
Профессиональная бронхиальная астма (ПБА), или 

т. н. астма на рабочем месте, является важнейшей 

проблемой в индустриально развитых странах. Уро-

вень заболеваемость БА среди взрослого населения 

составляет ~ 360 млн чел., и ~ 25% ежегодных случаев 

связаны с профессиональной деятельностью [1–3]. 

Среди причин смертности от БА ~ 7% приходится 

на формы заболевания, связанные с условиями труда 

[4]. Работники, подвергающиеся постоянному воз-

действию профессиональных факторов, как правило, 

имеют неконтролируемую БА и вынуждены часто 

отсутствовать на рабочем месте, что существенно 

снижает производительность труда, принося со-

циально-экономические потери [4–6]. Пациенты 

ПБА чаще других больных БА теряют временную 

и постоянную трудоспособность, используют пере-

рывы в работе, страдают депрессией и имеют низкое 

качество жизни [7].

Каждый случай ПБА создает серьезные медико-

социальные проблемы как для работника, так и для 

работодателя. Диагноз ПБА в работоспособном воз-

расте нередко приводит к прекращению карьерного 

роста и материальным затруднениям, что негативно 

сказывается на психосоматическом состоянии боль-

ного [5–7]. Статистика показателей заболеваемости 

и оценка социально-экономического бремени ПБА 

разнятся в зависимости от страны. Отсутствие едино-

го стандарта не позволяет сравнивать частоту вновь 

выявленных случаев и определять распространен-

ность заболевания в отдельных производственных 

отраслях. По заключению большинства экспертов, 

ПБА требует значительных финансовых затрат 

[8–10]. В связи с этим необходимы своевременное 

выявление предшественников заболевания и превен-

тивные гигиенические и медико-социальные меры, 

позволяющие обеспечить переквалификацию боль-

ного и сохранить ему трудоспособность.

На протяжении длительного периода изучения 

ПБА предлагалось множество различных дефини-

ций. Классическим признано следующее опреде-

ление: ПБА – это заболевание, характеризующееся 

гиперчувствительностью дыхательных путей и пре-

ходящим ограничением проходимости воздушного 

потока с развитием воспаления в ответ на экспо-

зицию специфического агента (или в комбинации 

с другими факторами), присутствующего на рабо-

чем месте в виде пыли, газов, аэрозолей или ве-

ществ токсико-аллергенного действия. При этом 

подчеркнуто, что заболевание не может быть вызва-

но другими причинными факторами вне рабочего 

места [7–10].

Как и БА, не связанная с работой, ПБА яв-

ляется гетерогенным заболеванием. Характе-

ризуется хроническим воспалением дыхательных 

путей с повторяющимися эпизодами затрудненного 

дыхания, свистящими хрипами в легких, удушьем, 

давящими болями в груди. Симптомы могут варьи-

роваться по времени и интенсивности, сопрово-

ждаясь преходящей обратимой обструкцией. ПБА 

имеет несколько клинических и патогенетических 

вариантов (рис. 1). Основными ее фенотипами яв-

ляются: аллергическая (от воздействия высоко- или 

низкомолекулярных аллергенов) и ирритантная БА. 

В последние годы, по согласованию международ-

ных экспертов, выделяют астму, аггравированную 

условиями труда (АА). К данной форме отнесены 

случаи, когда экспозиция производственных ал-

лергенов может спровоцировать симптомы ранее 

существовавшей БА, прежде находящейся в со-

стоянии устойчивой ремиссии. Под воздействием 

поллютантов на рабочем месте ухудшается течение 

неконтролируемой БА и возникает угроза развития 

астматического статуса [11–13]. Нормативно-право-

вая база РФ в области охраны здоровья трудящихся 

исключает прием больных БА на работу с неблаго-

приятными производственными условиями. Таким 

образом, АА фактически представляет собой вра-

чебную ошибку. В одних случаях эта ошибка может 

быть объективно связана со сложностью клиниче-

ского случая и недостаточностью данных об усло-

виях труда на конкретном рабочем месте. В других 

ситуация больной намеренно скрывает свой статус, 

желая устроиться на работу. Определение вариантов 

ПБА также предложено в консенсусе Американского 

колледжа пульмонологов: «ПБА – заболевание, при-

обретенное впервые на рабочем месте. Возможен 

вариант БА, развитие которой относится к периоду 

детства или отдаленного прошлого, находящейся 

в состоянии устойчивой ремиссии и обострившейся 

под воздействием производственных факторов. Про-
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воцирующими факторами могут быть как высоко-

молекулярные вещества (> 10 КДа), вызывающие 

аллергическую БА, так и низкомолекулярные агенты, 

которые чаще приводят к ирритативной или неим-

мунной БА».

Ирритативная ПБА, или астма без латентного 

периода, имеет несколько фенотипов. Быстрое раз-

витие в течение нескольких часов после одиночной 

экспозиции высокой концентрации раздражающего 

вещества – типичный вариант синдрома реактив-

ной дисфункции дыхательных путей (reactive airway 
dysfunction syndrome – RADS). К другим фенотипам 

относятся RADS от низких доз раздражающих ве-

ществ, ирритативная БА медленного развития или 

ирритативная БА с латентным периодом [14–15].

Эпидемиологические аспекты
Частота случаев ПБА и агенты, присутствующие 

в воздухе рабочей зоны, варьируют в сообщениях ав-

торов из разных стран. Перекрестные исследования 

рабочих контингентов, подвергавшихся экспозиции 

аллергенов, свидетельствуют о большой вариабель-

ности первичных случаев ПБА. Неодинаковые пока-

затели могут зависеть от различных географических 

условий и трудовой активности населения, а также 

от гетерогенности диагностических критериев и ста-

тистической обработки собранного материала [2, 3, 

4, 6, 11, 12].

Общее число летальных случаев от ПБА в 2021 г. 

достигло ~ 34 000. В связи с тяжелой формой забо-

левания получили инвалидность 1 910 чел. Согласно 

данным канадских исследователей, из общего числа 

работников, заболевших БА и требующих в связи 

с этим материальной компенсации, ПБА была диа-

гностирована у 39%. У большинства из них (67%) 

зарегистрирована ирритативная форма заболева-

ния, вызванная чаще всего контактом с красками, 

растворителями, оксидом кальция, кислотами, ам-

монием, глютаральдегидом и паяльным дымом. Ис-

следования, проведенные в последние годы в ряде 

индустриально развитых стран, продемонстрировали 

возрастающий риск развития ПБА у работников кли-

нинговых компаний. Согласно анализу 3 634 случаев 

ПБА в штате Мичиган (США) за последние 30 лет, 

обусловленная экспозицией моющих средств забо-

леваемость выросла с 5 до 20% [6, 12, 13]. Обследова-

ние 394 пациентов с диагнозом ПБА в г. Сан-Паулу 

(Бразилия), показало сравнительную частоту забо-

левания среди работающих женщин, вызванного 

воздействием чистящих и моющих средств (38,5%), 

дыма от расплавленных пластических материалов 

(18,5%) и обработки металлических изделий (18,9%), 

а также контактом с изоцианатами (24,8%) [13, 16]. 

Согласно имеющимся данным, экспозиции на рабо-

чем месте, приводящей к развитию БА, в большин-

стве случаев подвергаются художники-оформители, 

чистильщики, мойщики, плотники, мастера салонов 

красоты, медицинский персонал, работники пище-

вой промышленности. К факторам рабочей среды, 

связанным с высокой заболеваемостью и потерей 

трудоспособности, относятся изоцианаты, соли 

платины, паяльный дым, ангидриды кислот, латекс 

(5–50%).

Несомненно, большая роль в развитии болезни 

принадлежит таким факторам, как атопия, генети-

ческая предрасположенность к легочным заболе-

ваниям, табакокурение. По данным метаанализа 

9 эпидемиологических исследований, добавочная 

доля популяционного риска БА, связанной с профес-

сиональными аллергенами, составляет 16 (10–22%). 

Т. е. при гипотетическом исключении воздействия 

профессиональных этиологических факторов число 

случаев БА в популяции уменьшится на 16% [17]. 

В структуре профессиональной патологии в РФ об-

условленная условиями труда БА составляет 10,36% 

при уровне заболеваемости 1,09 : 10 000 работаю-

щих [18].

Иммунная БА от воздействия аллергенов с вы-

сокой молекулярной массой является наиболее рас-

пространенной формой ПБА. Случаи заболевания 

с высокой частотой регистрируются среди лиц, ра-

ботающих в контакте с органической пылью (рас-

тительной, животного происхождения), лаборатор-

ными животными, протеолитическими ферментами 

Рис. 1. Клинические варианты бронхиальной астмы, вызванной условиями труда (по Baur X. et al., 2012 [1])
Примечание: БА – бронхиальная астма; RADS – синдром реактивной дисфункции дыхательных путей.
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у одного и того же работника. По данным зарубеж-

ных исследователей, аттрибутивный риск развития 

ПБА и ХОБЛ почти одинаков и составляет ~ 15% 

[21, 23, 24].

Существуют и другие формы заболеваний дыха-

тельных путей, которые рассматриваются отдель-

ными авторами как варианты ПБА: эозинофиль-

ный бронхит, астмоподобные синдромы при рабо-

те с комбинированными аэрозолями (токсический 

синдром от органической пыли, алюминиевая БА), 

профессиональные риниты [12, 13, 19, 27, 31, 32].

Причинные факторы
На рабочих местах присутствуют ~ 600 агентов, 

вызывающих БА. Из них 400 индуцируют механизм, 

зависимый от иммуноглобулина (Ig) E [4, 6]. Сим-

птомы ранее существовавшей БА могут ухудшаться 

при контакте с профессиональными агентами – сен-

ситизаторами или ирритантами, а также в условиях 

воздействия неблагоприятного микроклимата, на-

пример низких температур и аэрополютантов на ра-

бочем месте.

Агенты, способные вызвать развитие или обо-

стрение ПБА, подразделяются на 2 основные груп-

пы: 1-я группа – вещества с высокой молекулярной 

массой; 2-я группа – агенты с низкой молекулярной 

массой [13, 14, 21, 22]. Сенсибилизирующие веще-

ства с высокой (> 5 000 Да) молекулярной массой 

являются протеинами или гликопротеинами био-

логического происхождения. Вещества с низкой 

(< 5 000 Да) молекулярной массой представлены 

естественными или синтетическими химическими 

соединениями.

К 1-й группе относятся продукты животного, рас-

тительного и микробного происхождения, которые 

способны вызвать IgE-опосредованную аллергиче-

скую реакцию. К аллергенам животного происхож-

дения относятся продукты жизнедеятельности мле-

копитающих (сельских, домашних и лабораторных 

животных), птиц, членистоногих (насекомых, кле-

щей), рыб и рептилий. Широко известными аллерге-

нами растительного происхождения являются зерно 

и мука (пшеница, рожь), бобовые (соя, кофе, переч-

ница), цветы, специи, травы, овощи, фрукты, а также 

натуральный каучуковый латекс (Hevea brasiliensis), 

красный кедр (пликатиковая кислота), акация (рас-

тительный клей) [12, 13, 19, 31–36]. К этой же груп-

пе причисляют споры и мицелий грибов, бактерии 

и другие микробиологические агенты, которые могут 

обсеменять продукты питания или корм, увлажни-

тели воздуха, кондиционеры. Особой категорией 

высокоаллергенных веществ микробиологическо-

го происхождения являются ферменты (протеазы, 

амилаза и др.), которые все шире используются при 

изготовлении промышленных и бытовых товаров 

(детергентов, очистительных средств, комбикормов, 

фармацевтических средств и т. д.) [23, 24, 37–40].

Во 2-ю группу входят агенты с низкой молекуляр-

ной массой, вызывающие развитие ПБА. Известно, 

и детергентами, зерновой, мучной и комбикормовой 

пылью. Так, по данным отечественных и зарубеж-

ных авторов, cреди лиц, занятых обработкой зер-

на и зернопродуктов, ПБА встречается с частотой 

7,5–12,8 случаев на 100 работающих, у животноводов 

и птицеводов – 4,5–13,8 случаев, у сельскохозяй-

ственных работников, применяющих пестициды 

и удобрения, – 1,9–3,2 случаев на 100 работающих 

[19–22]. Распространенность ПБА при работе с во-

локнистой пылью в текстильной промышленности 

встречается у 1,0–4,6 чел., в производстве моющих 

средств – у 2,7–12,0 чел., среди пекарей, кондите-

ров и булочников – у 3,2–5,9 чел. на 100 работаю-

щих. В последние десятилетия значительно выросло 

число медицинских работников с БА, вызванной 

аллергенами латекса, которые содержатся в перчат-

ках и других предметах из натурального каучука, – 

от 1,5 до 6,0 случаев на 100 чел. [23–30]. Не менее 

опасны для развития ПБА и химические вещества 

с низкой молекулярной массой – гаптены, которые, 

соединяясь с белком-конъюгантом в организме че-

ловека, представляют собой полный аллерген с вы-

сокой биологической активностью.

Частота случаев ПБА от воздействия низкомо-

лекулярных веществ недостаточно изучена. Тем 

не менее ряд исследователей сообщают о цифрах 

1,8; 3,9; 8,4 случаев заболевания на 100 работников, 

подверженных экспозиции формальдегида, изоци-

анатов, эпоксидных смол, полиуретанов, фенолов 

и др. В частности, изоцианаты вызывают развитие 

БА у 2–10% лиц, работающих с такими вещества-

ми, красный кедр и некоторые другие породы дре-

весины – в 10% случаев [28–30]. Другие субстан-

ции, например, глютаральдегид, моющие средства, 

персульфаты, являются причиной возникновения 

астматических реакций у 1,6–9,7% медработников 

и работников сферы бытовых услуг. Случаи развития 

острого RADS от экспозиции высоких доз раздра-

жающих веществ регистрируются у 1,5–9,6% лиц, 

работающих в госпиталях [19, 20].

Частота случаев АА в структуре ПБА достигает 

13–58%, по данным разных авторов. Исследова-

ния, проводимые среди больных БА, выявили 14% 

лиц, у которых достоверно снижались показатели 

пиковой скорости выдоха (ПСВ) во время работы 

по сравнению с базовыми значениями (до работы). 

На основании этого были сделаны заключения, что 

21,5% от всех случаев БА аггравированы условиями 

труда [3, 13, 14, 26, 27].

В последние годы все чаще регистрируют случаи 

ПБА и хронической обструктивной болезни легких 

(ХОБЛ), вызванные однородными производствен-

ными агентами. Это изоцианаты, алюминий, кад-

мий, металлы-аллергены, аммоний, зерновая пыль 

и различные виды волокнистой пыли, эндотокси-

ны. Несмотря на то, что БА и ХОБЛ – заболевания 

с разными патофизиологическими механизмами, 

возможно одновременное присутствие постоян-

ного и обратимого компонента бронхообструкции 
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исследованиях (2017–2022) на рабочих местах 635 чел. 

выявлены сенситизаторы высокой и низкой моле-

кулярной массы, которые в > 70% случаев явились 

причинной развития БА, установленной диагности-

чески. Такими сенситизаторами оказались мука, изо-

цианаты, персульфаты, металлы-аллергены, латекс, 

древесная пыль, четвертичный аммоний и акрилаты 

[20, 21, 31, 41]. Наиболее распространенные агенты, 

вызывающие ПБА, представлены в табл.1.

Перечень химических веществ, способных вы-

звать ПБА, постоянно увеличивается с внедрением 

что сенсибилизация низкомолекулярными веще-

ствами происходит в результате связывания гаптенов 

с белками хозяина и последующими иммунологиче-

скими реакциями. Однако точный механизм этого 

процесса до сих пор не изучен до конца: в частности, 

не всегда удается установить участие IgE-антител 

в развитии БА. Вещества с низкой молекулярной мас-

сой являются высокореактивными электрофильными 

соединениями, которые способны связываться с ги-

дроксильными, тиоловыми и аминогруппами белков 

дыхательных путей. В европейских мультицентровых 

Таблица 1. Специфические агенты, вызывающие аллергию и профессиональную бронхиальную астму

Агенты Профессии группы риска

Злаковые культуры (зерно), мука, почвенно-зерновая пыль, 
удобрения, ядохимикаты

Работники зерноскладов, элеваторов, мелькомбинатов, хлебопекарен, 
механизаторы, землекопы, работники комбикормовых предприятий, 
растениеводы

Белки животных (пух, перо, перхоть, шерсть, экскременты, 
эпидермис), комбикорма, индол, скатол, аммиак

Коневоды, животноводы, птицеводы, лица, работающие с лабораторными 
животными, ветеринары

Энзимы (α-амилаза), ферменты, детергенты, белково-
витаминные концентраты, грибы рода Сandida, Aspergillus, 
Mucor и др.

Булочники-кондитеры, пекари, фармацевты, работники производства 
моющих средств, микробиологическая промышленность

Клеи, красители, лак Изготовители фурнитуры мебели, полов, маляры, красильщики, художники

Латекс, антибиотики, метилдопа, сальбутамол, циметидин, 
сульфатиозол, изделия из поливинилхлорида

Медработники, фармацевты, работники резиновой и медицинской 
промышленности

Морепродукты, рыбно-костная мука, моллюски Рыбаки, переработчики и изготовители морепродуктов

Изоцианаты, формальдегид, полиуретаны, акрилаты, 
эпоксидная смола, хлорацетамид

Работники художественных промыслов, обработчики искусственной кожи 
красителями, паркетчики, полотеры и др.

Древесная пыль, древесные опилки, пликатиковая кислота, 
мхи и лишайники

Пилорамщики, деревообработчики, лесники, мебельщики, строители

Ангидриды кислот Работники производства и потребления изделий из поливинилхлорида, 
упаковщики пищевой и другой продукции, работающие с эпоксидными 
смолами

Хлорамин-Т и другие хлоросодержащие органические 
вещества

Санитары, уборщики, мойщики, дезинфекторы

Волокнистая пыль (хлопок, лен, пенька), синтетические 
волокна, красители

Текстильная промышленность, работники художественного промысла

Персульфат Парикмахеры

Соли платины, ванадия, никеля, хрома, кобальта, бериллия Работники, занятые в металлургии и металлообработке

Эпоксидная смола, канифоль, полиуретаны, фенолы, 
аэрозоли металлов, фтористые соединения

Электромонтажники, электросварщики, сборщики радиодеталей, 
паяльщики

Кислоты: уксусная, серная, соляная Работники художественного промысла, маляры, химики, лаборанты, 
паяльщики

Аммоний Работники химической промышленности, производства синтетических 
материалов, парикмахеры

Хлор Обработчики металлов, работники бассейнов, дезинфекторы, отбеливатели

Хлорпикрин Служащие войск химической защиты, контактирующие с горчичным 
газом 

Оксид кальция Чистильщики одежды, мойщики посуды, санузлов

Дизельное топливо (бензапирен) Водители большегрузного транспорта, работники автомастерских

Этиленоксид Работники резиновой промышленности, производств полимерных 
соединений

Диоксид серы Пожарные, кочегары, печники, шашлычники
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дозу аллергена и вероятность развития БА. В усло-

виях холода снижается активность защитных систем 

респираторного тракта, что повышает вероятность 

повреждения эпителия частицами аэрозоля. Извест-

но также, что вдыхание холодного воздуха прово-

цирует гиперреактивность бронхов. Инфекционные 

агенты, в частности вирусы, повреждают эпителиаль-

ный барьер и обеспечивают возможность контакта 

аллергена с иммунной системой [47].

Согласно последним данным эксперименталь-

ных исследований, наночастицы промышленных 

аэрозолей (т. е. частицы, один из размеров которых 

< 100 нм) являются значимым фактором развития 

ПБА. Непосредственной этиологической роли на-

ночастиц в настоящее время не установлено, но ясно 

показан адъювантный эффект при сенсибилизации 

«классическими» аллергенами. На животной модели 

овальбуминовой БА сенсибилизация на фоне инга-

ляции наночастицами углерода характеризовалась 

большими концентрациями IgЕ, интерлейкинов 

(IL)-4 и -13 – ключевых молекул аллергического 

воспаления. Воздействие одновременно аллергенов 

клещей домашней пыли и наночастиц оксида церия 

приводило к увеличению концентрации IgE в крови 

и доли эозинофилов в жидкости бронхоальвеоляр-

ного лаважа (БАЛ) [48, 49].

Факторы риска ирритативной астмы 
(синдром реактивной дисфункции 
дыхательных путей)

Эпидемиологические исследования, проведенные 

в разных странах, показывают, что RADS и иррита-

тивная БА составляют от 5 до 18% всех зарегистри-

рованных случаев БА, связанной с условиями труда 

[14, 26, 55]. В развитии ирритативной БА не доказана 

роль атопии и табакокурения.

По результатам длительных наблюдений Евро-

пейский комитет респираторного здоровья пришел 

к заключению, что RADS является риском развития 

иммунной БА. Проведенными перекрестными иссле-

дованиями было установлено, что больными БА чаще 

здоровых лиц указывают в анамнезе на случай экспо-

зиции высоких доз раздражающего вещества. К при-

меру, через 5–6 лет после вдыхания дыма с большим 

содержанием частиц золы (в результате взрыва Тор-

гового центра в Нью-Йорке) у спасателей, имевших 

в первые месяцы RADS, диагностировали БА [14].

Другими исследованиями показано, что риск 

развития БА возрастает после экспозиции высоких 

концентраций хлора, озона, диоксида серы в про-

цессе обработки металла и переработки целлюлозы. 

Однако в последние годы все чаще встречаются сооб-

щения о развитии ирритативной БА в результате по-

вторных и даже хронических экспозиций небольших 

доз раздражающего вещества. В литературе встреча-

ются термины «низкодозный RADS», «невнезапная 

ирритативная БА» или ирритативная БА с латентным 

периодом в результате контакта с невысокими до-

зами раздражающих агентов [71–76].

новых технологий. Эта категория веществ пред-

ставлена не только синтетическими соединениями, 

но также металлами и некоторыми природными 

агентами, представленными ниже [32, 33, 38].

Изоцианаты наиболее распространены в раз-

личных отраслях, используются для производства 

полиуретана, пластичных, гибких или жестких со-

единений, широко применяются в производстве 

изоляции, сидений, фурнитуры, подошв, ковровых 

основ, оболочки кабеля, изготовлении верхней одеж-

ды, клеев, в составе полиролей, красителей и прочей 

продукции [42]. Изоцианаты – доказанный (и хоро-

шо изученный) этиологический фактор ирритантной 

ПБА, но возможно и развитие аллергической (гап-

теновой) БА. Наибольший риск ПБА, вызванной 

изоцианатами, рассчитан для занятых в производстве 

и ремонте автомобилей и составляет 2,6% [43].

Ангидриды кислот, такие как фталиевый и триме-

тиловый ангидрид, применяются при производстве 

эпоксидных смол, некоторых акрилатов и реактив-

ных красок. Входят в состав поливинилхлорида, 

который широко используется в строительной, пи-

щевой промышленности, в бытовых целях. Нами 

получены данные, что предварительное нагревание 

поливинилхлорида до 150–200 °С в целях его ис-

пользования как оберточного материала для пище-

вых продуктов сопровождается выделением в зону 

дыхания работника фталатов и хлорсодержащих ве-

ществ, которые способны вызвать развитие ПБА как 

иммунного, так и неиммунного генеза.

Персульфаты, применяемые для осветления во-

лос, являются частой причиной развития БА у па-

рикмахеров.

Природные химические вещества, содержащие-

ся в деревьях, например в западном красном кедре 

(пликатиковая кислота), смоле сосны (канифоль), 

акации (растительный клей), которые широко ис-

пользуются в электротехнической промышленности 

при паяльных работах [44–46].

Некоторые металлические агенты: соли платины 

(используются при обработке драгоценных метал-

лов), а также кобальт, хром и никель.

Агенты токсико-раздражающего действия (газы, 

пары кислот, дым токсических продуктов). Чаще они 

выполняют роль триггеров БА, провоцируя бронхо-

констрикцию у лиц с гиперчувствительностью ды-

хательных путей. В очень высоких концентрациях 

летучие и газообразные соединения способны вы-

звать RADS [19, 20, 31].

Ряд неблагоприятных производственных фак-

торов способствует реализации химическими ве-

ществами их аллергенных свойств и формирова-

нию БА. К таким факторам относятся: физическое 

перенапряжение и неблагоприятный микроклимат 

(охлаждающий или, наоборот, нагревающий), хими-

ческие вещества – адъюванты иммунных реакций, 

инфекции. Так, при тяжелой физической нагрузке, 

повышенной температуре и влажности воздуха на-

растает минутный объем дыхания, что увеличивает 
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развитие бронхиальной гиперреактивности к анги-

дридам кислот [14, 19–21].

Большинство высокомолекулярных веществ, 

которые вызывают ПБА, являются белками живот-

ного или растительного происхождения, а также 

гликопротеинами, действующими с вовлечением 

IgE-зависимого механизма. Эти белки представляют 

собой полные аллергены, которые стимулируют про-

дукцию IgE [52–53].

Патогенез IgE-зависимой ПБА не отличается 

от атопической БА непрофессионального генеза. 

После антиген-презентации и активации Т-хелперов 

2-го типа (Th2) начинается активная секреция IL-3, 

-4, -5 и -13, «переключение» В-клеток на синтез 

специфического IgE. Далее молекулы IgE связы-

ваются со специфическими высокоаффинными 

Fc-рецепторами 1-го типа (FCεRI) на мембране ба-

зофилов и тучных клеток. Соединение аллергена 

с IgE на поверхности тучной клетки приводит к ее 

активации, дегрануляции и выбросу медиаторов 

воспаления – гистамина, гепарина, вызывающих 

расширение сосудов, спазм гладкомышечных кле-

ток дыхательных путей, лизосомальных фермен-

тов, протеаз, обеспечивающих повреждение клеток 

и тканей, повышение сосудистой проницаемости, 

а также регуляторных молекул. Также эффекторны-

ми клетками Т2-воспаления являются эозинофилы. 

Их дегрануляция приводит к выбросу молекул, по-

вреждающих стенку бронха, таких как эозинофиль-

ный катионный белок, эозинофильная пероксидаза, 

нейротоксин, липофосфолипаза (фермент, высво-

бождающий арахидоновую кислоту из мембран), эо-

таксин (хемокин, привлекающий в очаг воспаления 

новые эозинофилы).

Ряд медиаторов воспаления синтезируется туч-

ными клетками и эозинофилами только при актива-

ции, следовательно, их выброс отсрочен во времени. 

Наиболее значимые молекулы этой группы – мета-

болиты арахидоновой кислоты (простагландины, 

лейкотриены, тромбоксаны), вызывающие спазм 

гладкой мускулатуры дистальных отделов бронхи-

ального дерева, гиперкоагуляцию.

При экспозиции веществ с низкой молекулярной 

массой IgE-антитела могут как выявляться, так и от-

сутствовать. В литературе описаны разные механиз-

мы, лежащие в основе развития ПБА от низкой мо-

лекулярной массы с вовлечением иммунного ответа, 

в частности: высвобождение гистамина из базофилов 

с помощью тирозинкиназазависимого механизма; 

конъюгация гаптенов с человеческим сывороточным 

альбумином [54–55].

Иммунная IgE-независимая профессиональная 
бронхиальная астма

Клеточные реакции играют не менее важную 

роль при воздействии веществ с низкой молеку-

лярной массой. Несмотря на то, что иммунный от-

вет на химические агенты обусловлен в основном 

Т-хелперами 2-го типа (Th2), другие клетки также 

В связи с этим появилось предположение, что 

для развития респираторного заболевания основ-

ную роль играет длительность воздействия раздра-

жающего вещества. Зависимость гиперреактивности 

бронхов (ГРБ) от концентрации вдыхаемого агента 

была доказана только отдельными авторами на при-

мере лабораторных работников, имевших контакт 

с парами уксусной кислоты и рабочих целлюлозно-

бумажного комбината, подвергавшихся воздействию 

паров хлора. Замечено также, что среди пожарников 

симптомы острой БА, по типу ирритативной БА или 

RADS, выявляются преимущественно у лиц, нахо-

дившихся более продолжительное время в зоне воз-

действия токсических агентов [77].

Патогенез профессиональной бронхиальной 
астмы

В результате воздействия производственных ал-

лергенов возможно развитие T-2 ассоциированного 

и T-2 неассоциированного хронического воспале-

ния дыхательных путей. В первом случае основны-

ми клетками-организаторами иммунного ответа 

являются Т-хелперы 2 типа (Th-2) и врожденные 

лимфоидные клетки 2-го типа (ILC2), в бронхиаль-

ном секрете и крови больных обнаруживают повы-

шенные концентрации их цитокинов и увеличение 

количества эозинофилов. Эозинофилы и тучные 

клетки - одни из основных клеток-эффекторов при 

Т-2 БА. Данный патогенетический вариант забо-

левания развивается вследствие сенсибилизации 

высоко- и низкомолекулярными аллергенами. БА, 

индуцированная ирритантами, вероятно, представ-

ляет собой вариант не-Т2 БА [50].

Первым этапом патогенеза и Т2, и не-Т2 БА яв-

ляется повреждение эпителия дыхательных путей 

аэрополлютантами, после чего становится возмож-

ным прямой контакт аллергена с иммунной системой 

дыхательных путей. Дендритные клетки презенти-

руют антиген Т-хелперам, происходит поляризация 

иммунного ответа по T2 или не-Т2 типу. Ключевыми 

цитокинами на данном этапе являются интерлей-

кин-33 и тимический стромальный лимфопоэтин 

(TSLP) [51].

Иммунная IgE-зависимая профессиональная 
бронхиальная астма

Риск развития ПБА зависит от дозы экспо-

нированного вещества, необходимой для вовле-

чения IgE-зависимого механизма. Это относится 

не только к высокомолекулярным агентам, но и 

к таким низкомолекулярным, как платиновая соль 

и ангидриды кислот. Наибольшая подверженность 

к заболеванию отмечена после первого года контак-

та с агентом, особенно при появлении симптомов 

риноконъюнктивита. Существует предположение 

о взаимодействии ирритантов и сенситизаторов. 

В частности, курение усиливает аллергенное дей-

ствие платиновой соли и тетрахлорфталевого ан-

гидрида. Экспозиция озона может потенцировать 
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пациентов с ПБА от низкомолекулярных веществ 

обнаруживается возросшее число активированных 

Т-лимфоцитов (которые экспрессируют рецепторы 

для IL-2), активированных эозинофилов и тучных 

клеток [61–64].

Патогенез ирритативной профессиональной 
бронхиальной астмы

Механизм действия ирритантов может быть 

связан с повреждением эпителия дыхательных и/

или с активацией нейроиммунных механизмов. 

Ирритант активирует транзиторные рецепторные 

потенциальные каналы чувствительных нейронов 

неадренергической нехолинергической системы. 

Афферентный импульс поступает в центральную 

нервную систему, далее рефлекс замыкается на уров-

не ствола головного мозга, и эфферентный импульс 

поступает к клетке-мишени по холинэргическому 

волокну и вызывает бронхоспазм. Одновременно 

с формированием и распространением афферент-

ного импульса происходит антидромный выброс 

провоспалительных нейропептидов: субстанции Р 

или нейрокинина; белка, связанного с геном каль-

цитонина (CGRP) из чувствительного нейрона. 

Данные вещества взаимодействуют с рецепторами 

на гладкомышечных клетках, эпителии бронхов, сли-

зистых желез, вызывая бронхоконстрикцию, отек 

слизистой, гиперсекрецию. За счет взаимодействия 

с рецепторами макрофагов, лимфоцитов и тучных 

клеток нейропептиды способствуют развитию вос-

палительной реакции [65].

Cубстанции c низкой молекулярной массой могут 

оказывать неиммунное провоспалительное действие. 

Если они связывают глутатион, то соответственно 

вызывают его внутриклеточный дефицит, который 

проявляется снижением антиоксидантной защиты. 

Например, при воздействии изоцианатов наблюда-

ется повышение концентрации пероксида. Таким 

образом, происходит повреждение клеток слизистой 

бронхов при экспозиции токсических аэрозолей.

Низкомолекулярные субстанции могут вызвать 

развитие БА прямым фармакологическим эффек-

том. К примеру, изоцианаты блокируют β
2
-адре нер-

гические рецепторы, а высокие концентрации пли-

катиковой кислоты могут активировать комплемент. 

Ангидриды кислот и изоцианаты помимо стимуля-

ции сенсорных нервов могут ингибировать нейтраль-

ную эндопептидазу, которая в норме инактивирует 

субстанцию Р и другие нейропептиды. Таким об-

разом, поражаются различные клетки дыхательных 

путей, что клинически проявляется кашлем, спазмом 

гладкой мускулатуры и гиперпродукцией слизи [45, 

66–67]. Варианты механизмов формирования ПБА 

представлены в табл. 2.

В ряде исследований показано, что курение си-

гарет может повысить риск IgE-индуцированной 

cенситизации к некоторым агентам высокой и низ-

кой молекулярной массы, однако очевидная связь 

курения с развитием ПБА не установлена. Роль дру-

имеют большое значение в его регуляции. К ним 

относятся CD4- и CD8-положительные Т-клетки, 

различные цитокины, как, например, IL-1, -4, -5, -6 

и -15, которые были найдены в биопсийном материа-

ле, БАЛ, индуцированной мокроте пациентов с ПБА, 

вызванной изоцианатами. Нейтрофилы также могут 

быть вовлечены в механизм развития БА от изоциа-

натов. Об этом свидетельствуют повышенный уро-

вень миелопероксидазы и IL-8 после экспозиции то-

луендиизоцианата. Смешанная Th1/Th2-продукция 

цитокинов была выявлена у лиц с БА от контакта 

с красным кедром [56–58]. Более того, специфиче-

ский ингаляционный провокационный тест (СБПТ) 

вызвал смешанный Th1/Th2-ответ, при котором 

клетки СD8+ были основными источниками про-

дукции интерферона (IFN)-γ. Очевидна способность 

низкомолекулярных веществ, в частности изоциа-

натов, стимулировать иммунный ответ путем акти-

вации рецепторов моноцитов и повышения уровня 

хемокинов. Последние, в свою очередь, регулируют 

миграцию моноцитов / макрофагов (фактор ингиби-

ции миграции макрофагов, а также моноцитарный 

хемоаттрактантный протеин-1 [МСР-1]). Повторная 

антигенная стимуляция мононуклеаров индуцирует 

синтез фактора некроза опухоли (TNF)-α и МСР-1, 

но не IL-4 или IL-5 [59–60].

Существует гипотеза о том, что иммунная ПБА 

развивается, а в дальнейшем поддерживается благо-

даря персистенции активированных Т-клеток па-

мяти, сенситизированных против профессиональ-

ных аэроаллергенов. При непрофессиональной БА 

большинство Т-клеток представлены СD4+, в то 

время как у пациентов с ПБА преобладают CD8+ 

[14]. Следует отметить, что некоторые низкомоле-

кулярные субстанции могут функционировать как 

гаптен-протеиновые комплексы после объединения 

с белками-носителями и также стимулировать вы-

работку IgE.

В противоположность аллергенным белкам, низ-

комолекулярные субстанции, способные вызвать 

БА, являются неполными антигенами (гаптенами). 

Для индукции иммунного ответа им необходимо 

соединиться с другими молекулами. Эти агенты 

известны своей высокой реактивностью и способ-

ностью к конъюгации со специфическами белками 

в дыхательных путях. Большинство низкомолеку-

лярных субстанций действуют наподобие аллергенов 

и вызывают иммунную БА без вовлечения IgE. Ха-

рактерно появление специфических антител – IgG 

и IgG4, которые характеризуют, в первую очередь, 

не само заболевание, а уровень экспозиции веще-

ства. При этом чаще развиваются замедленные ал-

лергические реакции клеточного типа с участием 

CD4-лимфоцитов. Последние могут продуциро-

вать IgE посредством B-лимфоцитов, а также вы-

зывать воспалительный процесс, секретируя IL-5. 

Последний является потенциальным стимулятором 

и активатором эозинофилов в течение двойного 

аллергического ответа. В бронхиальных биоптатах 
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ниям ПБА, зарегистрированы только в 11,4% случаев 

за период, охватывающий 30–42 мес. [61–63].

Не до конца ясна роль выявленной группы мо-

лекул HLA класса II (HLA-DR, HLA-DQ, HLA-DP 

аллелей), которая вовлечена в процесс представле-

ния антигена Т-лимфоцитам: с одной стороны, они 

повышают чувствительность к профессиональным 

агентам (высокой и низкой молекулярной массы), 

а с другой – защищают от развития ПБА. Существу-

ет предположение, что ассоциация генов с диффе-

ренцированными Тh2-клетками (т. е. полиморфизм 

рецептора IL-4 α-цепи, IL-13 и CD-4 [C159T] генов) 

могут играть значимую роль в развитии ПБА. Маркер 

DRB1*13 указывает на имеющийся риск БА, вызван-

ной бобами сои, а наличие нарастающих фенотипи-

ческих DR1 и DR4 выявляется у лиц, сенсибилизи-

рованных латексом [14, 15, 29]. Гены, вовлеченные 

в защиту от оксидативного стресса, такие как гены 

глутатион-S-трансферазы и N-ацетилтрансферазы 

(NAT), выполняют разные роли: как с повышением 

риска возникновения БА от контакта с изоциана-

тами (недействительный генотип GSTM1 и вялый 

N-ацетилированный фенотип), так и с защитой 

от развития заболевания (аллели GSTP1*Val/Val).

Нами установлен генетический фактор риска 

развития БА у работников мясокомбината под 

воздействием моно- и дифталатов, содержащихся 

в упаковке мясопродуктов из поливинилхлорида 

и попадающих в зону дыхания в виде паров в ре-

зультате расплавления пленки. У рабочих, больных 

БА, был обнаружен полиморфизм в генном коде 

энзима глутатион-S-трансферазы с генотипами 

GSTM1 и GSTT1 [61–63]. Эти данные согласуются 

с результатами других исследований, показавших 

активное участие генов глутатион-S-трансферазы 

и NAT в формировании ПБА, вызванной ингаляцией 

низкомолекулярных веществ [64, 66].

Таким образом, разнообразные факторы окру-

жающей среды, взаимодействуя с генетическими 

гих факторов окружающей среды (например, нере-

спираторных путей экспозиции агентов) и совмест-

ное воздействие эндотоксинов с поллютантами в раз-

витии ПБА остаются недоказанными [14, 53, 59]. 

Неясна и роль перенесенной новой коронавирусной 

инфекции (COVID-19), являющейся фактором риска 

для медицинских работников. Опубликованы наблю-

дения за отдельными группами больных, у которых 

частота вновь возникшей БА после COVID-19 ока-

залась выше, чем в общей популяции. Тем не менее 

дизайн проведенных исследований не позволяет 

сделать достоверные выводы, и проблема требует 

дальнейшего изучения. В настоящее время остается 

открытым вопрос о рассмотрения первичного слу-

чая БА после перенесенного COVID-19 как профес-

сионального заболевания или как постковидного 

синдрома [68].

Генетические факторы
Атопия – доказанный фактор риска развития IgE-

зависимой БА, в т. ч. ПБА, но только в отношении 

агентов с высокой молекулярной массой. Предвари-

тельная сенситизация аллергенами в быту, которые 

впоследствии могут встретиться на рабочем месте 

(к примеру, собаки и кошки в лабораторных усло-

виях), является более опасным фактором риска, чем 

атопия [60]. Проспективные когортные исследова-

ния показали, что наличие неспецифической ГРБ 

и ринита до начала контакта с агентами высокой 

молекулярной массы создает серьезные предпосыл-

ки для запуска IgE-индуцированной сенситизации 

к этим веществам. С другой стороны, очевидно, что 

развитие профессионального ринита значительно 

увеличивает риск формирования ПБА. Однако доля 

лиц с профессиональным ринитом, который неиз-

бежно приведет к развитию ПБА, до настоящего вре-

мени остается неизвестной. Например, среди лиц, 

работающих с лабораторными животными, назаль-

ные симптомы аллергии, предшествующие проявле-

Таблица 2. Механизмы развития различных фенотипов профессиональной бронхиальной астмы

Характеристика
Иммунная ПБА Неиммунная ПБА

IgE-зависимая IgE-независимая RADS

Клиническая: срок появления первых 
симптомов от начала работы

Латентный период Непродолжительный Короткий (< 24 ч)

Тип ответной реакции на провокацию Немедленный, двойной
Замедленный, двойной, 

атипичный
Не установлен

Распространенность, % < 5 > 5 Не установлена

Предрасполагающие факторы Атопия, курение Не имеют значения Не имеют значения

Гистопатология: десквамация эпителия ++ ++ +++

Субэпителиальный фиброз ++ ++ +++

Утолщение базальной мембраны ++ ++ ++

Эозинофилы +++ ++ +/–

Лимфоциты ++ ++ +/–

Примечание: ПБА – профессиональная бронхиальная астма; IgE – иммуноглобулин Е; RADS – синдром реактивной дисфункции дыхательных путей.
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дыма, газы, краски, лаки и моющие средства. Реже 

астматические приступы бывают спровоцированы 

физическими нагрузками, низкой или высокой тем-

пературой воздуха, эмоциональным стрессом [22, 

26, 36, 59, 60].

Клинические варианты профессиональной 
бронхиальной астмы

Наряду с представленными вариантами ПБА вы-

деляют различные ее синдромы. К ним относятся 

эозинофильный бронхит, алюминиевая БА, астмо-

подобный синдром от органической пыли (рис. 2).

Эозинофильный бронхит характеризуется хрони-

ческим кашлем, наличием эозинофилов в мокроте, 

жидкости БАЛ и отсутствием ГРБ. Провокационные 

ингаляционные тесты с предполагаемыми агентами 

вызывают значительное увеличение числа зозино-

филов в периферической крови и мокроте, но не 

влияют на реактивность дыхательных путей и не вы-

зывают бронхообструкцию [73].

Алюминиевая БА представляет собой симптомо-

комплекс респираторных расстройств, возникающих 

у рабочих во время плавки алюминия. В развитие 

симптомов вовлечены различные механизмы, вклю-

чающие эффект раздражения дыхательных путей 

экспозицией токсических аэрозолей, и иммунную 

реакцию, направленную против больших доз метал-

лов-аллергенов [74].

Астмаподобные заболевания охватывают группу 

синдромов, остро возникающих после вдыхания ор-

ганической пыли (зерно, хлопок, табак, джут и дру-

гие волокнистые пыли), а также пыли птицеводче-

ских и животноводческих помещений. Дебют забо-

левания характеризуется быстрым падением ПСВ 

и объема форсированного выдоха за 1-ю с (ОФВ
1
), 

транзиторным повышением ГРБ и нейтрофильным 

воспалением дыхательных путей. Многие авторы 

связывают развитие подобных состояний с воздей-

ствием бактериальных эндотоксинов, присутствую-

щих на растениях, в зерне, комбикормах и соответ-

ственно в воздухе помещений. Клинические формы 

этих состояний давно известны как в нашей стране, 

так и за рубежом под следующими названиями: зер-

новая лихорадка, астмаподобный синдром от орга-

нической пыли, лихорадка молотильщиков, бисси-

ноз, табакоз, багассоз. Перечисленные синдромы 

отличаются от классической формы БА следующими 

особенностями:

• наличием системных реакций интоксикации ор-

ганизма;

• снижением тяжести симптомов к концу рабочей 

недели (развитие толерантности);

• ухудшение самочувствия в первый день недели 

после выходных («симптом понедельника»);

• отсутствием четкой связи снижения ПСВ с экс-

позицией производственных агентов;

• ГРБ не является постоянной, а следовательно, 

не может считаться решающим критерием на-

личия заболевания [8, 10, 40, 46, 75, 77–79].

детерминантами, влияют на индивидуальную под-

верженность ПБА.

Патогенез острой реактивной дисфункции 
дыхательных путей 

Характер ответной реакции легких на воздействие 

ирритантов зависит от ряда факторов: от интенсив-

ности экспозиции, физического состояния вещества 

(давление газов, паров, растворимость), химического 

состава и свойств. Кроме того, многие ирританты 

имеют едкий неприятный запах. Биологический эф-

фект ирритантов зависит от места их депозиции – 

в верхних дыхательных путях или в нижних. Рас-

творимые частицы с аэродинамическим размером 

> 5 мкм оседают преимущественно в верхних от-

делах респираторного тракта. Водонерастворимые 

субстанции размерами 0,5–5 мкм могут достигать 

дистальных отделов дыхательных путей и альвеол, 

не вызывая особой чувствительности и раздражения.

Развитие RADS (иначе – острой ирритативной 

БА) ассоциировано с экспозицией высокой кон-

центрации раздражающих газов, дыма, паров хи-

мических веществ и даже пылевых частиц. Часто это 

происходит в результате выброса летучих веществ, 

находящихся под давлением, при недостаточной вен-

тиляции в закрытых помещениях, где находятся раз-

дражающие агенты, а также во время пожаров, когда 

продукты горения попадают в дыхательные пути [67, 

69–70]. Отмечены присутствие лимфоцитов в боль-

шом количестве и депозиция коллагена в стенках 

бронхов. По некоторым наблюдениям, исход острой 

БА, вызванной ирритантами, во многом напоминает 

характер воспаления у пациентов с иммунной БА 

после отстранения от контакта с аллергенами. В био-

птатах присутствуют эозинофилы и нейтрофилы. 

Тем не менее у пациентов с ирритативной БА более 

выражен субэпителиальный фиброз [19–20, 31].

Патогенез и факторы риска астмы, 
аггравированной условиями труда

Патофизиология АА во многом зависит от типа 

триггеров, вызывающих обострение заболевания. 

Если триггерами являются аллергены, то механизм 

развития приступа удушья и воспаления дыхатель-

ных путей не отличается от такового при иммунной 

ПБА. В случаях провокации заболевания ирритан-

тами патофизиологические механизмы АА анало-

гичны ирритативной БА. Ведущую роль при АА 

играет повреждение эпителия дыхательных путей, 

интенсивность которого коррелирует с нарушением 

функции дыхания. В эксперименте на животных 

было показано, что в развитии ирритативной БА 

от экспозиции хлора решающее значение имеет ок-

сидативный стресс. Последующее введение антиок-

сидантов способствовало активности репаративных 

процессов. На модели животных было показано, 

что степень повреждения эпителия бронхов зави-

сит от дозы раздражающего агента. Триггерами АА, 

как правило, являются химические агенты, пары 
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ны и ночные симптомы БА. Четко выражен син-

дром экспозиции и элиминации производственных 

агентов. На этой стадии ПБА также легко поддается 

терапии, и возможна устойчивая ремиссия при смене 

характера работы.

При БА средней тяжести стираются специфиче-

ские черты профессионального заболевания из-за 

перехода воспалительного процесса в хроническую 

форму. Учащаются приступы удушья, отсутствует их 

четкая временнáя связь с условиями труда. Степень 

выраженности симптомов БА зависит уже не только 

от контакта с этиологическим агентом, но и от воз-

действия целого ряда непрофессиональных триггеров.

Тяжелая БА характеризуется теми же клиниче-

скими признаками, что и БА любого другого генеза. 

На этой стадии пациент нетрудоспособен, и устано-

вить первостепенную роль профессиональных фак-

торов в развитии заболевания бывает крайне сложно 

[14, 25, 29, 82–83].

В случае RADS симптомы БА выражены ярче, 

проявляются мгновенно и держатся от нескольких 

дней до 12 нед. Особенности течения ПБА представ-

лены на рис. 3.

Несмотря на многочисленные исследования, кли-

нические особенности фенотипов ПБА нуждаются 

в дальнейшем изучении. Описанные в литературе 

симптомы вариантов БА на рабочем месте порой 

не совпадают по характеристике, что требует уточ-

нения. Согласно недавним наблюдениям, латентный 

период, характерный только для иммунной ПБА, 

возможен и при БА, вызванной воздействием ири-

тантов [16, 41, 76]. Длительность его окончательно 

не установлена. БА, вызванная мультфакторным воз-

действием поллютантов на рабочем месте (высоко-

молекулярных и низкомолекулярных), на 76% чаще 

проявляется фиксированной бронхообструкцией. 

При контакте с низкомолекулярными субстанциями 

на 32% возрастает риск обострений заболевания [85]. 

Установлено, что риск обострения ПБА возрастает 

с повышением уровня производственных поллютан-

тов на рабочем месте. При этом нельзя исключать 

роль инфекционного фактора среди причин обо-

стрения и тяжести течения БА. По ряду наблюдений, 

удельный вес вирусно-бактериальных инфекций 

в развитии воспалительного процесса при ПБА до-

стигает 25% [87–89].

Диагностика профессиональной 
бронхиальной астмы и ее фенотипов

Диагноз ПБА достаточно сложно установить. 

В первую очередь необходимо подтвердить нали-

чие собственно БА, а затем с помощью объективных 

диагностических тестов определить ее причинно-

следственную связь с условиями труда. Необходимо 

тщательно изучить анамнез и профанамнез забо-

левания, провести анализ профмаршрута больно-

го, оценить санитарно-гигиенические условия его 

труда. Диагностика БА на рабочем месте проходит 

3 основных этапа.

Астматические реакции
Астматические реакции, как и у больных непро-

фессиональной БА, протекают по немедленному, 

двойному и позднему типам гиперчувствительно-

сти. Ранний аллергический ответ регистрируется 

уже в течение нескольких минут экспозиции аген-

та, достигая максимума через полчаса. Разрешение 

его происходит по истечении 1–2 ч. Поздний от-

вет гиперчувствительности имеет место через 4–6 ч 

от контакта с аллергенами с максимальным про-

явлением через 8 ч и разрешением после 24 ч экс-

позиции. Двойной аллергический ответ включает 

первоначально раннюю астматическую реакцию 

с некоторым угасанием симптомов в течение ряда 

часов, а затем появление позднего ответа с возоб-

новлением реакции гиперчувствительности [57–59, 

69–70].

Симптомы
Клинические признаки ПБА мало отличаются 

от симптоматики БА другого генеза. Симптомы 

БА, вызванной веществами высокой молекулярной 

массы, более выражены в первые 1–4 года контакта 

с сенситизаторами, как и синдром экспозиции и эли-

минации отчетливо заметен у ~70% в ранний период 

работы с профессиональными агентами. Для ука-

занного синдрома характерно проявление гиперчув-

ствительности дыхательных путей на рабочем месте 

и снижение сенситизации на протяжении 24–48-ча-

сового перерыва контакта с причинным агентом. 

Симптомы БА возобновляются при возвращении 

на работу. До 90% пациентов с ПБА чувствуют себя 

абсолютно здоровыми в отпускном периоде.

Нередко манифестации БА предшествуют сим-

птомы ринита, конъюнктивита, аллергического 

дерматита, которые беспокоят в течение года или 

больше. Латентный период формирования сенсиби-

лизации может длиться несколько лет, но в среднем, 

по наблюдениям исследователей, составляет 2,5 года 

от начала контакта с аллергенами. По степени тяже-

сти ПБА, как и БА другого генеза, делят на интер-

миттирующую, легкую персистирующую, средней 

тяжести и тяжелую, согласно Глобальной инициати-

ве по бронхиальной астме (Global Initiative for Asthma) 

2023 г. и Федеральным клиническим рекомендациям 

2021 г. [80, 81].

Интермиттирующая БА характеризуется редки-

ми эпизодическими приступами удушья (< 1 раза 

в неделю) или респираторными симптомами в виде 

резкого раздражающего кашля, затрудненного ды-

хания, чувства заложенности в груди, связанными 

с предварительной экспозицией производственных 

агентов. Прекращение контакта с аллергенами или 

прием бронходилататоров позволяют быстро купи-

ровать перечисленные симптомы.

Легкая персистирующая БА отличается более 

упорными астматическими проявлениями (> 1 раза 

в неделю), которые, как правило, имею четкую 

связь с работой в контакте с аллергенами. Возмож-
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ных симптомов с пребыванием на рабочем месте 

и их динамики после перерыва контакта с профес-

сиональными факторами могут быть полезны в по-

становке диагноза [13, 57, 64, 81].

При анкетировании работники с подозрением 

на ПБА порой не могут правильно оценить, с чем 

связаны симптомы их заболевания, и не идентифи-

цируют вредные агенты, присутствующие на рабо-

чем месте. Наблюдения авторов показывают, что 

не более 1/
3
 пациентов с ПБА были предварительно 

осведомлены об условиях труда. Te, кто ранее знали 

о возможных последствиях контакта с аллергенами, 

регулярно посещали врачей и проходили обследова-

ния. Большинство других заболевших обращались 

за медицинской помощью, когда симптомы БА ста-

новились невыносимыми [13]. Аналогичные резуль-

таты были получены при массовых медицинских ос-

мотрах среди представителей «вредных профессий»: 

25% лиц с подозрением на ПБА не могли определить, 

когда у них появились первые признаки заболевания; 

45% работников считали симптомы БА нормальным 

явлением; 40% участников осмотра игнорировали 

первые проявления профессионального заболева-

ния; только 30% полагали, что их состояние связа-

но с экспозицией производственных агентов [42]. 

По результатам другого исследования, даже те, кто 

понимали, что их самочувствие ухудшается к концу 

смены и симптомы БА прогрессируют на протяже-

нии рабочей недели, продолжали оставаться на своем 

рабочем месте [43]. Несмотря на существенные сни-

жения продуктивности труда и ухудшение здоровья, 

работники не сообщают о своем заболевании и не 

оформляют больничные листы нетрудоспособности, 

опасаясь потерять место [50]. Эта ситуация влияет 

не только на запаздывающую диагностику, лечение 

и профилактику осложнений, но и статистику за-

болеваемости ПБА [16, 36].

Для установления диагноза ПБА необходимо 

изучение особенностей ее развития и дальнейше-

го течения. Следует обращать внимание не только 

на симптомы, связанные с бронхиальной прохо-

димостью, но и на состояние верхних дыхательных 

путей, глаз и кожных покровов. Риск ПБА наиболее 

1-й этап – установление диагноза БА по критери-

ям клинических рекомендаций Российского респи-

раторного общества и международных сообществ 

[81]. При этом следует учитывать, что БА является 

гетерогенным заболеванием и не во всех случаях рас-

познается легко. Существует вариант БА, совместной 

с ХОБЛ, который чаще встречается у лиц, работа-

ющих в условиях мультифакторного воздействия 

пыли, токсических газов и аллергенов. Подспорьем 

в диагностике ПБА являются специализированные 

опросники.

«Золотым стандартом» диагностики ПБА явля-

ются следующие методы:

• анкетный скрининг;

• иммунологические тесты in vivo и in vitro с пред-

полагаемыми агентами;

• мониторинг ПСВ и ОФВ
1
 в условиях экспозиции 

и элиминации факторов производственной среды 

[1, 3, 15, 24, 78, 81, 90].

Связь симптомов БА с работой можно предпо-

лагать в тех случаях, когда имеется хотя бы один 

из следующих критериев:

• усиление симптомов заболевания или их про-

явление только на работе;

• купирование симптомов в выходные дни или в от-

пускной период;

• регулярное проявление астматических реакций 

после рабочей смены;

• нарастание симптомов к концу рабочей недели;

• улучшение самочувствия вплоть до полного ис-

чезновения симптомов при смене характера вы-

полняемой работы (прекращение контакта с при-

чинными агентами).

Все работники с БА должны быть интервьюи-

рованы по специальным опросникам в отношении 

динамики симптомов в течение рабочей недели, вы-

ходных или отпускных дней. Дальнейшие исследо-

вания проводят только для респондентов с положи-

тельными результатами. Опросники необходимы для 

эпидемиологического обследования и должны быть 

активно внедрены в практику проведения предвари-

тельных и периодических медицинских осмотров. 

Ответы на вопросы о возможной связи респиратор-

Рис. 2. Особенности течения профессиональной астмы (адапт. из Can Respir J. 2007. October. Vol. 14 (7). P. 407–413)
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ходимы динамические обследования в период экспо-

зиции и элиминации производственных аллергенов, 

а именно: в ближайшие часы после работы, в конце 

рабочей недели и после выходных дней. В период 

обострения ПБА можно выявить рентгенологические 

признаки гиперинфляции и низкое стояние диафраг-

мы во время дыхательных экскурсий. При длитель-

ном хроническом воспалении стенки бронхов утол-

щены, может присутствовать скопление слизистых 

пробок в виде летучих инфильтратов [37–40, 92].

3-й этап – выявление специфического агента, 
т. е. причинного фактора развития БА. Это основная 

и наиболее трудная задача в установлении диагноза. 

Необходимо провести специфическую диагностику 

на рабочем месте до того, как будут приняты инже-

нерные или санитарно-гигиенические меры по улуч-

шению условий труда и ограничению воздействия 

профессиональных агентов. Успех в окончательной 

диагностике ПБА зависит от возможностей необхо-

димых методик исследования, учета ложноположи-

тельных и ложноотрицательных ответов, проведен-

ного анализа причинно-следственных связей.

Исследование функции внешнего дыхания 
и пикфлоуметрия

Бронхиальные провокационные тесты позволяют 

подтвердить подозрения на наличие БА, обусловлен-

ной факторами, присутствующими на рабочем месте. 

Однако подтверждение связи заболевания с усло-

виями труда не означает выявление конкретного 

агента, вызвавшего развитие БА. Когда причинный 

фактор риска общеизвестен и довольно часто реги-

стрируются случаи ПБА, диагностический процесс 

значительно упрощается. Тем не менее необходимы 

наблюдения за работником в течение как минимум 

2 нед. с измерением показателей функции внешнего 

дыхания (ФВД) до и после ингаляции бронходила-

таторов и бронхоконстрикторов. Следует учитывать 

тот факт, что в периоды высокой запыленности или 

загазованности воздуха даже у здоровых лиц легоч-

ные объемы могут кратковременно уменьшаться, что 

не позволяет отличить таких работников от больных 

ПБА. В связи с этим целесообразны неоднократные 

измерения ОФВ
1
 до начала работы и в разные часы 

контакта с аллергенами [2, 4, 10, 81, 82, 90].

Провокационные тесты с метахолином или гистамином
Такие тесты зарекомендовали себя как высо-

кочувствительные в определении ГРБ, вызванной 

производственными факторами. При отсутствии 

других методов обследования, в частности аллерго-

логических, провокационный тест, выполненный 

в динамике экспозиции и элиминации причинных 

агентов (в период работы и после отпуска), может 

служить альтернативой в решении вопроса о свя-

зи БА с профессией. Тест считается положитель-

ным, если в ответ на ингаляцию определенной дозы 

метахолина (1–8 мкг/мл) регистрируется падение 

ОФВ
1
 на ≥ 20%. Отрицательный результат не может 

высок в первые годы работы с веществами высокой 

молекулярной массы, преимущественно животного 

происхождения, а также с агентами низкой моле-

кулярной массы, например с ангидридами кислот, 

изоцианатами и другими химическими веществами. 

Наличие в анамнезе атопии является абсолютным 

фактором риска развития ПБА только при контакте 

с агентами высокой молекулярной массы. Наличие 

аллергического ринита повышает риск развития ПБА 

в 4,8 раза в первые годы работы. Часто симптомы 

со стороны верхних дыхательных путей опережают 

появление первых признаков БА, особенно в случае 

воздействия высокомолекулярных агентов.

До развития клинической картины иммунной БА, 

как правило, имеет место так называемый скрытый, 

или латентный, период. Он может длиться от не-

скольких недель до нескольких лет. Но это не означа-

ет, что ранее появившиеся симптомы БА не должны 

быть учтены как возможный сигнал, указывающий 

на формирование профессионального заболевания 

[45–46, 52–54].

2-й этап – оценка санитарно-гигиенических усло-
вий труда как причины развития БА. Наобходимо уста-

новить связь экспозиции производственных фак-

торов с ограничением проходимости дыхательных 

путей – основного признака ПБА независимо от ее 

фенотипа. Крайне важно выявить причинно-след-

ственную связь между отсутствием симптомов БА 

и периодом элиминации аллергенов и появлением 

(или возобновлением) их при экспозиции. Иногда 

пациенты четко указывают время развития симпто-

мов после контакта с производственными фактора-

ми. В других случаях симптомы могут проявиться 

вечером после работы или в течение ночи. Порой это 

осложняет установление связи появившихся жалоб 

с условиями труда. Здесь могут быть полезны данные 

о положительной динамике симптомов в выходные 

дни и период отпуска.

Однако синдром экспозиции и элиминации про-

изводственного агента не всегда четко выражен. При 

хронизации процесса и утяжелении БА симптомы 

персистируют и вне зависимости от причинного фак-

тора. При работе с такими агентами, как зерно, муч-

ная пыль, красный кедр, изоцианаты, и некоторыми 

химическими веществами симптомы раздражения 

дыхательных путей и ГРБ могут сохраняться на про-

тяжении нескольких месяцев после прекращения 

контакта. Сложнее распознать профессиональный 

генез БА при воздействии комплекса факторов, сре-

ди которых есть вещества с неизвестными свойства-

ми. В этих случаях необходимо тщательно изучить 

профессиональный анамнез, клиническую картину 

заболевания и динамику симптомов в сопоставле-

нии с характером выполняемых работ [66, 70, 81, 

84, 88–91].

Результаты осмотра больного интермиттирую-

щей, а в ряде случаев – и легкой персистирующей 

БА вне воздействия вредных факторов могут не от-

личаться от таковых у здоровых лиц. Поэтому необ-
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1) ухудшение симптоматики заболевания и показа-

телей ОФВ
1
 и ПСВ в течение рабочего дня с пол-

ным восстановлением к следующему утру;

2) прогрессирующее ухудшение в течение недели 

с выздоровлением в выходные дни;

3) ухудшение от недели к неделе с восстановлением 

только лишь по истечении 3-дневного отдыха;

4) максимальное ухудшение в понедельник с посте-

пенным улучшением (или даже восстановлением) 

к концу недели – «синдром понедельника» [9, 

10, 19].

Специфический бронхопровокационный тест
СБПТ считается наиболее информативным в диа-

гностике ПБА [3], однако в большинстве случаев он 

не используется. Необходимость в его проведении 

может возникнуть в следующих ситуациях:

• при подозрении на участие неизвестного ранее 

агента в развитии БА;

• при идентификации основного причинного фак-

тора среди других экспонированных субстанций;

• при наличии резко выраженной астматической 

реакции по возвращении на работу после пере-

рыва;

• в случаях, когда все предыдущие методы обсле-

дования дали сомнительный результат.

Выполнение СБПТ показано только в условиях 

специализированных клиник, поскольку существует 

риск серьезных осложнений (астматического при-

ступа, анафилактического шока и др.) Испытание 

проходит в специальной кабине или, что допустимо, 

в отдельной комнате, оборудованной с соблюдением 

требований к диагностическим аллергокабинетам. 

Исходно проводят контрольный тест с каким-ли-

бо неаллергенным аэрозолем (порошком лактозы 

и т. д.). Задача состоит в том, чтобы исключить не-

специфическую гиперреактивность бронхов. Доза 

ингалированного агента должна соответствовать 

полностью исключить наличие ПБА, если больной 

в течение нескольких дней не имел контакта с про-

изводственным агентом. Если негативная реакция 

на метахолин отмечена в рабочее время, связать БА 

с условиями труда не предоставляется возможным 

[79, 81–82].

После установления диагноза БА или выявле-

ния ГРБ необходимы дополнительные серийные 

измерения ПСВ с помощью пикфлоуметрии. Ги-

перчувствительность дыхательных путей, как пра-

вило, регистрируется при максимальной экспозиции 

аллергена, в то время как в период его элиминации 

нивелируется. Исследования желательно проводить 

в динамике рабочего времени (не менее 2–3 измере-

ний) на протяжении 2–4 нед. с повторной оценкой 

после 3–4-недельного перерыва в работе. При на-

личии ПБА коэффициент разброса показателей ПСВ 

в динамике экспозиции и элиминации аллергенов 

достигает достоверных значений (≥ 20%). На рис. 3 

представлена динамика показателей ПСВ в периоды 

рабочих и выходных дней (экспозиция и элиминация 

аллергенов) больного ПБА. Разница величин стати-

стически достоверна (p < 0,01).

Если результаты клинического обследования, 

метахолинового (гистаминового) теста и пикфлоу-

метрии не совпадают, показано проведение натур-

ного эксперимента – пробы с реэкспозицией произ-

водственных агентов на рабочем месте. Суть в том, 

что после перерыва в работе (выходных дней или 

отпуска) больному предлагают приступить к тру-

довой деятельности с обязательным выполнением 

привычных операций, во время которых проводится 

мониторинг ОФВ
1
 и/или ПСВ. Снижение показате-

лей в пределах 20% от базисных величин будет сви-

детельствовать в пользу профессионального генеза 

БА [3, 4, 7, 15]. Ответная реакция на экспозицию 

производственного аллергена может быть неодно-

значной. Различают 4 типа ответа:

Рис. 3. Выявление гиперреактивности бронхов при воздействии производственных факторов
Примечание: ПСВ – пиковая скорость выдоха; p < 0,01.
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и серологические исследования чувствительны при 

обнаружении специфических IgE и ПБА, вызванной 

агентами высокой молекулярной массы, но менее 

чувствительны при ПБА, связанной с воздействием 

веществ с низкой молекулярной массой. Несмотря 

на то, что специфичность данных тестов в целом до-

вольно высока, они не специфичны для диагностики 

собственно БА.

Используемые аллерготесты должны соответ-

ствовать критериям специфичности и чувствитель-

ности, так как различные субстанции могут давать 

ложноположительный или ложноотрицательный 

ответ. Иногда экстракты предполагаемых аллерге-

нов готовятся в лабораториях в связи с отсутствием 

их в перечне стандартизованных коммерческих ал-

лергенов. В этих случаях негативный ответ требует 

подтверждения другими клинико-функциональными 

методами, в частности определением ОФВ
1
 и ПСВ.

Большинство веществ с низкой молекулярной 

массой – ирританты, поэтому прик-тесты с дан-

ными субстанциями мало информативны. Однако 

в тех случаях, когда необходимо выяснить участие 

IgE-зависимого механизма, показано проведение 

кожного аллерготестирования с предполагаемым 

агентом (например, зерном, изоцианатами, ангидри-

дами фталевой кислоты, экстрактом красного кедра). 

В распознавании агентов с низкой молекулярной 

массой приоритет принадлежит изучению клеточ-

ного иммунитета, а именно обнаружению активных 

CD8+ Т-хелперов II типа и экспрессии CD4+ в БАЛ 

и биоптатах, а также эозинофилии в периферической 

крови после провокационного теста [19, 32, 66, 72].

Интересно отметить, что диагностические методы 

«золотого стандарта» не лишены недостатков в том, 

что касается их чувствительности и специфичности. 

Эта проблема активно обсуждается в публикациях 

последних лет. Критические замечания ведущих за-

рубежных ученых обоснованы тщательным анализом 

информативности диагностических приемов [1, 3, 78, 

82, 92] (табл. 3). Как указывают авторы, сложно уста-

новить связь симптомов заболевания с работой, пре-

жде всего ввиду отсутствия валидизации опросников. 

В связи с этим диагноз ПБА часто упускается. Порой 

пациенты не замечают, что симптомы обусловлены 

условиями труда, так как приступы удушья возни-

кают в любое время суток под воздействием других 

общеизвестных ирритантов: сигаретного дыма, вы-

хлопных газов, холода, резких запахов, физической 

нагрузки и др. [93].

Наиболее трудным в постановке клинического 

диагноза ПБА является то, что у некоторых больных 

симптомы незначительно выражены на рабочем ме-

сте и по большей части проявляются в вечерние или 

ранние утренние часы. Иначе, ПБА необязательно 

проявляется на работе, при этом представляя собой 

заболевание от работы. Поэтому отдельные авторы 

предлагают изменить вопросы, обычно задаваемые 

пациенту, таким образом, чтобы сделать акцент 

на периодах улучшения самочувствия, например: 

той, что присутствует на рабочем месте, или быть 

меньше. Если агент растворимый, его можно ингали-

ровать с помощью небулайзера в возрастающей дозе 

до появления реакции. СБПТ противопоказан лицам 

с острым инфарктом миокарда или острым наруше-

нием мозгового кровообращения в предыдущие 3 

мес., с неконтролируемой артериальной гипертен-

зией, декомпенсированным сердечно-сосудистом 

заболеванием, обострением БА, а также беременным.

Тест считается положительным в случае сниже-

ния ОФВ
1
 на ≥ 20% или увеличения доли эозинофи-

лов в мокроте на 1%. Определение фракции оксида 

азота в выдыхаемом воздухе (FеNO) пока относят 

к дополнительным методам оценки. Повышение 

FeNO на 13 ppb через 24 ч после ингаляции произ-

водственного аллергена позволяет диагностировать 

ПБА с чувствительностью 90% и специфичностью 

50% [3, 46, 52, 81, 83].

Методы оценки воспаления дыхательных путей
Неинвазивные методы определения FеNO и под-

счет количества эозинофилов, нейтрофилов в инду-

цированной мокроте все чаще находят применение 

в диагностике воспаления дыхательных путей при 

ПБА. Очевидно, что ПБА ассоциируется с увеличе-

нием уровня эозинофилов в период контакта с ал-

лергенами и снижением его в перерывах от работы. 

Установить связь повышения FеNO с условиями 

труда, по мнению отдельных авторов, сложно, так 

как на показатели может влиять ряд факторов [14]. 

По нашим данным, измерение FеNO информативно 

в том случае, когда оно проводится в динамике экс-

позиции и элиминации производственных агентов 

с высокой молекулярной массой, в частности при 

ПБА, вызванной аллергеном латекса [57–58]. Од-

нако, как утверждают другие исследователи, нор-

мальный уровень FеNO, так же как и отсутствие эо-

зинофилии в мокроте, не исключают наличия ПБА 

[1, 7, 81].

Иммунодиагностика
Сенсибилизацию производственными агентами 

подтверждают кожное аллерготестирование (прик-

тест) и определение специфического IgE в сыворотке 

крови. Эти методы наиболее приемлемы в диагно-

стики ПБА, вызванной агентами с высокой молеку-

лярной массой [69, 84, 88–91]. Тем не менее положи-

тельные тесты не во всех случаях указывают на про-

фессиональный генез заболевания, особенно при 

отсутствии клинических симптомов. Относительная 

чувствительность и специфичность кожных прик-

тестов и серологических исследований специфиче-

ского IgE различается в зависимости от аллергены. 

На чувствительность и специфичность специфиче-

ского сывороточного IgE влияют характеристики 

антител и наличие гаптен-конъюгатов. Выявленные 

специфические антитела подтверждает сенсибили-

зацию, но не диагноз ПБА, а также не обязательно 

обусловливают ее развитие. Как прик-тесты, так 
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с предполагаемым аллергеном чаще отрицательные. 

Вариабельность ПСВ в период контакта с произ-

водственными агентами и вне его менее выражена, 

чем у больных ПБА. В то же время дифференциро-

вать АА от ПБА бывает сложно из-за идентичной 

гиперчувствительности к одним и тем же професси-

ональным факторам. По наблюдениям зарубежных 

авторов, лица с АА чаще не имеют эозинофильного 

фенотипа. Эозинофильное воспаление заметно воз-

растает у больных ПБА после экспозиции причин-

ного фактора заболевания, что не зарегистрировано 

у работников с АА [78, 94]. Диагноз АА может быть 

установлен при 3 положительных критериях:

1) наличии БА, установленной при медицинском 

обследовании;

2) начале заболевания до устройства на работу;

3) указании на резкое обострение астматических 

приступов во время работы, потребовавшее сроч-

ного медицинского вмешательств.

Для диагностики классического варианта иммун-
ной ПБА должны присутствовать ≥ 3 следующих 

критериев:

1) появление астматических приступов впервые 

с агентами, способными вызвать развитие БА, 

при работе с последними в течение ≥ 2 лет;

2) изменение ОФВ
1
 и ПСВ, связанное с периодом 

экспозиции и элиминации производственных 

аэрозолей;

3) наличие ГРБ, зависимой от контакта с професси-

ональными факторами, выявленной в результате 

серийных измерений ПСВ в разные периоды ра-

боты и отдыха;

4) положительные кожные реакции и/или выявление 

специфических IgE к предполагаемому агенту; 

5) положительный ответ на пробу с реэкспозицией 

производственных аэрозолей на рабочем месте 

[56–58, 64, 78].

«Свободнее ли ваше дыхание во время отдыха или 

праздничных дней?».

Дополнением к часто отсутствующей очевид-

ной временной связи между воздействием агентов 

и симптомами БА является то, что ПБА хорошо 

отвечает на адекватное медикаментозное лечение, 

особенно на начальных этапах. Другая сложность 

в постановке диагноза заключается в том, в силу 

существующей диагностики гиперчувствительно-

сти (с помощью кожного тестирования или серо-

логическими реакциями) к основным вдыхаемым 

аллергенам иногда упускают из виду возможность 

аллергии к агентам, присутствующим на рабочем 

месте [46, 52–53, 60, 94].

Дифференциальная диагностика фенотипов 
профессиональной бронхиальной астмы

По результатам анкетного скрининга, тщатель-

ного изучения санитарно-гигиенической характери-

стики, анализа данных клинико-функционального 

и иммунологического обследования проводится 

дифференциальная диагностика вариантов ПБА: 

иммунной, производственно-обусловленной, АА, 

неиммунной (ирритативной) [1, 3, 6, 95].

Ранее существующая БА, симптомы которой воз-

обновились после длительной ремиссии (в течение 

≥ 2 лет до устройства на работу) или усилились под 

воздействием производственных агентов, что послу-

жило основанием для приема базисной противоаст-

матической терапии (или увеличения дозы лекарств), 

определяется как АА [93]. По результатам отдельных 

исследований, ее клиническая картина не отличается 

таковой при БА общего генеза. Некоторые авторы 

замечают, что больные АА обычно старше, чем дру-

гие пациенты с БА. Курильщики чаще встречаются 

среди больных АА. Выявить специфический фактор, 

вызвавший АА, не удается: прик-тесты и иммунные 

Таблица 3. Противоречия в информативности диагностических тестов

Диагностические 
методы Недостатки и вопросы Предложения по улучшению

Опросник Не валидизирован опросник для эпидемиологических или 
клинических целей. Ключевые вопросы, такие как «Ваши 
симптомы ухудшаются на работе?», «Как Вы себя чувствуе-
те в конце рабочей недели?», не валидизированы

Валидизировать опросники, привести их чувстви-
тельность к надлежащему уровню

Иммунологическое 
обследование

Существующие экстракты для прик-тестов и определения 
специфических IgE и IgG неудовлетворительны в плане 
чувствительности и специфичности

Стандартизировать антигены. Применять новые 
тесты, к примеру: определение МСР-1

Оценка ФВД Может ли ПК20 быть негативной во время экспозиции 
пыли на работе у больного БА? Каким образом оценить ка-
чество проведения пикфлоуметрии и ее интерпретации?

Объективизировать изменения ПК20 в период рабо-
ты и вне ее. Сопоставить результаты комбинирован-
ного измерения ОФВ1 и ПСВ в одно время на работе

Специфическая инга-
ляционная провокация

Что принимать за лучший ответ? Усовершенствовать методологию проведения 
и оценку теста

Оценка степени вос-
паления дыхательных 
путей

Каковы чувствительность и специфичность тестов? Квалифицированный контроль диагностических 
центров с определением информативности тестов 
на большом массиве исследований

Примечание: Ig – иммуноглобулин; МСР-1 – моноцитарный хемоаттрактантный протеин-1; ПСВ – пиковая скорость выдоха; ОФВ1 – объем форсированного 
выдоха за 1-ю с; ПК20 – провокационная концентрация, приводящая к 20%-ному снижению ОФВ1; ФВД — функция внешнего дыхания.
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раздражения слизистой дыхательных путей с после-

дующим формированием астматических реакций. 

Однако, в отличие от типичных симптомов БА, они 

не купируются бронхорасширяющими препаратами 

(β
2
-агонистами или холинолитиками). Этот фенотип 

ПБА в настоящее время вызывает особое внимание, 

так как арсенал химических агентов – причинных 

факторов заболевания – неуклонно пополняется 

[1, 4, 19, 20, 77].

Экспертиза связи заболевания с профессией
По состоянию на 2023 г. порядок экспертизы, 

позволяющей выявить связь заболевания (в т. ч. БА) 

с профессией, регулируют следующие нормативные 

акты:

• Приказ Министерства здравоохранения РФ 

от 28.01.2021 № 29н «Об утверждении Поряд-

ка проведения обязательных предварительных 

и периодических медицинских осмотров работ-

ников, предусмотренных частью четвертой ста-

тьи 213 Трудового кодекса Российской Федера-

ции, перечня медицинских противопоказаний 

к осуществлению работ с вредными и (или) опас-

ными производственными факторами, а также 

работам, при выполнении которых проводятся 

обязательные предварительные и периодические 

медицинские осмотры». Этот приказ нормирует 

неблагоприятные производственные факторы 

и виды работ, требующие обязательного про-

ведения предварительных и периодических ме-

дицинских осмотров. Для каждого фактора или 

вида работ определена программа медицинских 

осмотров (обязательный объем обследования 

и дополнительные мероприятия, проводимые 

по показаниям), дополнительные медицинские 

противопоказания. Установлен перечень общих 

медицинских противопоказаний к работе в не-

благоприятных условиях;

• Приказ Министерства здравоохранения и со-

циального развития РФ от 27.04.2012 № 417н 

«Об утверждении перечня профессиональных 

заболеваний»;

• Приказ Министерства здравоохранения РФ 

от 13.11.2012 № 911н «Об утверждении порядка 

оказания медицинской помощи при острых 

и хронических профессиональных заболева-

ниях»;

• Постановлением Правительства РФ от 05.07.2022 

№ 1206 «О порядке расследования и учета слу-

чаев профессиональных заболеваний работни-  

ков»;

• Приказ Министерства здравоохранения РФ 

от 28.05.2001 № 176 «О совершенствовании си-

стемы расследования и учета профессиональных 

заболеваний в Российской Федерации»;

• Приказ Министерства здравоохранения РФ 

от 31.01.2019 № 36н «Об утверждении Порядка 

проведения экспертизы связи заболевания с про-

фессией и формы медицинского заключения 

Появление первых симптомов БА в течение 24 ч 

после однократного вдыхания на рабочем месте вы-

соких доз раздражающего вещества или токсиче-

ских газов, паров, дыма с персистенцией респира-

торных расстройств и ГРБ до 3 мес. свидетельствует 

о наличии синдрома RADS. Низкие дозы раздража-

ющего / токсического вещества, воздействующие 

на протяжении нескольких месяцев или даже лет, 

могут привести к хронической ирритативной БА 

[55]. Интересно, что термин RADS до 1985 г. не был 

известен, пока S.M. Brooks et al. не описали 10 по-

добных случаев [19]. В нашей стране понятие RADS 

не используется и в настоящее время. В связи с этим 

острый синдром от воздействия высоких концен-

траций токсических аэрозолей редко распознается 

и еще реже устанавливается его связь с производ-

ственными факторами.

Согласно методическим рекомендациям Евро-

пейского респираторного общества, критериями 

диагностики RADS являются:

• отсутствие предшествующих заболеваний органов 

дыхания;

• экспозиция газа, паров, дыма, присутствующих 

на рабочем месте в высоких концентрациях;

• развитие симптомов в течение 24 ч после ингаля-

ции аэрозолей и персистенция симптомов на про-

тяжении ≥ 3 мес.;

• респираторные симптомы, по характеру подоб-

ные БА, – раздражающий кашель, свисты в груди, 

затрудненное дыхание, удушье;

• наличие системных гриппоподобных симптомов, 

таких как лихорадка с повышением температуры 

тела до фебрильных цифр, миалгия, артралгия, 

астения, возможные рвота и боли в области же-

лудочно-кишечного тракта;

• сохранение нормальных показателей легочной 

функции или незначительное снижение ОФВ
1
;

• отсутствие значимой ответной реакции на инга-

ляцию бронходилататоров и метахолин;

• отсутствие клинических признаков какой-либо 

другой легочной патологии.

Пациентов рекомендовано отстранить от даль-

нейшей экспозиции аэрозолей. При своевремен-

ном перерыве контакта с ирритантами, как прави-

ло, наступает полное выздоровление, что позволя-

ет больному вернуться на прежнее рабочее место. 

Продолжение контакта с токсическими аэрозолями 

в высокой концентрации может привести к переходу 

заболевания из легкой формы в среднетяжелую и тя-

желую с серьезными осложнениями: отеком легкого, 

развитием хронической дыхательной недостаточ-

ности [4, 11, 14, 16,70].

Если после перенесения острого синдрома кон-

такт с агентом не прекращен и работник находится 

под продолжительным воздействием хотя бы малых 

доз ирританта, развивается хроническая ПБА или 

ХОБЛ тяжелого течения. Для ирритативной БА, 

вызванной низкими концентрациями химических 

веществ, характерны персистирующие симптомы 
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Тактика ведения больного и экспертиза 
трудоспособности

Основой лечения ПБА является своевременное 

отстранение пациента от воздействия производ-

ственных факторов, вызвавших заболевание. При-

чинный агент должен быть удален с рабочего места, 

что, как правило, не удается сделать. Другим при-

емлемым решением становится удаление больного 

из зоны воздействия пыли и аллергенов путем пере-

мещения его в пределах одного и того же предпри-

ятия. С учетом того, что даже низкие дозы аллергена 

могут вызвать воспаление в бронхиальном дереве 

и обструкцию, устранение их воздействия должно 

быть полным и окончательным.

Недопустимо позволять пациенту работать в том 

же помещении, где у него развилась ПБА, или по-

близости от источника предполагаемого агента. 

Установка вентиляции или использование респи-

раторов мало эффективны для уже заболевших ра-

ботников. Такие меры рекомендованы только для 

предупреждения новых случаев ПБА. Персистенция 

экспозиции причинного агента, по наблюдениям 

целого ряда отечественных и зарубежных исследо-

вателей, – основная причина ухудшения течения 

БА и развития осложнений, приводящих к инва-

лидизации [2, 4–6, 9–14, 37–40, 96]. Если контакт 

с причинным агентом прекращен на стадии интер-

миттирующей и даже легкой персистирующей БА 

с давностью заболевания не более 1,5–2 лет, то в 60% 

случаев удается добиться длительной лекарственно 

независимой ремиссии. Снижение концентрации 

аллергенов и токсических агентов на рабочем месте 

может привести к уменьшению или купированию 

симптомов БА и ГРБ, но далеко не всегда способ-

ствует стойкой ремиссии заболевания.

Лица с ирритативной ПБА, временно выполняв-

шие другие производственные операции, могут про-

должать работать на прежнем месте после обратного 

развития симптомов при условии соблюдения правил 

личной безопасности и предупреждения повторной 

ингаляции токсических аэрозолей в высоких концен-

трациях. Прекращение экспозиции производствен-

ных агентов предусматривает, в первую очередь, нор-

мализацию ФВД. По многочисленным наблюдениям, 

улучшения вентиляционной функции удается добить-

ся на ≤ 50%. Полностью остановить воспалительный 

процесс в бронхах возможно только у 25% больных. 

Прогноз ПБА после отстранения от работы зависит 

от ряда условий: стадии заболевания, сроков от его 

начала заболевания, прекращения контакта с аллерге-

нами, эффективности терапии. ПБА может привести 

к ранней инвалидности, если вовремя не отстранить 

больного от воздействия вредных агентов и не прово-

дить лечение базисными препаратами [10, 28, 29, 71].

Значение предварительных и периодических 
осмотров

Врачи, участвующие в профосмотрах, должны 

учитывать, что лица с атопией и аллергическими ре-

о наличии или об отсутствии профессионального 

заболевания»;

• Федеральный закон от 28.12.2013 № 426-ФЗ (ред. 

от 27.12.2018) «О специальной оценке условий 

труда».

Предварительный диагноз ПБА может устано-

вить врач – пульмонолог, терапевт или профпатолог 

(при проведении медицинских осмотров). При этом 

в течение 3 суток заполняют «Извещение об уста-

новлении предварительного диагноза острого или 

хронического профессионального заболевания 

(отравления)», которое отправляют в территори-

альный центр Роспотребнадзора и работодателю. 

Специа листы Роспотребнадзора составляют са-

нитарно-гигиеническую характеристику условий 

труда работника и направляют ее в лечебно-про-

филактическое учреждение (ЛПУ), сообщившее 

о данном случае. После этого в течение месяца 

больной должен быть направлен в региональный 

центр профессиональной патологии. Экспертиза 

связи заболевания с профессией проводится толь-

ко в условиях стационара: в региональном центре 

профпатологии, клинике или отделе профессио-

нальных заболеваний медицинских научных орга-

низаций клинического профиля.

В центр профпатологии должны быть представ-

лены: санитарно-гигиеническая характеристика 

условий труда, копия трудовой книжки, выписка 

из амбулаторной карты по месту прикрепления боль-

ного. После составления профмаршрута, подроб-

ного обследования, сопоставления условий труда 

и состояния здоровья пациента врачебная комиссия 

принимает решение о наличии или об отсутствии 

причинно-следственной связи заболевания с про-

фессиональной деятельностью. 

После установления диагноза профессиональ-

ного заболевания в течение 3 дней составляют «Из-

вещение об установлении заключительного диагноза 

острого или хронического профессионального за-

болевания (отравления), его уточнении или отме-

не», направляют в Роспотебнадзор, работодателю, 

страховщику и в ЛПУ, направившее больного. Ра-

ботодатель организует расследование обстоятельств 

и причин случая профессионального заболевания, 

по результатам составляют акт. Одновременно про-

водится медико-социальная экспертиза, где устанав-

ливают процент утраты трудоспособности пациента, 

связанный с профессиональным заболеванием. Да-

лее документация о случае профессионального за-

болевания направляется в Социальный фонд России.

В соответствии с диагнозом и индивидуальны-

ми особенностями течения заболевания центр про-

фессиональной патологии формулирует трудовые 

рекомендации, разрабатывает план лечения и ре-

абилитации. В дальнейшем наблюдение и лечение 

пациента (в т. ч. диспансерное у профпатолога) про-

водят в амбулаторно-поликлиническом учреждении 

по месту жительства и в центре профессиональной 

патологии.
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достаточно хороший ответ на иГКС. При тяжелой 

аллергической ПБА, то есть при неэффективности 

терапии 4–5-й ступеней (иГКС в высоких дозах, 

2-й бронхолитик для контроля заболевания или по-

требность в системных ГКС), могут быть рассмотре-

ны средства для таргетной терапии. В настоящее вре-

мя зарегистрированы несколько таких препаратов:

• моноклональные антитела к IgE (омализумаб);

• моноклональные антитела к рецептору IL-5 (бен-

рализумаб);

• моноклональные антитела к интерлейкину 5 (ме-

полизумаб, реслизумаб);

• моноклональные антитела к рецептору (общему) 

IL-4 и -13 (дупилумаб).

Опубликованы серии случаев, свидетельствую-

щие об эффективности применения омализумаба 

в лечении ПБА [98]. До назначения биологической 

терапии необходимо провести дифференциальный 

диагноз тяжелой и «трудной для лечения» БА, ис-

ключить другие причины неэффективности лечения. 

Особенно важно оценить приверженность больного 

к лечению, правильность использования ингалятора 

и оценить коморбидные заболевания.

При ирритантной БА целесообразно как можно 

раньше обсудить вопрос назначения 2-го бронхо-

литика с целью контроля симптомов. Применение 

фиксированных комбинаций лекарств позволя-

ет повысить эффективность лечения и комплаенс 

больных. В последнее время были зарегистрирова-

ны препараты для «тройной» терапии – иГКС, дли-

тельнодействующий β
2
-агонист и М-холиноблокатор 

в 1 ингаляционном устройстве: флутиказона фуро-

ат + вилантерол + умеклидиний, мометазона фуроат 

+ индакатерол + гликопирроний. Показаниями для 

назначения таких средств при ПБА являются:

• неэффективность иГКС в средней или высокой 

дозе в сочетании с β
2
-агонистом;

• ПБА, индуцированная ирритантом, средней или 

тяжелой степени [81].

Полная элиминация аллергенов, токсических 

и раздражающих веществ является единственным 

эффективным подходом к снижению бремени ПБА. 

В связи с наличием связи между дозой и эффектом 

представляется весьма вероятным облегчение сим-

птомов ПБА у заболевших работников и предупреж-

дение заболевания у здоровых лиц. К примеру, за-

мена латексных перчаток на виниловые или другие, 

не содержащие в своем составе натурального каучу-

ка, приводит, по нашим наблюдениям, к улучшению 

симптоматики аллергии и БА. Это дает возможность 

медицинским работникам (врачам – хирургам, гине-

кологам, стоматологам, патологоанатомам, а также 

среднему медперсоналу) продолжать работу по спе-

циальности. Однако уровень доказательств этих спо-

собов защиты на сегодняшний день невысок [57–58, 

99–101].

Среди профилактических мер по снижению за-

болеваемости ПБА и другими профессиональны-

ми легочными заболеваниями ведущими являются 

акциями в анамнезе имеют высокий риск развития 

БА на рабочем месте в условиях воздействия пыли, 

раздражающих и токсических аэрозолей. В связи 

с этим таким работникам следует либо рекомендо-

вать другой вид профессиональной деятельности 

на том же предприятии, либо покинуть его совсем.

Наличие сенсибилизации к производственным 

аллергенам может быть выявлено уже на этапе пред-

варительного медицинского осмотра. В этих случаях 

работника направляют на дополнительное (к обяза-

тельному перечню обследований, регламентируемых 

приказом Минздрава) аллерго- и иммунообследо-

вание в специализированные медучреждения для 

проведения прик-теста с профессиональными аллер-

генами и определения уровня специфического IgE.

Проведение кожных аллерготестов со стандарти-

зованными аллергенами во время предварительного 

осмотра является подходящим методом скрининга 

для определения возможной сенсибилизации при 

работе с веществами высокой молекулярной массы.

Использование анкет-опросников в процессе 

периодического осмотра позволяет выявить лиц 

с гиперчувствительностью к профессиональным 

агентам и высоким риском развития ПБА. В этом 

случае необходимо направить таких работников 

на дополнительные обследования и решить вопрос 

о допуске к продолжению деятельности в прежних 

производственных условиях.

Несомненно высокой прогностической значи-

мостью обладает спирографическое обследование 

с проведением бронходилатирующих и бронхокон-

стрикторных (провокационных) тестов для раннего 

выявления обструктивных нарушений ФВД и на-

личия ГРБ. Полученные результаты позволяют сво-

евременно предупредить развитие ПБА и решить 

экспертные вопросы о смене характера выполняемой 

деятельности, а в случаях устройства на работу – 

не рекомендовать выполнение обязанностей, свя-

занных с риском ПБА [78, 97].

Лечение и профилактика
Устранить (или уменьшить) процессы воспале-

ния в респираторной системе возможно на ранней 

стадии заболевания с помощью ингаляционных 

глюкокортикостероидов (иГКС). В частности, их 

раннее назначение позволяет защитить дыхатель-

ные пути от дальнейшего развития аллергического 

воспаления даже при продолжении контакта с вред-

ными факторами. Тем не менее добиться купиро-

вания симптомов ПБА и длительной ремиссии за-

болевания с помощью иГКС возможно только при 

исключении или ограничении экспозиции вредных 

аэрозолей [78, 93–95]. Фармакотерапия ПБА про-

водится по тем же принципам, что и «общей» БА. 

Применяется ступенчатый подход с регулярной 

оценкой достигнутых результатов и пересмотром 

объема терапии [81].

При аллергической ПБА, вызванной высоко- 

или низкомолекулярными аллергенами, ожидается 
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По данным исследователей, факторами повы-

шенного риска персистенции симптомов ПБА яв-

ляются:

• длительная экспозиция причинного агента до 

установления диагноза;

• давность течения болезни до отстранения от кон-

такта с поллютантами;

• тяжелое течение заболевания до определения его 

связи с условиями труда [101–106].

При своевременном отстранении от работы сим-

птомы купируются уже в первые 1–2 года перерыва 

контакта с профессиональными вредностями. В пер-

вую очередь повышаются показатели спирометрии 

и снижается ГРБ. Параллельно уменьшается число 

клеток воспалительного ряда в слизистой бронхов 

и прекращается образование субэпителиального 

фиброза.

Отдаленные последствия ирритативной БА могут 

быть различными в зависимости от сроков прекра-

щения воздействия раздражителей. Раннее отстране-

ние от повторных экспозиций токсических веществ 

приводит либо к полному выздоровлению, либо 

к сохранению симптомов раздражения дыхатель-

ных путей и неспецифической ГРБ на протяжении 

года. Повторные неоднократные случаи экспозиции 

токсических аэрозолей способствуют развитию им-

мунной БА или ХОБЛ [93–95, 97].
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