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Клинический случай / Clinical case
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Резюме
Бронхиальная астма является одним из самых частых хронических заболеваний у детей. Тяжелая астма определяется 
Европейским респираторным обществом и Американским торакальным обществом как астма, которая требует лечения 
высокими дозами комбинированной терапии ингаляционными кортикостероидами в сочетании с длительно действующими 
бронхолитиками и/или применения системных кортикостероидов или остается неконтролируемой, несмотря на лечение. 
В структуре степени тяжести тяжелая астма занимает около 5%, но она приводит к максимальному снижению качества 
жизни, является причиной инвалидности, а также требует значительных затрат ресурсов здравоохранения. Поэтому подбор 
терапии при тяжелой бронхиальной астме остается важной задачей. Внедрение в практику препаратов моноклональных 
антител позволяет улучшить контроль тяжелой бронхиальной астмы у детей на 5-й ступени терапии. Первым биологиче-
ским препаратом для лечения тяжелой астмы был омализумаб, и за двадцать лет применения показана его эффективность 
в отношении контроля симптомов, снижения частоты обострений, улучшения функции легких. Нами была проведена оценка 
эффективности биологической терапии. Терапия омализумабом привела к снижению частоты симптомов, количества обо-
стрений, общего IgE и улучшению функции легких по данным спирографии. Тяжелые реакции на препарат не отмечались. 
В статье приведен клинический пример длительного применения омализумаба у пациента с тяжелой бронхиальной астмой, 
что позволило достичь контроля над заболеванием, улучшить качество жизни и снизить объем базисной терапии, при этом 
нежелательных реакций на препарат зафиксировано не было. 

Ключевые слова: контроль бронхиальной астмы, биологическая терапия, омализумаб, функция легких, общий IgE, днев-
ные и ночные симптомы, безопасность 
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Abstract
Bronchial asthma is one of the most common chronic diseases in children. Severe asthma is defined by the European Respiratory 
Society and American Thoracic Society as asthma that requires treatment with high-dose combination therapy of inhaled cortico-
steroids in combination with long-acting bronchodilators and/or with the use of systemic corticosteroids, or remains uncontrolled 
despite treatment. In the structure of severity, severe asthma occupies about 5%, but it leads to a maximum decrease in quality 
of life, causes disability, and also requires significant expenditure of health care resources. Therefore, selection of therapy for severe 
bronchial asthma remains an important task. The introduction of monoclonal antibody drugs into practice makes it possible to 
improve the control of severe bronchial asthma in children at the 5th stage of therapy. The first biological drug to treat severe 
asthma was Omalizumab, and over twenty years of its use has been shown to be effective in controlling symptoms, reducing 
the frequency of exacerbations, and improving lung function. Our study assessed the effectiveness of biological therapy. Treatment 
with omalizumab led to in a reduction in the frequency of symptoms, number of exacerbations, total IgE, and improvement 
of lung function as assessed by spirography. No severe reactions to the drug were observed. The article presents a clinical exam-
ple of long-term use of omalizumab in a patient with severe bronchial asthma, which made it possible to achieve control over 
the disease, improve quality of life and reduce the volume of basic therapy, while no adverse reactions to the drug were recorded.
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Бронхиальная астма (БА) – наиболее частое хрони-
ческое неинфекционное заболевание у детей, приводя-
щее к нарушению качества жизни, инвалидности и другим 
неблагоприятным исходам [1, 2]. В России, по эпидемио-
логическим данным, распространенность БА среди детей 
и подростков составляет около 10% [3]. Начавшись в дет-
ском возрасте, воспаление бронхов приводит к их ремо-
делированию, нарушая развитие легких, что способству-
ет дальнейшему ухудшению функции внешнего дыхания 
у детей, а затем и у взрослых [4–6]. Астма у детей – слож-
ное и неоднородное заболевание, при этом его течение 
значительно варьирует в зависимости от возраста, степе-
ни тяжести, спектра сенсибилизации и других факторов, 
что требует особых подходов к диагностике и лечению 
пациентов. Особое внимание уделяется клиническому фе-
нотипу тяжелой БА, которая занимает небольшую долю 
в структуре тяжести (от 2 до 5%), но на нее приходится 
более 80% общих затрат на лечение астмы [7, 8]. Тяжелая 
астма определяется Европейским респираторным обще-
ством и Американским торакальным обществом (ATS/ ERS) 
как астма, требующая комбинированной терапии высо-
кими дозами ингаляционных глюкокортикостероидов 
(ИГКС) и вторым контролирующим препаратом и/или си-
стемными кортикостероидами для поддержания контро-
ля симптомов, или течение астмы остается неконтролиру-
емым, несмотря на эту терапию [9]. Дети с тяжелой астмой 
подвержены повышенному риску неблагоприятных исхо-
дов, включая побочные эффекты, связанные с приемом 
лекарств, опасные для жизни обострения и ухудшение ка-
чества жизни. У детей и подростков тяжелая астма в ос-
новном характеризуется воспалением Тh2-типа, при ко-
тором традиционно применяются кортикостероиды [10]. 
Однако в этой возрастной группе высокая доза ИГКС в со-
четании с системными кортикостероидами иногда приво-
дит к побочным эффектам, таким как снижение минераль-
ной плотности костной ткани и скорости роста. Поэтому 
таргетные препараты могут быть эффективными и без-
опасными вариантами дополнительной терапии БА для 
детей и подростков. Для терапии астмы на 5-й ступени 
показаны препараты моноклональных антител к IgE, ин-
терлейкинам-4 и -5 и к рецептору интерлейкина-5 [11, 12]. 
У детей выбор биологических препаратов ограничен воз-
растом: омализумаб и меполизумаб разрешены к приме-
нению с 6 лет, дупилумаб и тезепелумаб – с 12 лет, рес-
лизумаб и бенрализумаб – с 18 лет [13, 14]. 

Омализумаб был первым биологическим препаратом, 
разработанным в 2003 г. для лечения астмы у детей стар-
ше 12 лет, и уже в 2004 г. он был включен в качестве до-
полнения к стандартной терапии на 5-й ступени лече-
ния БА. Для детей старше 6 лет препарат был одобрен 

в 2016 г. Это гуманизированное моноклональное анти-
тело к Fc-рецептору свободного IgE, которое предотвра-
щает связывание последнего с высокоаффинным рецеп-
тором FcεRI на поверхности тучных клеток, эозинофилов 
и базофилов, тормозя тем самым каскад аллергическо-
го воспаления Т1-типа. Омализумаб также снижает экс-
прессию самих рецепторов FcεRI на базофилах, тучных 
и дендритных клетках, что предотвращает высвобожде-
ние цитокинов Th2-типа иммунного ответа [15]. Блоки-
рование рецепторов IgE нормализует сниженную в ходе 
аллергического воспаления выработку IFN-α из плазмо-
цитоидных дендритных клеток, приводит к профилакти-
ческому воздействию омализумаба на респираторные 
вирус- ассоциированные обострения, что особенно важ-
но у детей с сезонными обострениями БА  [16]. Реали-
зация этих механизмов приводит к улучшению течения 
астмы, снижению частоты обострений и госпитализаций, 
повышению функции легких и качества жизни [17], так-
же к улучшению контроля над заболеванием и, как след-
ствие, снижению объема базисной терапии (ингаляцион-
ных и пероральных кортикостероидов) [18].

Согласно инструкции, в России омализумаб может быть 
назначен пациентам 6 лет и старше со среднетяжелой 
или тяжелой атопической БА, не достигаю щим контро-
ля на фоне комбинированной терапии ИГКС в комбина-
ции с бронхолитиками и/или приема системных кортико-
стероидов. Препарат следует вводить подкожно каждые 
2–4 нед., используя для расчета дозировки нормограмму 
на основе веса и уровня сывороточного IgE до лечения. 

ОБЗОР ИССЛЕДОВАНИЙ ПРИМЕНЕНИЯ 
ОМАЛИЗУМАБА У ДЕТЕЙ

В двой ном слепом плацебо- контролируемом исследо-
вании эффективности омализумаба у 419 детей показано 
значительное сокращение количества дней с симптомами 
астмы (с 1,96 до 1,48 дня за 2-недельный интервал, сни-
жение на 24,5%, p < 0,001), количества детей, у которых 
было одно или несколько обострений (с 48,8 до 30,3%, 
p < 0,001), при снижении потребности в ИГКС (доза, экви-
валентная будесониду, 663 мкг в день в группе омализу-
маба против 771 мкг в день в группе плацебо). Никаких 
различий в отношении безопасности между двумя группа-
ми отмечено не было [19].

В систематическом обзоре, посвященном эффектив-
ности омализумаба у 627 детей и подростков с тяжелой 
аллергической астмой, на основании результатов 4 ран-
домизированных клинических исследований показано 
снижение обострений от 31 до 44% [20]. 

Несмотря на то что у взрослых пациентов с тяжелой БА 
во многих исследованиях показано снижение потребно-
сти в пероральных кортикостероидах вплоть до их полной 
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отмены на фоне лечения омализумабом [21, 22], в педиа-
трии таких работ мало в связи с редким назначением этой 
группы препаратов у детей и подростков. Неконтролиру-
емое 16-недельное исследование омализумаба у 34 де-
тей (в возрасте от 5 до 16 лет) с астмой, зависимой от 
пероральных кортикостероидов, показало, что примене-
ние омализумаба снизило среднюю суточную потребность 
в преднизолоне (средняя суточная доза снизилась с 20 до 
5 мг, p  < 0,0001), улучшило качество жизни (p  < 0,0001) 
и контроль астмы (p  = 0,0001) [23].

В наблюдательном исследовании без группы сравне-
ния, включавшем 7 детей со среднетяжелой и тяжелой не-
контролируемой БА, на фоне применения омализумаба 
в течение 13 мес. отмечалось значимое уменьшение ча-
стоты дневных симптомов (Z = 2,3664; p = 0,0179), умень-
шение частоты ночных симптомов (Z = 2,2678; p = 0,0233), 
повышение физической активности (Z  =  2,3664; 
p = 0,0179), уменьшение потребности в бронхолитиках 
(Z = 2,3664; p = 0,0179), а также уменьшение объема ба-
зисной противовоспалительной терапии со снижением 
дозы ИГКС у 71,43% пациентов (5 детей) [24]. В анало-
гичном исследовании, включаю щем 23 ребенка с некон-
тролируемой астмой, на фоне применения омализумаба 
достоверно улучшились клинико- функциональные пока-
затели, что позволило снизить дозы ИГКС с высоких до 
средних через 6 мес. от начала лечения у 60,9%. При этом 
26,1% детей перешли с комбинированной терапии на мо-
нотерапию средними дозами ИГКС [25].

Есть данные об уменьшении патологического ремоде-
лирования дыхательных путей при длительном применении 
омализумаба (данные получены по результатам биопсии 
и мультиспиральной компьютерной томографии у взрос-
лых; у детей такие исследования не проводились) [21–26]. 

Вопросы безопасности омализумаба были широко из-
учены и обобщены во многих исследованиях [27, 28]. Наи-
более распространенными были местные реакции (боль 
в месте инъекции и кожные реакции). Небольшой риск 
анафилаксии, связанной с омализумабом (0,1–0,2%), был 
описан у взрослых и подростков, получаю щих анти- IgE-
терапию, особенно в подгруппе пациентов с анамнезом 
анафилаксии. В литературе не зарегистрированы анафилак-
сия и другие серьезные нежелательные явления при приме-
нении омализумаба у детей в возрасте 6–11 лет [15]. Также 
у детей и взрослых не отмечено повышения риска злокаче-
ственных новообразований при приеме омализумаба [15]. 

В нашем исследовании, посвященном влиянию омали-
зу маба на течение тяжелой неконтролируемой БА у 8 де-
тей от 6 до 18 лет, получено улучшение контроля над за-
болеванием за счет снижения как дневных, так и ночных 
симптомов и уменьшения количества обострений, осо-
бенно требующих госпитализации. Это позволило снизить 
объем базисной терапии и улучшить качество жизни детей. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

В качестве примера приведем клинический случай па-
циента П. А. С., 13 лет, с диагнозом: бронхиальная астма, 
атопическая, тяжелой степени тяжести, неконтролируемая, 

персистирующее круглогодичное течение с сезонными 
обострениями, нарушение ФВД по обструктивному типу 
1-й ст. Сопутствующие диагнозы: аллергический ринит, 
персистирующее круглогодичное течение с сезонными 
обострениями, средней степени тяжести; атопический 
дерматит, лихеноидная форма, очаговый процесс легкой 
степени тяжести. Поливалентная аллергия к бытовым (эпи-
дермальные клещи), эпидермальным (эпителий собаки), 
пыльцевым (пыльца березы, полыни), грибковым (альтер-
нария) аллергенам. 

С 3 мес. мальчик страдает атопическим дерматитом, 
с 2 лет появились приступы одышки, дистанционные сухие 
хрипы; 3–4 раза в год болел обструктивными бронхитами. 
Диагноз «астма» выставлен в 3 года, начата базисная те-
рапия сначала ингаляционными кортикостероидами, за-
тем в комбинации с длительно действующими бронхоли-
тиками. Несмотря на постоянно увеличиваю щийся объем 
лечения, достичь контроля над заболеванием не удава-
лось. В течение последнего года до начала биологиче-
ской терапии у мальчика отмечались ежедневные жалобы 
на приступы одышки, свистящего дыхания, кашель, а так-
же ночные пробуждения из-за астмы 1–2 раза в неделю, 
ограничение физической активности (симптомы появля-
лись после подъема на 2-й этаж) при высокой потребно-
сти в бронхолитиках (табл. 1). В это время пациент полу-
чал в качестве базисной терапии сальметерола ксинофоат /
флутиказона пропионат 25/125 мкг в одной ингаляции, по 
2 вдоха 2 раза в день, дополнительно – флутиказона про-
пионат 125 мкг по 1 вдоху 2 раза в день. Состояние ухуд-
шалось в период палинации березы (конец апреля – май), 
а также в осенне- зимний период, обострения часто не 
купировались амбулаторно и требовали госпитализации 
с приемом коротких курсов преднизолона. 

До лечения общий IgE составил 600 МЕ/мл. Показате-
ли функции внешнего дыхания приведены в табл. 1. 

Хотя нарушений в показателях стандартной спиро-
графии не выявлено, проба с бронхолитиком (сальбу-
тамол 400 мкг) оказалась положительной и  составила 
16% (600 мл). Также выявлен высокий индекс бронхоспаз-
ма в  бронхомоторном тесте с  физической нагрузкой 
(26,8%) и с холодным воздухом (16%), сопровождавшиеся 
субьективными ощущениями затрудненного дыхания. Хотя 
большинство пациентов старше 6 лет могут качественно 
выполнять спирографию, ее показатели не всегда кор-
релируют со степенью тяжести астмы у детей и подрост-
ков [29, 30], и дополнительные брохомоторные тесты мо-
гут свидетельствовать о высоком риске обострений. 

Терапия омализумабом начата в возрасте 13 лет; до-
зировка рассчитывалась и  корректировалась по мере 
роста ребенка согласно инструкции. На данный момент 
мальчик получает биологический препарат 44 мес. (бо-
лее 3,5 лет). 

В первые полгода терапии мальчик отметил сокраще-
ние количества как дневных (до 1–2 раз в неделю), так 
и ночных симптомов (до 1–2 раз в месяц), а также зна-
чительно повысилась переносимость физической нагруз-
ки (подъем на 3–4-й этаж не вызывал одышки или за-
трудненного дыхания, через год мальчик стал посещать 
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уроки физкультуры). За первый год лечения омализума-
бом количество обострений снизилось до одного в год 
(обострение было связано с периодом палинации де-
ревьев) и не требовало госпитализации и приема си-
стемных кортикостероидов. 

Данные спирографии остались практически без изме-
нений (табл. 2), но уменьшилась вариабельность в про-
бе с бронхолитиком (13% или 130 мл). На фоне улучше-
ния контроля астмы удалось уменьшить объем терапии: 
снижать дозировку мы начинали через 18–24 мес. от на-
чала лечения омализумабом по принципам ступенчатой 
терапии (на 25–50% объема, если предыдущие 6 мес. со-
хранялось контролируемое течение заболевания). Че-
рез 6 мес. снова проводили оценку состояния пациента 
и снова постепенно снижали объем терапии. В настоя-
щее время пациент получает формотерол/будесонид 
4,5/80 мкг в одной ингаляции, по 4 вдоха в сутки на по-
стоянной основе, и этот же препарат в качестве скоропо-
мощного. Нежелательных явлений за время лечения ома-
лизумабом у данного пациента зафиксировано не было. 
Учитывая спектр сенсибилизации, течение заболева-
ния, показатели спирометрии позволяют начать ребенку 

аллерген- специфическую иммунотерапию (планируется 
вначале лечение аллергеном пыльцы березы как наибо-
лее значимым клинически, затем – дерматофагоидных 
клещей) на фоне продолжения таргетной терапии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

За 20-летний период применения омализумаба в пе-
диатрии хорошо разработаны показания, дозировки 
и схемы лечения БА у детей. Многочисленные исследова-
ния свидетельствуют о высокой клинической эффектив-
ности биологической терапии на этапе, когда достигнуты 
высокие дозы традиционной терапии, и дальнейшее их 
увеличение сопряжено со значительным риском нежела-
тельных явлений. Наш опыт длительного применения ома-
лизумаба у пациента с тяжелой БА показал, что это без-
опасный и эффективный метод лечения, позволяющий 
достичь контроля у детей на 5-й ступени заболевания без 
увеличения риска побочных реакций. 
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 Таблица 1. Показатели спирографии пациента П. А. С. до начала биологической терапии 
 Table 1. Spirometry parameters of patient P. A. S. before the start of biological therapy

Показатель Должные значения
До бронхолитика После бронхолитика

Абсолютные % к должному Абсолютные % к должному

ЖЕЛ 4,93 4,12 84,5 4,25 86,2

ОФВ1 4,11 3,31 80,5 3,96 96,5

ФЖЕЛ 4,99 4,18 83,8 4,52 90,6

ОФВ1/ФЖЕЛ 82,3% 79,2% 87,6%

Примечание. ЖЕЛ – жизненная емкость легких; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за первую секунду; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких.

 Таблица 2. Показатели спирографии пациента П. А. С. после начала биологической терапии 
 Table 2. Spirometry parameters of patient P. A. S. after the start of biological therapy

Показатель Должные значения
До бронхолитика После бронхолитика

Абсолютные % к должному Абсолютные % к должному

ЖЕЛ 4,98 4,44 89,2 4,46 86,2

ОФВ1 4,25 3,79 89,2 3,92 96,5

ФЖЕЛ 5,12 4,68 91,5 4,80 93,8

ОФВ1/ФЖЕЛ 83,0% 80,1% 81,7

Примечание. ЖЕЛ – жизненная емкость легких; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за первую секунду; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких.
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