
118

Туберкулёз и болезни лёгких 
Том 102, № 6, 2024

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2023 
УДК 616.24-008.41 HTTP://DOI.ORG/10.58838/2075-1230-2024-102-6-118-126

Современный взгляд на патофизиологию кашля 
А.В. БУДНЕВСКИЙ1, С.Н. АВДЕЕВ2, Е.С. ОВСЯННИКОВ1, С.Н. ФЕЙГЕЛЬМАН1 

1 ФГБОУ ВО «Воронежский государственный медицинский университет имени Н.Н. Бурденко» МЗ РФ, г. Воронеж, РФ

2 ФГАОУ ВО Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова МЗ РФ  
(Сеченовский Университет), Москва, РФ

Кашель обеспечивает очищение верхних дыхательных путей от инородных частиц, слизи, микроорганизмов, поэтому врачу 
любой специальности необходимо знать особенности физиологии данного безусловного рефлекса для лучшего понимания 
его природы. В обзоре представлено 43 литературных источника. Анализируются виды, частота, распространенность хро-
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Cough ensures cleansing of the upper respiratory tract from foreign particles, mucus, and microorganisms, so a health care 
professional specializing in any field needs to know the physiology of this unconditional reflex for a better understanding of its 
nature. 43 publications are presented in the review. It analyzes types, frequency, prevalence of chronic cough, afferent and efferent 
links of the cough reflex, central regulation, and involvement of inflammatory mediators.
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Введение

Кашель – это защитный безусловный рефлекс, 
способствующий очищению дыхательных путей 
от патологического секрета и чужеродных веществ. 
Он является одной из самых распространенных жа-
лоб пациентов, заставляющих обратиться к врачу 
[4]. Некоторые больные не воспринимают кашель 
как симптом заболевания, поэтому не обращаются 
к врачу своевременно, что приводит к поздней ди-
агностике заболеваний, ухудшению прогноза и раз-
витию осложнений [14]. 

Систематическая оценка и анализ опублико-
ванных исследований кашля у взрослых показа-

ли, что распространенность данного симптома во 
всем мире составляет 9,6% (кашель более 3 месяцев 
у 7,9%). В Европе (12,7%) и Америке (11%) встре-
чаемость хронического кашля несколько выше, 
чем в Азии (4,4%) и Африке (2,3%) [39]. В Европе 
распространенность хронического кашля также 
отличается в зависимости от региона. Этнические 
или генетические особенности не являются ос-
новной причиной данных различий. Однако такие 
внешние факторы, как урбанизация и особенности 
образа жизни могут частично объяснить региональ-
ные различия в распространенности хронического 
кашля [29, 39]. Распространенность кашля зависит 
не только от экзогенных причин, но и от возраста 
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и пола. Чувствительность кашлевых рецепторов 
повышается в детстве и пубертатном периоде, сни-
жается – в пожилом возрасте. При этом она более 
выражена у женщин, чем у мужчин. В исследовании 
Ebihara S. и соавт., в котором приняли участие 14 
молодых и 12 пожилых некурящих женщин, было 
выявлено, что достоверных различий в пороге 
кашлевого рефлекса в тесте с лимонной кислотой 
между молодыми и пожилыми испытуемыми не 
было. Однако позывы к кашлю были значительно 
менее выражены у пожилых лиц в сравнении с мо-
лодыми [21].

Афферентное звено кашлевого рефлекса
Кашель возникает из-за воздействия раздражите-

лей на сенсорные нервные волокна, которые берут 
начало от двух вагально-сенсорных ганглиев (ярем-
ного и нодозного ганглия), иннервируют глотку, 
гортань, трахею и бронхи. Эти вагально-сенсорные 
нервные волокна отличаются друг от друга по сво-
им анатомическим, эмбриональным, химическим, 
механическим и физиологическим свойствам. Их 
нервные окончания, так называемые кашлевые ре-
цепторы, которые расположены повсеместно в эпи-
телии дыхательных путей, глотки, гортани, трахеи 
и бронхов, активируются механическими и хими-
ческими стимулами, а также высвобождающимися 
медиаторами воспаления (брадикинин, простаглан-
дины и др.). Стимул достигает ствола мозга по Aδ 
и C волокнам блуждающего нерва [9]. 

Кашлевые рецепторы можно разделить на три 
группы по их электрофизиологической конфигу-
рации: волокна Aδ (А-дельта) типа «быстро адапти-
рующиеся (RAR - rapid-adapting mechanoreceptors) 
механорецепторы» и «медленно адаптирующиеся 
(SAR- slow-adapting mechanoreceptors) механоре-
цепторы» и С-волокна. Тела механочувствительных 
нейронов находятся в нодозном ганглии, а С-воло-
кона – в яремном ганглии [41, 43].

«Быстро адаптирующиеся механорецепторы» 
или RAR миелинизированы и проводят потенциа-
лы действия со скоростью 14–23 м/с. Несмотря на 
то, что RAR распространены на протяжении всего 
респираторного тракта, они наиболее представлены 
в крупных дыхательных путях, где быстро реагиру-
ют на механические раздражители, такие как легкое 
прикосновение и гиперинфляция/дефляция легких. 
Считается, что RAR в основном имеют нодозное 
происхождение. Первоначально считалось, что они 
непосредственно активируются химическими сти-
мулами, такими как капсаицин и брадикинин, хотя 
данные стимулы могут косвенно активировать эти 
волокна в результате бронхоконстрикции и гипер-
кринии. RAR обеспечивают защитный кашлевой 
рефлекс даже под воздействием анестезии, так как 
у них очень высокая чувствительность к механиче-
ским раздражителям [8].

«Медленно адаптирующиеся механорецепторы» 
или SAR также являются быстропроводящими 
волокнами нодозного происхождения, чувстви-

тельными к механической стимуляции. Тем не ме-
нее, они менее чувствительны, чем RAR к потоку 
вдыхаемого воздуха в покое. Также они играют 
важную роль в рефлексе Геринга-Брейера. Счи-
тается, что SAR участвуют напрямую в кашлевой 
реакции [8]. 

С-волокна составляют большую часть блужда-
ющего нерва, иннервирующего дыхательные пути. 
Они отличаются от волокон типа Aδ своей нечув-
ствительностью к механической стимуляции. Одна-
ко их активация может происходить при вдыхании 
аллергенов, брадикинина, капсаицина, химических 
раздражителей, гипертонического солевого раство-
ра, озона, провоспалительных медиаторов, сухого 
холодного воздуха и сигаретного дыма. С-волокна 
отвечают за возникновение царапающего, раздра-
жающего, медленно нарастающего кашля («ощуще-
ние позыва к кашлю»). Строгого функционального 
различия между Aδ и C-волокнами не существует, 
кроме того, в недавно проведенных исследованиях 
имеются данные о их взаимодействии между собой 
[9, 14].

Центральная регуляция кашля
Через волокна Aδ и C блуждающего нерва кашле-

вой стимул достигает ствола мозга, главным обра-
зом, ядро одиночного пути. Под влиянием и при 
модуляции центрального пейсмекера, представля-
ющего собой скопление инспираторных и экспи-
раторных нейронов, расположенных в вентрола-
теральной области продолговатого мозга, кашель 
вызывается рефлекторно через моторные нейроны 
[9, 11]. Помимо сенсорных, моторных и когнитив-
ных центров коры головного мозга, в формиро-
вании кашля участвуют и подкорковые области, 
такие как островок и передняя поясная извилина. 
Влияние этих областей мозга, например, коры го-
ловного мозга, можно наблюдать в случае произ-
вольного кашля или его подавления, а также при 
отсутствии кашля во время общей анестезии [16, 
22, 30].

Дискриминационный элемент коркового кон-
троля над кашлем дает пациенту возможность 
оценки кашлевого раздражителя, а именно его 
интенсивность. Аффективный элемент оценива-
ет результат кашлевой реакции (например, «как 
я себя чувствую?») и, таким образом, может спо-
собствовать подавлению или усилению мотор-
ного компонента кашля. Когнитивное осознание 
раздражителя может вызывать позывы к кашлю 
(например, «голод вызывает аппетит»). Несмо-
тря на возникновение данных сенсорных пере-
живаний, которые можно охарактеризовать как 
премоторная фаза кашля, не все позывы сопро-
вождаются появлением кашля. Более того, не 
все прямые раздражения кашлевых рецепторов 
способствуют переходу кашлевых позывов в на-
стоящий кашель, что связано с подавляющим воз-
действием коры больших полушарий. Mazzone 
S.B. и соавт. в своем исследовании выявили ак-
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тивацию корковых и подкорковых областей во 
время индуцированных капсаицином позывов 
к кашлю при магнитно-резонансной томографии 
головного мозга. Причем зоны активации отли-
чались у здоровых лиц и пациентов с хрониче-
ским кашлем, а порог кашля, индуцированного 
капсаицином у женщин, был значимо ниже, чем 
у мужчин. Воздействие капсаицина вызывало ак-
тивацию многих зон головного мозга, в том числе 
в соматосенсорной, премоторной, префронталь-
ной, лимбической и мозжечковой областях. Повы-
шенная активность билатерально распределялась 
в первичной сенсорной коре и распространялась 
на первичную моторную кору (S1/M1), верхние 
височные извилины (область Бродмана (BА) 22, 
42 и 38), орбитофронтальную кору (BA 11), пе-
реднюю часть средней поясной коры (BА 24/32), 
нижнюю (BА 47) и среднюю (BА 10 справа и BА 9 
слева) лобные извилины, островок (BА 13) и моз-
жечок. Односторонние активации были ограниче-
ны правой нижней теменной долей (BA 40). Была 
выявлена   умеренная корреляция между импера-
тивными позывами к кашлю и изменениями сиг-
налов в левой средней лобной извилине и левом 
полушарии мозжечка. Все другие области мозга, 
в которых наблюдалась активация, вызванная 
капсаицином, плохо коррелировали с позывами 
испытуемого [34]. 

Эфферентное звено кашлевого рефлекса
Основной функцией кашля является привле-

чение высокоскоростного воздушного потока для 
очистки дыхательных путей. Поток воздуха при 
кашле создается за счет сокращения экспиратор-
ных мышц при закрытой голосовой щели, что соз-
дает высокое положительное давление в подсвя-
зочном пространстве. Кашлевой акт начинается 
с глубокого вдоха (инспираторная фаза), за кото-
рым следует полное закрытие голосовой щели, что 
позволяет значительно повысить давление в под-
связочном пространстве (компрессионная фаза). 
Далее следует быстрое открытие голосовой щели 
(экспираторная фаза), через которую под давле-
нием с высокой скоростью выходит воздух, захва-
тывающий с собой инородные тела, пыль, слизь 
и т.д. [2, 31]. 

Приступы изгнания, возникающие после одно-
кратного вдоха, также включаются в определение 
кашля. Начало кашля сопровождается сильным 
вдохом, за которым следуют множественные выбро-
сы во время уменьшения объема выдоха. Экспуль-
сивное событие, возникающее после первоначаль-
ной кашлевой экспираторной последовательности, 
характеризуется повторным закрытием голосовой 
щели, компрессионной фазой такой же продолжи-
тельности, за которой следует быстрое открытие 
голосовой щели, и фазой пикового экспираторно-
го потока воздуха, который обычно меньше, чем 
начальный эпизод, однако он повторно ускоряет 
экспираторный поток воздуха. Паттерн множе-

ственных экспульсивных явлений за один вдох был 
назван повторным ускорением кашля. Увеличение 
интенсивности кашлевого стимула вызывает уве-
личение числа повторных кашлевых ускорений на 
одном вдохе [31].

Преимущество экспульсивных событий с по-
вторным ускорением кашля после вдоха заклю-
чается в  повторяющихся сдвигающих усилиях, 
воздействующих на дыхательные пути. Началь-
ная фаза ускорения потока воздуха на выдохе при 
кашле создает силы сдвига, смещающие материал 
со стенок бронхов. Повторные приступы изгнания 
способствуют движению частиц к выходу из дыха-
тельных путей. Временное повторное закрытие го-
лосовой щели позволяет подсвязочному давлению 
снова увеличиваться, тем самым создавая новые 
силы сдвига при повторном открытии голосовой 
щели. Этот механизм поддерживает движение 
материала к отверстию дыхательных путей без 
прерывания фазы вдоха, избегая повторного при-
крепления материала к стенке дыхательных путей 
и поддерживая необходимый диаметр просвета. 
Следовательно, измерение ускорения объема вы-
дыхаемого воздуха и его пиковой скорости при 
кашле может использоваться для оценки эффек-
тивности и силы кашля, так как скорость воздуш-
ного потока прямо пропорциональна сдвигающей 
силе, смещающей материал со стенок респиратор-
ного тракта [31]. 

Роль ионных каналов переходных рецептор-
ных потенциалов, N-метил-D-аспартата и ре-
цепторов γ-аминомасляной кислоты (ГАМК) в 
кашлевых рефлексах

TRP-каналы (TRP – Transient receptor potential, 
транзиторный рецепторный потенциальный канал), 
а именно TRPV (ваниллоидные) и TRPA (анкири-
новые), являются неотъемлемой частью защитных 
механизмов дыхательных путей при воспалении. 
Однако они же участвуют в возникновении брон-
хоспазма, кашля, гиперреактивности кашлевых ре-
цепторов, лейкоцитарной инфильтрации, а также 
гиперпродукции слизи и цитокинов [3]. Снижение 
возбудимости сенсорных нервных волокон у па-
циентов с хроническим кашлем, ингибирование 
взаимодействия между сенсорными нервными во-
локнами, опосредующими кашель, и нейронами на 
центральном уровне, а также модуляция кашлевых 
рецепторов путем блокирования TRPV1, TRPA1 
и N-метил-D-аспартата (NMDA) и/или стимуляции 
ГАМК-рецепторов являются потенциальными фар-
макологическими мишенями для новых стратегий 
лечения хронического кашля.

Ионные каналы TRPV1, TRPV4, TRPA1 
и  TRPM8, экспрессируются на клеточных мем-
бранах нервных волокон и нейронов. Активация 
рецепторов TRPV1 и TRPA1 приводит к повыше-
нию возбудимости вагально-сенсорных нервных 
волокон с запуском кашлевого рефлекса. Проти-
вокашлевое действие ментола предполагает сти-
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муляцию TRPM8-рецепторов, которые подавляют 
кашлевой рефлекс [7, 8]. 

Аллергический, вирусный и бактериальный 
риносинусит могут вызывать кашель, хотя нос 
и пазухи не иннервируются афферентными волок-
нами блуждающего нерва. Классический предпо-
лагаемый патомеханизм – стекание слизи в глотку 
и гортань (синдром постназального затека) с ак-
тивацией имеющихся там кашлевых рецепторов. 
Предпочтительная на сегодняшний день гипотеза – 
это активация сенсорных нервных волокон трой-
ничного нерва слизистой оболочки носа и пазух, 
которые влияют на порог центрального кашлевого 
рефлекса. Тригеминальные сенсорные нервные во-
локна могут как усиливать, так и облегчать кашель. 
Интраназально применяемые ментол, эвкалипт 
и  камфора оказывают успокаивающее действие 
на ионные каналы TRPM8 (меластатиновые), ко-
торые могут активироваться переходным рецеп-
торным потенциалом [36]. Глотка имеет вагальную 
и афферентную иннервацию через глоссофаринге-
альный и тройничный нервы [38]. Воспалительные 
процессы с высвобождением медиаторов приводят 
не только к повышению возбудимости нейронов 
и активации сенсорных нервных волокон, но и к их 
фенотипическим различиям из-за измененной экс-
прессии генов, связанной с пластичностью нейро-
нов [27]. 

N-метил-D-аспартатные (NMDA) рецепторы – 
это катионные каналы на клеточной мембране нерв-
ных клеток, активируемые глутаматом. Dicpinigaitis 
P.V. и соавт. в своем исследовании выявили, что бло-
катор NMDA-рецепторов мемантин значительно 
снижает кашлевую чувствительность к капсаицину 
у здоровых лиц. Однако у пациентов с ОРВИ чув-
ствительность к капсаицину была заметно повыше-
на, и ингибирование чувствительности кашлевого 
рефлекса мемантином по сравнению с плацебо не 
достигало статистической значимости. Этими же 
авторами сравнивалась степень противокашлевого 
эффекта мемантина, декстраметорфана и кодеина 
у морских свинок. Мемантин и кодеин были сопо-
ставимы по эффективности и силе действия, но оба 
превосходили декстрометорфан по чувствительно-
сти кашлевого рефлекса после ингаляций лимонной 
кислоты [17]. 

ГАМК является важным нейромедиатором, при 
этом сама ГАМК и ГАМК-рецепторы широко рас-
пространены в ЦНС и периферической нервной 
системе. Dicpinigaitis P.V. и соавт. оценивали эффек-
тивность баклофена, агониста ГАМК-рецепторов, 
в отношении купирования кашля, вызванного инги-
биторами АПФ. Так, четырехнедельный курс перо-
рального приема баклофена в низкой дозе оказывал 
выраженный противокашлевой эффект [19]. Также, 
14-дневный курс перорального приема баклофена 
(10 мг три раза в день) подавил капсаицининду-
цированный кашель, при этом эффект сохранялся 
в течение двух недель [18]. 

Роль медиаторов воспаления в кашлевом реф-
лексе

Воспалительные медиаторы, такие как тахикини-
ны, брадикинин и простагландины, которые часто 
вырабатываются при вирусных или бактериальных 
инфекциях слизистой оболочки дыхательных путей, 
могут повышать возбудимость сенсорных волокон 
блуждающего нерва через различные механизмы. 
Вышеуказанные медиаторы также могут оказывать 
прямое сенсибилизирующее действие на кашле-
вые рецепторы дыхательных путей, инициировать 
и усиливать кашель [7].

Брадикинин, влияющий на проницаемость со-
судистой стенки и развитие болевых ощущений, 
играет ключевую роль в развитии кашля, в осо-
бенности при инфекционном воспалении верхних 
дыхательных путей. Он оказывает прямое воздей-
ствие на C-волокна через В2-рецепторы, а также 
усиливает выработку гистамина, простагландина 
Е2, тромбоксана А2 и лейкотриенов С4 и D4. Лей-
котриены, в отличие от гистамина, действуют на 
крупные бронхи и TRP-рецепторы, обеспечивая их 
фосфорилирование, что способствует снижению 
порога чувствительности кашлевого рефлекса. Ги-
стамин воздействует на С-волокна, но мелких брон-
хов, более того, он является бронхоконстриктором. 
Особую роль в возникновении кашля из 4 видов 
гистаминовых рецепторов играют H1-рецепторы, 
преимущественно расположенные в эндотелии 
и гладких мышцах бронхов [10]. 

Опиаты также играют существенную роль в по-
давлении кашля и используются для его лечения 
с древнейших времен. Они действуют через 4 груп-
пы опиоидных рецепторов – мю, дельта, каппа и но-
цицепторы. В кашлевом центре отмечается доста-
точно высокая концентрация опиатных рецепторов, 
и при их активации возникает кашель или болевой 
синдром, сопровождающий кашель. Причем моду-
ляция данных рецепторов является физиологичной, 
так как в организме постоянно происходит выработ-
ка и поддержание определенного уровня опиатных 
пептидов и рецепторов к ним, оказывающих регули-
рующее влияние на болевые ощущения и ряд дру-
гих процессов. К сожалению, экзогенное введение 
опиоидов ограничивается серьезными побочными 
реакциями, такими как зависимость, привыкание, 
угнетение дыхания и др. [35].

Lee S.P. и соавт. в своем исследовании сравни-
ли эффективность и безопасность кодеина и  ле-
водропропизина у взрослых пациентов с хро-
ническим кашлем. По данным шкал ВАШ, CSS 
(Cough Severity Score) и LCQ (Leicester Cough 
Questionnaire) эффект от лечения кодеином после 
2-х недельного курса оказались более выраженным, 
чем при терапии леводропропизином. Разрешение 
кашлевого синдрома наступало раньше в группе, 
принимавшей кодеин. Средняя разница в купирова-
нии кашля между двумя группами лечения состави-
ла 4 дня. У пациентов с синдромом кашля верхних 
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дыхательных путей кодеин значительно уменьшал 
тяжесть кашля и улучшал качество жизни. У паци-
ентов с бронхиальной астмой статистически значи-
мого улучшения качества жизни не наблюдалось. 
Кроме того, кодеин значительно улучшал общие 
показатели LCQ и физической области LCQ у па-
циентов с идиопатическим кашлем. Однако побоч-
ные эффекты при терапии кодеином встречались 
гораздо чаще (44,4%), чем при лечении леводро-
пропизином (14,0%). Из 20 пациентов с побочными 
эффектами, связанными с кодеином, 4 прекратили 
лечение. Наиболее частыми нежелательными ре-
акциями были сонливость (15,6%), головная боль 
(11,1%), желудочно-кишечные нарушения, в част-
ности, запор (11,1%) и диспепсия (11,1%) [32]. 

Гиперчувствительность кашлевого рефлекса
Повышение чувствительности кашлевых рецеп-

торов в периферических афферентах при воспали-
тельных процессах и/или изменение в центральной 
нервной системе может привести к гиперчувстви-
тельности кашлевого рефлекса. При центральной 
гиперчувствительности основную роль играют ней-
ронные изменения, так называемая пластичность 
кашлевого рефлекса, о точных механизмах моле-
кулярной патофизиологии которой известно мало. 
В возникновении гиперчувствительности кашле-
вого рефлекса предполагается участие нейронных 
TRP-каналов (TRPV1 и TRPA1) и АТФ-триггер-
ных P2-пуриновых рецепторов P2X3 (P2x-purine 
receptors). Было продемонстрировано увеличение 
экспрессии TRPV1 в нервных волокнах у пациентов 
с хроническим кашлем, TRPV1 и TRPA1 в нейро-
нах после вирусной инфекции, а также противо-
кашлевое действие антагонистов рецепторов P2X3 
(например, MK 7264. Gefapixant). Нейрональные 
изменения могут происходить на разных уровнях 
дуги кашлевого рефлекса: периферические аффе-
ренты (TRPV1, TRPV4, TRPA1 и P2X3), ганглии, 
подкорковые и/или корковые структуры (опиоид-
ные рецепторы, гистаминовые рецепторы 1, ГАМК 
или NMDA рецепторы). Однако новые фармаколо-
гические вещества, блокирующие TRPV1 и TRPA1, 
кроме P2X3, не оказывают клинически значимого 
противокашлевого действия [12, 13]. Результаты 
клинических исследований подтверждают пред-
положение о гиперчувствительности нейронов 
кашлевого рефлекса, поскольку все эффективные 
противокашлевые препараты, такие как опиоиды, 
габапентин, прегабалин и антагонисты рецепто-
ров P2X3, обладают нейромодулирующими свой-
ствами [6, 20, 40]. Сегодня гиперчувствительность 
кашлевого рефлекса клинически рассматривается 
как причина хронического идиопатического или 
рефрактерного кашля при таких заболеваниях, как 
бронхоэктазы, ГЭРБ, риносинусит, ХОБЛ, бронхи-
альная астма, эозинофильный бронхит и легочный 
фиброз [1, 23].

В клинических исследованиях, проведенных 
у пациентов с хроническим кашлем, причина кашля 

оставалась неясной до 46% случаев, несмотря на вы-
полнение всех диагностических мероприятий [24]. 

Пациенты с высокой чувствительностью кашле-
вого рефлекса часто предъявляют жалобы на ка-
шель при вдыхании дыма, холодного и/или сухого 
воздуха, запаха духов или при телефонном разгово-
ре и длительной речи (например, у учителей). Чув-
ствительность кашлевого рефлекса повышается при 
большинстве респираторных и некоторых не респи-
раторных заболеваний, сопровождающихся кашлем. 
Она может снизиться самопроизвольно через 14 
дней в случае ОРВИ, после прекращения приема 
ингибиторов АПФ или при достижении контроля 
над бронхиальной астмой, уменьшении воспале-
ния верхних дыхательных путей или лечении га-
строэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ). 
Кашель с постоянно повышенной чувствительно-
стью кашлевого рефлекса называется хроническим 
рефрактерным или хроническим идиопатическим 
кашлем (ХРК, ХИК) [26].

До конца неизвестно, почему лишь небольшая 
часть пациентов с гастроэзофагеальным рефлюксом, 
бронхиальной астмой, синуситом страдает хрони-
ческим кашлем. Возможной гипотезой для объяс-
нения является то, что у этих больных изначально 
повышена периферическая и/или центральная чув-
ствительность кашлевого рефлекса. В дальнейшем 
кашель уже вызывается низкопороговыми термиче-
скими, химическими или механическими раздражи-
телями. Например, данные пациенты кашляют из-за 
физиологических эпизодов рефлюкса или незначи-
тельного загрязнения воздуха. В провокационном 
тесте с капсаицином кашель вызывался при вдыха-
нии концентрации 1-10 мкмоль/мл препарата, в то 
время как здоровые лица переносят концентрацию 
до 500 мкмоль/мл [28].

Если терапия основного заболевания устраняет 
другие симптомы заболеваний верхних дыхатель-
ных путей, бронхиальной астмы, ГЭРБ, но кашель 
сохраняется, данное явление называется хрониче-
ским рефрактерным кашлем (ХРК). Хронический 
рефрактерный кашель, вызванный двумя или более 
заболеваниями (например, хроническим синуситом 
и ГЭРБ), может длительно сохраняться несмотря 
на то, что данные заболевания были своевременно 
диагностированы и лечились соответствующим об-
разом. Если причина хронического кашля не была 
выявлена, несмотря на выполнение алгоритма ди-
агностики, то речь идет о хроническом идиопати-
ческом кашле (ХИК) вследствие повышения чув-
ствительности кашлевого рефлекса. 

Большинство пациентов с ХРК и ХИК – женщи-
ны (чаще после менопаузы), соотношение женщин 
и мужчин 2:1. Пациенты с ХИК имеют большую 
медианную продолжительность кашля (72 месяца 
против 24 месяцев), чаще сообщают об инфекции 
верхних дыхательных путей в качестве первона-
чального триггера кашля (48% против 24%) и имеют 
значительно более низкий кашлевой порог в ответ 
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на капсаицин (логарифм концентрации капсаици-
на, необходимой для того, чтобы вызвать пять или 
более приступов кашля – 0,009 против 0,592) [25]. 
Macedo P. и соавт. в своем исследовании сравнивали 
продолжительность кашля, уровень FeNO (фракция 
оксида азота) в выдыхаемом воздухе, чувствитель-
ность к капсаицину, а также биопсийные материалы 
бронхов у 2-х групп пациентов: с хроническим объ-
яснимым и хроническим идиопатическим кашлем. 
Они выявили, что пациенты с ХИК имели большую 
продолжительность кашля, более низкий уровень 
оксида азота в выдыхаемом воздухе и более высокую 
чувствительность к капсаицину. При гистологиче-
ском исследовании биопсийного материала было вы-
явлено, что у пациентов с ХИК базальная мембрана 
была утолщена в большей степени, чем у пациентов 
с объяснимым кашлем. Однако в обеих группах во 
всех 100 исследованных биоптатах отмечалось уве-
личение толщины базальной мембраны, гиперплазия 
бокаловидных клеток, гипертрофия подслизистых 
желез с разной степенью нейтрофильной, эозино-
фильной и лимфоцитарной инфильтрации. Авторы 
предположили, что данный феномен происходит 
в результате травмирования слизистой оболочки 
дыхательных путей вследствие хронического кашля, 
вызывая фиброз их стенок, острое или хроническое 
воспаление. Также имелась обратная зависимость 
между степенью нейтрофильного воспаления в биоп-
тате и продолжительностью кашля [33].

ХИК и ХРК, вызванные афферентной гиперчув-
ствительностью кашлевого рефлекса, можно рас-
сматривать как нейропатию кашлевого рефлекса, 
сравнимую с нейропатией болевого рефлекса [15]. 
Нейропатия может быть вызвана воспалением, ин-
фекцией или аллергией, чаще верхних дыхательных 
путей, особенно гортани [42].

Ryan N.M. и соавт. описали 2 клинических случая, 
в которых хронический идиопатический кашель 
был связан с нейропатией нерва Арнольда (ушная 
ветвь блуждающего нерва). В обоих случаях кашель 
был вызван механической стимуляцией наружного 

слухового прохода и сопровождался другими нейро-
патическими проявлениями, такими как першение 
в горле (парестезия гортани) и кашель, вызванный 
воздействием некашлевых триггеров, таких как 
холодный воздух и прием пищи (так называемая 
аллотуссия). Эти признаки указывают на нейропа-
тическое происхождение кашля. Причем лечение 
габапентином значительно уменьшало выражен-
ность кашлевого синдрома. Описанные наблюдения 
подтвердили появившуюся концепцию о том, что 
сенсорная нейропатия блуждающего нерва может 
лежать в основе многих случаев ХРК или ХИК [37]. 

Заключение

Основной функцией кашля является удаление 
инородных частиц и слизи из дыхательных путей. 
Если кашель в полной мере выполняет данную 
функцию, он называется физиологическим. Обыч-
но он самостоятельно проходит при излечении ос-
новного заболевания. В некоторых случаях кашель 
перестает выполнять защитную функцию, изнуряет 
пациента, значительно снижая качество жизни. Та-
кой кашель называется патологическим. Часто он 
обусловлен повышением чувствительности кашле-
вых рецепторов [5]. 

Хронический кашель представляет для отдельно-
го пациента проблему, связанную с возникновением 
социальной изоляции, так как окружающие часто 
воспринимают кашляющего человека как распро-
странителя инфекции. Более того, хронический 
кашель может осложняться недержанием мочи 
(у  женщин), конъюнктивальными экхимозами, 
эпистаксисом, гастроэзофагеальным рефлюксом, 
переломами ребер, эмфиземой средостения, кашле-
вым обмороком, эпиприпадками, разрывами мышц 
брюшного пресса и т.д. [27].

Для системы здравоохранения кашель представ-
ляет огромную социально-экономическую пробле-
му, связанную с высокими прямыми и косвенными 
затратами.
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