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Резюме. Причины формирования бронхиальной астмы (БА) по сей день являются объектом 
большинства исследований. Известно, что перенесенные острые респираторные заболевания, имея 
определённую сезонность, могут вызывать периодическое возникновение обструкций дыхательных 
путей с дальнейшим формированием БА, что ведёт к учащению обращений за медицинской помощью 
и ухудшению качества жизни. 
Научный обзор посвящен обобщению результатов современных исследований по отдаленным 
последствиям респираторно-синцитиальной вирусной инфекции (РСВИ), перенесенной в раннем 
возрасте. Использованы базы данных PubMED, РИНЦ. Ключевыми словами для поиска являлись: 
респираторно-синцитиальная вирусная инфекция, ранний детский возраст, бронхообструктивный 
синдром, бронхиальная астма, паливизумаб, нирсевимаб, мотавизумаб. Обнаружено 42187 статей по 
поисковым словам за последние 5 лет. Большинство публикаций отмечают патогенетическую связь 
между РСВИ и БА. Также авторы отмечают необходимость проведения иммунизации младенцев 
моноклональными антителами для предотвращения развития осложнений. 
Ключевые слова: респираторно-синцитиальная вирусная инфекция, ранний детский возраст, 
бронхообструктивный синдром, бронхиальная астма, паливизумаб, нирсевимаб, мотавизумаб. 
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Abstract. The causes of the formation of bronchial asthma (BA) are the object of most research to this day. It 
is known that past acute respiratory diseases, having a certain seasonality, can cause periodic occurrence of 
airway obstruction, with the further formation of BA, which leads to an increase in requests for medical help 
and a deterioration in the quality of life. 
The scientific review is devoted to summarizing the results of modern research on the long-term consequences 
of respiratory syncytial virus infection (RSVI) transferred at an early age. The databases PubMED, RSCI were 
used. The search keywords were: respiratory syncytial virus infection, early childhood, broncho-obstructive 
syndrome, bronchial asthma, palivizumab, nirsevimab, motavizumab. Found 42187 publications for search 
words over the past 5 years. Most publications note a pathogenetic relationship between RSVI and BA. The 
authors also note the need for immunization of infants with monoclonal antibodies to prevent the development 
of complications. 
Key words: respiratory syncytial virus infection, early childhood, broncho-obstructive syndrome, bronchial 
asthma, palivizumab, nirsevimab, motavizumab. 

 
Бронхиальная астма (БА) является тяжелым жизнеугрожающим заболеванием в 

детском возрасте [1]. Одним из таких факторов может служить респираторно-синцитиальная 
вирусная инфекция (РСВИ), перенесенная в раннем детском возрасте, однако взаимосвязи 
между данными видами патологии исследованы не полностью [2-4]. 

РСВИ является основным возбудителем инфекций верхних и нижних дыхательных 
путей у младенцев [3, 5, 6]. Респираторно-синцитиальный вирус (РСВ) является причиной 
большого бремени болезней во всем мире и может проявляться в виде различных клинических 
синдромов у детей всех возрастов [7, 8]. Бронхиолит в возрасте до 1 года является наиболее 
частым клиническим проявлением, требующим госпитализации 24,2 на 1000 младенцев 
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каждый год в Великобритании. Показано, что на долю РСВ приходится 22% всех эпизодов 
острой инфекции нижних дыхательных путей у детей во всем мире [9]. Отсутствие стойкого 
иммунитета к РСВИ нередко приводит к реинфицированию [3, 10]. 

Цель научного обзора – обобщение результатов современных исследований по 
отдаленным последствиям РСВИ, перенесенной в раннем детском возрасте. 

Обзор обобщает имеющуюся в литературе информацию (2018–2022 гг.), посвящённую 
патогенетическим механизмам взаимосвязи РСВИ с развитием БА. Использованы базы 
данных PubMED, РИНЦ. Ключевыми словами для поиска являлись: респираторно-
синцитиальная вирусная инфекция, ранний детский возраст, бронхообструктивный синдром, 
бронхиальная астма, паливизумаб, нирсевимаб, мотавизумаб. Обнаружено 42187 публикаций 
по поисковым словам за последние 5 лет.  

Респираторные вирусные инфекции являются наиболее важными триггерами 
обострений бронхиальной астмы. Риновирус (РВ), несомненно, является наиболее 
распространенным патогеном, постоянно циркулирующим в обществе. Этот вирус также 
выделяется среди других факторов своим большим разнообразием (около 170 генотипов), 
очень эффективной репликацией, тенденцией к созданию Th2-смещенной воспалительной 
среды и ассоциацией со специфическими генами (CDHR3) риска у людей, 
предрасположенных к развитию астмы. Снижение реакции интерферона, нарушение 
эпителиального барьера дыхательных путей, воздействие окружающей среды (в том числе, 
микробиом дыхательных путей и дефицит витамина D) увеличивают риск РВ и других 
вирусных инфекций [3]. 

В печати интенсивно обсуждается, действительно ли вирусные заболевания вызывают 
БА [11]. Респираторно-синцитиальный вирус (РСВ) является ведущим возбудителем 
бронхиолита, тогда как РВ начинает доминировать после 1 года жизни. Затрудненное 
дыхание, вызванное любым из этих вирусов, связано с более поздним развитием астмы, но 
риск выше для тех, кто страдает тяжелыми хрипами, вызванными РВ. Развитие БА, связанной 
с этими вирусами, имеет уникальные механизмы, но в целом РВ является фактором риска 
поздней атопической астмы, тогда как РСВ более вероятно связан с поздней неатопической 
астмой [12]. Лекарства, подавляющие воспаление (кортикостероиды, омализумаб), 
эффективно уменьшают вызванные РВ хрипы и обострения астмы.  

Практически все дети раннего возраста сталкиваются с данной инфекцией, часть из них 
инфицируется неоднократно, а само заболевание, как правило, затрагивает нижние 
дыхательные пути, протекая в виде бронхиолитов и пневмоний. Тяжелое течение РСВИ 
характерно, в основном, для недоношенных детей, в первом полугодии жизни, для детей с 
хронической бронхолегочной патологией и с гемодинамически значимыми врожденными 
пороками сердца [3, 13]. 

Для профилактики инфекции нижних дыхательных путей (НДП), вызванных РСВ, в 
настоящее время проводится иммунизация моноклональными антителами. Первым из них 
стал использоваться паливизумаб  гуманизированные моноклональные антитела IgG1K, 
взаимодействующие с эпитопом А антигена слияния (белок F) РСВ. Его молекула состоит из 
человеческих (95%) и мышиных (5%) антител [14]. 

Другим немаловажным фактором риска развития БА является бронхолегочная 
дисплазия (БЛД), развивающаяся у недоношенных детей, инфицированных РСВ. В 
отечественном исследовании проанализированы 510 больных БЛД, из них у 34 была 
диагностирована БА. 263 ребенка за период ежегодного эпидемического сезона РСВИ 
получили 1-5 инъекций паливизумаба. Установлено, что у детей с БЛД, несформировавших 
БА, полный (3 инъекций) курс иммунизации получили 222 ребенка (90,2%) из 246, в то время 
как у младенцев, сформировавших БА, – только 3 (18%) из 17 (р<0,001). Авторы сделали 
вывод, что развитие БА у детей с БЛД связано с неполным курсом (менее 3 введений) 
профилактики тяжелой РСВИ посредством моноклональных антител. А вот полный курс 
иммунопрофилактики (3 инъекций) существенно снижал риск развития БА (р<0,001) [15]. 
Последующее влияние профилактики РСВИ на заболевания, которые протекают с 
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бронхообструктивным синдромом (БОС), является доказательством значимости этой 
инфекции как механизма в патогенезе развития бронхообструкции на первом году жизни у 
недоношенных детей, рожденных на поздних сроках гестации [3, 16]. В исследовании, 
проведенном в Бразилии, было включено 410 недоношенных детей (средний возраст 9 
месяцев). Авторы также отмечают высокую эффективность паливизумаба в профилактике БА 
[17]. 

Другими моноклональными антителами, применимыми за рубежом для профилактики 
РСВИ, являются нирсевимаб и мотавизумаб. Данные литературы показывают, что 
однократная доза нирсевемаба защищает недоношенных младенцев от РСВИ [18, 19, 20]. В то 
время как в отношении мотавизумаба не обнаружено статистически значимой разницы с 
плацебо [21]. Авторы данного метаанализа, включавшего 7 рандомизированных клинических 
исследований, посчитали, что это возможно из-за того, что исследования проводились в 
странах с высоким уровнем дохода (США, Чили, Новая Зеландия, Австралия), где и без этого 
смертность среди младенцев от РСВИ низкая. В Российской Федерации зарегистрирован 
только павилизумаб, вот почему мы останавились более подробно только на этой молекуле. 
Попытка создания интраназальной формы павилизумаба или мотализумаба не привела к 
повышению их эффективности [22]. 

Исследования Y. Zhou et al определили более стойкую связь между последующей 
астмой и одышкой у детей, у которых первая тяжелая РСВИ произошла в 6-23 месяца, по 
сравнению с теми, у кого первая тяжелая РСВИ произошла в 0-6 месяцев. Это дает новые 
данные для дальнейшей оценки ассоциации и программ вмешательства в отношении РСВИ 
[23]. Проведенные исследования P. Kitsantas и L. Nirmalraj, целью которых было изучение 
связи между РСВИ в раннем младенчестве, и такими состояниями здоровья, как БА и 
респираторная аллергия в возрасте 6 лет, в когорте детей из США, родившихся в срок без 
каких-либо медицинских проблем при рождении, показали, что у значительной части детей с 
РСВИ в младенчестве к 6 годам развилась астма (10,3%) или респираторная аллергия (9,4%). 
Анализы показали, что у детей с РСВИ в младенчестве повышалась вероятность развития БА 
(отношение шансов 1,99, 95% доверительный интервал 1,06-3,74) или респираторной аллергии 
(отношение шансов 2,13, 95% доверительный интервал 1,28-3,57) к 6 годам. Кроме того, риск 
развития астмы или респираторной аллергии к 6 годам значительно повышался при наличии 
в семейном анамнезе перенесённой РСВИ [24]. 

Тяжелая инфекция нижних дыхательных путей у младенцев и детей раннего возраста 
чаще всего вызывается РСВ [25]. РСВ поражает мельчайшие дыхательные пути, затрудняя 
дыхание, и у некоторых младенцев требуя медицинской помощи. Тяжесть зависит от дозы 
вируса, возраста ребенка, генотипа вируса и эффективности врожденных/адаптивных 
иммунных реакций [26]. Тяжелое заболевание коррелирует с более поздними симптомами: 
одышкой и астмой у некоторых детей. Адаптивный иммунный ответ является защитным, но 
ослабевает после каждой инфекции, вероятно, из-за способности белков RSV NS1/NS2 
ингибировать врожденный иммунный ответ [27, 28]. 

По данным исследования M.C. Altman et al, целью которого было определить, будет ли 
РСВ-инфекция ex vivo эпителиальных клеток бронхов (ЭКБ) у детей с астмой индуцировать 
специфические паттерны экспрессии генов и были ли такие паттерны связаны с функцией 
легких у доноров ЭКБ, выявлено, что РСВИ ЭКБ от субъектов с астмой по сравнению с 
неинфицированными ЭКБ от субъектов с БА привела к значительному увеличению 
экспрессии 6199 генов. Наблюдалась значительно большая экспрессия 195 генов в ЭКБ у детей 
с БА и обструкцией дыхательных путей (ОФВ1/форсированная жизненная емкость < 0,85 и 
прогнозируемый ОФВ1 < 100%), чем в ЭКБ у детей с БА без обструкции или в ЭКБ у здоровых 
детей. Было обнаружено, что эти специфические гены сильно обогащены генами вирусного 
ответа, индуцируемыми параллельно с интерферонами типов I и III [29]. Авторами сделаны 
выводы, что ЭКБ от детей с БА демонстрируют большую экспрессию интерферонов I и III 
типов генов, стимулируемых интерфероном, чем клетки от детей с нормальной функцией 
легких, а экспрессия генов, ассоциированных с интерфероном, коррелирует со степенью 
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обструкции дыхательных путей. Эти результаты подтвердили B.N. Porto et al [30]. 
Следовательно, результаты свидетельствуют о том, что повышенная реакция эпителиальных 
клеток дыхательных путей на интерферон вирусной инфекции может быть механизмом, 
приводящим к снижению функции легких у детей, а в дальнейшем, и усугублять риски 
развития астмы.  

В США проведено ретроспективное исследование. Была описана совокупная частота 
БА среди госпитализированных и амбулаторных младенцев после постановки диагноза РСВИ 
в течение трех независимых периодов наблюдения [31]. В период с 1 января 2007 года по 31 
марта 2016 года пациенты в возрасте 0-2 лет с первым клиническим диагнозом РСВИ были 
идентифицированы с использованием интегрированной электронной базы данных 
медицинских записей Optum. Пациенты с диагнозом БА ≤ 30 дней после постановки диагноза 
РСВИ были исключены. Три когорты с 1, 3 и 5 годами наблюдения были стратифицированы 
по наличию или отсутствию специфических факторов высокого риска РСВИ, включая 
преждевременные роды и заранее определенные, ранее существовавшие сопутствующие 
заболевания. Были представлены результаты описательной статистики и логистической 
регрессии. Установлено, что 9811, 4524 и 1788 пациентов, инфицированных РСВИ с 
отрицательным фактором высокого риска были включены в 1, 3 и 5-летние независимые 
когорты соответственно. Из них у 6,5%, 6,9% и 5,8% соответственно была госпитализация, 
связанная с РСВИ. К концу наблюдения у 14,9%, 28,2% и 36,3% были события БА. В целом, в 
соответствующие когорты были включены 3030, 1378 и 552 РСВ-инфицированных пациентов 
с положительным фактором высокого риска. Из них 11,4%, 11,1% и 11,6% соответственно 
были госпитализированы с первичной РСВИ, а у 18,1%, 32,9% и 37,9% были последующие 
события БА в течение периода наблюдения. Логистическая регрессия подтвердила, что 
госпитализация, связанная с РСВИ, значительно увеличила вероятность развития БА (P<0,05) 
у пациентов с положительным и отрицательным фактором риска. Таким образом, авторы 
доказали зависимость развития БA после перенесенной РСВИ, потребовавшей 
госпитализации младенца.  

Работа S.J. Jadhao et el была проведена с анализом результатов иммуноферментного 
анализа и полимеразной цепной реакции [32]. Установлено, что инфекция, вызванная РСВ, 
является основной причиной заболеваний дыхательных путей у детей раннего возраста на 
протяжении всей жизни. Младенческая инфекция также связана с более поздними 
респираторными заболеваниями, включая БА и обструктивную болезнь лёгких. 
Ознакомившись с данной работой, мы видим чёткую связь лабораторных методов 
диагностики в обнаружении причинно-значимого агента в развитии эпизодов обструкции 
НДП. 

N. Homaira et al определили вклад РСВ в последующее развитие тяжелой БА в 
различных подгруппах детей, подверженных риску тяжелого заболевания РСВИ. В 
исследование были включены все дети, родившиеся в Новом Южном Уэльсе в период с 2000 
по 2010 год, с дальнейшим наблюдением до 31 декабря 2011 года. Когорта была разделена на 
три подгруппы: первая  дети из числа некоренного населения с высоким риском: дети из 
числа некоренного населения, родившиеся недоношенными или с низким весом при 
рождении; вторая  дети из числа коренного населения: дети матерей, чей статус коренного 
населения был зарегистрирован как абориген и/или житель островов Торресова пролива, и 
третья  дети из числа некоренного населения. Был проведён ретроспективный когортный 
анализ с использованием связанных административных данных на основе населения. При 
первой госпитализации с БА в разных подгруппах детей использовалась расширенная модель 
пропорциональных рисков Кокса для определения отношения шансов и 95% доверительный 
интервал. В результате исследования установлено, что высокий риск развития БА у детей, 
перенёсших РСВИ, не зависит от этнической принадлежности [33]. 

В литературе появляется все больше свидетельств, подтверждающих связь между 
инфекцией НДП, вызванной РСВ в раннем возрасте и рецидивирующими эпизодами БОС [34]. 
Было подсчитано, что у детей, перенёсших РСВИ в анамнезе риск развития астмы в 2-12 раз 
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выше [35]. Связь между РСВИ и траекторией развития сниженной функции легких 
сохраняется в подростковом и раннем взрослом возрасте, что позволяет предположить 
возможную роль РСВ даже в возникновении хронической обструктивной болезни легких [36, 
37]. Вот почему ранний неонатальный период, по-видимому, открывает особые возможности 
для раннего вмешательства с целью профилактики хронических обструктивных заболеваний 
легких [38]. Механизмы, с помощью которых РСВИ способствует возникновению БОС, БА и 
нарушению функции легких, до конца не изучены, но, по-видимому, связаны с повреждением, 
вызванным непосредственно вирусом, и/или с ранее существовавшими предрасполагающими 
факторами [39]. В ожидании более глубокого понимания связи между РСВИ и хроническими 
заболеваниями легких, решающая роль педиатров и врачей заключается в разработке 
стратегий профилактики РСВИ, чтобы попытаться защитить здоровье органов дыхания детей 
на протяжении всей жизни [40]. 

Заключение. Дети раннего возраста, недоношенные дети, пациенты с бронхолёгочной 
дисплазией в большей степени подвержены рисками заражения РСВИ, а в последующем и 
формированием эпизодов БОС. Паливизумаб эффективен в плане предотвращения случаев 
тяжелого течения РСВИ у младенцев, а, в дальнейшем, и развития у них БА. 
Эпидемиологические исследования свидетельствуют о значительном росте численности 
больных БА во всем мире, особенно за последние два десятилетия. Лучшее понимание личных 
и экологических факторов риска и воспалительных механизмов, ведущих к БА, имеет 
решающее значение для разработки новых стратегий профилактики и лечения БА. 
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