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Глюкокортикостероиды (ГКС), обладающие проти-

вовоспалительным и иммуносупрессивным действи-

ем, применяются при лечении бронхиальной астмы

(БА) давно. Впервые эффективность системных ГКС

при обострении БА была показана еще в 1956 г. [1].

В последующие годы в ряде исследований подтвер-

ждена эффективность системных ГКС при лечении

острой и хронической БА. Однако одновременно

с отмеченной эффективностью системных ГКС бы-

ли выявлены и нежелательные эффекты (НЭ) этих

препаратов, связанные с угнетением функции коры

надпочечников, увеличением массы тела, метаболи-

ческими нарушениями. Первый ингаляционный

ГКС (иГКС) – беклометазона дипропионат (БДП)

появился в 1972 г. [2], продемонстрировав свое ос-

новное преимущество перед системными ГКС – вы-

сокую местную противовоспалительную активность

и незначительный системный эффект, что в последу-

ющем доказано многочисленными клиническими

исследованиями и реальной практикой.

Сегодня очевидно, что иГКС – это революция

в лечении БА, обусловившая снижение смертности.

В Российской Федерации для лечения БА зарегистри-

рованы и применяются следующие молекулы иГКС:

БДП, будесонид, флутиказона пропионат, циклесо-

нид и мометазона фуроат.

Механизм действия иГКС

Противовоспалительный эффект иГКС связан с вли-

янием на клетки воспаления, формирующие основ-

ные патофизиологические изменения при БА (рис. 1).

Механизм этого влияния заключается в следую-

щем [3]: молекула ГКС проникает в цитоплазму

клетки и связывается с неактивным глюкокорти-

коид-рецепторным комплексом, который находит-

ся в связи с 2 молекулами белка теплового шока

(HSP90) (рис. 2). Образовавшийся комплекс глюко-

кортикоид-глюкокортикоидный рецептор (ГК–ГКР)

перемещается в ядро, где связывается с глюкокорти-

коид-чувствительным элементом ДНК и коактиви-

рующими молекулами. При данном взаимодействии

активируется ацетилирование гистонов – белков,

с помощью которых снижается плотность хроматина
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Резюме

Основными препаратами, с помощью которых обеспечивается длительный контроль над бронхиальной астмой (БА), являются ингаля-

ционные глюкокортикостероиды (иГКС), обладающие выраженным противовоспалительным эффектом. При воздействии иГКС сни-

жается уровень смертности при БА, улучшается функция легких, облегчаются симптомы, уменьшается число обострений и повышает-

ся качество жизни пациентов. Молекулы иГКС могут различаться по своему терапевтическому индексу, но в эквипотентных дозах они

одинаково эффективны. Максимальный эффект иГКС проявляется уже при применении низких / средних доз, предпочтительных для

длительного лечения БА. При корректном использовании в диапазоне низких / средних доз иГКС проявляется мало нежелательных

эффектов (НЭ), однако риск их возникновения увеличивается с повышением доз.

Данная статья посвящена фармакокинетическим свойствам и механизму действия иГКС, возможным локальным и системным НЭ

и мерам их профилактики.
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и увеличивается доступность ДНК для РНК-полиме-

разы II, которая обеспечивает синтез мРНК и образо-

вание белков, обладающих противовоспалительным

эффектом: липокортина-1, β2-АР, интерлейкина-10

(IL-10), нейтральной эндопептидазы (НЭП), ингиби-

тора транскрипционного ядерного фактора (iNF)-κβ
и т. п. Этот геномный эффект ГКС называется транс-

активацией.

Однако известен и внегеномный эффект ГКС [3],

заключающийся в непосредственном взаимодей-

ствии ГК–ГКР с факторами транскрипции: NF-κβ,

активирующим протеином-1 (АП-1) и другими мо-

лекулами в цитоплазме клетки. Результатом этой свя-

зи становится торможение транскрипции генов, ко-

дирующих синтез провоспалительных белков (IL-1–6,

8, 17, фактора некроза опухоли-α, макрофагального

Рис. 1. Влияние ГКС на клетки воспаления в дыхательных путях
Примечание: β2-АP – β2-адренорецепторы.

Рис. 2. Механизм действия ГКС
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колониестимулирующего фактора, эотаксина, фос-

фолипазы А2, молекул адгезии и т. п.). Этот процесс

называется трансрепрессией.

НЭ ГКС опосредуются трансактивацией и связы-

ванием комплекса ГК–ГКР с ДНК, т. е. геномным

эффектом, тогда как противовоспалительный эф-

фект преимущественно обусловлен трансрепрессией

транскрипционных факторов, т. е. внегеномным эф-

фектом [3]. Поэтому одно из направлений исследова-

ния данного класса препаратов нацелено на создание

селективного агониста глюкокортикоидного рецеп-

тора, индуцирующего преимущественно трансре-

прессию, при отсутствии влияния на трансактива-

цию, что сможет позволить безопасно применять

высокие дозы ГКС [4].

Фармакокинетика и фармакодинамика иГКС

Важными фармакокинетическими характеристика-

ми иГКС являются: биодоступность при ингаляци-

онном применении – количество препарата, посту-

пающее в системный кровоток (% к введенной дозе);

связывание с белками (пропорция препарата, свя-

завшаяся с белками крови и ставшая неактивной);

клиренс, определяемый по объему крови, из которо-

го препарат выводится за единицу времени; объем

распределения, отражающий долю препарата во

внесосудистом пространстве и характеризующий его

липофильность; период полужизни – время, за ко-

торое концентрация препарата в плазме уменьшает-

ся в 2 раза. В табл. 1 представлены основные фарма-

кокинетические характеристики иГКС [5].

Этими свойствами молекул иГКС определяется

терапевтический индекс, т. е. соотношение местной

противовоспалительной активности препарата и его

системного действия. Более современные молекулы

иГКС были созданы в т. ч. с целью повышения тера-

певтического индекса, но оказалось, что терапевти-

ческий индекс уменьшается с повышением дозы

любого иГКС (рис. 3) [6]. Поэтому определение ми-

нимально эффективной для контроля над БА дозы

иГКС является целью безопасной длительной тера-

пии иГКС, а в случае неэффективности низких /

средних доз иГКС целесообразно добавление препа-

рата другого класса (длительно действующие β2-аго-

нисты или антагонисты лейкотриеновых рецепто-

ров), а не увеличение дозы иГКС.

Все иГКС в эквипотентных дозах одинаково эф-

фективны (сила рекомендаций А), что доказано

многочисленными клиническими исследованиями.

В табл. 2 приводятся эквипотентные дозы иГКС,

доступных в России [7].

Клинический эффект иГКС развивается посте-

пенно, становясь очевидным с 5–7-го дня терапии.

Начальная доза иГКС определяется степенью выра-

женности клинических проявлений БА и нарушения

функции легких. У большинства взрослых больных

БА эффект достигается при применении сравни-

тельно низких доз иГКС, эквивалентных 400 мкг

в сутки будесонида, но для достижения стабильного

контроля над БА необходим длительный постоянный

прием иГКС в адекватных для пациента дозах. После

достижения стабильного контроля поддерживающая

Таблица 1
Фармакокинетические свойства различных молекул иГКС [5]

иГКС Оральная биодоступность, % Связывание с белками, % Клиренс, л / ч Объем распределения, л Время полужизни, ч

БДП 15 87 230 20 0,1

17-БМП 26 Нет данных 120 424 2,7

Будесонид 11 88 84 183 2,8

Циклесонид < 1 99 152 207 0,4

Дезциклесонид < 1 99 396 1 190 3,6–5,1

Флутиказона пропионат < 1 90 69 318 14,4

Мометазона фуроат < 1 98 53,5 332 4,5

Примечание: 17-БМП – беклометазона-17-монопропионат.

Рис. 3. Кривая доза–ответ: эффективность / токсичность иГКС [6]

Таблица 2
Эквипотентные дозы иГКС для базисной терапии БА

у взрослых и подростков старше 12 лет 
(Федеральные клинические рекомендации

по диагностике и лечению БА, 2013) [7]

Препарат Доза, мкг

низкая средняя высокая

БДП нЭМД, ДАИ 200–500 > 500–1 000 > 1 000–2 000

ЭМД БДП, ДАИ 100–250 > 250–500 > 500–1 000

Будесонид, ДАИ, ДПИ 200–400 > 400–800 > 800–1 600

Флутиказона пропионат, 
ДАИ, ДПИ 100–250 > 250–500 > 500–1 000

Мометазона фуроат, ДПИ 200 ≥ 400 ≥ 800

Циклесонид, ДАИ 80–160 > 160–320 > 320–1 280

Примечание: данные лекарственные эквиваленты являются приблизительными 
и зависят от ингаляционной техники; ДАИ – дозированный аэрозольный ингалятор;
ДПИ – дозированный порошковый ингалятор; ЭМД – экстрамелкодисперсный; 
нЭМД – неэкстрамелкодисперсный.
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доза иГКС подбирается индивидуально. Если конт-

роль над БА поддерживался на протяжении ≥ 3 мес.,

возможно уменьшение дозы иГКС на 50 % [7]. При

терапии иГКС достигается полный контроль над БА,

но заболевание не излечивается, а с прекращением

приема иГКС в подавляющем большинстве случаев

симптомы болезни возвращаются.

Нежелательные эффекты иГКС

Все возможные НЭ иГКС делятся на местные и сис-

темные.

Местные НЭ: орофарингеальный кандидоз, дис-

фония, фарингит, рефлекторный кашель и парадок-

сальный бронхоспазм.

Ротоглоточный кандидоз встречается у 5–25 %

взрослых больных БА, получающих иГКС [8]. Cчита-

ется, что кандидоз ротовой полости и глотки разви-

вается в результате снижения локального иммунного

ответа вследствие подавления функции нейтрофи-

лов, макрофагов и Т-лимфоцитов слизистой оболоч-

ки, а также при повышении уровня глюкозы в слюне,

что стимулирует рост Candida albicans. Частота разви-

тия кандидоза увеличивается с возрастанием дозы

и кратности приема иГКС, а также при сопутствую-

щем применении оральных ГКС, антибактериальных

и антидиабетических препаратов [9]. Для лечения

ротоглоточного кандидоза применяется полоскание

рта и горла с нистатином или амфотерицином В, суб-

лингвальный прием нистатина.

Дисфония, или осиплость голоса является самым

частым локальным НЭ при приеме иГКС и встре-

чается у 5–58 % больных, получающих эти препара-

ты [9, 10]. Этиология дисфонии до конца не ясна, но

считается, что у пациентов, получающих иГКС, раз-

вивается стероидная миопатия мышц, поддержива-

ющих голосовые связки. Развитие дисфонии зависит

от дозы иГКС и чаще встречается у лиц с повышен-

ной голосовой нагрузкой. В некоторых исследовани-

ях показано, что при приеме иГКС с помощью ДПИ

снижается частота развития дисфонии, что, возмож-

но, обусловлено разной позицией голосовых связок

при использовании ДПИ и ДАИ [11]. Лечение дис-

фонии заключается в соблюдении голосового режи-

ма, сокращении дозы иГКС до минимально необхо-

димой для контроля над БА, использовании ДПИ

или применении иГКС, являющихся пролекарством

(БДП, циклесонид).

Фарингит встречается у 4–25 % больных, получа-

ющих иГКС [9], и сопровождается такими симпто-

мами, как боль и першение в горле, болезненность

при глотании. Эти симптомы связывались с наличи-

ем фреонового пропеллента (хлорфторуглерод), ко-

торый ранее использовался в ДАИ. Рекомендуются

традиционные мероприятия (теплое питье, леденцы

со смягчающим действием).

Парадоксальный бронхоспазм является редким

НЭ иГКС, тогда как кашель может возникать до-

вольно часто [9]. Причиной кашля чаще всего явля-

ются наполнители – лактоза, содержащаяся в ДПИ,

или пропелленты в ДАИ.

В большинстве случаев локальные НЭ не являют-

ся столь серьезными, как системные НЭ иГКС, но

они могут снижать приверженность больных к лече-

нию, препятствовать достижению контроля над БА

и ухудшать качество жизни больных. Локальные НЭ

иГКС были оценены в метаанализе результатов

23 плацебо-контролируемых исследований с участи-

ем > 4 300 пациентов с персистирующей БА [12].

Показано, что иГКС в любой дозе и независимо от

устройства доставки (ДАИ или ДПИ) были ассоци-

ированы с большей частотой орального кандидоза

Рис. 4. Фармакокинетика иГКС (адаптировано из [5])
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(отношение шансов – ОШ = 3,6; р < 0,001), дисфо-

нии (ОШ = 5,2; р < 0,001) и фарингита (ОШ = 2,2;

р < 0,023) по сравнению с плацебо. Несколько боль-

ший риск развития ротоглоточного кандидоза был

отмечен при применении иГКС через ДАИ по срав-

нению с ДПИ, тогда как частота развития дисфонии

была одинакова для обоих устройств доставки. Уста-

новлено, что локальные НЭ могут развиваться на

любой иГКС, однако их частота уменьшается при

использовании ДАИ со спейсером и полоскании по-

лости рта и горла водой после ингаляции [12].

Местные НЭ являются результатом депозиции

фармакологически активного иГКС в ротоглотке

в процессе ингаляции (рис. 4). Многие факторы

влияют на риск орофарингеальных НЭ: собственно

молекула иГКС, устройство доставки, техника инга-

ляции и приверженность пациента правилам при-

менения иГКС. Большинство молекул иГКС при-

меняются в фармакологически активной форме, за

исключением БДП и циклесонида, которые являют-

ся пролекарством и ингалируются в фармакологи-

чески неактивной форме, превращаясь в активные

метаболиты (17-БМП и десциклесонид) непосред-

ственно в легких под действием эстераз эпителиаль-

ных клеток [5]. Преимущественное присутствие эс-

тераз в легких приводит к очень незначительной

активации этих молекул в ротоглотке, в результате

чего уменьшается риск развития местных НЭ.

Увеличение легочной депозиции иГКС законо-

мерно связано с уменьшением ротоглоточной фрак-

ции и сокращением риска местных НЭ, что было

продемонстрировано при появлении экстрамелко-

дисперсных (ЭМД) аэрозолей иГКС, имеющих сред-

ний аэродинамический диаметр частиц < 2 мкм [9].

Так, при ингаляции обычного БДП с хлорфторугле-

родным пропеллентом (фреон) в ротоглотке оседает

90–94 % дозы, а при ингаляции ЭМД БДП с пропел-

лентом гидрофторалканом (ГФА) – около 30 % [13].

В нашей стране ЭМД БДП представлен в виде фик-

сированной комбинации с формотеролом (Фостер),

которая является единственной ЭМД-комбинацией

иГКС и β2-агониста длительного действия. Ингаля-

ционное устройство Фостера (ДАИ с ГФА) произво-

дится по инновационной технологии Модулит, по-

зволяющей генерировать ЭМД частицы аэрозоля,

которые способны распределяться по всему бронхи-

альному дереву, включая мелкие бронхи [14]. Легоч-

ная депозиция Фостера не зависит от выраженности

бронхиальной обструкции и превышает 30 % номи-

нальной дозы [14]. Следствием увеличения легочной

депозиции ЭМД-аэрозоля явилось уменьшение эк-

випотентной дозы БДП: одинаковый клинический

эффект достигается при применении в 2 раза мень-

шей дозы БДП в составе Фостера по сравнению

с неэкстрамелкодисперсными (нЭМД) препаратами

(см. табл. 2). Уменьшение эквипотентной дозы так-

же способствует снижению риска локальных и сис-

темных НЭ [15]. При использовании технологии

Модулит создается медленно движущееся облачко

аэрозоля, облегчающее ингаляцию и сокращающее

риск ирритативных эффектов со стороны верхних ды-

хательных путей [14]. Важным свойством ГФА-аэрозо-

лей является отсутствие эффекта "холодного фреона",

при котором в результате раздражения дыхательных

путей возникает рефлекторный кашель [16].

Доля иГКС, оседающая в ротоглотке, зависит от

особенностей ингаляционного устройства. Так, эф-

фективность ДПИ в отношении доставки препарата

в легкие зависит от силы инспираторного потока,

который способен создать пациент, и внутреннего

сопротивления устройства. Большая орофаринге-

альная депозиция, а следовательно, и более частые

местные НЭ связаны с низким сопротивлением

ингалятора по сравнению с ДПИ, обладающим бо-

лее высоким внутренним сопротивлением [10]. При

использовании ДАИ сокращения ротоглоточной

фракции можно добиться с помощью применения

спейсера [17]. Основной недостаток обычных спей-

серов – большой объем, что снижает портативность

ДАИ и делает неудобным их применение. Кроме то-

го, при накоплении электростатического заряда на

пластмассовых стенках камеры спейсера уменьшает-

ся доза препарата, попадающая в нижние дыхатель-

ные пути [17]. Альтернативой обычному спейсеру

служит джет-система, представляющая собой ком-

пактный спейсер с вихревым потоком частиц. Уст-

ройство не требует синхронизации вдоха с активаци-

ей ингалятора (пауза между нажатием на баллончик

и вдохом может достигать 10 с) и может использо-

ваться даже у пациентов с выраженной бронхиаль-

ной обструкцией. В виде ДАИ с джет-системой вы-

пускается препарат беклометазона – Кленил Джет

(250 мкг / доза). Данный тип устройства может быть

использован у детей с 6 лет.

Индивидуальные особенности пациента также

оказывают существенное влияние на доставку иГКС

и риск развития локальных НЭ. Неправильная тех-

ника ингаляции и преимущественная депозиция

иГКС в ротоглотке чаще наблюдается у детей и по-

жилых пациентов, при когнитивных нарушениях,

патологии суставов и мышц и т. д. В одном из иссле-

дований показано, что доля препарата, доставленная

в легкие с помощью ДАИ, может изменяться от 7 до

20 %, в зависимости от техники ингаляции [18]. По-

этому проблемным категориям пациентов, в т. ч.

детям и пожилым людям, больным с физическими

и когнитивными нарушениями рекомендуется при-

менение ДАИ со спейсером.

Таким образом, сокращению риска развития

местных НЭ иГКС способствует назначение иГКС

в виде пролекарств, применение ДАИ с ГФА, ис-

пользование ЭМД-аэрозолей, спейсеров и обяза-

тельное полоскание рта и горла после ингаляции

иГКС.

В результате длительного лечения высокими

дозами иГКС могут развиваться системные НЭ:

угнетение коры надпочечников [19], снижение

минеральной плотности костной ткани [20], замед-

ление линейного роста у детей [21–24], изменение

массы тела, катаракта и глаукома, истончение кожи

и склонность к образованию синяков [25]. Систем-

ные эффекты иГКС определяются фракцией препа-



Ненашева Н.М. Безопасность ингаляционных глюкокортикостероидов в терапии бронхиальной астмы

118 Пульмонология 3’2014

рата, которая всасывается из легких, и ротоглоточ-

ной фракцией, и зависят от активности молекулы,

дозы иГКС, системы доставки, системной биодо-

ступности, метаболизма при первом прохождении

через печень, клиренса (см. рис. 4, табл. 1).

Подавление гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-

никовой системы, проявляющееся снижением сек-

реции эндогенного кортизола, может развиваться

при длительном применении высоких доз иГКС.

В метаанализе, проведенном по результатам иссле-

дования системных эффектов различных иГКС, бы-

ло определено подавляющее влияние на эндогенный

кортизол флутиказона пропионата в дозе > 750 мкг

в сутки, будесонида и БДП в дозе > 1 500 мкг в сутки,

при этом флутиказона пропионат оказывал досто-

верно более сильное супрессивное действие на

функцию надпочечников по сравнению с БДП и бу-

десонидом, а между собой БДП и будесонид досто-

верно не различались по этому показателю [26].

Считается, что более современные молекулы иГКС

(мометазона фуроат и циклесонид) обладают наи-

меньшим системным действием в силу минималь-

ной оральной биодоступности и высокого связыва-

ния с белками плазмы [6]. Однако при исследовании

"старой" молекулы иГКС БДП также продемонстри-

рована его высокая безопасность [15, 27]. В двойном

слепом рандомизированном плацебо-контролируе-

мом исследовании изучалась эффективность и безо-

пасность БДП в различных формах (ДАИ + спейсер

и суспензия для небулайзерной терапии – Кленил

УДВ) в течение 3 нед. у 40 взрослых больных БА [27].

Даже очень высокие дозы суспензии БДП (1 600

и 3 200 мкг в сутки) не вызывали подавления эндо-

генной секреции кортизола и не уступали по без-

опасности плацебо (рис. 5).

С появлением иГКС в виде ЭМД-аэрозолей поя-

вились опасения относительно большего риска раз-

вития системных НЭ. Однако по результатам иссле-

дований, в которых сравнивалось влияние разных

доз БДП с хлорфторуглеродным пропеллентом

и БДП с ГФА на секрецию эндогенного кортизола

(оценивались кортизол сыворотки крови и 24-часо-

вой свободный кортизол в моче), не было выявлено

значимых различий между этими формами БДП [28].

При сравнении эквипотентных доз нЭМД и ЭМД

БДП (в составе Фостера) были доказаны более

низкая системная биодоступность БДП и меньшее

подавление секреции эндогенного кортизола при

использовании ЭМД-препарата (рис. 6, 7) [29].

С целью профилактики угнетения гипоталамо-

гипофизарно-надпочечниковой системы, как и всех

системных эффектов иГКС, рекомендуется приме-

нять их в минимальной эффективной дозе [7]. В ка-

честве маркера относительной системной биодос-

тупности иГКС по рекомендации FDA (Агентство по

контролю за пищевыми продуктами и лекарствен-

ными препаратами США) целесообразно использо-

вать определение экскреции с мочой свободного

кортизола в течение 24 ч [30].

Снижение минеральной плотности костной тка-

ни и остеопороз не являются частыми осложнения-

ми терапии иГКС. В Кокрановском обзоре 7 клини-

ческих исследований у больных (n = 1 989; возраст –

30–52 лет), получавших обычные дозы иГКС в тече-

ние 2–3 лет, не обнаружено разницы в частоте изме-

нения массы тела и переломов костей по сравнению

с группой пациентов, получавших плацебо [31].

В других исследованиях отмечается снижение ак-

тивности остеобластов у лиц, получавших высокие

дозы иГКС, и уменьшение плотности костной ткани

в результате длительной терапии высокими дозами

иГКС [32, 33]. Факторами риска для развития остео-

пороза у больных, получающих иГКС, являются:

возраст старше 60 лет; низкий индекс массы тела

Рис. 5. Влияние различных форм и доз БДП на эндогенную секре-
цию кортизола [27]

Рис. 7. Подавление секреции эндогенного кортизола (AUC кон-
центрации кортизола в плазме в течение 24 ч) после ингаляции
1 000 мкг БДП из обычного (нЭМД) ДАИ или 400 мкг ЭМД БДП
(в составе Фостера) [29]

Рис. 6. Системная
биодоступность БДП
(AUC фармако-
кинетики 17-БМП)
после ингаляции 
1 000 мкг БДП из
обычного (нЭМД) ДАИ
или 400 мкг ЭМД БДП
(в составе Фостера) [29]
Примечание: AUC –
площадь под кривой (Area

Under Curve).
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(< 24 кг / м2); сопутствующие заболевания (хрони-

ческая обструктивная болезнь легких, ревматоид-

ный артрит, ревматическая полимиалгия, воспали-

тельные заболевания кишечника, перенесенная

трансплантация); курение; злоупотребление алкого-

лем; полиморфизм ГКС-рецепторов; длительное

применение высоких доз иГКС; исходно низкая

плотность костной ткани [20]. Профилактические

мероприятия в отношении данного побочного эф-

фекта иГКС включают: здоровый образ жизни

с адекватной физической нагрузкой; назначение

препаратов кальция и витамина D; сокращение дозы

иГКС до минимальной необходимой для контроля

над симптомами БА.

Замедление линейного роста у детей. В детстве выде-

ляются 3 основные фазы роста: зависящая от пита-

ния – в младенчестве, определяемая секрецией гор-

мона роста – в препубертатный период и фаза роста

в пубертатный период. Механизмы, с помощью ко-

торых ГКС оказывают влияние на эти процессы,

включают стимуляцию секреции гипоталамического

соматостатина, при действии которого ингибируется

высвобождение гормона роста, что приводит к даун-

регуляции рецепторов гормона роста и их связываю-

щей активности, при этом снижается уровень инсу-

линоподобного фактора роста-1. В препубертатный

период у детей при терапии низкими / средними до-

зами иГКС в течение первых нескольких лет рост

может замедлиться в среднем на 1 см [21–24]. Суще-

ствуют разноречивые данные ретроспективных ис-

следований, часть из которых свидетельствует об от-

сутствии [34, 35], а другая – о наличии [36] влияния

терапии иГКС в детском возрасте на рост во взрос-

лом возрасте. В недавнем Кокрановском обзоре, в ко-

тором сравнивались интермиттирующее и ежеднев-

ное применение иГКС у детей (n = 532) и взрослых

с БА, выявлена умеренная супрессия роста (–0,41 см)

в группе детей, получающих иГКС ежедневно, по

сравнению с теми, кто получал иГКС по потребно-

сти [37]. По-видимому, существует некоторое тормо-

зящее влияние иГКС-терапии на рост детей. Но дан-

ный факт следует рассматривать в сравнении со

значимо бóльшим тормозящим влиянием неконтро-

лируемой БА на рост и развитие детей, которое воз-

никает в результате отсутствия или неадекватной те-

рапии иГКС.

Повышенный риск развития катаракты, подобно

остеопорозу, связан с дозой и продолжительностью

терапии иГКС у пожилых пациентов, что было пока-

зано в большом популяционном исследовании, про-

веденном в Австралии [38]. При использовании вы-

соких доз иГКС (> 1 000 мкг в сутки БДП или

будесонида) в течение ≥ 2 лет существенно повы-

шается риск развития катаракты у больных старше

70 лет. Вместе с тем у детей и подростков в проспек-

тивном исследовании с длительностью наблюдения

4–6 лет и дополнительным 8-летним периодом на-

блюдения не отмечено влияния иГКС на развитие

катаракты [36].

Итак, риск развития задней субкапсулярной ката-

ракты у получающих иГКС детей и подростков ми-

нимален, но он может существенно повышаться у по-

жилых пациентов с БА, принимающих высокие дозы

иГКС. Профилактика данного осложнения заключа-

ется в применении правильной техники ингаляции,

избегании попадания иГКС в глаза и использовании

минимальной эффективной дозы иГКС у пожилых

пациентов.

Не выявлено повышения риска развития глау-

комы у пациентов, получающих терапию иГКС,

однако все же при постоянном лечении иГКС пред-

лагается периодически измерять внутриглазное дав-

ление [39].

В некоторых исследованиях продемонстрирован

повышенный риск истончения кожи и образования

синяков у пациентов, получающих иГКС [40, 41],

связанный, скорее всего, с дозой, продолжитель-

ностью использования иГКС и половой принадлеж-

ностью (чаще встречается у женщин) [42].

Таким образом, риск развития всех системных

НЭ иГКС повышается с возрастанием доз препара-

тов и длительности их применения, причем наибо-

лее уязвимыми категориями больных являются дети

и пожилые пациенты. Минимизация дозы и крат-

ности применения иГКС, назначение комбиниро-

ванной терапии (иГКС + длительно действующие

β2-агонисты или иГКС + антагонисты лейкотриено-

вых рецепторов) и оптимизация техники ингаляции

позволяют избежать системных НЭ иГКС у подавля-

ющего большинства больных БА. У пациентов, по-

лучающих высокие дозы иГКС, необходимо мони-

торировать уровень эндогенного кортизола, а также

проводить костную денситометрию и офтальмоско-

пию с периодичностью в зависимости от возраста

и пола, но не реже чем 1 раз в 6–12 мес.
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