 

 

% 14,11,1 22,20,9* 

Х 109 /л 0,450,09 0,550,12 

CD3+CD16+- 

клетки 

% 4,9  0,9 9,10,8* 

Х 109 /л 0,150,04 0,30,05 

CD3-CD16+- 

клетки 

%  11,60,8 17,81,1* 

х 109 /л 0,410,06 0,480,05 

TLR2+CD14+- 

клетки** 

%  85,43,2 65,93,9* 

TLR4+CD14+- 

клетки ** 

%  80,12,8 57,84,9* 

Интерферон пкг/мл 

Уровень в крови ИФН-α  1,40,2  50,7* 

Спонтанная продукция 

клетками крови ИФН-α 
  6,81,4 

 

7,31,7 

Вирус-индуцированный 

синтез ИФН-α 
28972 53869* 

Спонтанная продукция 

клетками крови  ИФН-γ 
23,62,8 

 

 25,52,7 

Митоген-

индуцированный синтез 

ИФН-γ 

721,8108  96098* 
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Таблица 25. Влияние приёма бактериального лизата (Бронхо-ваксом) на 

частоту обострений ЛОР-патологии у детей с повторными эпизодами 

ООЛТ  и ОРВИ (2 курса, период наблюдения 1 год). 

Показатели 
За 6 месяцев 

наблюдения 

до бактери-

ального 

лизата, n=25 

За 6 месяцев 

наблюдения до 

начала 

исследования, 

группа 

сравнения, 

n=25 

Через год наблюдения 

 Группа 

сравнения, 

n=25 

Бактериа-

льный 

лизат, 

n=25 

(2 курса) 

Частота обострений 

тозиллофарингита в 

месяц у одного больного 

0,35±0,12 0,39±0,09 0,3±0,12 0,210,05 

Частота обострений  

риносинусита в месяц у 

больного 

0,24±0,04 0,25±0,05 0,18±0,06 0,110,03* 

Потребность в 

назначении 

антибиотиков в месяц у 

одного больного (дни)  

8,11,2 7,90,9 5,80,8** 3,50,7* 

*** 

Число ОРВИ в год у 

одного больного 

6,8±0,8 

 

 

7,6±0,7 

 

5,6±0,6 

 

3,2±0,4* 

*** 

 

 

*р<0,05 при сравнении данных до курса и после приема бактериального лизата; 

**р<0,05 при сравнении данных в контрольной группе на начало наблюдения и через 

год; ***р<0,05 при сравнении данных после приема бактериального лизата и 

контрольной группе через год наблюдения 

Таким образом, нами установлено, что при приёме бактериального 

лизата (Бронхо-ваксом) снижение частоты ОРВИ более выражено по 

сравнению с контрольной группой в 1,75 раза за год наблюдения (р <0,05) 

и в 2,1 раза по сравнению с показателями за 6 месяцев до приёма препарата 

(р<0,05). Снижение частоты обострений хронического тонзиллофарингита 

при назначении препарата не было достоверным. В контрольной группе 

достоверно снижалась потребность в назначении антибиотиков в 1,39 раза 

(р<0,05), достоверной динамики других показателей в контрольной группе 

через год наблюдения по сравнению с показателями за 6 месяцев до начала 

исследования не отмечали. Нужно отметить снижение тяжести обострений 

ЛОР-патологии. Отмечалось более выраженное снижение потребности в 

антибиотиках в 2,3 раза у детей, получавших бактериальный лизат в 

сравнении с контрольной группой за год наблюдения (р<0,05). 
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В таблице 26 представлены данные о клинической эффективности 

назначения бактериального лизата (Бронхо-ваксом) у детей с повторным 

ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-патологией за 3 года наблюдения. 

В первый год наблюдения дети получили 2 курса препарата, у них 

наблюдались обострения ЛОР-патологии, эпизоды ОРВИ. При 

наблюдении на 2-м и 3-ем году обострения ЛОР-патологии и эпизоды 

ОРВИ наблюдались реже, поэтому было достаточно назначения по 1 курсу 

бактериального лизата (Бронхо-ваксом) в год. В контрольной группе через 

3 года достоверно снижалась частота обострений тонзиллофарингита 

(р<0,05), cнижение потребности в антибиотиках достоверно (р<0,05), 

динамика других показателей не была достоверной.  

Таблица 26. Влияние бактериального лизата (Бронхо-ваксом) на частоту 
обострений ЛОР-патологии у детей с повторными эпизодами ООЛТ и 
ОРВИ (4 курса, период наблюдения 3 года) 
Показатели группа сравнения Получавшие бактериальный 

лизат 

Через год 3-ий год 

наблюдения 

Через год  3-ий год 

наблюдения 

Частота обострений 

тонзиллофарингита в 

год у одного больного 

3,6±0,6 2,4±0,4* 

 

2,5±0,3 

 

1,3±0,2** 

*** 

Частота обострений  

риносинусита в год у 

больного 

2,2±0,4 2,0±0,3 1,3±0,3 0,9±0,2*** 

Потребность в 

назначении антибио-

тиков в месяц у 

одного больного 

(дни)  

5,80,8 

 

 

4,80,8 

 

3,50,7 

 

 

2,20,4*** 

 

 

Число ОРВИ в год у 

одного больного 
5,6±0,6 4,5±0,5 3,2±0,4 1,7±0,3*** 

*р<0,05 при сравнении данных через год и через 3 года в контрольной группе;**р<0,05 

при сравнении данных через год и через 3 года в группе, получавшей бактериальный 

лизат;***р<0,05при сравнении данных в контрольной группе и в группе, получавшей 

бактериальный лизат через 3 года 

В группе, получавшей препарат, за 3-ий год наблюдения достоверно 

снижалась частота тонзиллофарингита, ОРВИ (р<0,05). За 3-ий год все 

показатели в группе, получавшей бактериальный лизат (Бронхо-ваксом), 

были ниже по сравнению с контрольной группой (р<0,05), частота ОРВИ – 

ниже в 2,6 раза. 
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В ходе проводимого исследования нами выявлено влияние 

бактериальных лизатов на микробиом слизистых верхних дыхательных 

путей. На рис. 4. показана динамика высеваемости бактериальной флоры 

(Staphylococcus aureus) у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ. Среди 

обследованных детей, получивших за год наблюдения 2 курса препарата 

(Бронхо-ваксом), наблюдается снижение относительного количества 

пациентов с высеванием Staphylococcus aureus. На начало наблюдения 

Staphylococcus aureus высевался в количестве выше 104хКОЕ/мл в  группе 

cравнения у 14 (56%), а через год наблюдения и лечения (традиционная 

терапия) – у 12 (48%) детей.  

 

 

Рис. 4. Динамика высеваемости из зева Staphylococcus aureus у детей (%) с 

повторными эпизодами ООЛТ,  ОРВИ . 

До приёма в комплексном лечении препарата (Бронхо-ваксом) 

Staphylococcus aureus высевался в количестве выше 104хКОЕ/мл у 15 

(60%), через год после 2 курсов препарата – у 7 (28%) детей, разница 

достоверна по сравнению с  группой сравнения (p<0,05; χ2.>3,8). 

Таким образом, при назначении препарата (Бронхо-ваксом)  наблюда- 

ется повышение показателей врожденного иммунитета: спонтанной и 

индуцированной хемилюминесценции, ЕК- и ЕКТ-клеток, уровня ИФН-α в 
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крови, синтеза клетками ИФН-α и ИФН-γ. Нужно отметить повышение 

уровня IgG и IgA в крови. Не отмечалось повышения сывороточного IgE и 

обострения аллергических реакций. Количество CD3+-, CD4+-, CD8+-

клеток не повышалось, но повышается количество активированных Т-

клеток (CD3+HLA-DR+-). Отмечалось снижение экспрессии TLR4 иTLR2 

рецепторов на CD14+- клетках, что может быть связано с уменьшением 

персистенции бактериальной флоры. У детей с повторным ООЛТ и ОРВИ  

в сочетании с ЛОР-патологией (аденоиды, хронический тонзиллофарингит, 

риносинусит) назначение препарата (Бронхо-Ваксом) в лечении приводит 

к снижению частоты обострений тонзиллофарингита в 2,6 раза, 

хронического риносинусита – в 2,2 раза, потребности в антибиотиках – в 

1,75 раза, ОРВИ – в 2,4 раза по сравнению с показателями за 6 месяцев до 

приёма препарата. В контрольной группе потребность в назначении 

антибиотиков снижалась в 1,6 раза, частота обострений ОРВИ – в 1,2 раза, 

обострений хронического тонзиллофарингита – в 1,5 раза, хронического 

синусита – в 1,8 раза. Повторные курсы препарата (Бронхо-ваксом) за 3 

года наблюдения способствуют снижению частоты обострений 

тонзиллофарингита, риносинусита, потребности в антибиотиках. 

Полученные результаты подтверждают возможность и целесообразность 

назначения Бронхо-ваксома в комплексном лечении повторного ООЛТ и 

ОРВИ в сочетании с ЛОР-патологией. 
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3.5. Алгоритм дифференциальной диагностики  и лечения детей с 

повторными эпизодами острого обструктивного ларинготрахеита. 

Представленное исследование позволяет выделить среди детей с 

повторным ООЛТ группу, нуждающуюся в диспансерном наблюдении у 

педиатра, аллерголога-иммунолога, и разработать рациональную тактику 

ведения таких больных, включая профилактику БА. 

Данная группа детей с повторным ООЛТ характеризуется: 

1. У детей с повторным ООЛТ и ОРВИ  наблюдается дисрегуляция 

показателей иммунной системы. У детей разного возраста отмечено 

достоверное снижение уровня IgA и IgG в возрасте 3-6 лет по сравнению с 

детьми 7-9 лет (IgA -60% и 30%; IgG – 15% и 10% детей соответственно). 

Повышение IgE наблюдали у 80% детей 3-6 лет и у 50% детей 7-9 лет; 

снижение синтеза ИФН-α - у 40-30% детей; cинтеза ИФН-γ – у 45-50% 

детей соответственно. У большинства детей разного возраста с повторным 

ООЛТ, ОРВИ наблюдается повышение экспрессии TLR2 и TLR4 

рецепторов на CD14+-клетках. 

  2. При сравнении иммунологических показателей детей с 

повторным ООЛТ и ОРВИ с частотой  6-12 раз в год  и детей без ООЛТ с 

частотой ОРВИ 3-5 раз в год, без очагов хронической инфекции 

респираторного тракта, у последних наблюдался достоверно более 

высокий уровень IgG, IgA, показателей спонтанной и индуцированной 

хемилюминесценции, уровень спонтанной продукции ИФН-γ, 

индуцированного синтеза ИФН-α и ИФН-γ (p<0,05). Достоверной разницы 

в количестве CD3-CD16+-, CD14+-клеток, уровне индекса стимуляции, 

ИФН-α в сыворотке, спонтанной продукции ИФН-α не отмечено. У детей 

без ООЛТ достоверно более низкий IgE, менее выражена экспрессия 

рецепторов TLR2+, TLR4+, CD119+ на CD14+-клетках. Представленные 

результаты получены впервые. 

       3. Факторами риска развития повторного ООЛТ, ОРВИ  с 

сопутствующими АЗ является наследственная отягощенность. У 60% 
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родственников детей наблюдались различные АЗ (БА, АР/САР, АтД). У 

детей с БА количество родственников с АЗ было выше, разница не была 

достоверной. У 7 (8,75%) пациентов наблюдалось сочетание АЗ у 

родственников разных поколений, например, у отца и деда по линии отца – 

АР или у матери и прабабушки по линии матери – БА. 

4. В результате  за 3 года наблюдения и лечения у детей не отмечался 

выраженный стеноз гортани. У 25% детей продолжались эпизоды ООЛТ с 

частотой 3-8 раз в год. У 50% детей наблюдали повторный ООЛТ в 

сочетании с бронхитом с синдромом обструкции. У 25% детей отмечено 

развитие интермиттирующей атопической БА, легкого течения. 

5. Показано, что дети с повторным ООЛТ, ОРВИ не являются 

однородной группой. У 50% детей с повторным ООЛТ, ОРВИ,   

отобранных по обращаемости, выявлена аллергическая сенсибилизация, 

подтвержденная клиническими данными и методами обследования (prick-

тесты, общий и специфические IgE).  Определена сенсибилизация у 20 

(50%) детей к пыльце деревьев, у 15 (17,5%) – к бытовым аллергенам 

(Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides pteronyssinus), у 8(20%) - к 

пыльце сорных трав, у 7(17,5%) – у пыльце злаков, у 5 (12,5%) – к 

эпидермису кошки, у 4(10%) – к эпидермису собаки, у 2 (5%) детей –к 

плесневым грибам.   

        У этих детей диагностированы АЗ: у 22(55%) – ИАР; у 18(45%) - 

ПАР; у 13 (32,5%)  – сочетание с ИАР и АтД (ограниченно-локализованная 

форма).  

6. У детей с повторным ООЛТ, ОРВИ  наблюдается персистенция 

инфекции респираторного тракта, что подтверждается высеванием 

условно-патологенной бактериальной флоры: Staphylococcus aureus –у  

56%, Streptococcus pneumoniae – у 35%, Candida albicans – у 10%.У них 

диагностирован  повторный ООЛТ в сочетании с повторными ОРВИ и 

ЛОР патологией. У 9 (22,5%) детей диагностированы аденоиды 1-2 

степени,  у 15 (37%) детей – хронический тонзиллофарингит,  у 12 (30%) 
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детей – хронический риносинусит, у 7 (17,5%) детей – рецидивируюший 

острый  средний серозный отит. 

 У детей с частотой ОРВИ 3-5 раз в год без ООЛТ и без очагов 

хронической инфекции респираторного тракта можно отметить достоверно 

меньшую частоту высеваемости Staphylococcus aureus, Streptococcus 

pneumoniae, Candida albicans. 

7. Для проведения эффективного лечения у детей с  повторным  

ООЛТ, ОРВИ и АЗ охарактеризован их аллергологический профиль, 

общий и специфические IgE, КСП). Уровень общего IgE в общей группе 

колебался от 50 до 2000 МЕ/мл, у детей с повторным ООЛТ – от 50 до 80 

МЕ/мл, у детей с повторным ООЛТ в сочетании с бронхитом с синдромом 

обструкции - от 70 до 500 МЕ/мл, а у пациентов с БА – от 60 до 2000 

МЕ/мл. У детей с повторным ООЛТ и БА наблюдалась 

полисенсибилизация (Dermatophagoides, пыльца деревьев и трав). 

8. Проведённое  исследование позволило выделить детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ, нуждающихся в наблюдении аллерголога-

иммунолога, и подборе этиотропной терапии. В лечение детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР был включен монтелукаст после 

установления диагноза интермиттирующего АР легкого течения, что 

позволило снизить на ранней стадии процесс воспаления слизистых, 

частоту ОРВИ и сопровождалось повышением показателей врожденного 

иммунитета, уровня ИФН-α в крови и синтеза клетками ИФН-γ.  

Уменьшение воздействия триггерных факторов и этиотропная терапия 

приводит к снижению частоты развития БА и имеет большое социальное 

значение. Число детей с БА достоверно выше в группе ИАР, не 

получавшей монтелукаст – 7 (23,3%) в сравнении с группой, получавшей 

монтелукаст – 3 (10%), уменьшается число детей с эпизодами ООЛТ в год, 

длительность кашлевого синдрома. 

9. Персистенция бактериальной флоры, очаги  хронической 

инфекции респираторного тракта, частые ОРВИ, дисрегуляция иммунной 
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системы при повторном ООЛТ обосновывают введение бактериальных 

лизатов (Бронхо-ваксом) в схемы лечения детей с повторным ООЛТ, 

ОРВИ и ЛОР-заболеваниями.  

       На рис. 5 представлен алгоритм комплексного лечения детей с 

повторным ООЛТ. 

дети с повторным ООЛТ I степени (3-8 эпизодов в год, давность заболевания более 1 

года), ОРВИ (6-12 раз в год). Возраст – 3-9 лет  

 

Клинико-иммунологическое обследование: анамнез, по показаниям: микробиота ЛОР-

органов, иммунологическое и аллергологическое обследование, ФВД, риноскопия, 

биохимия крови, анализ крови, мочи 

Консультации: ЛОР-врач, педиатр, аллерголог-иммунолог, дерматолог 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 5. Алгоритм лечения детей с повторными эпизодами ООЛТ и ОРВИ. 

 

 

 

 

 

 Дети с аллергоанамнезом,  

повышением общего и 

специфических IgE, положительными 

КСП, наблюдение аллерголога-

иммунолога, педиатра 

Дети с частыми ОРВИ, 

персистенцией бактериальной флоры, 

очагами хронической инфекции, 

наблюдение у аллерголога-

иммунолога, педиатра, ЛОР-врача 

Добавление в комплексное 

лечение антигистаминных 

препаратов, монтелукаст, туалет 

носа. 

По показаниям –  назальные ГКС 

симптоматическая терапия. 

Добавление в комплексное 

лечение бактериальных лизатов.  

По показаниям  –  антисептики, 

водно-солевые промывания носа,    

антибиотики, симптоматическая 

терапия. 
 

Мониторинг детей, диспансерное наблюдение у аллерголога-иммунолога, педиатра, ЛОР-врача. 

Коррекция лечения под контролем обследования, мониторинг, профилактика развития БА  
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Таблица 27. Анкета-опросник. 

Вопрос/Показатели 
Ответ Оценка 

отягощенность наследственности по атопии 

По линии отца   

Отец   

Бабушка   

Дедушка   

Прабабушка   

Прадедушка   

Тетя/дядя   

По линии матери   

Мать   

Бабушка   

Дедушка   

Прабабушка   

Прадедушка   

Тетя/дядя   

Частота эпизодов ООЛТ в год 

3-5    

6-9   

10-12   

Частота эпизодов ООЛТ в год ,осложненных 

Стенозом гортани   

Бронхитом   

БОС   

Частота ОРВИ в год 

2-4   

5-8   

9-12   

Сопутствующие аллергические заболевания 

ИАР   

ПАР   

АтД   

ПА   

Крапивница   

БА (установлена в период наблюдения)   

Сопутствующие заболевания ЛОР-органов 

Аденоиды 1-2 ст.   

Хронический тонзиллофарингит   

Хронический риносинусит   

Рецидивирующий отит   

Бытовые условия 

Грибковый рост в помещении   

Домашние животные   

Вредные привычки матери в период 

беременности (табакокурение/пассивно) 
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При назначении Бронхо-ваксома наблюдается повышение показателей 

врожденного иммунитета: спонтанной и индуцированной 

хемилюминесценции, ЕК- и ЕКТ-клеток, уровня ИФН-α в крови, синтеза 

ИФН-α  ИФН-γ, уровня IgG и IgA в крови. Не отмечалось повышения IgE в 

крови и обострения АЗ и реакций.  

Количество CD3+-, CD4+-, CD8+-клеток не повышалось, но 

повышается количество активированных Т-клеток (CD3+HLA-DR+-). 

Отмечалось снижение экспрессии TLR4 и TLR2 рецепторов на CD14+- 

клетках, что может быть связано с уменьшением персистенции 

бактериальной флоры. У детей с повторным ООЛТ в сочетании с ЛОР-

патологией (аденоиды, хронический тонзиллофарингит, риносинусит) 

назначение Бронхо-ваксома в комплексном лечении приводит к снижению 

частоты тонзиллофарингита - в 2,6 раза, хронического риносинусита – в 

2,2 раза, потребности в антибиотиках – в 1,75 раза, ОРВИ – в 2,4 раза по 

сравнению с показателями  за 6 месяцев до приёма препарата. В 

контрольной группе потребность в антибиотиках снижалась в 1,6 раза, 

частота ОРВИ – в 1,2 раза, хронического тонзиллофарингита – в 1,5 раза, 

хронического синусита – в 1,8 раза. 

Анкета-опросник представлена в таблице 27. Разработана анкета-

опросник родителей у детей с повторным ООЛТ, акцентированная для 

направления на консультацию аллергологу-иммунологу для назначения 

этиотропной терапии, см. таблицу 20. Жирным шрифтом выделены более 

значимые показатели. Максимальная оценка показателей по таблице – 38 

баллов. Коэффициент корреляции между количеством баллов и 

выраженностью симптомов достоверен, начиная от 27 баллов (r=0,65±0,07; 

p<0,05). 

        

 

 



89 

 

       ГЛАВА 4. ОБСУЖДЕНИЕ 

       По нашим данным, у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ для 

формирования АЗ определенное значение имеет отягощённость 

наследственности по атопии. Практически у 60% родственников 

наблюдались АЗ; среди них не отмечалось преобладания монопатологии, 

как в общей группе (80 человек), так и у детей с развитием БА, что 

указывает на полиэтиологию патогенеза АЗ и БА. У 7 (8,75%) пациентов 

наблюдалось сочетание АЗ у родственников разных поколений, например, 

у отца и деда по линии отца – АР, или у матери и прабабушки по линии 

матери – БА. Не отмечалось различий в нозологическом cпектре АЗ со 

стороны отца или матери. Выраженный аллергический фон указывает на 

необходимость тщательного сбора семейного анамнеза и наблюдения у 

аллерголога-иммунолога. На начало наблюдения у обследованных детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ диагностированы: у 22(55%) – ИАР; у 

18(45%) - ПАР; у 13 (32,5%)  – сочетание с ИАР и АтД (ограниченно-

локализованная форма).  

        У детей с повторным ООЛТ, ОРВИ  наиболее часто диагностируются 

– АР и БА (Ginasthma.org, 2019; Геппе Н.А., 2015). Ранняя диагностика БА 

и АР позволяет при назначении современных лекарственных препаратов, 

специфической иммунотерапии добиться контроля над заболеванием. По 

нашим данным, у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ в дальнейшем может 

формироваться бронхит с синдромом обструкции или БА. Важно 

своевременное проведение дифференциальной диагностики и выбор 

правильной тактики лечения. Эпизоды ООЛТ чаще наблюдаются в 

возрасте 1-7 лет, затем частота может снижаться и не приводить к 

развитию БА (Старикова М.Г., 2004; Овсянников Д.Ю., 2012; Геппе Н.А., 

2015; Геппе Н.А., 2013; Stick S., 2000; Lowe L.A. 2005). Причины 

формирования ООЛТ изучены недостаточно. В соответствии с 

классификацией МКБ-10 выделяют острый обструктивный ларингит 
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(ООЛТ) (МКБ 10 – J05.0) (Учайкин В.Ф., 1999; Учайкин В.Ф., 2001; 

Царькова С.А., 2015). 

По данным  Царева С.В.  (2015) у детей старше 2-х лет выделены 

аллергениндуцированная, вирусиндуцированная, астма физического 

напряжения и неопределённая астма.  Респираторно-синцитиальный вирус, 

риновирусы, вирусы гриппа А и В, аденовирусы, коронавирусы, 

энтеровирусы могут быть триггерными факторами и вызывать обструкцию 

(Геппе Н.А., 2013; Царев С.В., 2015; Jartti T., 2004; Lemanske R.F., 2005; 

Jedrychowski W.,2010; Andersson C.V., 2020;  Cevhertas L., 2020). Вирусы 

уменьшают тонус гладкой мускулатуры, мукоцилиарный клиренс, 

повреждают слизистые, способствуют формированию хронического 

воспаления и проницаемости аллергенов, и синтезу ИЛ-4, ИЛ-5, IgE (Царев 

С.В., 2015). 

По нашим данным, у детей с повторным ООЛТ наблюдалась 

различная частота ОРВИ (6-12 раз в год), формирование БА наблюдали у 

20 (25%) детей, у них частота ОРВИ была достоверно выше по сравнению 

с общей группой и детьми с ООЛТ в сочетании с бронхитом с синдромом 

обструкции. Риск БА увеличивается при наличии повышения IgE, 

сенсибилизации к пищевым, ингаляционным, бытовым аллергенам, при 

наличии сопутствующих заболеваний (АтД, ИАР, ПАР), АЗ в семье, 

особенно со стороны матери (Учайкин В.Ф., 1999; Ginasthma.org, 2019; 

Геппе Н.А., 2015). 

У детей 3-6 лет, повторные эпизоды ООЛТ без симптомов стеноза 

гортани после санации хронических очагов инфекции (хронический 

тонзиллофарингит, аденоидит) наблюдали реже, чем при повторном ООЛТ 

с БА, что согласуется с данными других исследователей (Учайкин В.Ф., 

1999; Овсянников Д.Ю., 2012; Геппе Н.А., 2015; Jartti  T., 2004; Lemanske 

RF., 2005; Jedrychowski W., 2010). Повторный ООЛТ в сочетании с 

бронхитом с синдромом обструкции через 3 года лечения диагностировали  

у 40 (50%) детей, преобладали дети старше 7 лет. Уровень общего IgE 
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колебался у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и БА - от 60 до 2000МЕ/мл, 

отмечались изменения показателей ФВД (снижение скорости выдоха по 

бронхам  мелкого и среднего калибра – у 15 детей при обострении), 

положительные prick-тесты - у большинства детей, эти изменения были 

достоверно более выражены. По результатам prick-тестов наблюдается 

полисенсибилизация. Полученные результаты позволяют выделить среди 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ группу с АЗ и аллергическим 

воспалением, что имеет большое значение для выработки эффективной 

тактики лечения, так как у таких пациентов  повышен риск формирования 

БА. У большинства детей эпизоды повторного ООЛТ заканчиваются до 7-

летнего возраста (Fitzgerald D.A., 2003; Jartti T., 2004; Lemanske R.F., 2005). 

Ларингит может сочетаться с трахеитом и бронхитом c обструктивным 

компонентом, развитием БА (Schultz A., 2012).   

У детей с повторным ООЛТ и БА преобладает полисенсибилизация 

(Dermatophagoides, пыльца деревьев и трав). Повышен общий и 

специфические IgE, подтверждена сенсибилизация к причиннозначимым 

аллергенам. 

Специфическая сенсибилизация не была определена у 40 (50%) из 80 

детей общей группы с повторным ООЛТ, ОРВИ  и АЗ. Наблюдение за  

детьми без аллергической сенсибилизации (40 детей – 50%) позволяет 

выделить другую группу для дальнейшего изучения механизмов 

патогенеза повторного ООЛТ, БА, роли вирусов, и персистирующей 

бактериальной флоры. 

Наличие сочетания повторного ООЛТ, ОРВИ с АЗ (ИАР, ПАР, АтД) 

повышает риск развития БА. У больных БА в сочетании с хроническим 

риносинуситом, полипозом носа и АР, на слизистых верхних и нижних 

дыхательных путей определяется персистирующее аллергическое 

воспаление (Булгакова В.А., 2005; Чувирова А.Г., 2018; Ponikau J.U., 2003; 

Hellings P.W., 2006; Greiner A.N., 2011). Вирусы способствуют 

формированию хронического  воспаления и проницаемости слизистых для 
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аллергенов, повышению синтеза ИЛ-4, 5, IgE (Царев С.А. 2015). Рино-

синциатальная вирусная инфекция в сочетании с сенсибилизацией к 

аллергенам повышает риск развития БА  (Jackson D.J., 2008; Andeson H.M., 

2017). Мы не определили сенсибилизацию к аллергенам у 40 (50%) детей 

общей группы. Полученные результаты  показывают необходимость 

продолжать изучение механизмов развития повторного ООЛТ. 

Острый ларинготрахеит может сопровождать ОРВИ  и указывает на 

более тяжелое течение вирусной инфекции (Клинические рекомендации – 

Острая респираторная вирусная инфекция (ОРВИ) у детей – 2016 (2017-

2021, 14.05.2019). Данных о мониторинге детей с повторным ООЛТ I 

степени, ОРВИ и проведении расширенного клинико-аллергологического 

обследования, разработке четких критериев гетерогенности заболевания, 

выделения детей с АЗ и аллергическим воспалением для проведения 

лечения, предупреждающего развитие БА, в опубликованных 

литературных источниках мы не нашли. 

Клинические проявления позволили выделить детей с повторным 

ООЛТ (чаще 3-6 лет)  в сочетании с бронхитом с синдромом обструкции 

или БА (чаще старше 7 лет), что согласуется с данными других 

исследователей (Volovitz B., 1988; Martinez F.D, 1995; Зайцева О.В., 2005). 

Программа лечения повторного ООЛТ II степени включает 

ингаляционные, или по показаниям вводимые парентерально, 

глюкокортикостероидные препараты, симптоматическую терапию 

(Зайцева О.В., 2005; Баранов А.А., 2005; Педиатрия, Национальное 

руководство, 2020). В 1980-1990-х годах появились антилейкотриеновые 

препараты, широко применяемые при БА, АР. Первыми препаратами были 

монтелукаст, пранлукаст (не зарегистрирован в России) и зафирлукаст. 

Наиболее изучен монтелукаст и его дженерики, включая Алмонт, как 

антагонисты рецепторов типа 1 цистениловых лейкотриенов 

респираторного тракта (CysLT1-рецепторов). Лейкотриены являются 

провоспалительными медиаторами, синтезируются альвеолярными 
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макрофагами и тучными клетками, способствуют бронхообструкции, 

гиперсекреции слизи, снижению мукоцилиарного клиренса, повышают 

проницаемость сосудов, хемотаксис эозинофилов, дифференцировку 

миофибробластов при развитии субэндотелиального фиброза (Smith O.O., 

2000). Эффективность и целесообразность назначения 

антилейкотриеновых препаратов при БА и АР изучена хорошо (Lazarus 

S.C., 1998; Robinson D.S., 2001; Wilson A.M., 2001; Muijsers R.B., 2002; 

Storms W., 2007; Sessa M., 2018; Ненашева Н.М., 2017). По данным Theron 

AJ. (Theron A.J., 2014) антагонисты рецепторов типа 1 цистениловых 

лейкотриенов являются модуляторами врожденного иммунитета, 

повышают активность нейтрофильных лейкоцитов в борьбе с патогенами и 

уменьшают воспаление.  

По нашим данным у детей, получавших монтелукаст на 3-ем году 

наблюдения уровень ИФН-α  и синтез клетками  ИФН-γ были выше, что 

указывает на активацию врожденного иммунитета. Дети с повторным 

ООЛТ, ОРВИ и ИАР курсами получали антигистаминный препарат 

(левоцетиризин) в течение 3-х лет. Наблюдали 2 группы с ИАР,  

получавшая дополнительно монтелукаст (IIб группа) и не получавшая 

(группа IIа). Группы были сходны по полу, возрасту и клиническим 

проявлениям  заболевания. ИАР легкого течения диагностировали впервые 

после обращения в клинику, лечение было начато препаратами  I ступени 

Длительность назначения препаратов определяли под контролем 

симптомов заболевания (Аллергический ринит, клинические 

рекомендации, 2016-2017, 2020), см. материалы и методы.  В группе IIа 

уже на 2-ом году наблюдения был добавлен назальный кортикостероид 

(мометазон), а в группе IIб препарат был добавлен на 3-ем году. 

Увеличение потребности в медикаментах наблюдали у 8 (26,6%) 

пациентов IIб группы и у 25 детей IIa группы, при оценке в баллах разница 

достоверна.  
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При назначении монтелукаста в комплексном лечении отмечается 

уменьшение числа эпизодов повторного ООЛТ в год в группе IIб по 

сравнению с IIа группой. Достоверно число детей с положительной  

пробой на скрытый бронхоспазм и снижением ОФВ1 ниже возрастной 

нормы было ниже во IIб группе. Число детей с формированием БА было 

достоверно ниже у детей с повторным ООЛТ во  IIб группе, получавшей 

монтелукаст, что может быть связано с уменьшением аллергического 

воспаления при  проведении эффективной терапии.  

Известно, что сочетание БА и АР наблюдается у 55-85% больных. У 

15-38% пациентов с АР развивается БА. АтД, гипертрофия аденоидов, 

ОРВИ могут быть  триггерными факторами в развитии БА (Аллергический 

ринит у детей. Клинические рекомендации, 2020; Туровская А.А., 2023). 

У больных, получавших монтелукаст, снижению частоты ОРВИ, 

ООЛТ, продолжительности кашля может способствовать снижение синтеза 

лейкотриенов и их провоспалительного действия, что способствует 

повышению мукоцилиарного клиренса, уменьшению хемотаксиса 

эозинофилов, синтеза провоспалительных цитокинов, гиперсекреции слизи 

(Smith O.O., 1998; Dominic A., 2003; Царькова С.А., 2013; Геппе Н.А., 

2015). Cнижение показателей ФВД (скорости выдоха по бронхам мелкого 

и среднего калибра  в период обострения ) было – у 7 детей с БА и ИАР, не 

получавших и у 3 детей группы, получавшей монтелукаст, разница 

достоверна. Наши данные подтверждают иммуномодулирующий эффект 

монтелукаста (Theron AJ, 2014) у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ на 

врожденный иммунитет, повышается синтез ИФН-α и ИФН-γ.  

В доступной литературе мы не нашли исследований о применении 

монтелукаста при повторном ООЛТ, ОРВИ и ИАР, получен патент на 

изобретение (Чувирова А.Г., Ярцев М.Н., 2020). Известна 

целесообразность назначения монтелукаста у детей с диагнозом БА. 

Антилейкотриеновые препараты положительно проявили себя в лечении и 

достижении контроля БА у детей (Miligkas M.,2015; Ненашева Н.М., 2017). 
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Уровень общего IgE колебался у детей  с АЗ от 60 до 2000МЕ/мл, он 

был достоверно выше, чем в группе без АЗ. Отмечено положительные 

КСП и повышение специфических IgE, у больных наблюдалась 

полисенсибилизация. Грибковая сенсибилизация  не была доминирующей 

и не влияла на результаты.  

У части детей с повторным ООЛТ обострения БА наблюдались на 

фоне эпизодов ОРВИ, что можно объяснить участием вирусов в 

патогенезе,  при этом может отсутствовать сенсибилизация к стандартным 

аллергенам (Dominic A., 2003; Зайцева О.В., 2005; Геппе Н.А., 2013; Геппе 

Н.А., 2015; Чувирова А.Г., 2018). Патогенез повторного ООЛТ у детей без 

АЗ требует дальнейшего изучения. Данных о применении монтелукаста в 

комплексном лечении детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и результатах 

клинико-аллергологического обследования в опубликованной литературе 

не представлено. 

По данным Харламовой Ф.С. с соавт. (2003) при назначении 

антигистаминных препаратов (Кларотадин) в течение 7 дней у детей с 

острым ларингитом и стенозом гортани нормализация температуры 

наблюдалась ко 2-м суткам у 58%, а в контрольной группе только у 35% 

детей. Симптомы интоксикации уменьшились у всех больных к 3-4 суткам 

приема антигистаминных препаратов в обеих группах. Симптомы 

ларингита купировались в основной группе через 2 суток приема 

антигистаминных (Кларотадин) у 60%, симптомы стеноза гортани у 65,5% 

детей в первые сутки, а в группе контроля - у 35% детей (симптомы 

ларингита) и у 55% детей – симптомы стеноза гортани купировались в 

первые сутки. Значительного превышения уровня общего IgE не 

наблюдалось, но через 5—6 дней приема антигистаминных (Кларотадин) 

он немного снизился, с 94,5 ±19,6 МЕ/мл до 73,3±11,3 МЕ/мл (разница не 

достоверна) (Харламова Ф.С., 2003). 

При санации хронических очагов инфекции (хронический 

тонзиллофарингит, аденоидит) у детей рецидивы повторного ООЛТ 
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снижаются, что согласуется с данными других исследователей (Martinez 

F.D, 1995; Национальная программа, 2003; Зайцева О.В., 2005; Чучалин 

А.Г., 2012; Царькова С.А., 2013). Недостаточно изучено в патогенезе БА 

взаимодействие вирусов и бактериальной флоры. У  мышей введение 

энтеротоксина В стафилококка в нос усиливало эозинофильную 

инфильтрацию слизистых (Ponikau J.U., 2003; Hellings P.W., 2006). У часто 

болеющих детей с очагами хронической инфекции вне острого периода 

ОРЗ имеется персистенция Staphylococcus sp, Streptococcus sp., Candida 

albicans или их ассоциаций в мазках из зева и носа (Маркова Т.П., 2014). 

Mycoplasma pneumoniae и Chlamydia  pneumoniae также могут вызывать 

респираторные заболевания и обострение БА, усиливать синтез IgE и 

гиперреактивность бронхов (Muris-Espin M., 1998). Высокий уровень 

пневмококковых инфекций наблюдается у детей и пожилых людей с 

иммунодефицитами (Mellioli J., 2002). В патогенезе БА большое значение 

имеют вирусно-бактериальные ассоциации. Развитие воспаления при 

вирусных инфекциях сопровождается Th2-опосредованным локальным 

«цитокиновым штормом» (синтез ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-13, ФНО-α, IgE, 

повышение экспрессии Fcε рецепторов 1, 2 типа), что усиливает 

распространение «от ткани к ткани» сенсибилизации к аллергенам и 

формирование аллергического воспаления (Чучалин А.Г., 2007). С другой 

стороны, персистенция инфекции и бесконтрольное назначение 

антибиотиков способствует развитию резистентности (Maissonneuve E., 

2014). 

По нашим данным при клинико-иммунологическом обследовании 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ отмечено достоверное снижение 

сывороточного IgG и IgA, наиболее выраженное в возрасте 3-6 лет по 

сравнению с детьми 7-9 лет. Не отмечено значительных изменений 

количества CD3+-, CD4+-, CD8+-, CD19+- клеток, ИРИ. Показатели 

врожденного иммунитета, такие как ЕК (CD3-CD16+-) и ТЕК (CD3+CD16+-), 

CD14+-клетки, показатели хемилюминесценции были в пределах нормы. 
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На снижение показателей в возрасте 3-6 лет может оказывать влияние 

незрелость иммунной системы у детей (Чувиров Д.Г., 2000; Чувиров Д.Г., 

2004; Маркова Т.П., 2014; Herrod  H.G., 1997; Daele J., 2000; Kilic S.S., 

2000). 

Однако, мы наблюдали достоверно более высокий уровень IgG, IgA, 

показатели спонтанной и индуцированной хемилюминесценции, уровень 

спонтанной продукции клетками ИФН-γ, индуцированного синтеза 

клетками ИФН-α и ИФН-γ у детей без повторного ООЛТ с частотой ОРВИ 

3-5 раз в год, без очагов хронической инфекции респираторного тракта в 

сравнении с детьми с повторным ООЛТ и частотой ОРВИ 6-12 раз в год. 

Группы были сходны по полу и возрасту. По данным других 

исследователей наблюдалось снижение синтеза ИФН-γ мононуклеарными 

клетками у детей с инфекцией рино-синцитиальным вирусом (Aoyagi M., 

2003; Caballero R.T., 2015). 

По данным Кладовой О.В. при рецидивирующем крупе 

(обструктивный ларингит со стенозом гортани) имело место аллергическое 

воспаление, повышение уровня общего IgE, ИЛ-1, 3, 4, 6, 8, ФНО-а, 

снижение ИФН-γ; количества CD4+-клеток; ЕК-клеток (CD16+) и 

повышение CD8+-клеток.  Отмечается несостоятельность мукоцилиарной 

защиты в сочетании с высокой инфицированностью детей вирусными и 

бактериальными патогенами (более 16 эпизодов ОРВИ в год, частые 

обострения ларинготрахеита) (Кладова О.В., 2004). Дети, которых мы 

наблюдали  не в острый период, с меньшим числом эпизодов повторного 

ОРВИ (6-12 раз в год). По нашим данным у детей наблюдается   

иммунодисрегуляция врожденного иммунитета,  повышение экспрессии 

TLR2 и TLR4 рецепторов, снижение синтеза ИФН-α и ИФН-γ. Результаты 

получены впервые. 

В последние годы изучаются показатели врожденного иммунитета 

при хронических и рецидивирующих инфекциях, в частности TLR 

рецепторов. После активации TLR рецепторов патогеном происходит 
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передача сигнала в ядро, активация синтеза провоспалительных и 

противовоспалительных цитокинов, белков острой фазы (Barton G.M., 

2002; Janssens S., 2003; Takeda K., 2003; Moore C.E., 2004; Sandor F., 2005). 

В семейство TLRs входит 5 подсемейств (TLR2. TLR3, TLR4, TLR5, 

TLR9). От полиморфизма TLR2 зависит чувствительность при развитии 

туберкулезного менингита (Thuong N.T., 2008). Взаимодействие 

липополисахаридов с CD14 рецептором через TLR4 приводит к активации 

синтеза цитокинов (Da Silva Correia J., 2001). TLR2 может активировать 

синтез цитокинов через белки Chlamydia pneumoniae, не являющиеся 

липополисахаридами (Netea M.G., 2002). 

 Нами изучена экспрессия TLR2 и TLR4 рецепторов на CD14+-клетках 

(TLR4+CD14+-, TLR2+CD14+-), рецепторов к ИФН-γ (CD14+CD119+-) при 

повторном ООЛТ, ОРВИ.  У детей без повторного ООЛТ достоверно более 

низкий IgE, ниже экспрессия рецепторов TLR2+, TLR4+, CD119+ на CD14+-

клетках. Представленные результаты получены впервые. Известно, что 

сочетанная активация синтеза ИФН-γ и экспрессии TLR (TLR4) приводит к 

активации транскрипционных факторов STAT1, IRF-1 антигенов 

цитокинов (ФНО, ИЛ-6, ИЛ-12), что запускает процессы активации 

иммунной системы (Qiao Yu, 2013). У 45-50% детей с повторным ООЛТ, 

ОРВИ наблюдалось снижение синтеза ИФН-γ, при этом у большинства 

пациентов повышена экспрессия TLR4 и TLR2 рецепторов на CD14+-

клетках, что указывает на дисрегуляцию иммунологических 

взаимодействий и показателей. Одновременно наблюдается снижение 

синтеза ИФН-α у 30-40% детей разного возраста, что снижает 

противовирусную защиту при повторном ООЛТ, ОРВИ. Указанных 

результатов в доступной литературе не найдено. 

 Известно, что TLR рецепторы распознают консервативные структуры 

патогенов и запускают иммунологические механизмы защиты, активируя 

сигнальные пути, гены цитокинов. У больных с ОВИН выявлен дисбаланс 

TLR- опосредованной выработки ИФН-α (Хорева М.В., 2004). По данным 
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Хоревой М.В. количество TLR2+CD14+-клеток у детей 10-15 лет было 

29,6±9,5%; у взрослых 20-40 лет - 39,7±11%, TLR4+CD14+-клеток у детей 

10-15 лет было - 7,5±2,4%; у взрослых 20-40 лет - 6,8±1,3% соответственно. 

Экспрессия TLR2 и TLR4 рецепторов повышалась в острый период 

инфаркта миокарда при воспалении (Хорева М.В., 2004). По нашим 

данным, количество TLR2+CD14+-клеток и TLR4+CD14+-клеток у детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ было выше, при этом диагностирована 

персистенция бактериальной флоры, частые ОРВИ, аллергическое и 

инфекционное воспаление. Снижение частоты ОРВИ, уменьшение 

аллергического воспаления и персистенции бактериальной флоры 

уменьшает экспрессию рецепторов, что совпадает с данными других 

исследователей (Ганковская Л.В., 2017). 

Большое внимание уделяется изучению эпителиального барьера при 

вирусных инфекциях и проникновении аэроаллергенов. ИЛ-33 активирует 

синтез амфирегулина, лиганда для рецептора эпидермального фактора 

роста, промотирующего продукцию коллагена и ремоделирование, и 

влияющего на пролиферацию и  дифференцировку эпителиальных клеток. 

Снижение активности пролиферации эпителиальных клеток и синтеза 

коллагена коррелирует с выраженностью обструктивного синдрома 

(Monticelli L.A., 2011). 

При респираторных инфекциях часто наблюдаются вирусно-

бактериальные ассоциации, большое внимание уделяется изучению 

особенностей микробиома (Lee J.T. 2016) и местного иммунитета 

(Brandtzaeg P., 2013; 2017). 

Нами  наблюдались 50 детей (22 мальчика и 28 девочек; 38 детей 3-6 

лет и 12 – в возрасте 7-9 лет) с повторным ООЛТ, ОРВИ и ЛОР-патологией 

в сочетании: аденоиды 1-2 степени – у 16 (32%), хронический 

тонзиллофарингит – у 18 (36%), хронический риносинусит – у 18 (36%), 

повторный отит – у 10 (20%) детей. Дети получали стандартное лечение. 

25 детей получали дополнительно в комплексном лечении бактериальный 
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лизат (Бронхо-ваксом), 25 пациентов составляли группу сравнения. 

Показаниями к назначению бактериального лизата были: персистенция 

бактериальной флоры, частые ОРВИ, очаги хронической инфекции 

носоглотки и ротоглотки. При назначении препарата Бронхо-ваксом 

наблюдается повышение показателей врожденного иммунитета: 

спонтанной и индуцированной хемилюминесценции, ЕК- и ЕКТ-клеток, 

уровня ИФН-α в крови, синтеза клетками ИФН-α и ИФН-γ, уровня IgG и 

IgA в крови. Не отмечалось повышение сывороточного IgE и обострения 

аллергических реакций и заболеваний. Количество CD3+-, CD4+-, CD8+-

клеток не повышалось, но повышается количество активированных Т-

клеток (CD3+HLA-DR+-). Отмечалось снижение экспрессии TLR4 и TLR2 

рецепторов на CD14+- клетках, что может быть связано с уменьшением 

персистенции бактериальной флоры и числа ОРВИ. У детей с повторным 

ООЛТ, ОРВИ в сочетании с ЛОР-патологией (аденоиды, хронический 

тонзиллофарингит, риносинусит) назначение препарата (Бронхо-ваксом) в 

комплексном лечении приводит к снижению частоты обострений 

хронического риносинусита – в 2,2 раза, потребности в антибиотиках – в 

1,75 раза, ОРВИ – в 2,4 раза по сравнению с показателями за 6 месяцев до 

приёма препарата. В группе сравнения потребность в назначении 

антибиотиков снижалась в 1,6 раза, частота обострений ОРВИ – в 1,2 раза, 

обострений хронического синусита – в 1,8 раза. Повторные курсы 

препарата (Бронхо-Ваксом) за 3 года наблюдения способствуют снижению 

частоты обострений тонзиллофарингита, риносинусита, потребности в 

антибиотиках. Полученные результаты подтверждают возможность и 

целесообразность назначения препарата (Бронхо-ваксом) в комплексном 

лечении повторного ООЛТ, ОРВИ в сочетании с ЛОР-патологией вне 

острого периода и получены впервые. 

По данным проведённого мета-анализа Kearney SC с соавт. (2015) 

назначение бактериальных лизатов активировало врожденный иммунитет 

через TLR2, 6 и TLR9 рецепторы, активацию сигнальных путей и синтез 
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ИФН-γ, β, α, приводило к снижению частоты ОРИ, эпизодов обструкции у 

детей и взрослых с ХОБЛ (Coviello S., 2014; Luan H., 2014; Kearney S.C., 

2015), что согласуется с нашими результатами по назначению препарата 

(Бронхо-Ваксом) при повторном ООЛТ, ОРВИ и бактериального лизата 

(Исмиген) при БА у детей (Маркова Т.П., 2017). 

Проведенное исследование имеет социальное значение, так как 

позволило выделить детей с повторным ООЛТ, нуждающихся в 

наблюдении аллерголога-иммунолога (50%), подобрать им 

соответствующую терапию. Впервые показано, что при назначении 

монтелукаста в комплексном лечении повторного ООЛТ, ОРВИ и ИАР 

уменьшается число детей с развитием БА, число эпизодов повторного 

ООЛТ в год, число детей с положительной пробой на скрытый 

бронхоспазм в сравнении с пациентами, не получавшими монтелукаст. 

Показано, что назначение препарата Бронхо-ваксом у детей с повторным 

ООЛТ, ОРВИ и очагами хронической инфекции рото- и носоглотки 

снижает частоту ОРВИ, обострений очагов хронической инфекции. 

Разработана анкета-опросник для родителей, которая акцентирует 

внимание педиатра на необходимости проведения комплекса мероприятий 

по профилактике развития БА, совместного ведения таких пациентов с 

аллергологом-иммунологом. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Результаты комплексного обследования с применением клинико-

лабораторных, аллергологических, иммунологических и функциональных 

методов исследования для диагностики эндотипов повторного ООЛТ и 

разработка алгоритма лечения и профилактики развития БА имеют важное 

теоретическое, практическое и социальное значение для здравоохранения. 

Впервые изучены показатели системного и врожденного иммунитета при 

повторном ООЛТ и ОРВИ. У детей  наблюдается дисрегуляция 

показателей иммунной системы, отмечено достоверное снижение уровня 

IgA и IgG в возрасте 3-6 лет по сравнению с детьми 7-9 лет (IgA – у 60% и 

30%;  IgG – у 15% и 10% детей соответственно). Повышение IgE 

наблюдали у 80% детей 3-6 лет и у 50% детей 7-9 лет; снижение синтеза 

ИФН-α - у 40-30%; cинтеза ИФН-γ – у 45-50% детей соответственно. У 

большинства детей разного возраста с повторным ООЛТ, ОРВИ 

наблюдается повышение экспрессии TLR2 и TLR4 рецепторов на CD14+-

клетках. 

Аллергическая сенсибилизация выявлена у 50% из 80  обследованных 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ по результатам prick-тестов и 

определению специфических IgE. Можно отметить полисенсибилизацию у 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ, сенсибилизация у детей с БА была 

сходной. У детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ определена 

сенсибилизация: у 50% детей - к пыльце деревьев, у 17,5% – к бытовым 

аллергенам (Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides  pteronyssinus), у 

20% - к пыльце сорных трав, у 17,5% – у пыльце злаков,   у 12,5% – к 

эпидермису кошки, у 10% – к эпидермису собаки, у 5%  детей –к 

плесневым грибам.   

По данным семейного анамнеза у 60% близких родственников детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ диагностированы АЗ (БА, АР, АтД). 
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Среди причинно-значимых аллергенов преобладали пыльцевые 

(пыльца деревьев) и бытовые. У детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и 

аллергической сенсибилизацией  диагностированы АЗ: у 55% – ИАР; у 

45%  - ПАР; у 32,5% детей – сочетание с ИАР и АтД (ограниченно-

локализованная форма). Выделен тип повторного ООЛТ с 

сопутствующими АЗ. 

В результате за 3 года наблюдения и лечения у детей не отмечался 

стеноз гортани. У 25% детей продолжались эпизоды ООЛТ, 3-8 раз в год. 

У 50% детей наблюдали повторный ООЛТ в сочетании с бронхитом с 

синдромом обструкции. У 25% детей  развилась интермиттирующая 

атопическая БА, легкого течения, что имеет социальное значение.  

Второй тип – повторный ООЛТ с сопутствующими ОРВИ и ЛОР-

заболеваниями. У детей были диагностированы: у 9 (22,5%) детей - 

аденоиды 1-2 степени,  у 15 (37%)  – хронический тонзиллофарингит,  у 12 

(30%) – хронический риносинусит, у 7 (17,5%) детей – рецидивируюший 

острый  средний серозный отит.  

Персистенция бактериальной флоры, очаги хронической инфекции 

респираторного тракта, частые ОРВИ, дисрегуляция иммунной системы 

при повторном ООЛТ обосновывают введение бактериальных лизатов 

(Бронхо-ваксом) в схемы  лечения детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и 

ЛОР-заболеваниями. При назначении Бронхо-ваксома наблюдается 

повышение показателей врожденного иммунитета: спонтанной и 

индуцированной хемилюминесценции, ЕК- и ЕКТ-клеток, синтеза ИФН-α 

и ИФН-γ, уровня IgG и IgA в крови. Отмечалось снижение экспрессии 

TLR4 и TLR2 рецепторов на CD14+- клетках, что может быть связано с 

уменьшением персистенции бактериальной флоры. Не отмечалось 

повышения IgE в крови и обострения АЗ и реакций. Наблюдается 

снижение частоты тонзиллофарингита - в 2,6 раза, хронического 

риносинусита – в 2,2 раза, потребности в антибиотиках – в 1,75 раза, ОРВИ 

– в 2,4 раза по сравнению с показателями  за 6 месяцев до приёма 
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препарата.  В контрольной группе потребность в антибиотиках снижалась 

в 1,6 раза, частота ОРВИ – в 1,2 раза, хронического тонзиллофарингита – в 

1,5 раза, хронического синусита – в 1,8 раза. 

Полученные результаты позволили выявить гетерологичность 

патогенеза ООЛТ, впервые предложен дифференцированный алгоритм 

лечения детей. При назначении монтелукаста в комплексном лечении 

детей с повторным ООЛТ, ОРВИ и ИАР отмечается уменьшение числа 

эпизодов повторного ООЛТ в год, длительности кашлевого синдрома при 

обострении. Число детей с формированием БА было достоверно выше у 

детей с повторным ООЛТ в группе, не получавшей монтелукаст, что 

может быть связано с уменьшением аллергического воспаления и 

подтверждается меньшей потребностью в лекарственных препаратах, 

уменьшением иммунодисрегуляции и повышением синтеза ИФН-α и 

ИФН-γ.  

Своевременная диагностика, наблюдение аллерголога-иммунолога, 

использование современных методов лечения повысило эффективность 

терапии. Разработанная анкета-опросник позволяет выявить детей с 

повторным ООЛТ, ОРВИ и АЗ, начать этиотропную терапию, что 

способствует снижению аллергического воспаления, профилактике  БА и 

улучшает показатели  врожденного иммунитета. 

Для практического здравоохранения большое значение имеет 

полиэтиологичность заболевания, выделение   детей с повторным ООЛТ, 

ОРВИ и АЗ, диагностика особенностей атопической сенсибилизации, 

разработка эффективных методов лечения, включая монтелукаст и 

бактериальные лизаты (Бронхо-ваксом) у детей с повторным ООЛТ, ОРВИ 

и обострениями ЛОР-патологии. 

Использование полученных результатов в докладах на российских и 

зарубежных конгрессах и конференциях, при проведении лекционных, и 

практических занятий для врачей на кафедре клинической иммунологии и 

аллергологии Академии постдипломного образования ФГБУ ФНКЦ 
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ФМБА России, способствует внедрению эффективных методов лечения 

повторного ООЛТ, ОРВИ и профилактике БА у детей. 

ВЫВОДЫ 

1. В иммунопатогенезе повторного ООЛТ у детей определены 

дисрегуляторные нарушения иммунной системы: снижен синтез ИФН-γ и 

ИФН-α; уровень сывороточного IgA и IgG; повышена экспрессии TLR2 и 

TLR4 рецепторов на CD14+-клетках. 

2. Повторный ООЛТ у детей ассоциирован с дисбиозом слизистой  

ротоглотки и персистенцией бактериальной флоры. 

3. Доказано развитие аллергического воспаления и аллергической 

сенсибилизации у 50% детей с повторным ООЛТ и ОРВИ, подтвержденное 

клиническими данными. В спектре сенсибилизации преобладает 

респираторная аллергия к пыльцевым и бытовым аллергенам. 

4.  У детей с повторным ООЛТ и ОРВИ выявлены АЗ:   у 55% – ИАР; 

у 45%  - ПАР; у 32,5% детей – сочетание с ИАР и АтД (ограниченно-

локализованная форма).   

5. Анамнестические данные раскрыли генетическую 

предрасположенность к АЗ у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ; у 60% 

близких родственников диагностированы бронхиальная астма и 

аллергический ринит. 

6. Модернизация подхода к ведению пациентов с повторными ООЛТ 

и ОРВИ при сочетании с ИАР, с включением монтелукаста,  

способствовала уменьшению в 2,3 раза - формирования бронхиальной 

астмы по сравнению с группой детей, получавших лечение в рамках 

стандартной терапии без монтелукаста.  

7. Дифференцированный подход к назначению бактериального 

лизата (Бронхо-ваксом) у детей с повторным ООЛТ и ОРВИ в сочетании с 

ЛОР-патологией приводит к снижению частоты обострений хронического 

риносинусита – в 2,2 раза; тонзилофарингита – в 1,5 раза; ОРВИ – в 2,4 

раза, потребности в антибиотиках – в 1,75 раза.  
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8. У пациентов, получавших бактериальный лизат (Бронхо-ваксом), 

отмечалось уменьшение дисрегуляции иммунологических показателей, 

снижение экспрессии TLR2 и TLR4 рецепторов, повышение синтеза ИФН-

γ, ИФН-α, уровня IgG и IgA, снижение дисбиоза слизистых.   

9. Разработанная анкета-опросник для родителей акцентирует 

внимание педиатра на необходимости проведения комплекса мероприятий 

по диагностике и профилактике БА, совместном ведении с аллергологом-

иммунологом пациентов с повторным ООЛТ и ОРВИ.                                                                                                                                                                                                                     
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