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РЕЗЮМЕ
Доля пациентов с тяжелой бронхиальной астмой (ТБА) в структуре больных БА в целом составляет примерно 5–10%. ТБА связана 
с высоким экономическим бременем и остается серьезной проблемой общественного здравоохранения. Пациенты с ТБА требуют зна-
чительного использования ресурсов здравоохранения, включая примерно в 3 раза большее число госпитализаций, связанных с обо-
стрением заболевания, и в 2 раза большее количество незапланированных посещений отделений неотложной помощи по сравнению 
с пациентами с нетяжелой формой БА. Открытие молекулярных механизмов, участвующих в патогенезе БА, привело к разработке 
биологических генно-инженерных методов лечения, которые обеспечили эффективный терапевтический выбор у пациентов с ТБА, 
повышая качество жизни за счет уменьшения числа обострений, улучшения функции легких и сокращения потребления системных 
глюкокортикостероидов с хорошим профилем безопасности. Мишени для существующих биологических агентов включают IgE, ин-
терлейкины 4, 5, 13 и тимический стромальный лимфопоэтин. К таким средствам относятся омализумаб, меполизумаб, реслизумаб, 
бенрализумаб, дупилумаб и недавно зарегистрированный в России тезепелумаб. Фармакоэкономический анализ показывает уменьше-
ние расходов на ведение пациентов с ТБА, получающих таргетную терапию, даже несмотря на финансовые затраты на ее проведение. 
Выбор таргетного препарата всегда является сложной задачей, предполагающей тщательную оценку клинико-анамнестических и ла-
бораторных показателей. Кроме того, терапия моноклональными антителами является дорогостоящим методом лечения. В настоящее 
время создаются центры генно-инженерной биологической терапии, позволяющие добиться эффективной маршрутизации, преем-
ственности в ведении таких пациентов и минимизации финансовых трат.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: тяжелая бронхиальная астма, эозинофильный фенотип, генно-инженерная биологическая терапия, регистр, вра-
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ABSTRACT
The proportion of patients with severe asthma among asthma patients is approximately 5–10%. Severe asthma is associated with a 
heavy economic burden and remains a major public health problem. Patients with severe asthma require significant use of healthcare 
resources, i.e., the rate of exacerbation-related hospital admissions and unscheduled emergency department visits is two- and three-fold, 
respectively, higher than that in non-severe asthma. The discovery of the molecular mechanisms of asthma pathogenesis allowed the 
development of biological genetically engineering therapies that provide an effective therapeutic option for severe asthma by improving 
the quality of life by reducing the rate of exacerbations, improving lung function, and reducing the need for systemic steroids with a good 
safety profile. Targets for existing biological agents include IgE, interleukins (IL)-4, 5, and 13, and thymic stromal lymphopoietin. These 
drugs include omalizumab, mepolizumab, reslizumab, benralizumab, dupilumab, and tezepelumab, which were recently registered in Russia. 
Pharmacoeconomic analysis demonstrates a reduction in the costs of managing patients with severe asthma who receive targeted therapy 
despite the financial costs of its implementation. The choice of targeted drug is always a complex task that requires careful assessment of 
clinical, anamnestic, and laboratory parameters. In addition, monoclonal antibodies are an expensive treatment option. Currently, centers 
for genetically engineering biological therapies are being created to achieve effective routing and continuity in the management of these 
patients and to minimize financial costs.
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Введение
Тяжелая бронхиальная астма (ТБА) — это бронхиальная 

астма, которая остается неконтролируемой на фоне исполь-
зования оптимальной терапии ингаляционными глюкокор-
тикостероидами (иГКС) / длительно действующими β2-аго-
нистами при условии коррекции сопутствующих факторов, 
а также такая БА, течение которой ухудшается при сниже-
нии высоких доз иГКС1. ТБА наблюдается примерно у 5–10% 
пациентов с астмой, однако именно на эту группу пациентов 
затрачивается более 50% средств, выделяемых для  лече-
ния БА [1]. В  Санкт-Петербурге зарегистрировано около 
6000 больных ТБА, из  них около 2500 (40%) нуждаются 
в  лечении моноклональными антителами. Больные с  ТБА 
имеют постоянный риск обострений, в  15 раз чаще обра-
щаются за неотложной помощью и в 20 раз чаще попадают 
в стационар по сравнению с пациентами с легкой и средне-
тяжелой БА [2]. Часто пациенты с  ТБА начинают исполь-
зовать системные глюкокортикостероиды (сГКС) во время 
обострения, а потом и в качестве базисной терапии, что спо-
собствует возникновению побочных эффектов терапии 
и  развитию коморбидной патологии [3]. По  крайней мере 
у 50% пациентов с ТБА определяется высокий уровень эози-
нофилов в периферической крови, взаимосвязанный с вы-
раженностью обструктивных нарушений и  с количеством 
обострений [4]. Ведущая роль в патогенезе ТБА отводится 
цитокинам Т2-иммунного ответа — интерлейкинам (ИЛ) 4, 
5, 13 [5]. В соответствии с положениями GINA (2023) в каче-
стве критериев Т2-воспаления рекомендуется использовать 
следующие биомаркеры:

	– эозинофилы крови ≥150 кл/мкл и/или 
	– фракция оксида азота (FeNO) в выдыхаемом воздухе 

≥20 ppb (parts per billion, частей на миллиард) и/или 
	– эозинофилия мокроты ≥2% и/или 
	– возникновение симптомов провоцируется контак-

том с аллергеном1.

Таргетная терапия ТБА
За  последние несколько лет в  лечении эозинофиль-

ной ТБА достигнуты значительные успехи благодаря 
появлению и  распространению новых таргетных био-
логических методов лечения [6]. Открытие молекуляр-
ных механизмов, участвующих в патогенезе астмы, приве-
ло к разработке биологических методов лечения, которые 
позволили обеспечить эффективный терапевтический вы-
бор у  пациентов с  ТБА, повышая качество жизни за  счет 
уменьшения обострений, улучшения функции легких 
и  сокращения потребления сГКС с  хорошим профи-
лем безопасности [7]. В настоящее время для лечения ТБА 
в  России одобрено несколько биологических препара-
тов, воздействующих на  специфические воспалительные 
пути  [8]. Для  омализумаба целью является IgE, для  ме-

1	 Global Initiative for Asthma. Global Strategy for Asthma Management and Prevention (Updated 2022). 2022. (Electronic resource.) URL: https://ginasthma.org/wp-content/uploads/2022/07/GINA-Main-
Report-2022-FINAL-22–07–01-WMS.pdf (access date: 10.07.2023).

2	 Клинические рекомендации. Бронхиальная астма. М.; 2021. (Электронный ресурс.) URL: https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/359_2 (дата обращения: 10.07.2023).

полизумаба и  реслизумаба — ИЛ-5, для  бенрализума-
ба — α-рецептор ИЛ-5, для  дупилумаба — α-рецептор 
ИЛ-4. Недавно прошел процедуру регистрации препарат, 
блокирующий тимусный стромальный лимфопоэтин (тезе-
пелумаб). Несмотря на финансовые затраты, сопровожда-
ющие назначение генно-инженерной биологической те-
рапии (ГИБТ), фармакоэкономический анализ показывает 
уменьшение расходов на  лечение пациентов с  ТБА, полу-
чающих таргетную терапию (уменьшение затрат на базис-
ную терапию, консультации специалистов, госпитализации 
в связи с обострениями заболевания) [9, 10].

В клинических рекомендациях Министерства здравоох-
ранения по лечению БА представлены показания к назначе-
нию генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП)2. 
Согласно рекомендациям таргетная терапия моноклональ-
ными антителами (омализумаб, меполизумаб, реслизу-
маб, бенрализумаб, дупилумаб) назначается пациентам  
с Т2-астмой, основными биомаркерами которой являются 
эозинофилия крови и  мокроты; высокие уровни сыворо-
точного IgE; высокие уровни FeNO; клиническими марке-
рами — частота обострений2.

Рекомендации2 к назначению омализумаба:
	– аллергическая ТБА, которая не  контролируется ле-

чением, соответствующим ступени 4;
	– клинически значимая атопия с  подтвержденной 

связью между экспозицией аллергенов и развитием 
симптомов/обострений БА;

	– уровень общего IgE в  крови до  начала биологиче-
ской терапии 30–1500 МЕ/мл.

Рекомендации2 к назначению меполизумаба:
	– дополнительная поддерживающая терапия эози-

нофильной ТБА у  пациентов с  числом эозинофи-
лов в крови ≥150 кл/мкл на момент начала терапии 
или  у пациентов с  числом эозинофилов в  крови 
≥300  кл/мкл в  течение предшествующих 12 мес., 
с  обострениями в  анамнезе и/или с  зависимостью 
от сГКС.

Рекомендации2 к назначению бенрализумаба:
	– эозинофильная ТБА (уровень эозинофилов крови 

≥300 кл/мкл).
Рекомендации2 к назначению дупилумаба:

	– эозинофильная ТБА (число эозинофилов в перифе-
рической крови ≥150 кл/мкл);

	– гормонально зависимая БА, требующая назначения 
сГКС (независимо от числа эозинофилов в перифе-
рической крови).

Организация помощи пациентам с ТБА, 
нуждающимся в таргетной терапии

Решение о  назначении ГИБТ принимается преимуще-
ственно врачебной комиссией (ВК) [11]. В некоторых реги-

KEYWORDS: severe asthma, eosinophilic phenotype, genetically engineered biological therapy (GEBT), registry, medical commission, targeted 
therapy, monoclonal antibodies, type 2 immune response.
FOR CITATION: Titova O.N., Volchkov V.A., Kuzubova N.A., Sklyarova D.B. Organization of medical care for patients with severe asthma 
requiring genetically engineered biological therapies in St. Petersburg. Russian Medical Inquiry. 2023;7(8):493–497 (in Russ.). DOI: 
10.32364/2587-6821-2023-7-8-3.
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онах к участию в комиссии привлекается главный внештат- 
ный специалист-пульмонолог [11]. Создание центров био-
логической терапии на базе ведущих медицинских много-
профильных учреждений или  клиник медицинских уни-
верситетов позволяет оптимизировать маршрутизацию 
пациентов и  минимизировать экономические траты, воз-
никновение которых возможно при  неконтролируемом 
назначении таргетной терапии [12]. Ведение регистров па-
циентов, осуществляемое в  большинстве центров, позво-
ляет рационально планировать расходование финансовых 
средств [13]. Кроме того, ведение регистров позволяет на-
копить практический опыт проведения биологической те-
рапии ТБА, в том числе данные о продолжительности про-
ведения таргетной терапии и критериях ее отмены, которые 
в настоящее время отсутствуют.

В мае 2023 г. в соответствии с распоряжением Комитета 
по  здравоохранению от  01.02.2023 № 43-р «О мощности 
коечного фонда и профиле коек Санкт-Петербургского го-
сударственного бюджетного учреждения здравоохранения 
«Городская многопрофильная больница № 2» с целью оп-
тимизации медицинской деятельности медицинских струк-
турных подразделений организован Экспертный центр 
по профилю «Пульмонология» (далее — Центр). С учетом 
сегодняшних потребностей здравоохранения Санкт-Петер-
бурга определены приоритетные направления деятельно-

сти Центра — прежде всего это ТБА, требующая проведе-
ния ГИБТ. Распоряжением Комитета по  здравоохранению 
от  08.06.2023 «О маршрутизации взрослого населения 
с  пульмонологическими заболеваниями, нуждающегося 
в специализированной медицинской помощи с применени-
ем генно-инженерной биологической терапии» СПб ГБУЗ 
«ГМПБ № 2» определено учреждением для оказания специ-
ализированной медицинской помощи взрослому населе-
нию Санкт-Петербурга с  пульмонологическими заболева-
ниями с применением ГИБТ.

В Центре с целью оптимального достижения поставлен-
ных задач разработана маршрутизация пациентов с  ТБА 
(см. рисунок).

Основным показанием для  направления пациентов 
в  Центр является неконтролируемое течение БА на  фоне 
проведения ступени 5 лечения БА в  течение не  менее 
3 мес., частые обострения БА, сочетание с  тяжелыми ко-
морбидными расстройствами (хронический полипоз-
ный риносинусит, атопический дерматит). Направление 
пациентов на консультацию осуществляется врачами-пуль-
монологами, участковыми терапевтами, врачами общей 
семейной практики, аллергологами государственных уч-
реждений здравоохранения, оказывающими медицинскую 
помощь в  рамках территориальной программы государ-
ственных гарантий бесплатного оказания гражданам ме-
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Рисунок. Маршрутизация пациентов с ТБА, нуждающихся в ГИБТ. 
ЛПУ — лечебно-профилактическое учреждение, АКО — амбулаторно-консультативное отделение, ЭЦ — экспертный центр по профилю «Пульмонология» 
ГБУЗ «ГМПБ № 2», АИС ИНФОРМ МП — автоматизированная информационная система «Информационное сопровождение организации медицинской 
помощи»

Figure. Routing of patients with severe asthma who need GEBT. 
OCD — outpatient consultation department, EC — expert center for pulmonology of the City Multidisciplinary Hospital No. 2, AIS INFORM MP — Automated 
information system “Information support for organizing medical care”
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дицинской помощи в  Санкт-Петербурге согласно форме 
направления № 057/у-04, утвержденной приказом Мин- 
здравсоцразвития РФ от  22.11.2004 № 255. Предвари-
тельная запись на  консультацию врача-специалиста в  ам-
булаторно-консультативное отделение № 2 Центра осу-
ществляется врачом поликлиники по  месту регистрации 
пациента через  Автоматизированную информационную 
систему «Информационное сопровождение организа-
ции медицинской помощи» (АИС ИНФОРМ МП) или са-
мостоятельно пациентом через  Gorzdrav.spb.ru — Еди-
ную государственную информационную систему в  сфере 
здравоохранения «Управление очередями на оказание ме-
дицинской помощи» (РФ ЕГИСЗ УО).

На  консультацию пациенту необходимо взять паспорт, 
страховой медицинский полис, СНИЛС, выписку из амбула-
торной карты и/или истории болезни по основному заболе-
ванию с предполагаемым диагнозом. Перед консультацией 
пациенту рекомендуется пройти обследование, объем ко-
торого регламентирован стандартом оказания медицин-
ской помощи при БА и включает клинический развернутый 
анализ крови с  подсчетом абсолютного числа эозинофи-
лов, исследование уровня общего IgЕ, общий анализ мо-
кроты (при наличии продуктивного кашля), спирометрию 
с  бронхолитической пробой3. Кроме того, необходимо 
учитывать, что  в случае, если уровень эозинофилов крови 
>300 кл/ мкл, необходимо провести поиск альтернативной 
причины, в  том числе исключить паразитарную инвазию 
(в частности, стронгилоидоз, часто протекающий бессим-
птомно), при  обнаружении гиперэозинофилии в  крови 
(>1500 кл/мкл) перед консультацией необходимо направить 
пациента к  гематологу и ревматологу с целью исключения 
эозинофильного гранулематоза с полиангиитом, гиперэози-
нофильного синдрома, пролиферативных заболеваний.

Консультативное заключение согласовывается с руко-
водителем Центра, и пациента представляют на ВК ГБУЗ 
«ГМПБ № 2». Таргетная терапия моноклональными анти-
телами внесена в список жизненно необходимых и важ-
нейших лекарственных препаратов, и  ее назначение че-
рез ВК позволяет рационально расходовать финансовые 
средства. В  случае, если ВК определяет, что  пациент 
нуждается в  ГИБТ, его направляют на  инициацию тера-
пии в стационар (при наличии препарата) или включают 
в лист ожидания. Если ВК определяет, что пациент не ну-
ждается в ГИБТ, то ему предоставляется заключение кон-
силиума с рекомендациями по коррекции терапии и про-
должению наблюдения в амбулаторно-консультативном 
отделении № 2 Центра.

Назначение ГИБП проводится за счет средств террито-
риального фонда обязательного медицинского страхова-
ния Санкт-Петербурга по клинико-статистическим группам 
на базах дневного и круглосуточного стационаров. Решени-
ем Комиссии по разработке территориальной программы 
обязательного медицинского страхования в  Санкт-Петер-
бурге от 14.02.2023 на СПб ГБУЗ «ГМПБ № 2» распростра-
нено действие тарифов в  соответствии с  приложением 
№ 16 генерального тарифного соглашения в пределах уста-
новленных объемов финансирования.

За  время работы Центра было проконсультировано 
2492 пациента пульмонологического профиля. На  отбо-
рочную комиссию по  назначению таргетной терапии был 
направлен 221 пациент с БА. В 105 случаях была проведе-

3	 Приказ Министерства здравоохранения Российской Федерации № 358н от 27 мая 2022 г. «Об утверждении стандарта медицинской помощи взрослым при бронхиальной астме (диагностика и лече-
ние)». (Электронный ресурс.) URL: http:// https://cdnstatic.rg.ru/uploads/attachments/2022/06/30/69068_f91.pdf (дата обращения: 10.07.2023).

на ВК, подтверждающая необходимость применения ГИБТ, 
24 пациентам было рекомендовано дообследование, 7 па-
циентов были направлены на  консультацию ревматоло-
га с  целью исключения эозинофильного гранулематоза 
с полиангиитом, 52 пациентам назначено усиление базис-
ной терапии в объеме, соответствующем ступени 5 GINA, 
с последующим контролем через 3 мес., 33 пациентам было 
отказано в получении ГИБТ по причине недостаточной тя-
жести заболевания.

С момента начала работы Центра ведется регистр паци-
ентов с ТБА, имеющих показания к проведению ГИБТ. В на-
стоящее время в регистр включено 267 пациентов, из них 
76 получают меполизумаб, 78 — дупилумаб, 93 — бенра-
лизумаб и 20 — омализумаб.

Заключение
В  2023 г. впервые в  Санкт-Петербурге создан Экс-

пертный центр по  профилю «Пульмонология», одним 
из  основных направлений которого является тера-
пия ГИБП больных ТБА. Сформирован регистр пациентов, 
который предполагает их динамическое наблюдение, опре-
деление алгоритма назначения таргетных моноклональных 
антител, показаний к отмене терапии, редукции дозы. Раз-
работана маршрутизация пациентов с ТБА, нуждающихся 
в ГИБТ. Обеспечение непрерывного процесса наблюдения 
и  цифровизация полученной информации позволят уточ-
нить и дополнить клинико-биологические маркеры эффек-
тивности ГИБП с  целью улучшения результатов лечения 
и снижения его стоимости.
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