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Эффективная фармакотерапия. 6/2018

Люди  События  Даты

Актуальное интервью

Профессор Н.М. НЕНАШЕВА: 
«Персонализированная медицина – 
это новый подход к лечению 
и профилактике заболеваний, 
учитывающий прежде всего 
индивидуальные различия 
в генах и образе жизни»

О распространенности аллергических 
заболеваний, специфических 
и неспецифических методах 
их диагностики, а также перспективах 
развития аллергологии как науки наш 
корреспондент беседует с доктором 
медицинских наук, профессором 
кафедры клинической аллергологии 
Российской медицинской академии 
непрерывного профессионального 
образования Натальей Михайловной 
НЕНАШЕВОЙ. 

– В настоящее время распро-
страненность аллергических 
заболеваний намного выше, 
чем несколько десятилетий на-
зад. Наталья Михайловна, ка-
кие специфические и неспеци-
фические методы диагностики 
позволяют установить диагноз 
аллергического заболевания 
на ранних этапах?
– Действительно, распростра-
ненность аллергических забо-
леваний повсеместно увели-

чивается, причем даже в  тех 
странах, где раньше ее показа-
тели были низкими (например, 
африканских). Это результат не 
только истинного роста заболе-
ваемости аллергией, но также 
более высокой ее выявляемос-
ти и большей осведомленности 
о ней врачей и пациентов. 
Для диагностики аллергических 
болезней применяются специ-
фические методы, включающие 
кожные тесты с  аллергенами, 

которые остаются классичес-
ким первоочередным методом 
выявления «виновного» ал-
лергена, и  лабораторные тес-
ты, позволяющие определить 
специфические IgE-антитела 
к аллергенам в крови пациента. 
Последние годы арсенал диаг-
ностических процедур попол-
нился очень точным методом 
компонентной молекулярной 
диагностики, предназначен-
ным для определения специфи-
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ческих антител к компонентам 
аллергена  – главным и  второ-
степенным белкам. Этот метод 
аллергодиагностики помогает 
выявить пищевую аллергию 
у детей, подростков и взрослых, 
определить аллерген в сложных 
случаях респираторной аллер-
гии, а при полисенсибилизации 
решить вопрос, каким аллер-
геном проводить аллергенспе-
цифическую иммунотерапию 
(АСИТ).

– Каковы основные задачи 
диагностики аллергического 
заболевания?
– Выявить «виновный» аллер-
ген. Это важно для проведения 
дальнейших элиминационных 
мероприятий или мероприя-
тий по сокращению контакта 
с  таким аллергеном, а  также 
при наличии показаний и  от-
сутствии противопоказаний 
для проведения АСИТ – единс-
твенного метода, позволяющего 
модифицировать аллергичес-
кое заболевание. Кроме того, 
своевременна я диагностика 
аллергического заболевания 
и  адекватная фармакотерапия 
позволяют предотвратить его 
прогрессирование и  развитие 
осложнений.

– Как известно, аллерголо-
гия изначально базируется на 
персонализированном подхо-
де к  диагностике и  лечению. 
Расскажите, пожалуйста, о сов-
ременных методах лечения ал-
лергических заболеваний. 
– Как уже отмечалось, абсолют-
но уникальным методом при-
знана АСИТ. Кроме того, это 
первый персонализированный 
метод лечения в аллергологии, 
а  может быть, в  медицине во-
обще. Его суть заключается во 
введении в организм пациента 
аллергенов, вызывающих ал-
лергические проявления имен-
но у  него. Этот метод, извест-
ный более 100 лет, эффективен. 
АСИТ способна изменять естес-
твенное развитие заболевания, 

предотвращать его прогресси-
рование, формирование ослож-
нений, возникновение новой 
сенсибилизации. После успеш-
ного трех-четырехлетнего курса 
АСИТ формируется длительная 
многолетняя ремиссия заболе-
вания. Такого эффекта не дает 
ни одна фармакотерапия. Но 
это вовсе не означает нецелесо-
образность применения послед-
ней. Сегодня аллергология не-
возможна без фармакотерапии. 
Современные лекарственные 
средства обеспечивают конт-
роль над бронхиальной астмой, 
аллергическим ринитом, кра-
пивницей, атопическим дерма-
титом, нередко протекающими 
в тяжелой форме, и позволяют 
сохранять высокое качество 
жизни пациентов.

– Насколько в  отечественной 
практике распространены ме-
тоды подкожной и  сублинг-
вальной иммунотерапии при 
лечении пациентов с респира-
торной аллергией? 
– В отечественной аллергологи-
ческой практике АСИТ всегда 
занимала приоритетное место. 
Российские аллергологи-имму-
нологи владеют и  подкожным 
методом АСИТ, и сублингваль-
ным.
Исторически сложилось, что 
подкожная АСИТ стала первым 
методом. Именно этим обуслов-
лено ее широкое применение 
в  нашей стране. Тем не менее 
все больше врачей аллерголо-
гов-иммунологов предпочтение 
отдают сублингвальной АСИТ. 
Этот современный метод харак-
теризуется рядом преимуществ: 
не требует частых визитов 
к врачу, экономит время паци-
ента, метод безболезненный и, 
главное, безопасный. 

– Какая роль отведена АСИТ 
в  международных и  нацио-
нальных рекомендациях?
– АСИТ занимает ведущее мес-
то в  лечении аллергического 
ринита и  конъюнктивита, ато-

пической бронхиальной астмы. 
Данная позиция закреплена и в 
международных, и в федераль-
ных клинических рекомендаци-
ях по риниту и астме. Конечно, 
АСИТ имеет свои показания 
и  противопоказания, которые 
необходимо учитывать. АСИТ 
может проводить только врач 
аллерголог-иммунолог, владе-
ющий этим методом лечения. 
К сожалению, результаты иссле-
дований и  экспертная оценка 
показывают, что АСИТ в Европе 
и нашей стране получают не бо-
лее 6–8% больных аллергичес-
ким ринитом. Иными словами, 
популяризация метода среди 
пациентов и врачей разных спе-
циальностей, прежде всего ото-
риноларингологов и педиатров, 
остается крайне актуальной.

– Наталья Михайловна, как 
известно, многие страдают ал-
лергией на шерсть домашних 
животных, тем не менее не от-
казываются от любимого пи-
томца. Зарегистрированы ли 
в  России аллергены для лече-
ния подобной аллергии?
– Эпидермальная аллергия  – 
рас п рос т ра ненна я п робле-
ма. Увы, на сегодняшний день 
единственный эффективный 
способ справиться с  ней  – от-
дать питомца в  добрые руки. 
В России пока не зарегистриро-
ваны эпидермальные аллергены 
для проведения АСИТ.

– Существует ли профилакти-
ка аллергических заболеваний 
и как она осуществляется?
– Профилактика заболеваний 
подраздел яется на первич-
ную, вторичную и  третичную. 
Первичная направлена на пре-
дотвращение развития аллер-
гического заболевания у  детей 
с  высоким риском, родители 
которых страдают атопичес-
кими заболеваниями. В  насто-
ящее время специальных ме-
тодов профилактики развития 
аллергического заболевания не 
существует, но такие меры, как 
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избегание контакта с табачным 
дымом и  естественное вскарм-
ливание ребенка, положительно 
влияют на риск и сроки разви-
тия аллергического заболева-
ния. Вторичная профилактика 
предусматривает меры, направ-
ленные на преду преждение 
аллергического марша, то есть 
предотвращение развития рес-
пираторной аллергии у ребенка 
с атопическим дерматитом или 
развития астмы у пациента с ал-
лергическим ринитом. И здесь 
эффективны, например, стро-
гий элиминационный режим 
или диета, АСИТ, фармакоте-
рапия, контролирующая симп-
томы уже имеющегося аллерги-
ческого заболевания. Наконец, 
третичная профилактика на-
правлена на предотвращение 
прогрессирования, утяжеления 
аллергического заболевания 
и  формирования осложнений, 
что особенно важно при таком 
заболевании, как астма. В этом 
случае профилактическим ме-
роприятием будет длительная 
фармакотерапия, контролиру-
ющая симптомы. Вместе с  тем 
адекватно назначенные элими-
национный режим и/или диета, 
АСИТ также окажут профилак-
тический эффект в отношении 
прогрессирования болезни. 
В  любом случае не следует за-
бывать о здоровом образе жиз-
ни и  занятиях физкультурой 
и спортом.

– Можно ли навсегда изле-
читься от аллергии, или речь 
идет только о длительном кон-
троле заболевания?
– Это зависит от вида аллерги-
ческого заболевания и «винов-
ного» аллергена. Например, 
в  случае аллергических реак-
ций на конкретный вид пище-
вого или лекарственного аллер-
гена и  выявления «виновного» 
аллергена исключение данного 
продукта из рациона или ле-
карства из применения спо-
собствует полному излечению 
пациента. Сложнее ситуация 

с  респираторными аллергена-
ми, контакта с которыми избе-
жать практически невозможно. 
Это касается пыльцевых и  бы-
товых аллергенов. Даже с  эпи-
дермальными аллергенами, ко-
торые имеют небольшой размер 
и легко переносятся на одежде 
счастливых обладателей кошек 
и собак, мы сталкиваемся пов-
семестно – в школах, универси-
тетах, магазинах, кинотеатрах, 
транспорте. Поэтому при рес-
пираторной аллергии длитель-
ной ремиссии можно достичь 
только с помощью АСИТ.

– Сегодня среди населения, 
причем не только взрослого, 
широко распространено са-
молечение и  бесконтрольное 
применение симптоматичес-
ких противоаллергических 
средств. Сущecтвуeт ли, на 
ваш взгляд, пpoблeмa инфop-
миpoвaннocти россиян о сим-
птомах и способах лечения aл-
лepгии? 
– Еще раз подчеркну: уровень 
осведомленности пациентов 
и их родителей о современных 
методах диагностики и  лече-
ния аллергических заболеваний 
невысок. Что касается самоле-
чения, безусловно, оно вредно. 
Бесконтрольное применение ле-
карственных препаратов приво-
дит к маскировке клинической 
картины заболевания, отдаляет 
сроки обращения к аллерголо-
гу-иммунологу и  постановку 
правильного диагноза, а  сле-
довательно, назначение адек-
ватного лечения. Речь прежде 
всего идет о диагностике легкой 
астмы, симптомы которой не 
очень беспокоят пациентов. По 
поводу несильного кашля, не-
ярко выраженной одышки при 
физической нагрузке, редкого 
свистящего дыхания пациен-
ты самостоятельно принима-
ют различные лекарственные 
средства от кашля, иногда брон-
холитические, а  к врачу обра-
щаются, когда симптомы ста-
новятся среднетяжелыми или 

тяжелыми. Чаще такая ситуа-
ция имеет место у  пациентов 
с  легкими симптомами аллер-
гического ринита, по поводу ко-
торых они применяют сосудо-
суживающие назальные капли 
и  спреи. При бесконтрольном 
применении таких средств воз-
никают симптомы медикамен-
тозного ринита. Много случаев 
самолечения и  позднего обра-
щения к врачу среди пациентов 
с  кожными проявлениями ал-
лергии. 

– Какими вы видите перспек-
тивы развития аллергологии 
как науки? Какие направления 
научных исследований, по ва-
шему мнению, наиболее инте-
ресны?
– Аллергология и  клиническая 
иммунология  – бурно разви-
вающаяся отрасль медицины. 
В настоящее время важным на-
правлением в  медицине явля-
ется персонификация диагнос-
тики, терапии и профилактики. 
Персонализированная медици-
на – это новый подход к лечению 
и  профилактике заболеваний, 
учитывающий индивидуальные 
различия в генах, образе жизни 
каждого человека и окружающей 
среде. Вместе с тем создать метод 
диагностики, лечения или про-
филактики для каждого паци-
ента невозможно, но можно вы-
делить группы больных с одним 
фенотипом болезни и создать для 
каждой группы специфическую 
терапию. АСИТ является мето-
дом именно фенотипспецифи-
ческого лечения. Биологическая 
терапия моноклональными ан-
тителами, которую начали при-
менять в  аллергологии, также 
многообещающее направление. 
В реальную клиническую прак-
тику аллерголога-иммунолога 
широко внедряется компонен-
тная аллергодиагностика, что 
от ра жае т персон ифи ц и ро-
ванный подход к  диагностике 
и последующей тактике лечения 
пациентов с  аллергическими 
заболеваниями. 

Актуальное интервью
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Ва ж ны м и мед иатора м и, 
участвующими в  патоге-
незе бронхиальной астмы 

(БА), являются цистеиниловые 
лейкотриены (цис-ЛТ) ЛТC 4, 
ЛTD4, ЛTE4, обладающие выра-
женными провоспалительны-
ми и  бронхоконстрикторными 
свойствами и  образующиеся 
в результате обмена арахидоно-
вой кислоты по 5-липоксигена-
зному (5-ЛО) пути из фосфоли-

пидов клеточной мембраны под 
действием фосфолипазы А2 
(рис. 1). Цис-ЛТ генерируются 
эозинофилами, базофилами, туч-
ными клетками, макрофагами 
и  миелоидными дендритными 
клетками. Ацетилсалициловая 
кислота (АЦСК) и  нестероид-
ные противовоспалительные 
препараты (НПВП) являются 
ингибиторами циклооксигена-
зы 1  – фермента, наряду с  5-ЛО 

Российская 
медицинская 

академия 
непрерывного 

профессионального 
образования

Антагонисты лейкотриеновых 
рецепторов в терапии 
бронхиальной астмы:  
кому, когда, как долго*
Н.М. Ненашева  
Адрес для переписки: Наталья Михайловна Ненашева, 44031@gmail.com

Как известно, цель терапии бронхиальной астмы – достижение 
и поддержание контроля. Между тем в половине клинических  
случаев наблюдается неконтролируемое течение заболевания. 
К основным препаратам для длительного контроля астмы 
относятся ингаляционные глюкокортикостероиды (ИГКС).  
Однако доказано, что некоторые фенотипы астмы наиболее 
чувствительны к антилейкотриеновым препаратам, применяемым 
в виде монотерапии или в составе комбинированного лечения 
с добавлением ИГКС. Монтелукаст – основной представитель 
данного класса препаратов. В статье проанализированы вопросы 
практического использования монтелукаста у больных астмой 
и/или аллергическим ринитом: когда польза от его назначения 
максимальна, как долго следует применять препарат.
Ключевые слова: бронхиальная астма, аллергический ринит, 
монтелукаст

участвующего в  обмене арахи-
доновой кислоты и контролиру-
ющего образование простаглан-
динов и  тромбоксанов (рис. 1). 
Не случайно при аспириновой 
БА, сопровождающейся непере-
носимостью АЦСК и НПВП, осо-
бенно значим уровень цис-ЛТ. 
Цис-ЛТ активируют по край-
ней мере два типа рецепторов 
на гладкомышечных клетках, 
индуцируя их сокращение, и на 
эндотелиальных клетках, увели-
чивая проницаемость сосудов. 
При этом в отношении влияния 
на сосудистую проницаемость 
они в  100 раз эффективнее гис-
тамина. Кроме того, указанные 
медиаторы усиливают приток 
эозинофилов и других воспали-
тельных клеток, стимулируют 
пролиферацию и  дифференци-
ровку миофибробластов, спо-
собствуя тем самым развитию 
субэпителиального фиброза. 
Пода вл яющее бол ьш инс т во 
фармакологических эффектов 
цис-ЛТ, относящихся к патофи-
зиологии БА и  аллергического 
ринита (АР), осуществляются 
через активацию специфических 
цис-ЛТ1-рецепторов, располо-
женных на тучных клетках, мо-
ноцитах и  макрофагах, эозино-

* Материал подготовлен при поддержке ЗАО «Сандоз».
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филах, базофилах, нейтрофилах, 
Т- и  В-лимфоцитах, гладкомы-
шечных клетках, бронхиальных 
фибробластах и эндотелиальных 
клетках. Поэтому фармакологи-
ческие препараты – антагонисты 
цис-ЛТ1-рецепторов (монтелу-
каст, зафирлукаст и пранлукаст), 
применение которых давно одоб-
рено во многих странах мира, хо-
рошо зарекомендовали себя в ка-
честве фармакотерапии БА и АР 
у взрослых и детей. 
Монтелукаст  – наиболее час-
то примен яемый в  Европе 
и Северной Америке препарат из 
названной группы. Пранлукаст 
используется преимущественно 
в Японии и других странах Азии. 
Зафирлукаст  – первый заре-
гистрированный в  европейских 
странах, в  том числе в  России, 

препарат  – антагонист цис-ЛТ. 
Двукратный прием (для сравне-
ния: монтелукаст применяется 
один раз в  день) и  возможное 
взаимодействие с  пищей и  дру-
гими лекарственными препара-
тами делают зафирлукаст менее 
востребованным. Препарат зиле-
утон – ингибитор 5-ЛО в нашей 
стране не зарегистрирован.
Солидная доказательная база, 
основанная на результатах ран-
домизированных клинических 
исследований и исследований в ре-
альной практике, свидетельствует 
об эффективности монтелукаста 
и других препаратов – антагонис-
тов лейкотриеновых рецепторов 
в улучшении симптомов и легоч-
ной функции при БА, уменьшении 
частоты обострений и  потреб-
ности в  бета-2-агонистах корот-

кого действия (КДБА), редукции 
эозинофилии крови и  мокроты 
у  взрослых и  детей с  БА различ-
ной степени тяжести. У пациентов 
с персистирующими симптомами 
БА, получающих только симпто-
матическую терапию КДБА, мон-
телукаст улучшает контроль БА. 
Результаты нашего исследования, 
проведенного несколько лет назад, 
убедительно показали клинико-
функциональную эффективность 
монотерапии монтелукастом 
у  взрослых пациентов с  легкой 
персистирующей БА в отношении 
достижения контроля заболева-
ния. После 12-недельной моноте-
рапии монтелукастом отмечалась 
достоверная положительная ди-
намика дневных симптомов БА, 
снижалась потребность в  КДБА, 
улучшалась функция легких [1].

Рис. 1. Метаболизм арахидоновой кислоты
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Каким пациентам с астмой 
целесообразно назначать 
монтелукаст
Монотерапия антагонистами 
лейкотриеновых рецепторов, 
в  частности монтелукастом, 
может быть альтернативой ин-
галяционным глюкокортико-
стероидам (ИГКС) у  пациентов 
с  легкой персистирующей БА, 
не желающих или по каким-ли-
бо причинам не могущих при-
нимать ИГКС. На это указано 
в федеральных и основных меж-
дународных руководствах по БА 
(рис. 2) [2] и  АР GINA и  ARIA. 
Более того, у детей младшего воз-
раста с непродолжительным ста-
жем болезни и высоким уровнем 
ЛТЕ4 в моче монотерапия монте-

лукастом эффективнее, чем тера-
пия флутиказона фуроатом [3]. 
Для многих пациентов с БА ха-
рактерны вирус-индуцирован-
ные обострения или ухудшения 
заболевания, развивающиеся 
несмотря на базисную терапию 
ИГКС. Как показали результаты 
исследований, уровень цис-ЛТ 
повышается при вирус-инду-
цированном обострении БА. 
ГКС практически не влияют 
на их продукцию, что делает 
обоснованным назначение мон-
телукаста пациентам с  часты-
ми вирус-инду цированными 
обострениями или ухудшением 
течения БА. Убедительные до-
казательства эффективности 
монтелукаста в  отношении ви-

рус-инд у цированных обост-
рений БА у  детей в  возрасте от 
двух до пяти лет получены в ис-
следовании H. Bisgaard и соавт. 
[4]. В 12-месячном двойном сле-
пом плацебоконтролируемом 
исследовании на фоне терапии 
монтелукастом отмечалось зна-
чимое (на 31,9% по сравнению 
с плацебо) редуцирование числа 
обострений БА. Средняя часто-
та обострений БА на одного па-
циента составила 1,60 эпизода 
в группе монтелукаста и 2,34 эпи-
зода в группе плацебо. Терапия 
монтелукастом способствовала 
увеличению периода до первого 
обострения БА в среднем на два 
месяца (р = 0,024) и  снижению 
потребности в  ингаляционных 

Рис. 2. Ступенчатая терапия бронхиальной астмы (проект федеральных клинических рекомендаций по диагностике и лечению 
бронхиальной  астмы, 2017 г.)

УВЕЛИЧИВАЙТЕ ОБЪЕМ ТЕРАПИИ ДО УЛУЧШЕНИЯ КОНТРОЛЯ

УМЕНЬШАЙТЕ ОБЪЕМ ТЕРАПИИ ДО МИНИМАЛЬНОГО ПОДДЕРЖИВАЮЩЕГО ЛЕЧЕНИЯ
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        *  фиксированная комбинация сальбутамола и беклометазона зарегистрирована в России для купирования симптомов 
и поддерживающей терапии БА у пациентов с 18-летнего возраста.

      **  Регулярное применение бета-2-агонистов как короткого, так и длительного действия не рекомендуется в отсутствие регулярной 
терапии ИГКС.

    ***  Тиотропия бромид в ингаляторе, содержащем раствор (Респимат), зарегистрирован в России для лечения пациентов с шести лет 
с сохраняющимися симптомами на фоне применения ИГКС или ИГКС/ДДБА.

  ****  Для детей 6–11 лет теофиллин не рекомендован. Предпочтительная терапия на ступени 3 – средние дозы ИГКС.
*****  Если пациент получает терапию фиксированными комбинациями будесонида/формотерола или беклометазона/формотерола 

в низких дозах, возможно применение тех же препаратов для купирования симптомов, то есть в режиме единого ингалятора 
для пациентов с 18-летнего возраста (для препарата будесонид/формотерол в ингаляторе Турбухалер с 12 лет).
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и  системных ГКС (р = 0,027) по 
сравнению с плацебо (рис. 3) [4]. 
Результаты этого исследования 
приобретают особую актуаль-
ность в  сезон вирусных инфек-
ций, поскольку 85% обострений 
БА у  детей и  60% обострений 
БА у  взрослых индуцированы 
респираторными вирусными 
инфекциями, вызванными пре-
иму щественно риновирусом. 
Как известно, из-за большого 
числа серологических вариан-
тов вакцин против данного воз-
будителя не существует. 
Метаанализ клинических иссле-
дований влияния монтелукаста 
на бронхообструктивный син-
дром, развивающийся в  резуль-
тате РС-вирусного бронхиолита 
у  маленьких детей, показал, что 
препарат способен снижать час-
тоту этого синдрома в отсутствие 
значимых побочных эффектов [5].
Распространенность курения 
среди лиц, страдающих БА, не от-
личается от распространенности 
курения в  популяции в  целом. 
Считается, что по крайней мере 
треть пациентов с БА курильщи-
ки. Курение отрицательно вли-
яет на течение БА. В отличие от 
некурящих у  курящих больных 
значительно чаще имеют место 
неконтролируемая БА, обостре-
ния, нарушение и  потеря функ-
ции легких. Причем на течение 
БА влияет не только активное, 
но и пассивное курение. Курение 
родителей приводит к более час-
тым обострениям БА у детей, по-
требности в неотложной помощи 
и интубации [6, 7].
Цис-ЛТ участвуют в  формиро-
вании воспаления у  курящих 
больных БА. В  исследовании 
K. Kontogianni и соавт. [8] пока-
зано, что в идуцированной мок-
роте курильщиков, страдающих 
астмой, уровень цис-ЛТ значи-
тельно выше, чем у  некурящих, 
и  коррелирует с  уровнем эози-
нофилов. У  некурящих такой 
взаимосвязи не зафиксировано. 
По сравнению с  некурящими 
у  курящих больных БА повы-
шенный уровень цис-ЛТ может 
быть следствием дополнительной 
активации 5-ЛО никотином, что 

косвенно подтверждают данные 
о  повышенном уровне цис-ЛТ 
в  моче у  активных или пассив-
ных курильщиков независимо 
от наличия БА [9]. Монтелукаст 
может быть вариантом лечения 
у курящих больных БА, особенно 
при сниженном ответе на ИГКС. 
В восьминедельном двойном сле-
пом исследовании с  перекрест-
ным дизайном (все участники 
получали оба вида терапии) [10] 
оценивали влияние низкой до-
зы ИГКС (160 мкг беклометазо-
на дипропионата (БДП) дважды 
в день) или монтелукаста (10 мг 
однократно вечером) на клини-
ко-функциональные параметры 
(объем форсированного выдоха 
за первую секунду (ОфВ1) и пико-
вая скорость выдоха (ПСВ)) и мар-
керы воспаления (бронхиальная 
гиперреактивность и эозинофи-
лы индуцированной мокроты) 
у  курящих и  некурящих паци-
ентов с легкой персистирующей 
БА. У курящих больных зафикси-
рован лучший функциональный 
ответ на терапию монтелукастом. 
Увеличение утренней ПСВ у них 
существенно превышало таковое 
в  ответ на БДП. Прирост ОфВ1 
был одинаков, хотя противовос-
палительный эффект, оценивае-
мый по редукции эозинофилов 
и  эозинофильного катионного 
протеина в мокроте, был сильнее 
выражен на фоне применения 
БДП как у некурящих, так и ку-
рящих пациентов. Тем не менее 
приоритетный функциональ-
ный ответ курящих пациентов 
на монтелукаст свидетельствует 
об участии цис-ЛТ в воспалении 
и  последующих функциональ-
ных нарушениях при БА у  этой 
категории пациентов. 
В более обширном двойном 
слепом рандомизированном 
к лини ческом исследова нии 
с ра внива ли эффективнос ть 
монтелукаста (10 мг однократно 
вечером), флутиказона пропио-
ната (фП) 250 мкг в день и пла-
цебо у  курящих пациентов (18–
55 лет) с персистирующей БА [11]. 
Первичным критерием эффек-
тивности служил процент дней 
контролируемой БА на протяже-

нии шестимесячного исследова-
ния. 347, 336 и 336 курящих паци-
ентов с БА получали монтелукаст, 
фП и  плацебо соответственно. 
Разница в проценте дней контро-
лируемой БА при использовании 
монтелукаста или фП оказалась 
незначимой (р = 5,14). Это гово-
рит об отсутствии существенной 
разницы в отношении контроля 
БА на фоне терапии монтелукас-
том и фП у курящих больных БА. 
В ходе исследования отмечалась 
важная тенденция: больные с ин-
дексом курения ≤ 11 пачко-лет 
демонстрировали лучший ответ 
на фП, пациенты с индексом ку-
рения > 11 пачко-лет  – на мон-
телукаст. Сказанное позволяет 
предположить, что более дли-
тельное и  интенсивное курение 

Рис. 3. Эффективность монтелукаста в редуцировании 
вирус-индуцированного обострения у детей 2–5 лет 
с интермиттирующей БА (А – частота обострений,  
Б – количество курсов ГКС в год)
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приводит к  преимущественно 
нейтрофильному воспалению 
в  слизистой оболочке бронхов 
и  снижению ответа на ИГКС. 
В  связи с  этим терапия антаго-
нистами лейкотриеновых рецеп-
торов может иметь определенные 
преимущества у данной группы 
больных. 
Таким образом, в  отношении 
улу чшения фу нкции легких 
и  достижения контроля тера-
пия монтелукастом приоритет-
на у  курящих больных астмой. 
Препарат может применяться 
в качестве монотерапии при лег-
кой персистирующей БА у куря-
щих подростков, отличающихся 
особенно низкой приверженнос-
тью ИГКС, и  дополнительной 
терапии, усиливающей влияние 
ИГКС у  курящих пациентов со 
среднетяжелой персистирующей 
бронхиальной астмой. 
Аспиринова я БА относится 
к  группе респираторных забо-

леваний, обостряющихся после 
приема аспирина и других НПВП. 
Этот фенотип астмы встречает-
ся у  взрослых, чаще у  женщин, 
и  связан с  хроническим гипер-
пластическим риносинуситом, 
назальными полипами и  при-
ступами БА после приема аспи-
рина и  других неселективных 
ингибиторов циклооксигеназы, 
блокирующих циклооксигена-
зу 1. Распространенность данно-
го фенотипа среди взрослых па-
циентов с  БА около 10–25% [12]. 
В  большинстве случаев данный 
фенотип характеризуется тяже-
лым течением. Респираторное 
заболевание (Aspirin Еxacerbated 
Respiratory Disease, AERD), вы-
званное аспирином, частично 
объясняется повышенной экс-
прессией 5-ЛО и  ЛТC4-синтазы, 
что приводит к конститутивному 
гиперсинтезу цис-ЛТ, особенно 
усиливающемуся после приема 
аспирина и  НПВП. Кроме того, 

AERD характеризуются избы-
точной экспрессией рецепторов 
цис-ЛT. У пациентов с аспирино-
вой БА более высокий базовый 
уровень цис-ЛТ в слюне, мокро-
те, крови и моче, чем у пациентов 
с обычной неаспириновой БА [13]. 
Это подтверждает роль цис-ЛТ 
в  патогенезе аспириновой БА. 
Больные с указанным фенотипом 
БА, как правило, недостаточно 
эффективно реагируют на ИГКС 
и имеют ощутимую пользу от до-
полнительного назначения анти-
лейкотриеновых препаратов. 
В плацебоконтролируемом ис-
следовании у 80 взрослых паци-
ентов с аспириновой БА изучали 
эффективность монтелукаста, 
добавленного к  ИГКС (средние 
и высокие дозы), которые назна-
чались ранее [14]. В группе мон-
телукаста наблюдалось значи-
тельное улучшение симптомов 
БА, тогда как в  группе плацебо 
изменения отсутствовали (рис. 4) 
[14]. Улучшенная легочная функ-
ция на фоне применения монте-
лукаста была связана с меньшим 
количеством симптомов и обост-
рений БА.
L. Mastalerz и соавт. [15] сравнили 
клинический ответ на монтелу-
каст у больных с аспириновой БА 
и аспирин-толерантных пациен-
тов с  БА. После трехнедельного 
приема монтелукаста 10 мг в день 
обе группы пациентов проде-
монстрировали аналогичное зна-
чительное улучшение контроля 
БА, утренней и  вечерней ПСВ 
и качества жизни по сравнению 
с принимавшими плацебо. 
Недавно были проанализирова-
ны восприятие и качество жизни 
пациентов с  AERD, а  также их 
оценка эффективности лечения 
[16]. Результаты показали не-
удовлетворенность пациентов 
текущими вариантами лечения, 
о  чем свидетельствовали стой-
кие симптомы, неблагоприятное 
воздействие на качество жизни 
и стремление к различным аль-
тернативным способам терапии. 
Из всех методов лечения наибо-
лее эффективна десенситизация 
аспирином, за ней следует тера-
пия антилейкотриеновыми пре-

Рис. 4. Эффективность монтелукаста при аспириновой БА (А – ОФВ1, Б – утренняя ПСВ, 
В – дневные симптомы, Г – потребность в ингаляциях, Д – ночные симптомы)

О
ф

В 1, %
 и

зм
ен

ен
ия

 
от

 б
аз

ал
ьн

ог
о 

ур
ов

ня
И

зм
ен

ен
ие

 д
не

вн
ой

 ш
ка

лы
  

по
 ср

ав
не

ни
ю

 с 
ба

за
ль

ны
м 

ур
ов

не
м

Ко
ли

че
ст

во
 и

нг
ал

яц
ий

 в
 д

ен
ь 

 
по

 ср
ав

не
ни

ю
 с 

ба
за

ль
ны

м 
ур

ов
не

м

Ко
ли

че
ст

во
 п

ро
сы

па
ни

й 
в 

не
де

лю
  

по
 ср

ав
не

ни
ю

 с 
ба

за
ль

ны
м 

ур
ов

не
м

П
С

В 
(и

зм
ен

ен
ие

  
от

 б
аз

ал
ьн

ог
о 

ур
ов

ня
), 

л/
ми

н

12

8

4

0

-4

40

30

20

10

0

-10

0

-0,1

-0,2

-0,3

-0,4

0

-0,4

-0,8

-1,2

0

-0,5

-1

-1,5

-2

-2,5

0           1            2           3           4 0           1            2           3           4
Недели лечения Недели лечения

А Б

В Г Д

  Плацебо        Монтелукаст



Аллергология и иммунология. № 1
13

ал
ле

рго
ло

гия
 и 

им
му

но
ло

гия

Клиническая эффективность

паратами и комбинация разных 
лекарств. Половина респонден-
тов отметила эффективность ан-
тилейкотриеновых препаратов. 
Таким образом, избыточное обра-
зование и патогенетическая роль 
цис-ЛТ при аспириновой БА, 
а также результаты клинических 
исследований свидетельствуют, 
что лечение монтелукастом, как 
правило в качестве дополнитель-
ной терапии к ИГКС, может улуч-
шить контроль БА и  назальные 
симптомы у пациентов с AERD.
Избыточный вес и  ожирение, 
имеющие те же тенденции эпи-
демического распространения, 
что и БА, нередко у одного и того 
же пациента, в основном женско-
го пола, формируют особый фе-
нотип БА, характеризующийся 
поздним дебютом, среднетяже-
лым или тяжелым течением БА, 
умеренным снижением функции 
легких с  некоторой обратимос-
тью, зачастую неэозинофильным 
воспалением слизистой оболочки 
бронхов и менее частой атопией. 
Уровень цис-ЛТЕ4 в  моче поло-
жительно коррелирует с  индек-
сом массы тела (ИМТ) пациентов 
с БА, что, вероятно, является ре-
зультатом действия лептина. Как 
показали результаты исследова-
ния M. Peters-Golden и соавт. [17], 
фенотипу «БА у больных с ожи-
рением» присуща неоднознач-
ность ответа на контролирую-
щую фармакотерапию. Ученые 
провели ретроспективный ана-
лиз четырех двойных слепых 
плацебоконтролируемых ран-
домизированных исследований 
с участием 3073 взрослых паци-
ентов с  персистирующей сред-
нетяжелой БА, получавших мон-
телукаст (n = 1439), БДП (n = 894) 
и  плацебо (n = 740). Первичной 
оценкой эффективности служил 
процент дней контролируемой 
БА. 52% больных, включенных 
в анализ, имели нормальный вес, 
32% – повышенный ИМТ и 16% – 
ожирение. Согласно полученным 
результатам, повышенный ИМТ 
и  ожирение влияют на возмож-
ность достижения контроля БА, 
приводя к  снижению процента 
дней контролируемой БА. Ответ 

на ИГКС (БДП) также снижал-
ся с увеличением ИМТ, но не на 
монтелукаст. Различий в  про-
центе дней контролируемой БА 
в ответ на терапию монтелукас-
том между пациентами с  нор-
мальным, повышенным ИМТ 
или пациентов с  ожирением не 
установлено. 
В двух других ретроспективных 
анализах сравнивали ИГКС или 
ИГКС/ДДБА (бета-2-агонисты 
длительного действия) с  монте-
лукастом у пациентов с БА и из-
быточным весом и  ожирением. 
ИГКС и  ИГКС/ДДБА оказались 
последовательно более эффек-
тивны, чем монтелукаст, у боль-
ных всех категорий ИМТ [18]. 
Тем не менее, учитывая особен-
ности фенотипа «БА у  больных 
с  ожирением», связанные с  вы-
сокой коморбидностью (гипер-
тензия, снижение толерантности 
к глюкозе, сердечно-сосудистые 
заболевания) и  зачастую пре-
пятствующие назначению высо-
ких доз ИГКС или комбинации 
ИГКС/ДДБА, а  также нейтро-
фильный или смешанный про-
филь воспаления и  вовлечение 
цис-ЛТ в его формирование, це-
лесообразно рассматривать воп-
рос о  назначении монтелукаста 
пациентам, не достигающим 
контроля на терапии ИГКС или 
ИГКС/ДДБА. 
Еще одно важное свойство этой 
группы препаратов  – выра-
женный бронхопротективный 
эффект в  отношении бронхо-
спазма, вызванного физической 
нагрузкой (БВфН) у больных БА. 
БВфН отмечается у 70–80% боль-
ных с неконтролируемой астмой 
и персистирующими симптома-
ми. Особенно БВфН характерен 
для детей и подростков, у кото-
рых он может быть единственным 
проявлением БА. Первые доказа-
тельства эффективности монте-
лукаста при БВфН появились еще 
в середине 1990-х гг., когда были 
опубликованы результаты ис-
следований защитного действия 
препарата в  отношении брон-
хоконстрикции, вызванной фи-
зической нагрузкой. В отличие от 
бета-2-агонистов эффективность 

монтелукаста при продолжи-
тельном лечении не уменьшает-
ся. Бронхопротективный эффект 
монтелукаста в отношении сни-
жения ОфВ1 после физической 
нагрузки значительно превыша-
ет таковой плацебо. Кроме того, 
на фоне применения препарата 
не развивается тахифилаксия. 
Защитный эффект проявляется 
быстро  – после приема первой 
дозы. Следовательно, у  детей 
и  подростков, страдающих БА 
с доминированием БВфН, а так-
же у взрослых монтелукаст в ка-
честве монотерапии при легкой 
БА или в комбинации с ИГКС при 
среднетяжелой БА может быть 
оптимальным выбором в  целях 
достижения контроля и профи-
лактики БВфН.
Как известно, для любой БА ха-
рактерно поражение не только 
крупных и  средних, но также 
мелких, дистальных бронхов. 
Постоянное неконтролируе-
мое воспаление в  периферичес-
ких дыхательных путях может 
препятствовать достижению 
контроля и, напротив, способс-
твовать увеличению бронхиаль-
ной гиперреактивности и числа 
обострений. Дистальные дыха-
тельные пути служат важной ми-
шенью при любой терапевтичес-
кой стратегии БА. Монтелукаст 
назначают перорально. Препарат 
обладает системным эффектом, 
а значит, способен достигать как 
крупных, так и  мелких брон-
хов. Лейкотриеновые рецепторы 
по-разному экспрессируются 
в  фибробластах периферичес-
ких дыхательных путей по срав-
нению с центральными [19], что 
может объяснить ремоделирова-
ние, вызванное цис-ЛТ, главным 
образом в  периферических ды-
хательных путях, и, возможно, 
преобладающий эффект монте-
лукаста в  дистальных отделах 
бронхов. 
H. Nakaji и соавт. показали, что 
цис-ЛТ в мелких бронхах в 30 раз 
мощнее, чем в крупных бронхах. 
Кроме того, монтелукаст прояв-
ляет сильную антагонистичес-
кую активность против брон-
хоконстрикторного действия 
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цис-ЛТ в изолированных мелких 
бронхиолах человека [20]. 
В нескольких исследованиях те-
рапия монтелукастом способс-
твовала небольшому, но значи-
мому повышению плотности 
легочной ткани (уменьшение 
выраженности воздушных ло-
вушек) по сравнению с плацебо 
и  увеличению ряда функцио-
нальных показателей, в частнос-
ти остаточного объема легких. 
Это косвенно подтверждает по-
тенциальное влияние монтелу-
каста на воспаление в  мелких 
бронхах у больных БА [21–23]. 
Таким образом, пациенты с  не-
контролируемой БА и признака-
ми нарушения функции мелких 
бронхов (снижение форсирован-
ной жизненной емкости легких 
(фЖЕЛ), уменьшение среднего 
экспираторного потока на уров-
не 25–75% фЖЕЛ (МОС25–75), уве-
личение общей емкости легких 
и  остаточного объема легких, 
увеличение сопротивления ды-
хательных путей) могут полу-
чить дополнительную пользу от 
приема монтелукаста в отноше-
нии функции легких и контроля 
заболевания.
Пе р ор а л ьн ые а н т а г он ис т ы 
ЛТ-рецепторов, обладающие сис-
темным эффектом на аллергичес-

кое воспаление, целесообразно 
назначать при сочетании БА и АР. 
Результаты множества исследо-
ваний подтверждают эффектив-
ность этой терапии у  больных 
изолированным АР и  АР с  со-
путствующей БА, у которых эф-
фективность антилейкотриено-
вых препаратов даже выше, чем 
у пациентов с изолированной БА. 
В систематическом обзоре иссле-
дований эффективности монте-
лукаста при сезонном и кругло-
годичном АР с  сопутствующей 
БА и в отсутствие таковой пока-
зано, что у пациентов с АР и БА 
на фоне приема монтелукаста 
по сравнению с  плацебо значи-
тельно уменьшаются симптомы 
обоих заболеваний и снижается 
потребность в  противоастмати-
ческих лекарственных препара-
тах [24]. 
В клиническом исследовании 
монтелукаста в  качестве до-
полнительной терапии к  ИГКС 
больные БА с  сопутствующим 
АР в  отличие от пациентов без 
сопутствующего АР по-разному 
реагировали на комбинацию бу-
десонида и монтелукаста с точки 
зрения контроля астмы (функ-
ция легких). В подгруппе пациен-
тов с БА и АР комбинированный 
подход обеспечивал более высо-

кую эффективность в улучшении 
функции легких по сравнению 
с  удвоенной дозой будесонида 
(рис. 5) [25]. 
В ряде обсервационных иссле-
дований оценивали эффектив-
ность и  безопасность монте-
лукаста у  пациентов с  БА и  АР 
в реальной клинической практи-
ке. В 12-месячном исследовании 
участвовал 1681 пациент с легкой 
и среднетяжелой БА, недостаточ-
но контролируемой ИГКС или 
ИГКС + ДДБА [26]. Пациентам 
назначали монтелукаст 10 мг/сут 
в  качестве дополнительной те-
рапии. Оценка контроля выпол-
нялась через 3, 6, 9 и  12 меся-
цев. Показатель ACT (Asthma 
Control Test – тест по контролю 
над астмой) в общей популяции 
был основной конечной точкой 
исследования. Дополнительная 
терапия монтелукастом проде-
монстрировала значительное 
улучшение симптомов БА в  те-
чение 12 месяцев у  всех паци-
ентов. Однако у пациентов с АР 
уровень контроля по АСТ превы-
шал таковой у пациентов без АР. 
Авторы пришли к  выводу, что 
сопутствующий АР – значимый 
предиктор лучшего контроля БА 
в результате дополнительной те-
рапии монтелукастом [26].

Рис. 5. Сравнительная эффективность комбинации «монтелукаст + ИГКС» и двойной дозы ИГКС  
у пациентов с БА и АР
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Монтелукаст эффективен и  в 
терапии изолированного АР: на 
фоне его применения отмечается 
редукция всех симптомов забо-
левания, включая заложенность 
носа (рис. 6) [27]. Важный момент: 
препарат влияет на эозинофиль-
ное воспаление, что проявляется 
уменьшением эозинофилии кро-
ви и  слизистой оболочки дыха-
тельных путей (рис. 6) [27]. 
В ряде исследований монтелу-
каст продемонстрировал осо-
бенно высокую эффективность 
в  комбинации с  антигистамин-
ными препаратами (АГП) второ-
го поколения [28–30].

Назначение монтелукаста 
пациентам с астмой  
и/или аллергическим ринитом
Антагонисты лейкотриеновых 
рецепторов относятся к  группе 
базисных противовоспалитель-
ных препаратов и применяются 
для достижения и поддержания 
контроля БА и  АР. При легких 
симптомах сезонного и круглого-
дичного АР монтелукаст может 
служить альтернативой АГП вто-
рого поколения. При среднетяже-
лом/тяжелом АР монтелукаст мо-
жет применяться в комбинации 
с  АГП второго поколения или 

ИГКС (рис. 7) [31]. Безусловный 
приоритет в  назначении монте-
лукаста имеют пациенты с  АР 
и сопутствующей БА. 
При БА монтелукаст можно ис-
пользовать в  монотерапии или 
комбинированной терапии у па-
циентов с  неконтролируемыми 

симптомами. Результаты иссле-
дований, проведенных в  реаль-
ной клинической практике, по-
казали практически одинаковую 
эффективность монтелукаста 
и  низких доз ИГКС у  больных 
легкой персистирующей БА, 
монтелукаста и ДДБА в качестве 

Контроль факторов внешней среды (элиминационные мероприятия)
Фармакотерапия для контроля симптомов
1-я ступень 2-я ступень 3-я ступень 4-я ступень (лечение только специалистами) 
Один из:
 ■ пероральные 

антигистаминные 
 ■ интраназальные 

антигистаминные
 ■ интраназальные 

кромоны
 ■ антагонисты 

лейкотриеновых 
рецепторов

Один из:
 ■ интраназальные ГКС 

(предпочтительно)
 ■ пероральные 

антигистаминные 
 ■ интраназальные 

антигистаминные
 ■ антагонисты 

лейкотриеновых 
рецепторов

Комбинация 
интраназальных ГКС 
с одним или более из:
 ■ пероральные 

антигистаминные 
 ■ интраназальные 

антигистаминные
 ■ антагонисты 

лейкотриеновых 
рецепторов

 ■ Рассмотреть терапию омализумабом в случае 
тяжелого АР в сочетании с бронхиальной 
астмой (омализумаб в настоящее время 
не одобрен для терапии изолированного АР)

 ■ Рассмотреть хирургическое лечение 
сопутствующей патологии

Препараты скорой помощи
 ■ Деконгестанты (интраназальные/пероральные)
 ■ Антихолинергики

Пероральные ГКС

Перепроверить диагноз и/или приверженность лечению либо влияние сопутствующих заболеваний 
и/или анатомических аномалий, прежде чем увеличивать (step-up) терапию

Рис. 7. Ступенчатая терапия аллергического ринита на основе контроля симптомов

Иммунотерапия

М
ед

иа
на

 и
зм

ен
ен

ия
 ш

ка
лы

  
от

 и
сх

од
но

го
 у

ро
вн

я

0

-0,2

-0,4

-0,6

-0,8

-1

-1,2

0

-10

-20

-30

-40

-50

-60

Рис. 6. Эффективность монтелукаста в контроле над симптомами сезонного АР через две недели 
терапии (А) и уменьшении числа эозинофилов периферической крови (Б) у детей и подростков

А Б

Зал
ожен

ность

Ринорея Зуд

Чихан
ие

Дневная
 ш

кал
а 

наза
льн

ых 

си
мпто

мов
Дневная

 

компози
тн

ая
 ш

кал
а 

си
мпто

мов

p = 0,001 p = 0,01 p = 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 -52%

-7%

p < 0,001

  Монтелукаст      Плацебо



16

ал
ле

рго
ло

гия
 и 

им
му

но
ло

гия

Эффективная фармакотерапия. 6/2018

Клиническая эффективность

дополнительной терапии к ИГКС 
у больных среднетяжелой некон-
тролируемой БА. 
D. Price и соавт. [32] провели два 
двухлетних исследования в  ус-
ловиях реальной клинической 
практики. В  первом сравнили 
эффективность антагонистов 
ЛТ-рецепторов (монтелукаст, 
зафирлукаст) и ИГКС в качестве 
начальной терапии БА у 326 па-
циентов, ранее не получавших 
лечения для контроля симпто-
мов. Во втором сравнили анта-
гонисты ЛТ-рецепторов (мон-
телукаст, зафирлукаст) и  ДДБА 
в качестве дополнительной тера-
пии у 361 пациента с БА, не кон-
тролируемой на монотерапии 
ИГКС. Основным критерием 
оценки служил мини-вопросник 
по качеству жизни с  БА (Mini 
AQLQ), дополнительным – воп-
росник по контролю БА ACQ. 
Кроме того, оценивали частоту 
обострений БА (назначение пер-
оральных ГКС или госпитализа-
ция). Использовали также мини-
вопросник по качеству жизни 
с  риноконъюнктивитом (Mini 
RQLQ). Эффективность антаго-
нистов ЛТ-рецепторов оказалась 
эквивалентной эффективности 
ИГКС в качестве базисной тера-
пии первой линии БА и  ДДБА 
в качестве дополнительной тера-
пии у  пациентов, уже получав-
ших ИГКС.
По крайней мере подобная эк-
вивалентность была достоверно 
показана через два месяца тера-
пии. Эквивалентность, оценен-
ная через два года терапии, была 
недостоверной по главному кри-
терию Mini AQLQ, но динами-
ка второстепенных критериев 
(ACQ и ПСВ) была сопоставимой 
в группах сравнения. Поскольку 
исследования продолжались два 
года, их результаты отражают 
реальную клиническую практи-
ку со всеми ее преимуществами 
(разнообразие пациентов) и не-
достатками (отсутствие объ-
ективного плацебо-контроля). 
В исследованиях зафиксирована 
высокая приверженность боль-
ных лечению антилейкотриено-
выми препаратами: в первом ис-

следовании – 65%, по сравнению 
с  ИГКС  – 41%, во втором в  ка-
честве дополнительной терапии 
к ИГКС – 74%, к ДДБА – 46%. 
Таким образом, неконтролируе-
мые симптомы служат показани-
ем для назначения монтелукаста 
в  виде моно- или комбиниро-
ванной терапии больным брон-
хиальной астмой и/или аллерги-
ческим ринитом.

Как долго пациенты с астмой 
и/или аллергическим ринитом 
могут применять монтелукаст 
Монтелукаст считается безопас-
ным лекарственным препара-
том. Как правило, возникающие 
на фоне его применения незна-
чительные побочные реакции 
по виду и частоте не отличаются 
от реакций, развивающихся при 
использовании плацебо. Общая 
распространенность нежела-
тельных побочных реакций при 
использовании монтелукаста, 
согласно результатам клиничес-
ких исследований, сопоставима 
с  таковой на фоне приема пла-
цебо. Монтелукаст в  качестве 
дополнительной терапии не уве-
личивает частоту этих реакций 
по сравнению с терапией ИГКС 
и ДДБА. 
В систематическом обзоре и ме-
таанализе сравнивали эффектив-
ность и безопасность антагонис-
тов лейкотриеновых рецепторов 
и плацебо у взрослых и подрост-
ков [33]. Пропорция пациентов 
с неблагоприятными событиями 
была одинакова среди больных, 
получавших монтелукаст и пла-
цебо. Во всех клинических ис-
следованиях, включенных в ме-
таанализ, серьезных побочных 
эффектов при использовании 
монтелукаста не зарегистриро-
вано. Авторы пришли к  выво-
ду, что частота нежелательных 
явлений, прекращения терапии 
из-за нежелательных явлений 
и  ухудшений астмы схожи для 
антилейкотриеновых препа-
ратов и  плацебо, что отражает 
благоприятный профиль без-
опасности и переносимости ан-
тагонистов лейкотриеновых ре-
цепторов. 

Другой обзор клинических ис-
следований обобщил информа-
цию о  безопасности и  перено-
симости монтелукаста у  детей 
и  подростков  – дошкольников 
и  школьников (2751 пациент). 
Лечение монтелукастом в целом 
хорошо переносится. Наиболее 
частые нежелательные побочные 
реакции, отмеченные во всех 
клинических исследованиях, 
были связаны с инфекцией верх-
них дыхательных путей, ухуд-
шением течения астмы, фарин-
гитом и лихорадкой [34]. Исходя 
из результатов постмаркетинго-
вых наблюдений было высказано 
предположение о возможном из-
менении поведения у лиц, при-
нимающих монтелукаст. Речь, 
в частности, идет об увеличении 
беспокойства и агрессии, появ-
лении бессонницы и суицидаль-
ных мыслей. Однако пересмотр 
и  анализ 116 клинических ис-
следований показал, что частота 
побочных эффектов, связанных 
с поведением, у пациентов, полу-
чающих монтелукаст, ничем не 
отличается от аналогичного по-
казателя у пациентов контроль-
ных групп [35, 36]. Важно, что 
хорошая переносимость и безо-
пасный профиль монтелукаста 
сохраняются на протяжении его 
длительного (свыше 12 месяцев) 
применения [37]. В  реальной 
клинической практике пациен-
ты с БА принимают монтелукаст 
на протяжении многих лет с не-
изменным клиническим эффек-
том, хорошей переносимостью 
и безопасностью. Помимо этого 
монтелукаст является препара-
том, на фоне применения кото-
рого при достижении и  подде-
ржании стойкого контроля БА 
можно снизить поддерживаю-
щую дозу ИГКС (step-down) [38]. 
Длительность применения мон-
телукаста при АР определяется 
продолжительностью симпто-
мов: при сезонном АР препа-
рат применяют в течение всего 
периода пыления и  отменяют 
через две – четыре недели пос-
ле его окончания. При кругло-
годичном АР препарат исполь-
зуют постоянно в течение всего 
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года, длительность лечения за-
висит от эффективности элими-
национных мероприятий или 
аллергенспецифической имму-
нотерапии.
Таким образом, у  больных аст-
мой и/или аллергическим рини-
том монтелукаст, характеризую-
щийся хорошей переносимостью 
и безопасностью и не вызываю-
щий развития тахифилаксии, 
можно применять длительно, на 
протяжении месяцев и лет.
Известно множество джене-
рических форм монтелу кас-
та .  Монтел у кас т компа нии 
«Сандоз» под торговым наиме-
нованием Монтелар® полностью 
соответствует требованиям, 
предъявляемым к качественным 
дженерикам. При более доступ-

ной цене препарат имеет высо-
кий профиль эффективности 
и  безопасности и  обладает до-
казанной биологической и тера-
певтической эквивалентностью 
оригинальному препарату.

Заключение
Антагонисты лейкотриеновых 
рецепторов, в частности монте-
лукаст, имеют доказанную эф-
фективность в отношении кли-
нических и  функциональных 
проявлений БА и АР и достиже-
ния контроля заболеваний.
Монтелукаст в  качестве моно-
терапии может быть альтер-
нативой низким дозам ИГКС, 
особенно у  детей и  подростков 
с  легкой БА и  АР, вирус-инду-
цированными обострениями 

БА, астмой, сопровождающей-
ся сниженной толерантностью 
к физической нагрузке, а также 
в качестве step-down-терапии.
В качестве дополнительной те-
рапии к  ИГКС монтелукаст яв-
ляется альтернативой ДДБА. 
Этот вариант комбинированной 
терапии эффективен при аспи-
риновой БА, БА с  сопутствую-
щим АР, БА у пациентов с ожи-
рением, курящих больных БА, 
а также у больных астмой, име-
ющих противопоказания к  на-
значению ДДБА.
Монтелукаст имеет хороший 
профиль безопасности. Частота 
побочных эффектов при его 
применении не отличается от 
таковой при использовании 
плацебо.  
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Leukotriene Receptor Antagonists in the Therapy of Bronchial Asthma: for Who, When and How Long 
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The goal of asthma therapy is to achieve and maintain control, but in real clinical practice about  
half of patients have an uncontrolled disease. The main drugs for long-term asthma control are inhaled 
corticosteroids, but there is a significant amount of evidence supporting the concept that some asthma 
phenotypes seem most sensitive to antileukotriene drugs used as mono or combined with inhaled 
corticosteroid therapy. Montelukast is the main representative of this class medication. This article discusses 
practical issues of using montelukast in patients with asthma and/or allergic rhinitis: which patients  
with asthma will benefit from its appointment, when and how long should the medicaton be used. 
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Актуальность проблемы
Бронхиальная астма (БА), будучи 
заболеванием, известным с  дав-
них времен, только в  середине 
1970-х гг. приобрела статус одной 
из глобальных проблем здраво-
охранения. В  настоящее время 
распространенность БА остается 
высокой. БА снижает качество 
жизни пациентов, может стать 
причиной не только инвалид-
ности, но и  летального исхода. 
Астма – сложное многофакторное 

расстройство, требующее тща-
тельного анализа всех нарушений 
функционирования организма, 
влияющих на клиническую выра-
женность заболевания.
Определение астмы, закреплен-
ное в  GINA (Global Initiative for 
Asthma  – Глобальная инициа-
тива по бронхиальной астме) 
2014 г., не утрачивает актуаль-
ности и сегодня: БА – это гетеро-
генное заболевание, обычно ха-
рактеризующееся хроническим 
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Как показывает практика, бронхиальную астму (БА) легкого течения 
достаточно трудно диагностировать. Парадоксально, но хорошо 
поддающееся терапии заболевание сложно лечить: нередко пациенты 
отказываются от применения, а врачи – от назначения базисных 
препаратов, к которым, в частности, относятся ингаляционные 
глюкокортикостероиды (ИГКС) в низких дозах. Неудивительно, 
что на фоне низкой приверженности терапии у пациентов с легкой 
БА развиваются тяжелые обострения. Назначение фиксированной 
комбинации бета-2-агониста короткого действия и ИГКС в режиме  
«по требованию»  – эффективный и доказанный способ лечения легкой БА, 
позволяющий снизить риск обострений и лекарственную нагрузку ИГКС, 
а также сохранить качество жизни. Доказательная база препарата 
СабаКомб® (беклометазона дипропионат/сальбутамол) подтверждает 
его эффективность в лечении пациентов с легкой БА.
Ключевые слова: бронхиальная астма, легкая астма, 
гиперреактивность дыхательных путей, ингаляционные 
глюкокортикостероиды, бета-2-агонисты короткого действия, 
СабаКомб

воспалением дыхательных путей. 
БА диагностируется по наличию 
в анамнезе симптомов со сторо-
ны органов дыхания, таких как 
свистящие хрипы, одышка, чув-
ство заложенности в груди и ка-
шель, которые варьируются по 
времени суток и интенсивности, 
а также изменяющейся по своей 
выраженности обструкции дыха-
тельных путей [1]. 
Официальная российская ста-
тистика оперирует предельно 
низкими показателями заболе-
ваемости БА. Не случайно в по-
следние годы по инициативе 
Российского респираторного 
общества были проведены сов-
ременные эпидемиологические 
исследования, методология ко-
торых основывалась на реко-
мендациях Европейского респи-
раторного общества. Исходя из 
этих достоверных данных мож-
но утверждать, что проблема БА 
актуальна не только в России, но 
и в других странах. 
Согласно статистическим дан-
ным Минздра ва России за 
2016 г., в  нашей стране офи-
ц иа л ьно з ар ег ис т ри р ов а но 
1  515 296 млн пациентов с  БА 
(код ы по  Ме ж д у нар од ной 
к л а с с и ф и к а ц и и  б о л е з н е й 
10-го пересмотра – J45 «Астма», 
J46 «Астматический статус») 
[2]. Однако, по оценкам специ-
алистов, численность больных 
БА как минимум в  пять-шесть 
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раз превышает данные офици-
альной статистики и составляет 
около 9 915 000 млн [3]. Чем мож-
но объяснить подобный разброс 
данных? Причин много. Но, по-
жалуй, главные  – поздняя пос-
тановка диагноза БА, недоста-
точная осведомленность врачей 
о  патогенезе заболевания, от-
сутствие необходимого лечения. 
Результаты эпидемиологических 
исследований с участием как де-
тей, так и  взрослых, особенно 
пожилых, свидетельствуют, что 
БА не диагностируется, а значит, 
пациенты не получают адекват-
ного лечения. Сказанное преж-
де всего относится к пациентам 
с  легкой астмой, которые при-
выкают не только к преходящим 
респираторным симптомам, но 
и  последующим проявлениям 
заболевания.
Из-за неспецифического харак-
тера симптомов вместо БА часто 
устанавливают альтернативные 
диагнозы. 
В  ряде случаев БА диагности-
руют как различные формы 
бронхита и назначают курсовое 
лечение антибиотиками и  про-
тивокашлевыми препаратами, 
которые не приносят пациентам 
облегчения. 

В силу высокой распространен-
ности БА как причины свистя-
щих хрипов и связанных с этим 
симптомов рас хожее среди 
врачей утверждение «все, что 
сопровождается свистящими 
хрипами, еще не является БА» 
следовало бы перефразировать: 
все, что сопровождается свис-
тящими хрипами, является БА, 
пока не доказано обратное [4]. 
Выявленное эпидемиологичес-
кими методами распределение 
пациентов с  БА по степени тя-
жести выглядит так: 70% – лег-
кая степень, 25%  – средняя 
и  5%  – тяжелая. Эти данные 
отличаются от официальных 
статистических данных, соглас-
но которым легкими формами 
заболевания страдают около 
20% пациентов, среднетяжелы-
ми – 70%, тяжелыми – 10% [4–8]. 
Таким образом, в официальной 
базе Минздрава России имеется 
информация примерно о 1,5 млн 
больных. Это обусловлено тем, 
что на ресурс в первую очередь 
поступают сведения о тяжелых 
больных, которые неоднократно 
вызывают скорую помощь, не-
сколько раз в год переносят гос-
питализацию и  проходят дли-
тельные курсы стационарного 

лечения. То есть на учете состоят 
пациенты, как правило, с тяже-
лой формой болезни. У  трех из 
пяти больных БА устанавливают 
на поздних стадиях.
Одна из основных проблем 
внутренней медицины  – гипо-
диагностика легких форм БА. 
Не случайно у пациентов с лег-
кими формами БА, даже при 
наличии выраженных симпто-
мов и возможности проведения 
функциональных методов иссле-
дования, нередко диагностиру-
ют различные формы бронхита. 
Как следствие  – неадекватное 
и неэффективное лечение анти-
биотиками, отхаркивающими 
и  противокашлевыми препара-
тами. Именно легкие формы за-
болевания нередко принимают 
за хронический бронхит с  ал-
лергическим или астматическим 
компонентом.
Сказанное подтверждает акту-
альность проблемы диагностики 
БА, адекватного лечения и конт-
роля заболевания не только при 
тяжелом, но и легком течении.

Диагностика
Тщательный сбор анамнеза 
позволяет установить причи-
ны, продолжительность и  осо-

Рис. 1. Спирограмма форсированного выдоха (А) (СОС25–75 – средняя скорость форсированного экспираторного потока на уровне 
25–75% ФЖЕЛ) и нормальная петля «поток – объем», полученная при максимальных вдохе и выдохе (Б) (ПОСвыд – пиковая 
объемная скорость выдоха, равная 10,3 л/с, МОС25, МОС50 и МОС75 –  максимальные объемные скорости, когда пациент выдохнул 
соответственно 25, 50 и 75% объема ФЖЕЛ, равные 8,8, 6,3 и 3,1 л/с. МОС50вд – максимальная  объемная скорость, когда пациент 
вдохнул 50% ФЖЕЛ, равная 7,5 л/с. Обычно МОС50вд в 1,5 раза больше МОС50выд)
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бенности развития симптомов, 
наличие аллергических ре-
акций у  пациента и  его кров-
ных родственников, характер 
обострений. Помимо дыхатель-
ных расстройств при БА часто 
выявляются признаки сопут-
ствующих аллергических за-
болеваний, а  также признаки 
воспаления верхних дыхатель-
ных путей (воспаление носо-
вых проходов, носовые полипы, 
увеличение миндалин). Нередко 
при осмотре кожных покровов 
обнаруживают признаки ато-
пического дерматита, экземы 
и  крапивницы, которые также 
подтверждают диагноз астмы 
[1, 4, 6, 7]. 
Оптимальным и наиболее стан-
дартизированным показателем 
бронхиальной обструкции яв-
ляется объем форсированно-
го выдоха за первую секунду 
(ОфВ1). Этот показатель поз-
воляет провести объективное 
измерение функции легких, 
не зависящее от пациента. 
Повышение ОфВ1 более чем 
на 12% и 200 мл после терапии 
бронходилататорами указывает 
на обратимую обструкцию воз-
душного потока и предполагает 
(но не диагностирует) БА [9]. 
При легком течении БА пока-
затели ОфВ1 могут быть в пре-
делах нормы, поэтому альтер-
нативным методом измерения 
обструкции дыхательного по-
тока является форсированный 
экспираторный поток, измеря-
емый между 25 и 75% форсиро-
ванной жизненной емкости лег-
ких (фЖЕЛ) (МОС25–75) (рис. 1). 
Измеряемые при более низких 
объемах легких по сравнению 
с  ОфВ1 показатели снижения 
МОС25–75 могут быть более чувс-
твительны с  точки зрения вы-
явления обструкции в  малых 
дыхательных путях [10]. По 
данным исследований, у  паци-
ентов с высоким риском разви-
тия астмы МОС25–75 показателен 
в прогнозировании гиперреак-
тивности дыхательных путей 
[11]. В  случае бессимптомного 
течения БА у молодых пациен-
тов и детей показатель МОС25–75 

достаточно чувствителен [12]. 
Однако его использование огра-
ничено из-за отсутствия стан-
дартизированных значений. 
Кроме того, на показатель вли-
яют дыхательные маневры, что 
нередко обусловливает ложно-
положительные и  ложноотри-
цательные результаты [13].
В диагностике легкой БА исполь-
зуются тесты на выявление ги-
перреактивности дыхательных 
путей (ГДП) – характерного при-
знака БА. Гиперреактивность 
может развиваться в  ответ на 
воздействие неспецифических 
раздражителей окружающей 
с ред ы,  фарма колог и ческ и х 
препаратов и  медиаторов вос-
паления. Помимо воспаления 
дыхательных путей факторы, 
способствующие механичес-
кой обструкции дыхательных 
путей, также вовлечены в  па-
тогенез ГДП. Речь идет об эпи-
телиальной проницаемости, 
гипертрофии гладкой муску-
латуры, гиперсекреции слизи 
и  ремоделировании дыхатель-
ных путей [14, 15]. 
У пациентов с  подозрением на 
астму, несмотря на нормальные 
показатели функции легких, 
в  ответ на провокационный 
стимул обычно развивается 
бронхоспазм. Прямая стимуля-
ция, во время которой вещест-
во, вызывающее бронхоспазм 
посредством прямого воздейст-
вия на гладкие мышцы, погло-
щается в дыхательных путях, – 
наиболее широко используемый 
метод оценки гиперреактивнос-
ти бронхов. Аэрозольный мета-
холин, поставляемый в удвоен-
ных концентрациях до тех пор, 
пока ОфВ1 не снизится более 
чем на 20%, часто использует-
ся для бронхопровокационной 
пробы. Концентрация, вызыва-
ющая 20%-ное снижение, обоз-
начается PC20 (провокацион-
ная концентрация, приводящая 
к  20%-ному снижению ОфВ1) 
и может использоваться для ко-
личественной оценки степени 
ГДП. PC20 менее 16 мг/мл со-
ответствует легкой форме ГДП, 
менее чем 4 мг/мл  – средней, 

менее 1 мг/мл  – тяжелой фор-
ме ГДП. Более низкие уровни 
PC20 обычно соответствуют 
более тяжелым формам астмы. 
Гиперреактивность бронхов 
также связана с  повышенным 
риском развития персистирую-
щей астмы и ремоделирования 
дыхательных путей [16, 17].
Другие бронхоконстрикторные 
тесты, наиболее распространен-
ные в  клинической практике, 
включают в себя исследования 
с  непрямыми провокационны-
ми агентами, такими как ин-
галяционный маннитол и  тест 
с   ф и з и че с кой  н а г р у з кой . 
Положительный ответ на эти 
стимулы (более чем 15%-ное 
снижение ОфВ1) служит специ-
фическим индикатором БА. Не 
оказывая непосредственного 
воздействия на гладкие мыш-
цы, непрямая стимуляция спо-
собствует высвобождению ме-
диаторов воспаления в клетках 
дыхательных путей, которые 
затем взаимодействуют с  глад-
кой мускулатурой дыхательных 
путей, вызывая бронхоспазм. 
В такой ситуации сложнее оце-
нить реакцию на дозу. Тем не 
менее результаты непосредст-
венно связаны с  проявлением 
обычных симптомов астмы. 
Например, прямая стимуляция 
у спортсменов с подозрением на 
бронхоспазм, вызванный фи-
зической нагрузкой, с меньшей 
вероятностью выявит сужение 
бронхов, чем непрямые стиму-
лы с использованием теста с фи-
зической нагрузкой [18]. 
Наряду с  оценкой симптомов, 
анамнеза, физикальных дан-
ных и  показателей функции 
внешнего дыхания для установ-
ления диагноза важен аллер-
гологический статус. Обычно 
используются скарификаци-
онные, внутрикожные и прик-
тесты. Однако в  ряде случаев 
кожные тесты приводят к лож-
ноотрицательным или ложно-
положительным результатам. 
Поэтом у часто проводится 
исследование специфических 
IgE-антител в  сыворотке кро-
ви. Эозинофилия крови и мок-
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роты также свидетельствует 
об аллергическом процессе. 
Эозинофилия играет ключе-
вую роль в оценке диагноза БА. 
Если заболевание сопровож-
дается высокой эозинофили-
ей (> 12–15%), обследование 
необходимо расширить. Это 
поможет исключить наличие 
легочного васкулита, других 
системных заболеваний, а так-
же грибковой сенсибилизации 
или паразитоза. С  точки зре-
ния аллергологического статуса 
данная группа больных фено-
типически неоднородна: у  од-
них имеется четко очерченный 
атопический паттерн, у других 
не удается выявить значимых 
признаков аллергизации. Тем 
не менее необходимо тщатель-
ное аллергологическое обсле-
дование, поскольку нередко 
даже у давних гормонозависи-
мых больных выявляются не 
распознанные ранее аллергены 
[19]. Пациентам с легким тече-
нием БА доступно именно ал-
лергологическое обследование. 
Если подтвердить диагноз БА 
и  исключить альтернативные 
диагнозы невозможно, целе-
сообразно проведение эмпири-
ческой терапии ингаляционны-
ми глюкокортикостероидами 
(ИГКС) и коротко действующи-
ми бета-2-агонистами (КДБА) 
по требованию с  оценкой эф-
фекта через один-два месяца.

Лечение
Бронхиальная астма  – хрони-
ческое персистирующее вос-
палительное заболевание ды-
хательных пу тей. Признаки 
аллергического воспаления обна-
руживаются не только при легком 
течении заболевания, но и в пе-
риод ремиссии. Воспалительный 
процесс приводит к  гиперреак-
тивности бронхов, обструкции 
и  возникновению респиратор-
ных симптомов. В  связи с  этим 
необходима длительная, иногда 
постоянная базисная терапия 
бронхиальной астмы независимо 
от стадии (обострение или ре-
миссия) и формы (легкая, тяже-
лая) заболевания.

В зависимости от выраженнос-
ти воспаления выделяют четы-
ре степени тяжести течения БА: 
легкую интермиттирующую, 
легкую персистирующую, сред-
ней тяжести персистирующую, 
тя жел у ю персистиру ющ у ю. 
Иногда выдел яют тяжел у ю 
персистирующую стероидоза-
висимую БА. Провести четкую 
границу между легкой интер-
миттирующей и легкой персис-
тирующей БА, между легкой 
персистирующей и среднетяже-
лой астмой не всегда возможно. 
Помочь в этом вопросе способ-
ны только правильное лечение 
и адекватный контроль над те-
чением заболевания.
К критериям постановки лег-
кого персистирующего течения 
относятся симптомы один раз 
в неделю или чаще, но реже од-
ного раза в  день. Обострения 
заболевания могут нарушать 
активность и сон. Ночные симп-
томы возникают чаще двух раз 
в месяц, пиковая скорость вы-
доха (ПСВ) > 80% должного зна-
чения, колебания ПСВ 20–30% 
должного значения. При частых 
обострениях применяется тера-
пия третьей ступени (средней 
тяжести). Следует также пом-
нить, что у пациентов с легкой 
астмой высока вариабельность 
течения БА: обострения могут 
возникать на фоне вирусных 
инфекций, в  случае контакта 
с аллергенами, сигаретным ды-
мом, при эмоциональных и фи-
зических нагрузках. Качество 
жизни таких пациентов снижа-
ется из-за появления симпто-
мов заболевания и  приступов 
удушья. 
Принципы лечения легкой БА 
изложены в  на циона льны х 
и международных клинических 
рекомендациях. Препаратами 
выбора для купирования симп-
томов легкой астмы являются 
КДБА. Однако возможность 
их использования в  качестве 
монотерапии рассматривается 
только при интермиттирующей 
БА (первая ступень терапии) [1, 
4]. В режиме приема «по требо-
ванию» КДБА быстро и эффек-

тивно устраняют симптомы БА. 
Однако действие препаратов 
ограничено по времени, они не 
снижают воспаление дыхатель-
ных путей и не предупреждают 
развитие обострений [20, 21].
Препаратами выбора при легкой 
персистирующей астме явля-
ются ИГКС. Альтернативой им 
служат антагонисты лейкотрие-
новых рецепторов [22–24]. Если 
полного контроля заболевания 
в  течение двух недель достичь 
не удается, назначают ИГКС. 
Эти противовоспалительные 
препараты снижают активность 
воспа лени я,  выра женность 
ГДП и  частоту обострений. 
Предполагается, что раннее 
назначение ИГКС способно 
снизить темпы или предотвра-
тить развитие структурных из-
менений слизистой оболочки 
вследствие хронического вос-
паления. В препаратах бронхов 
лиц, умерших от астмы, обыч-
но обнаруживают выраженную 
инфильтрацию слизистой обо-
лочки клетками воспаления [1]. 
Терапия ИГКС при легкой БА 
вполне обоснованна. Дело в том, 
что у пациентов с незначитель-
ными проявлениями БА, у кото-
рых отмечаются воспалительные 
изменения, также существует 
риск смерти от астмы. Таким об-
разом, даже в отсутствие клини-
ческих проявлений у пациентов 
с  легкой астмой могут сохра-
няться воспаление слизистой 
оболочки бронхов и бронхиаль-
ная гиперреактивность. 
Итак, легкая БА сама по себе 
является заболеванием, требу-
ющим противовоспалительной 
терапии низкими дозами ИГКС 

Легкая бронхиальная астма 
является заболеванием, требующим 
противовоспалительной терапии 
низкими дозами ингаляционных 
глюкокортикостероидов
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(100–200 мкг беклометазона 
дипропионата с  пропеллентом 
гидрофторалканом, 200–400 мкг 
будесонида через дозированный 
порошковый ингалятор и  т.д.) 
[25–27]. Если на фоне указанной 
дозы препарата достичь конт-
роля не удается, пациента пе-
реводят на следующую ступень 
терапии, но он уже не относится 
к пациентам с легкой БА. Однако 
перед повышением ступени сле-
дует убедиться, что больной ре-
ально принимает назначенные 
препараты, владеет техникой 
ингаляционного введения ле-
карственного средства, не имеет 
постоянного контакта с аллерге-
ном, получает адекватное лече-
ние по поводу сопутствующих 
заболеваний [28, 29]. 
Следует отметить, что значи-
тельная часть пациентов с лег-

кой БА не привержена регуляр-
ной терапии ИГКС. Не случайно 
возникла концепция приема 
ИГКС по требованию  – логи-
ческое продолжение концепции 
единого ингалятора (MART®, 
SMART®), зарегистрирован-
ной для терапии пациентов со 
среднетяжелой и  тяжелой аст-
мой. В рамках этой концепции 
особый интерес представляет 
новый комбинированный пре-
парат СабаКомб®, зарегистриро-
ванный в России в марте 2016 г. 
Препарат выпускается в форме 
аэрозоля для ингаляций. В со-
став препарата СабаКомб® вхо-
дят КДБА сальбутамол (100 мкг) 
и  ИГКС беклометазона дипро-
пионат (250 мкг). 
Эффективность и безопасность 
препарата СабаКомб® оценива-
ли в  двойном слепом рандоми-
зированном исследовании BEST 
с  участием около 455 больных 
легкой астмой, получавших раз-
ные схемы терапии шесть меся-
цев [30]. Критериями включения 
были легкая персистирующая 
астма в течение последних шести 
месяцев, возраст 18–65 лет, ОфВ1 
до использования бронхоли-
тика ≥ 75% должного значения, 
обратимость ≥ 12% после инга-
ляции 200 мкг сальбутамола или 
положительный тест с  метахо-

лином. Только 30–36% больных 
имели опыт предшествующей 
базисной терапии ИГКС. Дизайн 
исследования BEST представлен 
на рис. 2.
При оценке функции дыха-
ния и  симптомов по четырех-
балльной шкале достоверной 
разницы между группами не 
выявлено. Тем не менее у боль-
ных, получавших комбинацию 
беклометазона/сальбу тамола 
по требованию, показатель ут-
ренней ПСВ был выше (р = 0,03), 
а уровень симптомов ниже (0,62 
против 0,95) по сравнению с те-
ми, кто получал только саль-
бутамол по требованию. Более 
существенная разница между 
группами отмечалась в отноше-
нии числа обострений астмы. 
Доля пациентов с одним и более 
обострением БА в  группе ком-
бинированной терапии «бекло-
метазон/сальбутамол» по тре-
бованию и  группе регулярной 
терапии беклометазоном была 
значительно ниже, чем в группе 
регулярной терапии комбина-
цией «беклометазон/сальбута-
мол» и группе сальбутамола по 
требованию. 
Ва ж но,  ч то к у м у л я т и вна я 
доза сальбутамола была со-
поставимой во всех группах, 
а  кумулятивная доза бекло-

Беклометазона дипропионат/сальбутамол 250/100 мкг по требованию (n = 122)

Сальбутамол 100 мкг по требованию (n = 118)

Беклометазона дипропионат 250 мкг, регулярный прием (n = 106)

Беклометазона дипропионат/сальбутамол 250/100 мкг, регулярный прием (n = 109)

Беклометазона 
дипропионат  
(500 мкг/сут)

Рис. 2. Дизайн исследования BEST

Визит 1 
(скрининг)

Визит 3 Визит 4 Визит 5 Визит 6 Визит 7Визит 2 
(рандомизация)

      Визит 8 
(завершение 

исследования)

Период включения – 4 недели

Период лечения – 6 месяцев

Комбинированный препарат СабаКомб®, 
зарегистрированный в России в марте 
2016 г.,  выпускается в форме аэрозоля 
для ингаляций. В его состав входят 
КДБА сальбутамол (100 мкг) и ИГКС 
беклометазона дипропионат (250 мкг)
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метазона достоверно (р < 0,001) 
ниже в  группе комбинирован-
ной терапии по требованию по 
сравнению с группами регуляр-
ной терапии беклометазоном 
и  регулярной комбинирован-
ной терапии беклометазоном/
сальбутамолом. Так, средне-
суточная доза беклометазона 
в  гру ппе комбинированной 
терапии по требованию соста-
вила 103 мкг, в группе регуляр-
ной терапии беклометазоном – 
430 мкг. Таким образом, авторы 
исследования BEST подтвер-
дили, что персистирующая БА 
требует терапии ИГКС, а тера-
пия комбинацией «бекломета-
зон/сальбутамол» по требова-
нию эквивалентна постоянной 
терапии беклометазона дипро-
пионатом по основным показа-
телям эффективности лечения 
(проходимость бронхов, профи-
лактика обострений, симптомы 
БА), но при этом позволяет сни-
зить общую нагрузку ГКС в че-
тыре раза [30–33]. 
В декабре 2017 г. был опубли-
кован метаанализ результатов 
шести ра ндомизирова нны х 
клинических исследований, 
в  которых изучали эффектив-
ность терапии фиксирован-
ными комбинациями ИГКС 
и  бета-2-агониста с  быстрым 
нача лом дейс т ви я (БДБА) 
у  пациентов с  легкой астмой. 
Согласно метаанализу, всего 
в  исследованиях участвовало 
1300 пациентов с интермитти-
рующей и  легкой персистиру-
ющей БА. По сравнению с  мо-
нотерапией сальбутамолом для 
купирования симптомов, чаще 
всего используемой у пациен-
тов с  легкой астмой, комбина-
ция ИГКС/БДБА по требова-
нию снижала риск обострений 
астмы (относительный риск 
(ОР) 0,56; p = 0,001). По сравне-
нию с базисной терапией ИГКС 
и использованием сальбутамо-
ла для купирования симпто-
мов применение ИГКС/БДБА 
по требованию сопровожда-
лось незначительным увели-
чением риска обострений аст-
мы (ОР 1,39; p = 0,011) (рис. 3).  

Рис. 3. Сравнительная эффективность трех видов терапии легкой астмы в отношении риска 
обострений: А – ИГКС/БДБА и БДБА, Б – ИГКС/БДБА и ИГКС, В – отношение рисков для всех 
трех видов лечения

А

Исследование     Год        ОР (95% ДИ)         Вес, %

T. Haahtela et al. 2006       0,35 (0,01, 8,32)     2,09

A. Papi et al. 2007       0,23 (0,10, 0,55)     36,26

A. Papi et al. 2009       0,93 (0,36, 2,39)     11,34

F. Martinez et al. 2011       0,72 (0,53, 1,10)     50,30

Всего (95% ДИ)        0,56 (0,40, 0,78)     100,00

Гетерогенность I-squared 56,6%, p = 0,075
Общий эффект z = 3,39, p = 0,001

0,1                                 1                   2

Преимущества ИГКС/БДБА Преимущества ИГКС

Б

В

Исследование        Год         ОР (95% ДИ)         Вес, %

A. Papi et al. 2007       0,58 (0,21, 1,57)     12,10

A. Papi et al. 2009       3,67 (1,05, 12,78)   3,77

F. Martinez et al.  2011       1,27 (0,78, 2,07)    24,95

A. Fitzpatrick et al. 2016       1,46 (1,05, 2,03)     59,17

Всего (95% ДИ)            1,39 (1,08, 1,79)     100,00

Гетерогенность I-squared 45,4%, p = 0,139
Общий эффект z = 2,54, p = 0,011

0,5          1                                                 5

Преимущества ИГКС/БДБА Преимущества ИГКС
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По сравнению с терапией саль-
бутамолом новая терапевтичес-
кая опция значимо увеличива-
ла время до первого обострения 
БА (ОР 0,52; p = 0,002). В то же 
время значимых различий с ба-
зисной терапией ИГКС не за-
фиксировано (ОР 1,3; p = 0,286) 
(рис. 4). Необходимо учиты-
вать, что для базисной тера-
пии ИГКС характерна низкая 
приверженность пациентов ле-
чению. Использование комби-
нации ИГКС/БДБА позволяет 
увеличить приверженность те-
рапии и снизить кумулятивную 
дозу ИГКС в 2–5 раз по сравне-
нию с базисной терапией. 
На основании проведенного 
анализа авторы сделали вывод, 
что эффективность фиксиро-
ванных препаратов ИГКС/БДБА 
в  режиме «по требованию» 
(только при возникновении 
симптомов БА) превосходит та-
ковую терапии сальбутамолом 
для купирования симптомов 
и  сравнима с  эффективностью 
базисной терапии ИГКС. 
Итак, назначение фиксирован-
ных комбинаций ИГКС/БДБА 
рассматривается как высокопо-
тенциальная терапевтическая 
опция, особенно у  пациентов 
с низкой приверженностью те-
рапии [34].
В 2017 г. группой экспертов 
Российского респираторного 

Выбор терапии для пациентов с легкой астмой в зависимости от симптоматики и предыдущего лечения

Лечение, которое 
больной получал 
ранее

Симптомы и факторы риска обострений
симптомы реже 2 раз 
в месяц, нет факторов 
риска обострений

симптомы ≥ 2 раз 
в месяц, но реже 2 
раз в неделю, нет 
факторов риска 
обострений

симптомы ≥ 2 раз в неделю, но не каждый 
день и/или есть факторы риска обострений 
в том числе при частоте симптомов ≥ 2 раз 
в месяц, но реже 2 раз в неделю

Лечение назначается 
впервые

КДБА по требованию фиксированная 
комбинация  
ИГКС/КДБА  
по требованию

Низкие дозы ИГКС или фиксированная 
комбинация ИГКС/КДБА ежедневно + КДБА 
по требованию

Только КДБА КДБА по требованию фиксированная 
комбинация  
ИГКС/КДБА  
по требованию

Низкие дозы ИГКС или фиксированная 
комбинация ИГКС/КДБА ежедневно + КДБА 
по требованию

Низкие дозы ИГКС фиксированная комбинация ИГКС/КДБА  
по требованию

Оценить технику ингаляций, комплаенс, 
коморбидность. фиксированная 
комбинация ИГКС/ДДБА в низкой 
дозе + КДБА по требованию или ИГКС/
формотерол в режиме единого ингалятора

Рис. 4. Сравнительная эффективность трех видов терапии легкой астмы 
в отношении периода до первого обострения
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общества и  Российской ассо-
циации аллергологов и  кли-
нических иммунологов были 
разработаны согласованные ре-
комендации по выбору терапии 
для пациентов с легкой астмой. 
Эксперты сошлись во мнении, 
что, поскольку легкая астма за-
частую недооценивается как па-
циентом, так и врачом, необхо-
димы актуализация проблемы 
и  пересмотр подходов к  тера-
пии. Схема выбора терапии при 
легкой астме, рекомендованная 
российскими экспертами, пред-
ставлена в таблице [32].

Заключение
Легкое течение БА может долгое 
время протекать бессимптомно, 
но приводить к тяжелым обос-
трениям, требующим срочной 
госпитализации. Легкое течение 
не гарантирует больному хоро-
ший контроль над симптома-
ми и низкий риск обострений. 
Например, в исследовании AIR 
контроль над заболеванием от-
мечался только у  55% больных 

легкой БА [35]. В исследовании, 
проведенном в  2009 г. в  США, 
оптимальный контроль зафик-
сирован у  58 и  69% пациентов 
с  интермиттирующей и  легкой 
персистирующей БА соответ-
ственно [36]. У 23% российских 
больных БА, получавших тера-
пию первой-второй ступени по 
GINA, имела место неконтроли-
руемая БА, у  38%  – частичный 
контроль над заболеванием [37]. 
Основными причинами отсут-
ствия контроля у  пациентов 
с  легкой БА являются низкая 
приверженность регулярной 
терапии ИГКС и неправильная 
техника ингаляции.
В российских согласованных 
рекомендациях сформулиро-
ваны четкие показания к  на-
зн аче н и ю фи кс и р ов а н н ы х 
комбинаций ИГКС/КДБА по 
требованию [31]. В большинстве 
случаев БА – пожизненное или 
по крайней мере многолетнее 
заболевание с риском развития 
тяжелых обострений. Поэтому 
важно использовать все средст-

ва, позволяющие максимально 
выполнить рекомендации и за-
страховать пациента на случай 
развития обострений.
Своевременная диагностика 
и адекватное лечение позволя-
ют предотвратить прогресси-
рование заболевания. Однако 
низкая приверженность паци-
ентов с легкой формой БА регу-
лярной базисной терапии ИГКС 
требует новых терапевтичес-
ких подходов. В  связи с  этим 
перспективным представля-
ется применение фиксирован-
ной комбинации беклометазо-
на/сальбутамола (СабаКомб®). 
Препарат СабаКомб® можно 
использовать и  для поддержи-
вающей терапии, и  для купи-
рования симптомов легкой БА 
у взрослых пациентов. 
Интермит тиру ющий прием 
комбинации ИГКС/КДБА – пер-
спективный вариант лечения 
легкой БА, позволяющий сни-
зить риск обострений, добить-
ся контроля над заболеванием 
и сохранить качество жизни.  
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N.P. Knyazheskaya 
N.I. Pirogov Russian National Research Medical University 

Contact person: Nadezhda Pavlovna Knyazheskaya, kniajeskaia@mail.ru

As practice shows, mild asthma is quite difficult to be diagnosed. Paradoxically, but the disease responding  
well to therapy is difficult to be treated: patients often refuse to use and doctors to prescribe basic drugs  
which include in particular inhaled glucocorticosteroids (ICS) in low doses. It is not surprising that in patients 
with mild BA severe exacerbations develop on the background of low adherence to therapy. The appointment  
of fixed combination of beta-2-short-acting agonist and ICS on demand is the effective and proven method  
of mild BA treatment, allowing reducing the risk of exacerbations and ICS drug load, as well as to maintain  
the quality of life. Fixed combination SabaСomb® (beclomethasone dipropionate/salbutamol) is featured  
by an extensive evidence base and efficiency in the treatment of patients with mild BA. 

Key words: asthma, mild asthma, airway hyperresponsiveness, inhaled glucocorticosteroids, short-acting beta2-agonists, 
SabaComb
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Введение
Бронхиальная астма (БА), распро-
страненность которой увеличи-
вается во многих развивающих-
ся странах, остается глобальной 
проблемой здравоохранения, 
затрагивающей все возрастные 
группы. В  мире насчитывается 
около 300 млн пациентов с  БА. 
Заболевание наносит непоправи-
мый ущерб системе здравоохра-
нения и обществу из-за снижения 
количества дней трудоспособнос-
ти и проявлений неблагополучия 
в семье, особенно когда речь идет 
о БА у детей [1].
Несмотря на появление но-
вых препаратов и  постоянное 
совершенствование лечебных 
стратегий и  профилактических 
мероприятий, ряд вопросов, каса-
ющихся адекватной терапии БА, 
остается нерешенным. 
Согласно клиническим рекомен-
дациям, основной способ введения 
лекарственных средств при БА ин-

галяционный [2]. Преимущество 
ингаляционной терапии заклю-
чается в доставке лекарственного 
препарата непосредственно в ды-
хательные пути. Наблюдаемые при 
этом быстрый положительный 
эффект, высокая местная концен-
трация препарата и  низкая сис-
темная концентрация определяют 
высокий терапевтический индекс 
(отношение желательных и неже-
лательных эффектов) и  безопас-
ность лекарственного средства. 
Как известно, при ингаляционном 
способе введения лекарственных 
средств их проникновение через 
слизистую оболочку дыхательных 
путей происходит в 20 раз быст-
рее, чем при пероральном приеме. 
Терапевтический эффект препара-
та в форме аэрозоля достигается 
при меньшей дозе вещества за счет 
большой суммарной площади воз-
действия [3]. 
Залогом успешной ингаляцион-
ной терапии служит не только 
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2 НИИ пульмонологии 
ФМБА России

Возможности небулайзерной 
терапии бронхиальной астмы 
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Преимуществом ингаляционной терапии, эффективность 
и безопасность которой сегодня не вызывают сомнения, является 
доставка лекарственного средства непосредственно в дыхательные 
пути. В ряде случаев применение небулайзеров – единственный способ 
доставить препарат в патологический очаг. Применение небулайзеров 
существенно расширяет возможности лечения бронхиальной астмы 
в домашних условиях, уменьшает потребность в госпитализации, 
предотвращает развитие тяжелых обострений.
Ключевые слова: бронхиальная астма, небулайзерная терапия, 
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правильный выбор препарата, 
но и  такие факторы, как обу-
чение ингаляционной технике 
пациента, выбор оптимальной 
системы доставки препарата [4]. 
Идеальное устройство доставки 
должно обеспечивать депози-
цию большой фракции препарата 
в легких, быть достаточно прос-
тым в использовании, надежным, 
доступным для применения в лю-
бом возрасте и при тяжелых ста-
диях заболевания [5].
К основным типам систем до-
ставки относятся дозированные 
аэрозольные ингаляторы (ДАИ), 
дозированные порошковые инга-
ляторы (ДПИ), жидкостные инга-
ляторы (soft mist inhalers) и небу-
лайзеры. 
Несмотря на то что ДАИ и ДПИ 
эффективные, удобные и  недо-
рогие устройства для проведе-
ния ингаляционной терапии, 
некоторые пациенты не способ-
ны правильно использовать их. 
Небулайзерная терапия у данной 
категории больных эффективнее, 
чем терапия с  использованием 
портативных устройств. 
Небулайзеры решают проблемы 
координации вдоха и  ингаля-
ции, увеличивают депозицию 
лекарственного вещества в дыха-
тельных путях, обеспечивая тем 
самым гарантированное поступ-
ление в легкие достаточной дозы 
препарата.
Производство ингаляционных 
устройств для вдыхания паров 
эфирных масел началось еще 
в XVIII в., а в начале XIX в. похо-
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жие ингаляторы использовались 
для лечения пациентов с тубер-
кулезом [6]. Механические на-
сосы для генерации потока газа 
с целью распыления жидких ле-
карственных форм были разра-
ботаны в XIX в.: в 1858 г. J. Sales-
Gyrons сконструировал первый 
ингаляционный аппарат, пре-
вращавший в  аэрозоль (туман) 
водные растворы лекарственных 
средств. В  качестве распыляю-
щей силы использовался сжатый 
воздух, подаваемый ручным на-
сосом [7]. 
Термин «небулайзер» (от лат. 
nebula – облачко), впервые приме-
ненный в 1872 г. [8], уже в 1874 г. 
упоминался в словарях как «инс-
трумент для превращения жид-
кости в  мелкодисперсный аэро-
золь, особенно для медицинских 
целей» [9].
В 1908 г. Я.М. Копылов разрабо-
тал ряд аппаратов для ингаляции. 
В частности, присоединив к рас-
пылителю надставную трубку, он 
добился отделения крупных час-
тиц от мелких, что обеспечивало 
получение мелкодисперсной взве-
си. Этот прибор можно считать 
одним из первых небулайзеров, 
напоминающих современные мо-
дели, хотя в нем и использовался 
ручной привод подачи воздуха 
[10]. Первый небулайзер с элект-
роприводом Pneumostat появился 
лишь в 1930-х гг. 

Небулайзерная терапия
Это метод ингаляционной те-
рапии, основанный на эффекте 
преобразования жидких форм 
лек ар с т вен н ы х п р епаратов 
в  мелкодисперсную фракцию. 
Небулайзерная терапия  – са-
мый эффективный способ инга-
ляционной терапии и  доставки 
лекарственного средства непо-
средственно в дыхательные пути. 
Наиболее широкое применение 
небулайзерная терапия получила 
у пациентов с БА и хронической 
обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ). Однако этим сфера при-
менения небулайзерной терапии 
не ограничивается. Ее можно ис-
пользовать и у больных острыми 
респираторными заболевания-

ми (ринит, ларингит, фарингит). 
Небулайзеры применяются при 
профессиональных болезнях пев-
цов, учителей, шахтеров, хими-
ков. Использование небулайзеров 
в домашних условиях на ранних 
этапах терапии бронхообструк-
тивного синдрома снижает число 
случаев, требующих госпитализа-
ции [11].
Ингаляционную небулайзерную 
терапию отличают простота, до-
ступность, необременительность 
и  возможность проведения как 
в домашних условиях, так и в ус-
ловиях стационара. Небулайзеры 
обеспечивают доставку в  дыха-
тельные пути больного разнооб-
разных препаратов, при необхо-
димости в высоких дозах. 
Как видно из табл. 1 (рекоменда-
ции Европейского респираторно-
го общества (European Respiratory 
Society, ERS) и Международного 
общества по использованию аэ-
розолей в медицине (International 
Society for Aerosols in Medicine, 
ISAM) 2011 г.), небулайзеры могут 
быть использованы у пациентов 
с  плохой и  хорошей координа-
цией вдоха с  активацией инга-
лятора независимо от величины 
создаваемого инспираторного 
потока [12].

Цели и задачи 
Цел ь не бу ла йз е рной те ра-
пии − достижение максимально-
го местного терапевтического 
эффекта в  дыхательных путях 
в  отсутствие побочных эффек-
тов или при их незначительных 
проявлениях.

К основным задачам небулайзер-
ной терапии относятся:
 ■ уменьшение бронхоспазма;
 ■ улучшение дренажной функции 

дыхательных путей;
 ■ санация верхних дыхательных 

путей и бронхиального дерева;
 ■ уменьшение отека слизистой 

оболочки;
 ■ снижение активности воспали-

тельного процесса;
 ■ доставка лекарственного средст-

ва в альвеолы;
 ■ воздействие на местные иммун-

ные реакции;
 ■ улучшение микроциркуляции;
 ■ защита слизистой оболочки от 

действия аллергенов.

Преимущества и недостатки 
Высокая клиническая эффектив-
ность небулайзерной терапии 
обусловлена:
 ■ отсутствием необходимости ко-

ординации вдоха с ингаляцией;
 ■ возможностью введения высо-

кой дозы лекарственного ве-
щества;

 ■ небольшой фракцией препара-
та, оседающего в  полости рта 
и глотки;

 ■ простотой выполнения ингаля-
ции для детей, пожилых и тяже-
лых больных;

 ■ отсутствием фреона и  других 
пропеллентов;

 ■ возможностью включения в  кон-
тур подачи О2 и  контур искусст-
венной вентиляции легких (ИВЛ);

 ■ удобством применения.
В клинической практике к  пре-
имуществам небулайзерной тера-
пии относят:

Таблица 1. Корректный выбор ингаляционного устройства для пациентов 
с хорошей и плохой координацией вдоха с активацией ингалятора 

Хорошая координация вдоха 
с активацией ингалятора

Плохая координация вдоха 
с активацией ингалятора 

скорость инспираторного потока
≥ 30 л/мин < 30 л/мин ≥ 30 л/мин < 30 л/мин
ДАИ ДАИ ДАИ + спейсер
ДАИ-АВ ДАИ-АВ 
ПИ ПИ 
Небулайзер Небулайзер Небулайзер Небулайзер 

Примечание. Скорость инспираторного потока можно определить по кривой «поток – 
объем» во время спирометрии либо с помощью приборов, аналогичных IN-Check Dial.
ПИ – порошковый ингалятор.
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 ■ максимально быстрое купиро-
вание приступов удушья и  за-
труднения дыхания;

 ■ использование при жизнеугро-
жающих симптомах;

 ■ редкие и  минимально выра-
женные побочные реакции со 
стороны сердечно-сосудистой 
системы;

 ■ применение на всех этапах 
оказания медицинской помо-
щи (скорая помощь, поликли-
ника, стационар, домашняя 
помощь) [13].

Недостатки небулайзерной тера-
пии сводятся к следующему:
1)  для работы компрессорных не-

булайзеров необходимы источ-
ник энергии и компрессор;

2)  иногда время ингаляции значи-
тельно увеличивается;

3)  ультразвуковые небулайзеры не 
рекомендованы для ингалиро-
вания суспензий;

4)  функциональные характерис-
тики (эмитируемая доза и раз-
меры частиц) могут сущест-
венно различаться для разных 
приборов;

5)  в компрессорных небулайзерах 
часть лекарственного средства 
теряется, диспергируясь в  ок-
ружающую среду во время вы-
доха, при этом окружающие 
лица и медицинский персонал 
подвергаются воздействию это-
го лекарственного препарата;

6)  из-за потерь лекарственного 
средства во многих пневма-
тических компрессорных ин-
галяторах некоторый объем 
раствора не диспергируется 
(так называемый мертвый 
объем);

7)  при недостаточно тщательной 
обработке небулайзера сущест-
вует риск бактериального за-
грязнения;

8)  более поздние виды небулайзе-
ров (вибрационные электрон-
но-сетчатые небулайзеры) име-
ют высокую стоимость [12].

Показания и противопоказания 
Показания к  применению небу-
лайзерной терапии подразделяют:
1)  на абсолютные:

 ✓ невозможность доставки ле-
карственного препарата в  ды-

хательные пути любым другим 
ингалятором;

 ✓ необходимость доставки пре-
парата в альвеолы; 

 ✓ быстрое достижение лечеб-
ного эффекта; 

 ✓ скорость инспираторного по-
тока менее 30 л/мин;

 ✓ неспособность пациента за-
держивать дыхание более че-
тырех секунд [14]; 

2)  относительные:
 ✓ недостаточная эффектив-
ность базисной терапии и не-
обходимость введения бо-
лее высоких доз препаратов 
с  бронхолитическим эффек-
том;

 ✓ плановая терапия персисти-
рующей БА средней и  тяже-
лой степени, когда контроль 
над заболеванием на фоне 
базисной терапии в  стандар-
тных дозах труднодостижим;

 ✓ качество первого выбора при 
лечении средней степени тя-
жести и  тяжелого обострения 
БА, затяжного приступа, при 
жизнеугрожающих симпто-
мах;

 ✓ качество первого выбора 
в  составе комплексной тера-
пии обострения ХОБЛ (сред-
нетяжелого и тяжелого тече-
ния);

 ✓ значение объема форсиро-
ванного выдоха за первую 
секунду (ОфВ1) менее 35% 
должного значения;

 ✓ хороший клинический эф-
фект и прирост ОфВ1 на 12% 
и  пиковой скорости выдоха 
(ПСВ) на 15% через неделю 
после пробного курса небу-
лайзерной терапии в  стаци-
онарных или амбулаторных 
условиях [14].

Противопоказания к проведению 
небулайзерной терапии ограни-
чиваются:
 ■ легочными кровотечениями 

и  спонтанным пневмоторак-
сом на фоне буллезной эмфи-
земы легких;

 ■ сердечной аритмией и  сердеч-
ной недостаточностью;

 ■ индивидуальной непереноси-
мостью ингаляционной формы 
медикаментов.

Эффективность
Эффективность ингаляционной 
терапии зависит прежде всего от 
дозы аэрозоля, оседающего в раз-
личных отделах дыхательных пу-
тей, и определяется:
 ■ дисперсностью аэрозоля (соот-

ношением частиц в аэрозоле по 
размеру);

 ■ производительностью распы-
лителя (количеством аэрозоля, 
образующегося в  единицу вре-
мени);

 ■ плотностью аэрозоля (содержа-
нием распыляемого вещества 
в 1 л аэрозоля);

 ■ жизненной емкостью легких 
больного;

 ■ потерями препарата во время 
ингаляции [15].

Памятка врачу
Согласно рекомендациям ERS 
и ISAM, назначая ингаляционную 
терапию через небулайзер, врач 
должен:
1)  выбирать небулайзер исходя из 

рекомендаций производителя 
и вида лекарственного средст-
ва, которое предполагается ин-
галировать;

2)  выбирать компрессор, который 
может применяться с  данным 
небулайзером;

3)  помнить, что ингаляции через 
пневматический компрессор-
ный небулайзер следует пре-
кращать при появлении шипя-
щих звуков;

4)  использовать лицевую маску 
при невозможности ингаляций 
через мундштук;

5)  предоставлять пациенту следу-
ющую информацию: промывать 
небулайзер необходимо после 
каждого использования, при 
промывке электронно-сетчатых 
небулайзеров не следует прика-
саться к ситу во избежание пов-
реждений, заменять небулайзер 
на новый в соответствии со сро-
ками, указанными в  инструк-
ции производителя [12].

Технические аспекты 
небулайзерной терапии
В настоящее время в  зависи-
мости от вида энергии, превра-
щающей жидкость в  аэрозоль, 
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различают три основных типа 
небулайзеров:
1)  компрессорные (струйные), ис-

пользующие струю газа (воздух 
или кислород); 

2)  ультразвуковые, использующие 
энергию колебаний пьезокрис-
талла;

3)  мембранные (mesh), использу-
ющие вибрирующую мембрану 
или пластину с множественны-
ми микроскопическими отвер-
стиями (сито), через которую 
пропускается жидкая лекарст-
венная субстанция [16, 17]. 

В компрессорных ингаляторах ге-
нерация аэрозоля осуществляется 
сжатым воздухом или кислородом. 
Такие приборы состоят из комп-
рессора, обеспечивающего поток 
газа, и  небулайзерной камеры, 
в которой жидкость распыляется. 
Небулайзер отличается от обыч-
ного ингалятора наличием специ-
альной отражательной заслонки, 
избирательно удаляющей крупные 
частицы. Эта важная часть небу-
лайзера определяет его основные 
характеристики. Принцип работы 
струйного небулайзера основан на 
законе Бернулли. Воздух из комп-
рессора проходит через специаль-
ное отверстие небольшого разме-
ра (отверстие Вентури), на выходе 
из которого давление падает. Это 
приводит к увеличению скорости 
поступления газа и засасыванию 
жидкости через микротрубочки из 
резервуара. При соприкосновении 
жидкости и воздушного потока об-
разуется аэрозоль. Крупные части-
цы оседают на заслонке и стенках 
камеры, подвергаясь повторному 
распылению. Мелкие частицы 
(1–5 мкм) поступают в дыхатель-
ные пути. Как правило, коли-
чество респирабельной фракции 
составляет не менее 50% общей 
аэрозольной мощности прибора. 
Рекомендуемый объем жидкости 
для распыления в  большинстве 
небулайзеров – 2–5 мл. Растворы 
для ингаляций должны быть 
приготовлены на основе физио-
логического раствора (0,9%-ного 
раствора хлорида натрия) или спе-
циального раствора для лекарст-
венного средства с  соблюдением 
правил антисептики. Для этих 

целей запрещается использовать 
водопроводную, кипяченую, дис-
тиллированную воду, а также ги-
по- и гипертонические растворы. 
Скорость подачи газа в небулайзе-
рах составляет 6–10 л/мин, время 
распыления – 5–10 минут.
Различают три основных типа 
компрессорных небулайзеров: 
конвекционные (обычные) с пос-
тоянным выходом аэрозоля; 
активируемые вдохом (эффект 
Вентури); синхронизированные 
с дыханием (дозиметрические).
Основной недостаток обычного 
(конвекционного) небулайзера, ра-
ботающего в постоянном режиме, 
заключается в том, что генерация 
аэрозоля происходит в фазе вдоха 
и выдоха больного. Значительная 
часть аэрозоля попадает в атмос-
феру (около 60–70%) и лишь отно-
сительно небольшая в легкие. По 
мнению экспертов ERS, конвек-
ционные струйные небулайзеры 
менее эффективны по сравнению 
с  другими системами доставки 
лекарственного средства [12]. При 
их использовании имеют место до-
статочно большие потери препара-
та и длительное время ингаляции. 
Удлинение времени ингаляции 
(более 10 минут) способно снизить 
приверженность больного лече-
нию. Однако благодаря надеж-
ности, простоте в обслуживании 
и  невысокой стоимости конвек-
ционные струйные небулайзеры 
до сих пор широко используются, 
особенно в лечебных учреждени-
ях. Кроме того, такие небулайзеры 
легко встраиваются в  дыхатель-
ный контур у пациентов, находя-
щихся на искусственной вентиля-
ции легких, что делает приборы 
незаменимыми в отделениях ин-
тенсивной терапии. 
Небулайзеры, активируемые вдо-
хом (небулайзеры Вентури), про-
дуцируют аэрозоль на протяже-
нии всего дыхательного цикла, 
однако высвобождение аэрозоля 
усиливается во время вдоха [9, 
18]. Подобный эффект достигает-
ся за счет поступления дополни-
тельного потока воздуха во время 
вдоха через специальный клапан 
в  область продукции аэрозоля. 
Общий поток усиливается, что 

приводит к  увеличению образо-
вания аэрозоля. Во время выдоха 
клапан закрывается, выдох боль-
ного проходит по отдельному 
пути, минуя область продукции 
аэрозоля. Таким образом, соотно-
шение выхода аэрозоля во время 
вдоха и  выдоха увеличивается, 
повышается количество вдыха-
емого препарата, снижаются его 
потери, сокращается время не-
булизации [11]. Например, небу-
лайзеры серии СompAir C28, C29, 
C30 компании ОMRON Healtcare 
(Япония) характеризуются уни-
кальным строением небулай-
зерной камеры: благодаря тех-
нологии виртуальных клапанов 
(VVT – Virtual Valve Technology) 
потери лекарственного средства 
сведены к минимуму, обработка 
камеры не вызывает затруднений. 
Небулайзеры Вентури не требуют 
мощного компрессора (достаточ-
но скорости потока 4–6 л/мин). 
Недостатками приборов данного 
типа являются зависимость от 
инспираторного потока пациента 
и медленная скорость продукции 
аэрозоля при использовании вяз-
ких растворов. 
Небулайзеры, синхронизирован-
ные с дыханием (дозиметрические 
небулайзеры), производят аэро-
золь только во время фазы вдоха. 
Генерация аэрозоля во время вдо-
ха обеспечивается электронными 
сенсорами потока либо давления. 
Теоретически значение соотно-
шения выхода аэрозоля во время 
вдоха и выдоха может достигать 
100:0 [9, 18]. Преимуществом до-
зиметрического небулайзера счи-
тается уменьшение потерь пре-
парата во время выдоха. Тем не 
менее в клинической практике во 
время выдоха препарат может по-
падать в атмосферу, поскольку не 
полностью оседает в легких. Как 
правило, в комплект поставки не-
булайзера помимо компрессора 
и камеры для распыления входят 
дополнительные насадки (мунд-
штуки, лицевая маска, носовые 
канюли) и соединительные труб-
ки. Лицевая маска используется 
для облегчения ингаляции у  тя-
желых больных и детей до трех-
четырех лет. Дозиметрические 
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небулайзеры имеют неоспоримые 
преимущества перед другими ти-
пами приборов при ингаляции 
дорогостоящих препаратов, по-
скольку потери лекарственного 
средства снижаются до миниму-
ма. Недостатком таких систем яв-
ляется их высокая стоимость. 
При выборе модели компрес-
сорного устройства следует ру-
ководствоваться техническими 
характеристиками, указанными 
в  европейских стандартах небу-
лайзерной терапии prEN 13544–1 
(табл. 2).
Ультразвуковые небулайзеры, 
в  которых распыление обеспе-
чивается высокочастотной виб-
ра цией пьезоэлектрически х 
кристаллов, состоят из источ-
ника ультразвуковых колебаний 
и собственно небулайзера. Размер 
частичек генерируемого аэрозоля 
определяется частотой колебаний 
пьезокристалла. Большая часть 
образующихся в них частиц имеет 
относительно крупные размеры 
и оседает в проксимальных отде-
лах бронхов. С помощью этих ус-
тройств можно распылять боль-
шие объемы жидкости (20–30 мл 
за 20–25 минут), что требуется 
при проведении диагностичес-
ких исследований (в частности, 
для получения индуцированной 
мокроты). Ультразвуковые инга-
ляторы не рекомендуется приме-
нять для ингаляций суспензий ле-
карственных средств (например, 
глюкокортикостероидов (ГКС)) 
[19] и препаратов, характеризую-
щихся высокой вязкостью (анти-
биотики, муколитики). Как пра-
вило, ультразвуковые ингаляторы 

дорогостоящи и менее долговеч-
ны из-за износа пьезокристалла.
Электронно-сетчатые небулай-
зеры, относящиеся к  последним 
достижениям медицинской тех-
ники с использованием нанотех-
нологии, практически бесшумны, 
как ультразвуковые небулайзеры. 
Спектр используемых препаратов 
широк. Раньше этим отличались 
только компрессорные небулайзе-
ры. Благодаря уникальной mesh-
технологии (от англ. mesh – сетка, 
отверстие, ячейка сетки) препара-
ты не разрушаются под воздейст-
вием ультразвука. Результаты 
проведенных исследований под-
твердили эффективность достав-
ки препаратов, распыляемых 
с помощью ультразвуковых небу-
лайзеров, и суспензии ГКС.
Принцип действия сетчатого инга-
лятора следующий. Сеточка совер-
шает колебания на низких часто-
тах, и на ее поверхность попадает 
лекарственный препарат. Mesh-
мембрана служит просеивающим 
элементом, через который прохо-
дят микрочастицы лекарственно-
го вещества. Недостатки сетчатых 
ингаляторов в том, что они более 
сложны в  обслуживании и  тре-
буют обработки после каждого 
использования в целях профилак-
тики колонизации микроорганиз-
мов, а также во избежание скоп-
лений остатков лекарственных 
средств и закупорки ими отверс-
тий (особенно при небулизации 
суспензий). Кроме того, в  таких 
ингаляторах не используются ве-
щества на масляной основе и эфир-
ные масла. Среди плюсов – малые 
габариты, бесшумная работа, воз-
можность применения антибио-
тиков, протеинов, липосом. При 
использовании таких приборов 
значительно сокращается время 
ингаляции, ее можно проводить 
под любым углом наклона, даже 
горизонтально. Колебания низкой 
частоты, используемые в данном 
типе ингалятора для расщепления 
лекарственного средства, позволя-
ют сохранить структуру сложных 
органических веществ [20]. 
Обычно при небулайзерной те-
рапии применяют мундштуки. 
Однако при лечении больных 

с тяжелым обострением, наруше-
нием сознания или грудных де-
тей могут потребоваться лицевые 
маски. Лицевая маска – не просто 
соединение между небулайзером 
и пациентом. Для определенного 
вида небулайзера предназначена 
своя маска. Так, чтобы обеспе-
чить оптимальную доставку ле-
карственного вещества в легкие, 
маска для клапанного небулай-
зера должна плотно прилегать 
к лицу [21]. Напротив, маска для 
небулайзера без клапана не долж-
на плотно прилегать к  лицу, но 
в  ней должны быть вентиляци-
онные отверстия, препятствую-
щие оседанию препарата на коже 
лица и попаданию в глаза [22, 23]. 
Усовершенствованный дизайн ли-
цевой маски позволяет увеличить 
ингалируемую массу лекарст-
венного средства, одновременно 
снизив депонирование на лице 
и в глазах [24]. Необходимо пом-
нить об анатомических различи-
ях дыхательных путей взрослых 
и детей. Это отражается на дозе 
получаемого препарата. У  детей 
раннего возраста используются 
маски соответствующего разме-
ра, после трех лет целесообразно 
применять мундштук, а не маску. 
При использовании маски у детей 
старшего возраста доза ингалиру-
емого вещества снижается за счет 
относительно больших размеров 
их носоглотки [11].
Сравнительные характеристи-
ки разных типов небулайзеров 
представлены в табл. 3. Обратите 
внимание: такой параметр небу-
лайзера, как мобильность, не ос-
новополагающий. Дело в том, что 
ряд моделей струйных небулайзе-
ров имеют компактные размеры 
и  работают от аккумуляторов. 
В то же время некоторые (особен-
но профессиональные) ультразву-
ковые системы не подпадают под 
понятие «мобильность», которой, 
впрочем, от них и  не требуют.  
Как видно из табл. 3, в настоящее 
время востребованы струйные 
небулайзеры с  активируемым 
клапаном вдоха (включая небу-
лайзеры с технологией виртуаль-
ных клапанов) и мембранные не-
булайзеры [3].

Таблица 2. Рекомендуемые технические характеристики 
компрессорных небулайзеров

Показатель Рекомендуемое значение
Размер частиц аэрозоля > 50% должны быть 

в диапазоне 1–5 мкм
Остаточный объем 
препарата

≤ 1 мл

Время ингаляции ≤ 15 мин (для объема 5 мл)
Поток газа ≤ 10 л/мин
Рабочее давление 2–7 бар
Производительность ≥ 0,2 мл/мин
Объем камеры ≥ 5 мл



Аллергология и иммунология. № 1
35

Лекции для врачей

Выбирая небулайзер, нужно учи-
тывать условия, в которых он бу-
дет эксплуатироваться (в стаци-
онаре, дома, в дороге, на работе), 
его характеристики (портатив-
ность, вес, уровень производи-
мого шума), продолжительность 
использования, количество поль-
зователей и  их возраст, а  также 
заболевание и  препараты [25]. 
Преимущества и недостатки раз-
ных типов небулайзеров пред-
ставлены в табл. 4.
функциональные характеристи-
ки небулайзеров могут сущест-
венно различаться. При исполь-
зовании бронходилататоров эти 
различия скорее всего не имеют 
клинической значимости, по-
скольку препараты характеризу-
ются широким терапевтическим 
«окном». Однако при использова-
нии лекарственных средств с уз-
ким терапевтическим «окном» 
важно выбирать прибор, кото-
рый будет клинически эффекти-
вен. При лицензировании нового 
препарата, предназначенного для 
небулизации, обычно приводятся 
рекомендации по его применению 
с определенным видом небулайзе-
ров. Это снижает вероятность ко-
лебаний доставляемой дозы.

Современные лекарственные 
препараты, используемые  
для небулайзерной терапии
Для проведения небулайзерной 
терапии используются только 
специально предназначенные для 
этих целей растворы лекарствен-
ных средств, разрешенные к при-

менению фармакологическим 
к о м и т е т о м  М и н и с т е р с т в а 
здравоохранения Российской 
федерации. При этом даже ма-
ленькая частица раствора в аэро-
золе сохраняет все лекарственные 
свойства вещества, сами растворы 
не вызывают повреждения сли-
зистой оболочки бронхов и аль-
веол, а упаковка в виде флаконов 
или небул позволяет удобно дози-
ровать препараты как в условиях 
стационара, так и в домашних ус-
ловиях.
К основным препаратам, исполь-
зуемым для небулайзерной тера-
пии обструктивных заболеваний 
легких, относятся бронходила-
таторы  – короткодействующие 
бета-2-агонисты (сальбутамол, 
фенотерол), короткодействующие 
антихолинергические препараты 
(ипратропия бромид), их комби-

нации (сальбутамол/ипратропия 
бромид, фенотерол/ипратропия 
бромид), которые по сравнению 
с теофиллинами считаются более 
сильными бронходилататорами 
и характеризуются меньшим чис-
лом побочных эффектов. Кроме 
того, при обструктивных забо-
леваниях легких нередко приме-
няется небулайзерная терапия 
ГКС (будесонид (суспензия), бек-
лометазона дипропионат, флу-
тиказона пропионат). В  педиат-
рической практике используют 
кромоглициевую кислоту. 
Важный момент: категорически 
запрещается ингалировать с по-
мощью небулайзера:
 ■ все растворы, содержащие мас-

ла (опасно для здоровья!). Для 
ингаляции паров масляных рас-
творов предназначены паровые 
ингаляторы;

Таблица 3. Сравнительная характеристика разных типов небулайзеров

Параметр Струйные Ультразвуковые
конвекционные с активируемым клапаном 

вдоха, в том числе  
VVТ-технология

дозиметрические обычные мембранные 
(mesh)

Эффективность + ++ +++ ++ ++
Объем камеры, мл 7–13 мл 6–10 6–8 5–150 7–8
Производительность, мл/мин 0,2–0,5 0,3–0,5 0,3–0,6 0,2–3,0 0,2–03
Остаточный объем, мл до 1,0 до 0,7 до 0,7 до 2 до 0,3
Мобильность Низкая Низкая Низкая Высокая Высокая
Небулизация суспензий Да Да Да Нет Да
Небулизация пептидных 
препаратов

Да Да Да Нет Да

Цена Умеренная Умеренная Высокая Умеренная Высокая

Таблица 4. Преимущества и недостатки разных типов небулайзеров

Тип небулайзера Преимущества Недостатки
Компрессорные Использование любых лекарственных 

препаратов
Относительная дешевизна
Большой выбор моделей

Повышенный уровень шума
Громоздкость

Ультразвуковые Компактность (некоторые модели)
Бесшумность
Большой объем камеры
Высокая производительность (мл/мин)

Большой остаточный объем
Разрушение некоторых 
препаратов (суспензии) под 
действием ультразвуковой 
волны

Mesh-небулайзеры 
(мембранные)

Портативность (самый маленький 
небулайзер в мире)
Бесшумность
Применение любых лекарственных средств
Проведение ингаляции лежа
Более экономное расходование лекарства
Меньшая продолжительность ингаляции

Возможность засорения 
микроотверстий мембраны 
частицами аэрозоля при 
несоблюдении правил 
эксплуатации
Более тщательный уход
Высокая цена
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 ■ взвеси  – отвары и  настои трав, 
микстуры от кашля, растворы 
для полоскания. Ингаляция 
этих средств с  помощью небу-
лайзера абсолютно неэффек-
тивна. Кроме того, использо-
вание некоторых из них может 
вывести из строя небулайзер;

 ■ лекарственные средства, не 
имеющие ингаляционных форм 
и не действующие на слизистую 
оболочку бронхов (теофиллин, 
эуфиллин, папаверин, плати-
филлин, антигистаминные пре-
параты (дифенгидрамин, ди-
медрол и др.));

 ■ системные ГКС (дексаметазон, 
гидрокортизон, преднизолон 
и  др.). Ингаляция технически 
возможна, но действие не будет 
местным и  останется систем-
ным, со всеми потенциальными 
осложнениями [26]. 

Небулайзерная терапия  
при обострении  
бронхиальной астмы 
Ингаляции бронхолитических 
препаратов составляют основу 
терапии обострений бронхооб-
структивных заболеваний. Бета-
2-агонисты наиболее эффективны 
при обострениях БА. Применение 
небулизированного сальбутамола 
у  пациентов с  обострениями БА 
рекомендовано всеми мировыми 
руководствами. При небулайзер-
ной терапии обычно используют 
однократные дозы сальбутамола 
от 2,5 до 5,0 мг. Как правило, стар-
товая доза – 5 мг, последующие – 
2,5 мг. Ответ на небулизированный 
сальбутамол наблюдается обычно 
в течение 5–15 минут. Если симп-
томы не уменьшаются, назначают 
повторные ингаляции. При тяже-
лом обострении БА рекомендует-
ся следующая схема: в первый час 
терапии проводят три ингаляции 
сальбутамола 2,5 мг каждые 20 ми-
нут, затем каждый час до значи-
мого улучшения состояния, после 
чего возможно назначение препа-
рата каждые четыре часа. Наиболее 
частым осложнением при терапии 
бета-2-агонистами является триада 
симптомов: тахикардия, гипока-
лиемия и гипоксемия. Гипоксемия 
значительно увеличивает риск 

сердечно-сосудистых осложнений 
при введении бета-2-агонистов, 
поэтому их назначение должно со-
провождаться адекватной кисло-
родотерапией, характеризующейся 
протективным действием.
Эффективность антихолинерги-
ческого препарата ипратропия 
бромида при обострении БА усту-
пает таковой бета-2-агонистов, но 
в ряде случаев его использование 
в комбинации с бета-2-агонистами 
может быть эффективно у  боль-
ных, рефрактерных к монотерапии 
бета-2-агонистами. Предпосылкой 
для использования ипратропия 
бромида при обострении БА слу-
жит повышение вагусного тонуса 
дыхательных путей. Абсолютным 
показанием к назначению ипрат-
ропия бромида при БА является 
бронхоспазм, вызванный приемом 
бета-блокаторов и  ингибиторов 
моноаминооксидазы. При обост-
рении БА рекомендуется исполь-
зовать ипратропия бромид 0,5 мг 
с  помощью небулайзера каждые 
четыре – шесть часов. К преиму-
ществу терапии ипратропия бро-
мидом относится безопасный 
клинический профиль. Частота 
побочных эффектов не превышает 
7% (тахикардия, сухость во рту, ме-
таллический вкус, головная боль). 
Комбинированная терапия саль-
бутамолом/ипратропия бромидом 
или фенотеролом/ипратропия 
бромидом обеспечивает лучший 
бронхорасширяющий эффект по 
сравнению с монотерапией данны-
ми препаратами. Дополнительные 
преимущества терапии сальбута-
молом/ипратропия бромидом:

 ✓ влияние препаратов на различ-
ные отделы бронхов (антихоли-
нергические препараты – преиму-
щественно на проксимальные, 
бета-2-агонисты  – на дисталь-
ные);

 ✓ различный временной профиль 
действия препаратов (более 
быстрое начало действия бета-
2-агонистов, более длительное 
действие антихолинергических 
препаратов);

 ✓ меньшее число побочных эф-
фектов (меньшая доза каждого 
препарата по сравнению с доза-
ми препарата в  виде монотера-

пии для достижения аналогич-
ного эффекта).

Наиболее выраженный эффект 
терапии сальбутамолом/ипрат-
ропия бромидом отмечается 
у больных с тяжелой бронхиаль-
ной обструкцией (ОфВ1 < 1,0 л), 
признаками вирусной инфек-
ции верхних дыхательных путей 
и  пациентов, не принимавших 
бета-2-агонисты последние шесть 
часов [5].
Обострение астмы  – быстрое 
и  внезапное прогрессирование 
симптомов, сопровождающихся 
резким и  значительным сниже-
нием функции внешнего дыха-
ния. Этот период течения астмы 
требует активного лечения. При 
обострениях эффективна ин-
тенсивная терапия бета-2-аго-
нистами короткого действия, 
позволяющая быстро уменьшать 
симптомы заболевания, улуч-
шать вентиляционные показате-
ли, препятствовать нарастанию 
дыхательной недостаточности. 
Выиграв время, то есть достигнув 
улучшения состояния, можно 
начинать интенсивную проти-
вовоспалительную терапию ГКС 
[1]. Небулизированные ГКС (сус-
пензии будесонида, беклометазо-
на дипропионата, флутиказона 
пропионата) при обострении БА 
рассматриваются как альтерна-
тива системным ГКС, поскольку 
на фоне их применения риск раз-
вития побочных эффектов на-
много ниже. Небулизированные 
ГКС оказывают выраженное 
местное противовоспалитель-
ное действие, снижают актив-
ность гистамина и  метахолина. 
Противовоспалительное действие 
обусловливает уменьшение брон-
хиальной обструкции как на ран-
нем, так и позднем этапе аллерги-
ческой реакции. 
На российском фармацевтичес-
ком рынке два ингаляционных 
ГКС представлены в виде суспен-
зии для ингаляций через небу-
лайзеры: будесонид (Пульмикорт, 
суспензия, Буденит Стери-Неб) 
и  беклометазон (Кленил УДВ). 
Эти препараты обладают высоким 
сродством к глюкокортикоидным 
рецепторам дыхательных путей, 
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высокой местной противовоспа-
лительной активностью и низким 
риском развития системных эф-
фектов. В большинстве клиничес-
ких исследований небулайзерной 
терапии будесонидом исполь-
зовали препарат Пульмикорт. 
Чтобы выяснить, правомерна ли 
экстраполяция результатов ис-
следований на препарат Буденит 
Стери-Неб, ученые сравнили 
фармацевтическую эквивалент-
ность двух препаратов. Буденит 
Стери-Неб (0,5 мг/2 мл и 1 мг/2 мл) 
(ТEVA, Израиль) и  Пульмикорт 
(0,5 мг/2 мл и  1 мг/2 мл) 
(AstraZeneca, Великобритания) 
значимо не различались по ком-
понентному составу, размеру час-
тиц суспензии, распределению 
частиц генерируемого аэрозоля 
по размерам, количеству будесо-
нида во вдыхаемой смеси. Таким 
образом, химико-фармакологи-
ческие исследования препарата 
Буденит Стери-Неб и оригиналь-
ного препарата Пульмикорт вы-
явили эквивалентность суспензии 
будесонида двух производителей 
по основным показателям, вли-
яющим на терапевтический эф-
фект ИГКС. Прямое сравнение 
терапевтической эффективности 
и безопасности препарата Буденит 
Стери-Неб (ТEVA) и Пульмикорта 
Респулы (AstraZeneca) было про-
ведено в многоцентровом рандо-
мизированном плацебоконтро-
лируемом исследовании в когорте 
детей (от пяти до 11 лет 8 меся-
цев), доставленных в  отделения 
неотложной помощи по поводу 
обострения БА (исследование 
III фазы в параллельных группах; 
23 исследовательских центра на-
бирали пациентов в шести стра-
нах – Эстонии, Израиле, Латвии, 
Польше, Колумбии и  Мексике). 
Терапия обострения БА включала 
не менее 1 мг исследуемых препа-
ратов через небулайзер до купиро-
вания приступа и затем 0,5 мг два 
раза в сутки в течение 12 недель. 
Кроме будесонида пациенты по-
лучали небулизированный саль-
бутамол и  кислородотерапию. 
302 участника исследования бы-
ли разделены на группу Буденита 
Стери-Неб (n = 123), гру ппу 

Пульмикорта Респулы (n = 119) 
и  группу плацебо (n = 60). После 
купирования обострения пациен-
тов из группы плацебо переводи-
ли в группу Буденита Стери-Неб. 
В итоге в поддерживающей фазе 
исследования 179 пациентов по-
лучали Буденит Стери-Неб, 117 – 
Пульмикорт Респулы. Результаты 
исследования показали сопоста-
вимую эффективность обоих пре-
паратов как по клиническим кри-
териям, так и по динамике ПСВ. 
Нежелательные явления, связан-
ные с приемом препарата, наблю-
дались редко, их частота была 
сопоставима в группах Буденита 
и Пульмикорта. 
Таким образом, продемонстри-
рованы терапевтическая экви-
валентность и  схожий профиль 
безопасности препарата Буденит 
Стер-Неб и  оригинального пре-
парата Пульмикорт Респулы, что 
позволяет взаимно экстраполи-
ровать данные, полученные в ис-
следованиях небулизированного 
будесонида [27]. 
Сравнительная эффективность 
и  безопасность препаратов 
Буденит Стери-Неб и Пульмикорт 
Респулы оценивали в  недавно 
опубликованном исследовании 
[28], выполненном методом исто-
рического когортного проекти-
рования. Данные отбирались из 
базы данных США по затребо-
ванным медицинским страховым 
выплатам Clinformatics™ Data Mart 
и охватывали годичный период до 
даты коррекции терапии (когда 
пациенты либо вообще не полу-
чали терапию небулизированным 
будесонидом, либо применяли 
Пульмикорт Респулы) и  годич-
ный итоговый период после нее. 
Во время итогового периода паци-
енты принимали Буденит Стери-
Неб или Пульмикорт Респулы (по 
3109 пациентов в каждой когорте). 
Первичным критерием оценки 
была частота обострений астмы. 
В  качестве вторичных конечных 
точек рассматривались частота 
связанных с  астмой госпитали-
заций и нежелательные явления. 
Согласно результатам исследо-
вания, различия между когорта-
ми по частоте обострений астмы 

(откорректированное отношение 
частот 1,04; 95%-ный доверитель-
ный интервал (ДИ) 0,95–1,14) или 
по частоте связанных с  астмой 
госпитализаций (откорректиро-
ванное отношение частот 1,10; 
ДИ 95% 0,99–1,24) были незна-
чительны. В  течение итогового 
периода обострений астмы не за-
фиксировано у 72,9% пациентов, 
принимавших Буденит Стери-
Неб, и  71,8% пациентов, полу-
чавших оригинальный препарат. 
Связанных с  астмой госпитали-
заций не зарегистрировано у 77,9 
и  79,0% пациентов из группы 
препарата Буденит Стери-Неб 
и группы препарата Пульмикорт 
Ре с п у л ы  с о о т в е т с т в е н н о . 
Наиболее частыми нежелательны-
ми явлениями были раздражение 
горла (≤ 0,4% пациентов) и хрипо-
та/потеря голоса (0,02% пациен-
тов). Различия между когортами 
в отношении нежелательных яв-
лений незначительны.
Таким образом, в данном практи-
ческом исследовании показано, 
что Буденит Стери-Неб не уступа-
ет оригинальному препарату по 
эффективности при длительном 
регулярном применении и харак-
теризуется сопоставимым с ним 
профилем безопасности [28].
Следует отметить, что Буденит 
Стери-Неб зарегистрирован для 
лечения БА, ХОБЛ и стенозирую-
щего ларинготрахеита у взрослых 
и детей с шестимесячного возрас-
та [27].

Заключение
Небулайзерная терапия является 
современным способом доставки 
препарата в  дыхательные пути. 
Эффективность и безопасность ее 
применения научно обоснованы. 
В ряде случаев использование не-
булайзеров – единственный спо-
соб доставки препарата в патоло-
гический очаг.
Применение небулайзеров су-
щественно расширяет возмож-
ности лечения БА в домашних ус-
ловиях, уменьшает потребность 
в  госпитализации, позволяет 
предотвратить развитие тяжелых 
обострений, что делает их незаме-
нимыми при терапии БА.  
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Possibilities of Bronchial Asthma Nebulizer Therapy   
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The advantage of inhalation therapy, which efficacy and safety is of no doubt today, is the drug delivery directly 
into the respiratory tract. In some cases, the use of nebulizers is the only way to bring the drug in the pathological 
focus. The use of nebulizers significantly widens the possibilities of treatment of bronchial asthma at home, reduces 
the need for hospitalization and prevents the development of severe exacerbations. 

Key words: bronchial asthma, nebulizer therapy, nebulizer
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Введение
Аллергический ринит (АР) не 
относится к  числу тяжелых 
и  жизнеугрожающих заболева-
ний, но его медико-социальное 
значение обусловлено высокой 
распространенностью среди 
детей, подростков и  взрослых. 
Распространенность АР среди 
детей, исходя из их самооцен-
ки (вопросники),  – 2–25% [1], 
среди взрослых  – 1–40% [2, 3]. 
Распространенность подтверж-
денного диагноза АР среди 

взрослого населения Европы ва-
рьируется от 17 до 28,5% [2].
Результаты исследований пос-
ледних лет свидетельству ют 
о росте заболеваемости АР, осо-
бенно в  странах с  изначально 
низкой распространенностью. 
Аллергический ринит сущест-
венно снижает качество жизни 
больных, способность к  обуче-
нию и  профессиональной де-
ятельности, нарушает сон.
В недавнем исследовании, про-
веденном в  Великобритании, 
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с позиции новых международных 
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Аллергический ринит (АР) – одно из самых распространенных 
заболеваний. Им страдает от 10 до 40% населения разных стран. 
АР существенно снижает качество жизни, работоспособность 
и способность к обучению и является одной из наиболее частых причин 
обращения к врачу. Связь АР с бронхиальной астмой, хроническим 
риносинуситом, средним отитом обусловливает медико-социальное 
значение заболевания. В статье рассматриваются основные принципы 
терапии АР с позиции обновленного международного документа 
ARIA-2016. Особое внимание уделяется топической комбинированной 
терапии АР интраназальным глюкокортикостероидом и топическим 
антигистаминным препаратом. На отечественном фармацевтическом 
рынке такая комбинация представлена мометазона фуроатом 
и азеластином.
Ключевые слова: аллергический ринит, ARIA-2016, мометазона 
фуроат/азеластин

90% больных АР пропустили от 
двух до 15 рабочих или учебных 
дней из-за выраженных симпто-
мов заболевания [4]. 
АР часто ассоциирован с брон-
хиальной астмой (БА), которую 
выявляют у 15–38% больных АР 
[5, 6]. Назальные симптомы, ха-
рактерные для АР, имеют место 
у  6–85% пациентов с  БА [7–9]. 
АР также тесно связан с острым 
и хроническим риносинуситом, 
аллергическим конъюнктиви-
том, экссудативным средним 
отитом [2]. Прямые и непрямые 
финансовые затраты, связан-
ные с  АР, значительны, причем 
непрямые расходы, обусловлен-
ные  временной нетрудоспособ-
ностью или снижением произво-
дительности труда, превышают 
таковые при БА. 
За последние 20 лет были раз-
работаны международные ру-
ководства по диагностике и ле-
чению АР, которые существенно 
улучшили ведение пациентов. 
Основным документом призна-
но руководство ARIA (Allergic 
Rhinitis and its Impact on Asthma, 
Аллергический ринит и его вли-
яние на астму). Впервые о созда-
нии ARIA заговорили на семи-
наре Всемирной организации 
здравоохранения в  1999 г. [10]. 
Такой документ был призван 
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по-иному классифицировать 
аллергический ринит, развить 
концепцию коморбидности при 
астме и рините, предложить ос-
новные принципы ведения па-
циентов, которые могли быть 
использованы в  глобальном 
масштабе для всех стран и групп 
населения [10]. Документ ARIA 
распространен и  внедрен в  бо-
лее чем 70 странах мира. В  на-
стоящее время комитет ARIA 
сосредоточен на внедрении но-
вых технологий для персонали-
зированной и прогностической 
медицины. ARIA неоднократ-
но пересматривали, в  част-
ности в 2008 г. [2] и 2010 г. [11]. 
ARIA-2010 стал первым руковод-
ством в аллергологии, основан-
ным на подходе GRADE (Grading 
of Recommendations Assessment, 
Development and Evaluation). 
Это метод оценки достовернос-
ти доказательств (известный 
как качество доказательств или 
уверенность в оценках эффекта) 
и силы рекомендаций в области 
здравоохранения [12] без влия-
ния коммерческих организаций 
и четкой декларации и раскры-
тии потенциального конфликта 
интересов экспертов  – членов 
группы ARIA. 
В соответствии с  подходом 
GRADE рекомендации могут 
быть либо сильными, либо услов-
ными в зависимости от уверен-
ности экспертов в том, что при-
несет пациентам больше пользы, 
чем вреда. формулировки реко-
мендаций отражают их силу. 
Слова экспертов «мы рекомен-
дуем» предназначены для силь-
ных рекомендаций, слова «мы 
предлагаем» – для условных ре-
комендаций.
Со времени последнего пере-
смотра ARIA в 2010 г. появились 
новые препараты и методы лече-
ния АР. В связи с этим эксперт-
ный комитет в 2016 г. выпустил 
пересмотренный документ, в ко-
тором были обозначены новые 
вопросы, требу ющие ответа 
и рекомендаций, или пересмот-
рены существующие рекомен-
дации, требующие обновления 
обзора доказательств и потенци-

ального обновления собственно 
рекомендаций [13]. 

Формы аллергического ринита
Сезонный аллергический ринит 
(САР) возникает при сенсибили-
зации к пыльцевым и грибковым 
аллергенам: пыльце деревьев, 
злаковых и сорных трав, спорам 
грибов Cladosporium, Penicillium, 
Alternaria, Aspergillus и др.
Круглогодичный аллергический 
ринит развивается у пациентов 
с сенсибилизацией к аллергенам 
клещей домашней пыли, библи-
отечной пыли, эпидермальным 
аллергенам животных и  птиц, 
инсектным аллергенам, аллерге-
нам плесневых грибов, пищевых 
продуктов и лекарственных пре-
паратов при постоянном приеме, 
профессиональным аллергенам.
Современная классификация 
АР, в  основе которой лежат 
длительность и  тяжесть симп-
томов, была предложена меж-
д у народными сообществами 
Европейской академией аллер-
гологии и  клинической имму-
нологии (European Academy of 
Allergy and Clinical Immunology, 
EAACI), Всемирной организа-
цией по аллергии (World Allergy 
Orga nizat ion) (EA ACI/ WAO, 
ARIA 2008 и 2010 гг.) [1]. 

Аллергический ринит подраз-
деляют на интермиттирующий 
(симптомы отмечаются менее че-
тырех дней в  неделю или менее 
четырех недель в году) и персис-
тирующий (более четырех дней 
в неделю и менее четырех недель 
в  году). Эта классификация ус-
пешно применяется в нашей стра-
не на протяжении многих лет. 
По тяжести течения АР может 
быть легким (незначительные 
клинические проявления бо-
лезни, не нарушающие дневную 
активность и  сон) и  средним/
тяжелым (симптомы нарушают 
сон пациента, негативно отра-
жаются на работоспособности, 
учебе, занятиях спортом).
Диагноз АР часто основан на 
клинических симптомах и  эм-
пирической эффективности 
антигистаминных препаратов 
и  интраназальных глюкокор-
тикостероидов (ИГКС), однако 
верифицированный диагноз АР 
можно поставить только после 
специфического аллергологи-
ческого обследования, которое 
служит и дифференциально-диа-
гностическим приемом в  отно-
шении неаллергического ринита.
Существует несколько видов не-
аллергических/неинфекционных 
ринитов: гормональный, меди-

Рис. 1. Классификация ринита
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каментозный, неаллергический 
эозинофильный, ринит, индуци-
рованный пищей, ирритантный, 
атрофический, эмоциональный 
и  идиопатический/вазомотор-
ный (рис. 1). Как показали ре-
зультаты исследований послед-
них лет, свыше 47% (47,0–62,5%) 

больных с  симптомами ринита, 
ранее диагностированного как 
неаллергический или идиопати-
ческий ринит, имеют локальную 
(в назальной слизистой оболоч-
ке) гиперпродукцию аллерген-
специфических IgE и положитель-
ный назальный провокационный 

тест с  такими аллергенами, как 
клещ домашней пыли, Alternaria 
alternata, пыльца злаковых трав 
и оливы [14–18]. Эта форма АР на-
зывается локальной.
Пациенты с локальным АР имеют 
клинический фенотип круглого-
дичного или сезонного АР (как 
правило, среднетяжелого/тяжело-
го течения), Th2-профиль воспа-
ления в слизистой оболочке носа, 
но отрицательные кожные пробы 
с аллергенами и отсутствие аллер-
генспецифических IgE в сыворот-
ке крови. Диагностика локального 
АР проводится с  помощью на-
зальных провокационных тестов 
с аллергенами [14–18].

Терапия
Основные принципы терапии 
АР включают в себя:
 ■ предотвращение или сокра-

щение контакта с аллергенами 
и триггерами;

 ■ применение фармакотера-
пии;

 ■ проведение специфической им-
мунотерапии аллергенами;

 ■ обучение пациента.
Ступенчатая терапия АР, пред-
ложенная ARIA-2008, получила 
дальнейшее развитие в  пози-
ционной статье Европейской 

Лекции для врачей

Критерии контроля аллергического ринита

Критерии контроля ринита Контролируемый
Симптомы Нет симптомов (заложенность, ринорея, 

чихание, зуд, назальный затек)
Качество жизни Нет нарушений сна

Нет нарушений дневной активности (учеба, 
работа, занятия в свободное время)

Объективные измерения Нормальная назальная пиковая скорость 
вдоха
Нормальный тест «дыхание с закрытым 
ртом»*
Если доступны объективные тесты для оценки 
нормальной назальной проходимости

 ✓ Критерии оцениваются за последние четыре недели до консультации
 ✓ Следует учитывать наличие сопутствующих заболеваний (астма, синусит, 
синдром ночного апноэ), поскольку их обострения могут повлиять 
на контроль ринита

 ✓ Повышение потребности в препаратах скорой помощи указывает 
на утрату контроля

 ✓ Любое отклонение от этих критериев указывает на потерю контроля, 
и терапия step-up может быть рассмотрена

 ✓ Решение о терапии step-down следует принимать, оценивая клинически 
бессимптомный период времени (контроль симптомов ринита) 
в результате предшествующей терапии

* Пациента просят закрыть рот и дышать исключительно через нос в течение 30 секунд.

Контроль факторов внешней среды (элиминационные мероприятия)
Фармакотерапия для контроля симптомов
1-я ступень 2-я ступень 3-я ступень 4-я ступень (лечение только специалистами) 
Один из:
 ■ пероральные 

антигистаминные 
 ■ интраназальные 

антигистаминные
 ■ интраназальные 

кромоны
 ■ антагонисты 

лейкотриеновых 
рецепторов

Один из:
 ■ интраназальные ГКС 

(предпочтительно)
 ■ пероральные 

антигистаминные 
 ■ интраназальные 

антигистаминные
 ■ антагонисты 

лейкотриеновых 
рецепторов

Комбинация 
интраназальных ГКС 
с одним или более из:
 ■ пероральные 

антигистаминные 
 ■ интраназальные 

антигистаминные
 ■ антагонисты 

лейкотриеновых 
рецепторов

 ■ Рассмотреть терапию омализумабом в случае 
тяжелого АР в сочетании с бронхиальной 
астмой (омализумаб в настоящее время 
не одобрен для терапии изолированного АР)

 ■ Рассмотреть хирургическое лечение 
сопутствующей патологии

Препараты скорой помощи
 ■ Деконгестанты (интраназальные/пероральные)
 ■ Антихолинергики

Пероральные ГКС

Перепроверить диагноз и/или приверженность лечению либо влияние сопутствующих заболеваний 
и/или анатомических аномалий, прежде чем увеличивать (step-up) терапию

Рис. 2. Ступенчатая терапия аллергического ринита, основанная на контроле симптомов

Иммунотерапия
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академии аллергологии и  кли-
нической иммунологии, посвя-
щенной ринитам у  детей [19], 
и документе PRACTALL, статье, 
посвященной фенотипам и  эн-
дотипам ринитов, в  которой 
обсуждается концепция лече-
ния АР на основании контроля 
симптомов (рис. 2, таблица) [20].
В настоящее время единого 
определения контроля рини-
та, равно как и  инструмента 
для его оценки, не существует. 
Однако несколько вопросни-
ков (CARAT, RCAT, VAS и  др.), 
предназначенных для этих це-
лей, активно изучаются [11–24]. 
Большинство разработанных 
вопросников основаны на оцен-
ке дневных и  ночных симпто-
мов, степени их влияния на ра-
ботоспособность, способность 
к обучению и сон, а также тре-
буемой терапии и  необходи-
мости в ее увеличении. Период 
оценки контроля симптомов АР 
колеблется от одной до четырех 
недель, предшествующих кон-
сультации [21, 22].
Приведенные в  таблице кри-
терии (симптомы и  качество 
жизни) предлагается оценивать 
за последние четыре недели. 
Любое отклонение от приведен-
ных критериев указывает на по-
терю контроля, и терапия step-
up (cтупень вверх) может быть 
рассмотрена, как при увеличе-
нии потребности в  препаратах 
«спасения» (деконгеста нты, 
пероральные ГКС). Безусловно, 
полезны объективные тесты 
для оценки назального дыха-
ния: измерение назальной пи-
ковой скорости вдоха, ринома-
нометрия и  очень простой для 
применения в  обычной клини-
ческой практике тест «дыхание 
с  закрытым ртом» (таблица). 
Не следует забывать, что сопут-
ствующие АР заболевания (БА, 
риносинусит, синдром обструк-
тивного апноэ/гипопноэ сна) 
также способны влиять на конт-
роль симптомов. 
Для достижения контроля пред-
лагается терапия, состоящая 
из четырех ступеней. Каждая 
из них включает различные 
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Рис. 3. Динамика назальных симптомов САР по шкале TNSS

Рис. 4. Динамика неназальных симптомов САР по шкале TNNSS 
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   Четвертая группа (оригинальные препараты мометазона фуроат и азеластин из разных 
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   Четвертая группа (оригинальные препараты мометазона фуроат и азеластин из разных 
устройств по 2 инсуффляции каждый 1 раз в день)
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вариа н т ы фарма колог и чес-
кой терапии в  зависимости от 
выраженности симптомов АР 
(рис. 2) [20]. Принцип ступенча-
того подхода к лечению АР, как 
и при БА, заключается в увели-
чении объема терапии/переходе 
на ступень вверх (step-up) в от-
сутствие контроля симптомов 
АР и  снижении объема тера-
пии/переходе на ступень вниз 
(step-down) в  случае достиже-
ния и  поддержания контроля 
симптомов АР. 
Итак, для контроля симптомов 
АР в  настоящее время приме-
няются следующие группы фар-
макологических препаратов: 
пероральные и топические (ин-
траназальные) антигистамин-
ные, антагонисты лейкотри-
еновы х рецеп торов,  ИГКС 
и комбинированные препараты 
ИГКС и интраназального анти-
гистаминного препарата (АГП) 
азеластина. На отечественном 
фармацевтическом рынке пред-
ставлен единственный препарат 
из этой группы  – фиксирован-
ная комбинация азеластина гид-
рохлорида 140 мкг + мометазона 

фуроата 50 мкг в форме назаль-
ного спрея (Момат Рино Адванс®, 
Glenmark Pharmaceuticals Ltd, 
Индия). 

Эффективность препарата  
Момат Рино Адванс® 
Эффективность препарата изу-
чали в открытом многоцентро-
вом клиническом исследовании, 
проведенном в  16 центрах Рф 
и  включавшем 220 пациентов 
18–65 лет с установленным диа-
гнозом САР среднетяжелого/тя-
желого течения [25]. 
На фоне лечения отмечалось 
выраженное снижение назаль-
ных симптомов, оцениваемое 
по общей шкале назальных 
симптомов TNSS (Total Nasal 
Symptom Score), в  среднем на 
89,6% относительно исходного 
уровня (р < 0,05) и неназальных 
симптомов, оцениваемых по об-
щей шкале неназальных симп-
томов TNNSS (Total Non-Nasal 
Symptom Score), в  среднем на 
92,8% относительно исходно-
го уровня (p < 0,05) (рис. 3 и  4) 
у пациентов, получавших иссле-
дуемый препарат и  препараты 

сравнения (оригинальные пре-
параты азеластина гидрохлорид 
и мометазона фуроат, применя-
емые в комбинации друг с дру-
гом из отдельных устройств). 
Анализ качества жизни паци-
ентов с помощью стандартизи-
рованного вопросника RQLQ 
(R hinoconjunct iv it is  Qua l it y 
of Life Questionnaire) показал 
значимую положительную ди-
намику в  результате терапии 
исследуемым препаратом и пре-
паратами сравнения (p < 0,05) 
(рис. 5). Разницы между иссле-
дуемым препаратом и препара-
тами сравнения в  отношении 
редукции назальных и  нена-
зальных симптомов САР и улуч-
шения качества жизни больных 
не зафиксировано. Все изучае-
мые препараты показали высо-
кую безопасность и  хорошую 
переносимость [25]. 
У пациентов с САР в период пи-
ка сезона пыления симптомы 
ринита влияют на все аспекты 
жизни – от когнитивной функ-
ции до нарушения сна и способ-
ности управлять автомобилем. 
Снижение качества жизни мо-
жет быть обусловлено не только 
клиническими проявлениями 
собственно ринита, но и  воз-
действием множества лекарст-
венных препаратов, применяе-
мых для облегчения симптомов, 
в  частности седативных АГП 
первого поколения. Именно 
этим объясняется поиск эффек-
тивных и  безопасных топичес-
ких препаратов, лишенных сис-
темного эффекта, для контроля 
симптомов АР. Результаты ука-
занного исследования выявили 
высокую эффективность как 
исследуемого препарата Момат 
Рино Адванс®, так и препаратов 
сравнения в отношении назаль-
ных и  неназальных симптомов 
САР, оцениваемых по рейтин-
говым шкалам TNSS и  TNNSS. 
Это свидетельствует о высокой 
эффективности комбинации 
ИГКС и топического АГП в от-
ношении контроля симптомов 
среднетяжелого/тяжелого АР. 
Эффективность фиксирован-
ной комбинации ИГКС и  азе-
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Рис. 5. Изменение (повышение) качества жизни больных к концу исследования на фоне лечения
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ластина в отношении выражен-
ных симптомов АР убедительно 
продемонстрирована и  в дру-
гих исследованиях [4, 26]. Все 
у частники российского ис-
следования имели симптомы 
среднетяжелого/тяжелого САР 
с  умеренной или выраженной 
заложенностью носа, что зна-
чительно снижало качество их 
жизни согласно RQLQ. В  та-
ких ситуациях крайне важно 
как можно быстрее облегчить 
состояние больных. В  ходе ис-
следования эффект отмечался 
уже спустя неделю от начала 
лечения: выраженность назаль-
ных симптомов у всех пациен-
тов уменьшилась в  среднем на 
58,5%, неназальных  – на 66,5% 
[25]. Такой значительный и быс-
трый эффект обусловлен комби-
нированным действием ИГКС 
и  топического АГП, обеспечи-
вающим контроль не только 
назальных, но и глазных симп-
томов САР.

Рекомендации ARIA-2016
Вернемся к  рекомендациям 
ARIA. Эксперты предлагают об-
новленные рекомендации по ис-
пользованию пероральных АГП, 
антагонистов лейкотриеновых 
рецепторов (АЛР), интраназаль-
ных АГП (ИАГП) в комбинации 
с  ИГКС и  новые рекомендации 
по использованию комбинаций 
пероральных и интраназальных 
препаратов. Внимание экспер-
тов было сосредоточено на шес-
ти вопросах.
1. Должна ли комбинация перо-
рального AГП и ИГКС в сравне-
нии с  монотерапией ИГКС ис-
пользоваться в лечении АР?
2. Должна ли комбинация ИАГП 
и ИГКС в сравнении с монотера-
пией ИГКС использоваться в ле-
чении АР?
3. Должна ли комбинация ИАГП 
и ИГКС в сравнении с интрана-
зальным АГП использоваться 
в лечении АР?
4. Должны ли антагонисты 
лейкотриеновых рецепторов 
(АЛР) в сравнении с перораль-
ными АГП использоваться 
в лечении АР?

5. Должны ли ИАГП в  сравне-
нии с  ИГКС использоваться 
в лечении АР?
6. Должны ли ИАГП в  сравне-
нии с  пероральными АГП ис-
пользоваться в лечении АР?
Рекомендации экспертов осно-
ваны на анализе результатов 
всех клинических исследова-
ний, доступных в электронных 
базах данных Medline, Embase 
и  Cochrane CENTRAL и  каса-
ющихся обозначенных выше 
вопросов. Члены ру ководя-
щей группы экспертов сочли 
важными для пациентов такие 
факторы: носовые и  глазные 
симптомы, качество жизни, ра-
ботоспособность/способность 
у читься и  неблагоприятные 
эффекты. В общем комбиниро-
ванные назальные симптомы, 
окулярные симптомы, качество 
жизни, эффективность работы/
обучения и  серьезные побоч-
ные эффекты считались крити-
ческими при формулировании 
рекомендаций, а  индивидуаль-
ные симптомы, неблагоприят-
ные эффекты, которые не были 
серьезными или не приводили 
к  прекращению лечения, счи-
тались важными, но не кри-
тичными. Как уже отмечалось, 
рекомендации ARIA-2016 под-
готовлены с позиции GRADE – 
достоверности доказательств 
и силы рекомендаций. Эксперты 
используют формулировку «мы 
рекомендуем» для сильных ре-
комендаций, «мы предлагаем» 
для условных рекомендаций 
[13]. Эксперты подчеркивают, 
что рекомендации ARIA (как, 
впрочем, и  все рекомендации) 
не следует рассматривать как 
обязательный стандарт тера-
пии. Они призваны помочь па-
циентам, родителям маленьких 
пациентов, клиницистам и дру-
гим специалистам здравоохра-
нения в  принятии рациональ-
ных и  обоснованных решений. 
Рекомендации предназначены 
для типичных ситуаций, по-
скольку рекомендаций с учетом 
всех уникальных индивидуаль-
ных обстоятельств, возникаю-
щих в  реальной клинической 

Лекции для врачей

ARIA-2016: рекомендации экспертов
1. Должна ли комбинация перорального AГП и ИГКС 
в сравнении с монотерапией ИГКС использоваться 
в лечении АР?
Рекомендация 1А
У пациентов с сезонным АР мы предлагаем  
либо комбинацию ИГКС и перорального АГП,  
либо монотерапию ИГКС (условная рекомендация/низкая 
достоверность доказательств).
Рекомендация 1B
У пациентов с круглогодичным АР мы предлагаем 
монотерапию ИГКС, предпочтительно сочетание ИГКС 
и перорального АГП (условная рекомендация/очень низкая 
достоверность доказательств).

2. Должна ли комбинация ИАГП и ИГКС в сравнении 
с монотерапией ИГКС использоваться в лечении АР?
Рекомендация 2А
У пациентов с сезонным АР мы предлагаем  
либо комбинацию ИГКС и ИАГП, либо монотерапию 
ИГКС (условная рекомендация/умеренная достоверность 
доказательств).
Рекомендация 2B
У пациентов с круглогодичным АР мы предлагаем  
либо комбинацию ИГКС и ИАГП, либо монотерапию ИГКС 
(условная рекомендация/очень низкая достоверность 
доказательств).

3. Должна ли комбинация ИАГП и ИГКС в сравнении 
с ИАГП использоваться в лечении АР?
Рекомендация 3
У пациентов с сезонным АР мы предлагаем комбинацию ИГКС 
и ИАГП, предпочтительнее, чем ИАГП в виде монотерапии 
(условная рекомендация/низкая достоверность доказательств).
Клинических исследований комбинации ИГКС 
и ИАГП в сравнении с монотерапией ИАГП у больных 
круглогодичным АР не найдено.

4. Должны ли АЛР в сравнении с пероральным АГП 
использоваться в лечении АР?
Рекомендация 4А
У пациентов с сезонным АР мы предлагаем либо АЛР,  
либо пероральные АГП (условная рекомендация/умеренная 
достоверность доказательств).
Рекомендация 4B
У пациентов с круглогодичным AР мы предлагаем 
пероральные АГП, предпочтительнее АЛР (условная 
рекомендация/низкая достоверность доказательств).

5. Должны ли ИАГП в сравнении с ИГКС использоваться 
в лечении АР?
Рекомендация 5А
У пациентов с сезонным АР мы предлагаем ИГКС, 
предпочтительнее ИАГП (условная рекомендация/умеренная 
достоверность доказательств).
Рекомендация 5В
У пациентов с круглогодичным AР мы предлагаем ИГКС, 
предпочтительнее ИАГП (условная рекомендация/низкая 
достоверность доказательств).

6. Должны ли ИАГП в сравнении с пероральными АГП 
использоваться в лечении АР?
Рекомендация 6A
У пациентов с сезонным AР мы предлагаем либо ИАГП, 
либо пероральные АГП (условная рекомендация/низкая 
достоверность доказательств).
Рекомендация 6В
У пациентов с круглогодичным AР мы предлагаем  
либо ИАГП, либо пероральные АГП (условная 
рекомендация/очень низкая достоверность доказательств)
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практике, не существует. Еще 
один важный момент: реко-
мендации ARIA-2016 касают-
ся прежде всего пациентов со 
среднетяжелым/тяжелым АР, 
поскольку именно они обычно 
становятся участниками клини-
ческих исследований. Сказанное 
означает, что данные рекомен-
дации в  меньшей степени при-
менимы к  пациентам с  легким 
АР, которые часто не обраща-
ются за медицинской помощью 
и самостоятельно справляются 
с симптомами с помощью безре-
цептурных препаратов. 
Большинство рекомендаций 
основано на доказательствах 
с  низкой или очень низкой до-
стоверностью, как пра вило 
вследствие неточности оценоч-
ных эффектов из-за небольшого 
количества пациентов, вклю-
ченных в анализированные ис-

следования. Для решения этих 
вопросов необходимо проведе-
ние тщательно подготовленных 
рандомизированных контроли-
руемых клинических исследова-
ний, которые позволят оценить 
достоверность и  силу эффекта 
[13]. Тем не менее новые реко-
мендации экспертов ARIA-2016 
полезны как для врачей-специ-
алистов (аллергологов-иммуно-
логов, оториноларингологов), 
так и  врачей общей практики, 
терапевтов и педиатров. 
В рекоменда ци я х зат рон у т 
важный вопрос комбинирован-
ной терапии среднетяжелого/
тяжелого АР. Последние годы 
на фармацевтических рынках 
ряда стран, включая Россию, 
ста ли дост у пны препараты 
фиксированной комбинации 
ИГКС/азеластина, характери-
зующиеся рядом преимуществ 
(более быстрый и выраженный 
терапевтический эффект) пе-
ред отдельными компонента-
ми. Эксперты ARIA-2016 реко-
менду ют комбинацию ИГКС 
и  ИАГП при среднетяжелом/
тяжелом сезонном и  круглого-
дичном АР, причем в  сравне-
нии с монотерапией ИГКС они 
отмечают одинаковую силу ре-
комендации и  достоверность 
доказательств. В сравнении же 
с  монотерапией ИАГП у  боль-
ных САР предпочтительна ком-
бинация ИГКС и ИАГП. 

Отметим, что другие професси-
ональные сообщества, например 
Американская академия отори-
ноларингологии, в  своих руко-
водствах подчеркивают, что для 
пациентов с неадекватным конт-
ролем симптомов АР на фоне мо-
нотерапии ИГКС или АГП комби-
нация ИГКС и  ИАГП считается 
эффективной стратегией [27].
В рекомендациях двух амери-
канских сообществ аллерголо-
гов и клинических иммунологов 
также указывается на потенци-
альную значительную пользу от 
применения ИГКС + ИАГП [28]. 
Данная комбинация может рас-
сматриваться на основе ограни-
ченных данных, особенно для 
смешанного ринита (АР и неал-
лергического неинфекционного 
ринита). 

Заключение
Аллергический ринит сущест-
венно снижает качество жиз-
ни больных. Приблизительно 
у  2/3 пациентов с  АР отмеча-
ются среднетяжелые/тяжелые 
симптомы, зачастую не контро-
лируемые монотерапией ИГКС. 
У таких пациентов терапией вы-
бора может стать фиксированная 
комбинация ИГКС и азеластина, 
в  частности препарат момета-
зона фуроат/азеластин (Момат 
Рино Адванс®), одобренный для 
применения в России у взрослых 
пациентов с САР.  
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Allergic rhinitis (AR) is one of the most common human diseases, affecting from 10 to 40% of the population  
in different countries. It significantly reduces the quality of life, work capacity and the learning ability.  
AR is one of the main reasons for doctor’s visits. AR is also frequently associated with asthma, chronic 
rhinosinusitis, otitis media, that causes important medical and social significance of the disease. This article 
discusses the main principles of AR therapy from the perspective of the updated international guideline 
ARIA-2016. Particular attention is paid to the place of local combination therapy of AR with the intranasal 
corticosteroid and intranasal antihistamine. The combination of mometasone furoate and azelastine  
is the representative of this group of medication and available in the Russian pharmaceutical market. 
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Введение
Среди терапевтических вмеша-
тельств, используемых в  аллер-
гологии, аллергенспецифическая 
иммунотерапия (АСИТ) занимает 
особое место. В настоящее время 
АСИТ считается методом, отвеча-
ющим требованиям клинической 
практики с точки зрения дости-
жения лучших результатов и вы-
сокого качества лечения. Если 
под качеством лечения понимать 
соответствие проведенных ме-
роприятий стандартам, а  имен-
но безопасность, приемлемость 
с  точки зрения затрачиваемых 
средств, влияние на снижение 
смертности, заболеваемости, ин-
валидизации, то современную 
практическую АСИТ по праву 
можно отнести к золотому стан-
дарту лечения атопического за-

болевания у взрослых и детей [1]. 
Учитывая, что АСИТ – длитель-
ный (от трех до пяти лет) и  до-
рогостоящий метод лечения, при 
его планировании необходимо 
определить ведущий «виновный» 
аллерген. У ряда пациентов доста-
точно подробного сбора анамнеза 
и проведения традиционного ал-
лергообследования (кожные про-
бы и/или определение специфи-
ческих иммуноглобулинов (sIg) E) 
(как, например, в случае аллергии 
на пыльцу растений с  четко оп-
ределенными сроками пыления). 
Однако диагностика усложняет-
ся, когда при выполнении диаг-
ностических тестов на основе 
аллергенных экстрактов пациент 
демонстрирует поливалентную 
сенсибилизацию. Такие ситуации 
не редки.

Российская 
медицинская 

академия 
непрерывного 

профессионального 
образования

Современные методы 
диагностики и лечения 
в аллергологии
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Сложности диагностики аллергических заболеваний нередко 
обусловлены полисенсибилизацией, когда традиционных методов 
обследования (аллергоанамнез, кожные пробы или определение 
специфических иммуноглобулинов E) недостаточно для выявления 
причинно-значимого или истинного аллергена. В этом случае врач 
аллерголог-иммунолог прибегает к компонентной молекулярной 
аллергодиагностике. В статье на клинических примерах рассмотрено 
применение аллергенспецифической иммунотерапии (АСИТ) – 
подкожной и сублингвальной. Проанализированы вопросы своевременной 
постановки диагноза аллергического заболевания, индивидуального 
выбора метода АСИТ, адекватной трактовки побочных реакций АСИТ.
Ключевые слова: аллергенспецифическая иммунотерапия, 
компонентная аллергодиагностика, причинно-значимый аллерген

Согласно определению Всемирной 
организации по изучению аллер-
гии (World Allergy Organisation), 
под полисенсибилизацией по-
нимают сенсибилизацию к двум 
и  более аллергенам, подтверж-
денную sIgE или положительны-
ми кожными пробами. Понятие 
полисенсибилизации включает 
перекрестную реактивность, ког-
да один и тот же sIgE связывает-
ся с  различными аллергенами, 
имеющими сходную структуру, 
и  ко-сенсибилизацию  – одно-
временное присутствие различ-
ных sIgE, реагирующих с аллер-
генами, не имеющими сходной 
структуры [2]. Задача аллерголо-
га заключается в  установлении 
причинно-значимого аллергена, 
определяющего клиническую 
симптоматику у конкретного па-
циента. Правильно выполненные 
кожные пробы высокоспецифич-
ны и  высокочувствительны при 
диагностике сенсибилизации 
к  аэроаллергенам. Вместе с  тем 
положительные результаты кож-
ных проб не всегда коррелируют 
с  наличием и  выраженностью 
клинических симптомов забо-
левания. Не стоит забывать и  о 
том, что к одним аллергенам сен-
сибилизация лучше выявляется 
при проведении кожных проб, 
к другим – при определении sIgE 
[3]. При полисенсибилизации, 
подтвержденной результатами 
кожных проб, целесообразно рас-
смотреть возможность проведе-
ния компонентной молекулярной 
аллергодиагностики для выявле-
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ния истинной сенсибилизации, 
выделения причинно-значимого 
аллергена и решить вопрос о про-
ведении АСИТ. Этот метод диаг-
ностики позволяет аллергологу 
определить истинный спектр сен-
сибилизации и назначить АСИТ. 

Клинический случай 1
Пациентка П., 46 лет, обратилась 
к аллергологу с жалобами на за-
ложенность носа, ринорею, чиха-
ние, слезотечение, отечность и зуд 
век, покраснение конъюнктивы 
в период с конца марта до конца 
сентября, высыпания и першение 
в горле при употреблении в пищу 
персиков, черешни, орехов. Со 
слов пациентки, симптомы рини-
та и конъюнктивита максималь-
но выражены в мае. Из анамнеза: 
около 20 лет назад впервые имели 
место ринорея, слезотечение в ве-
сенний период. Позже выявлена 
сенсибилизация к  пыльце дере-
вьев. Курс АСИТ водно-солевы-
ми аллергенами пыльцы березы 
и  лещины оказался эффектив-
ным. Однако в течение последних 
восьми лет симптомы поллино-
за беспокоят и  весной, и  летом. 
Присоединились симптомы кра-
пивницы (при употреблении кос-
точковых и  орехов). Пациентка 
получала симптоматическую те-
рапию интраназальными глюко-
кортикостероидами (ИГКС), ан-
тигистаминными средствами. Не 
курит. Лекарственной аллергии 
нет. Сопутствующие заболевания 
отсутствуют. При осмотре: кожа 
и  видимые слизистые оболочки 
чистые, бледно-розовые. Отеков 
нет. Носовое дыхание затрудне-
но с  обеих сторон. Над легкими 
везикулярное дыхание. Частота 
дыхательных движений (ЧДД)  – 
16 в минуту. Тоны ясные. Пульс – 
76 в  минуту. Живот мягкий, 
безболезненный. Менструации 
с  13 лет, цикл 28 дней, регуляр-
ный, безболезненный. При об-
следовании: общий анализ кро-
ви развернутый, общий анализ 
мочи, биохимический анализ 
крови, анализ крови на гормоны 
щитовидной железы, флюорогра-
фия  – без патологических изме-
нений. Спирометрия: нарушений 

бронхиальной проходимости не 
выявлено, объем форсированно-
го выдоха за 1-ю секунду (ОфВ1) – 
98%. Проведено специфическое 
аллергологическое обследование: 
результаты скарификационных 
кожных тестов показали сенсиби-
лизацию к смеси пыльцы деревь-
ев 6 × 7 мм (++), пыльцы злаковых 
трав 5 × 7 мм (++), пыльцы сорных 
трав 5 × 7 мм (++) (рис. 1). Диагноз: 
аллергический персистирующий 
ринит; аллергический конъюнк-
тивит; сенсибилизация к пыльце 
деревьев, злаковых и сорных трав; 
перекрестная пищевая аллергия 
к косточковым и орехам с клини-
ческими проявлениями крапив-
ницы. Целесообразна АСИТ, но 
оценка по кожным пробам для 
выбора аллергена и  проведения 
иммунотерапии затруднена.
Больной провели дополни-
тельное обследование с  опре-
делением специфических IgE 
к  аллергокомпонентам березы, 
тимофеевки, полыни на аппарате 
Phadia 250. Показатели компонен-
тной аллергодиагностики: rBet 
v1 > 100 ЕдА/мл, rBet v2, rBet v4 – 
7,72 ЕдА/мл, rPhl p1 – 5,56 ЕдА/мл, 
rPhl p7 – 5,56 ЕдА/мл, rPhl p12 – 
4,61 ЕдА/мл, nArt v1 – 6,03 ЕдА/мл 
(рис. 2). 
Итак, самый высокий уровень sIgE 
(> 100 ЕдА/мл) выявлен к главно-
му белку аллергена березы Bet v1, 
что свидетельствует об истин-

ной сенсибилизации пациентки 
к пыльце березы. Одновременно 
обнаружен повышенный уровень 
sIgE к главным аллергенам тимо-
феевки Phl p1 и Phl p5 (5,56 ЕдА/
мл) и главному аллергену полыни 
nArt v1 (6,03 ЕдА/мл). Кроме того, 
выявлены sIgE к минорным бел-
кам, ответственным за перекрес-
тные аллергические реакции, rBet 
v2, rBet v4, rPhl p7 и rPhl p12.
Таким образом, результатами до-
полнительного обследования под-

Рис. 1. Результаты скарификационных кожных тестов

Смесь пыльцы 
сорных трав

Смесь пыльцы 
злаковых трав

Смесь пыльцы 
деревьев

Раствор 
гистамина

Тест-контроль

Рис. 2. Результаты дополнительного обследования с определением специфических IgE 
к аллергокомпонентам березы, тимофеевки, полыни на аппарате Phadia 250
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тверждена истинная сенсибилиза-
ция к березе, тимофеевке, полыни. 
Исходя из данных анамнеза, кли-
нических проявлений и результа-
тов дополнительного обследова-
ния (компонентной молекулярной 
аллергодиагностики), принято 
решение в  течение первого года 
провести сублингвальную имму-
нотерапию препаратом Сталораль 
«Аллерген пыльцы березы» 
(Stallergenes, франция). Выбор ос-
нован на таких характеристиках, 
как максимальная выраженность 
симптомов в весеннее время, связь 
симптомов пищевой аллергии 
с перекрестной реакцией на Bet v1. 
Безусловно, впоследствии (после 
года лечения) необходимо оценить 
эффективность и  переносимость 
сублингвальной иммунотерапии 
(СЛИТ) препаратом Сталораль 
«Аллерген пыльцы березы». Если 
симптомы сохраняются в  летнее 
время, к  терапии целесообразно 
добавить подъязычные таблетки 
ОРАЛЕЙР, в состав которых вхо-
дит экстракт аллергена из смеси 
пыльцы пяти трав (ежа сборная, 
колосок душистый обыкновен-
ный, плевел многолетний, мятлик 
луговой, тимофеевка луговая). 
Следовательно, если проведенное 
специфическое кожное тести-
рование цельными аллергенны-
ми экстрактами из натуральных 
источников не позволяет точно 
диагностировать сенсибилиза-
цию у  больного с  длительными 
(с мая по сентябрь) симптомами 
поллиноза, целесообразно прибе-
гать к компонентной молекуляр-
ной аллергодиагностике. В  этом 
случае аллерголог-иммунолог 
сможет определить «виновный» 
или истинный аллерген и назна-
чить полисенсибилизированному 
пациенту адекватную АСИТ.
Единственным уникальным мето-
дом, влияющим на естественное 
течение болезни и способствую-
щим сохранению длительного 
эффекта после прекращения лече-
ния, является АСИТ [4]. На фоне 
АСИТ наблюдаются следующие 
эффекты:

 ✓ ранние (уменьшение симптомов 
и потребности в лекарственных 
препаратах);

 ✓ постепенно наступающие (умень-
шение симптомов и потребности 
в  лекарственных препаратах, 
уменьшение гиперреактивности 
и поздней фазы ответа);

 ✓ персистирующие (долговремен-
ное снижение выраженности 
симптомов и потребности в ле-
карственных препаратах, долго-
временное уменьшение гипер-
реактивности и  поздней фазы 
ответа).

Установлено, что АСИТ оказы-
вает профилактический эффект 
(предупреждение новой сенсиби-
лизации и  обострения болезни, 
трансформации течения болез-
ни  – от ринита к  бронхиальной 
астме) и является единственным 
методом антигенспецифической 
иммуномодуляции [5].
Многолетний опыт проведения 
АСИТ в  России при аллергии 
подтвердил его высокую эффек-
тивность [6]. Подкожный способ 
введения аллергенов считается 
классическим золотым стандар-
том АСИТ. Задача аллерголо-
га-иммунолога  – в  максимально 
ранние сроки диагностировать 
заболевание, выявить причинно-
значимый аллерген и  назначить 
адекватное лечение. 

Клинический случай 2
Пациент С., возраст 16 лет. 
Анамнез: с  трехлетнего возрас-
та отмечались проявления ато-
пического дерматита в  области 
шеи, лица, конечностей. С 2006 г. 
ежегодно переносит острые рес-
пираторные вирусные инфекции 
(ОРВИ) до восьми раз в год с дли-
тельным (до двух-трех месяцев) 
кашлем (малопродуктивным, 
периодически приступообраз-
ным в  дневные и  ночные часы), 
заложенностью носа. Пациента 
беспокоят изжога, рвота после 
употребления картофеля и  сы-
рой моркови. В  амбулаторной 
медицинской карте зафикси-
рованы три эпизода ложного 
крупа. Больной многократно 
получал курсы антибиотикоте-
рапии, отхаркивающие средст-
ва, Беродуал, иммунотерапев-
тические препараты. С  девяти 
лет ежегодно в весенний период 

(май) усиливается заложенность 
носа, появляются слезотечение 
и  кашель разной степени выра-
женности. Последние три года 
в этот же период (в апреле – мае) 
на фоне ОРВИ периодически воз-
никали приступы затрудненного 
дыхания, которые были купиро-
ваны бригадой скорой помощи. 
В декабре 2014 г. после консуль-
тации гастроэнтеролога была 
проведена эзофагогастродуоде-
носкопия. Выявлены гастроэзо-
фагеальный рефлюкс, умеренно 
выраженный распространенный 
гастрит, выраженный дуоденит. 
Назначено соответствующее ле-
чение. Осмотр оториноларинго-
лога: подозрение на аллергичес-
кий ринит. В  декабре 2014 г. по 
месту жительства были прове-
дены специфическое аллергооб-
следование, скарификационные 
кожные пробы: тест-контроль (-), 
гистамин (++), домашняя пыль 
№ 315 (+++), шерсть собаки (-), 
смесь пыльцы деревьев (++++), 
смесь пыльцы злаковых (+) и сор-
ных трав (-). Пациент принимал 
пероральные антигистаминные 
препараты, ИГКС периодичес-
ки. С  января 2015 г. участились 
простудные заболевания, кашель 
стал постоянным, приступы за-
трудненного дыхания начали 
беспокоить один-два раза в  ме-
сяц. Осмотр аллергологом-им-
мунологом в январе 2016 г.: кожа 
конечностей сухая, перифери-
ческие лимфатические узлы  – 
нижнечелюстные 1,5 см с  обе-
их сторон, мягкие подвижные, 
безболезненные. Носовое дыха-
ние затруднено с  обеих сторон. 
Над легкими жесткое дыхание, 
при форсированном выдохе по 
всем полям сухие хрипы. ЧДД –  
16 в  минуту, частота сердечных 
сокращений (ЧСС) – 88 в минуту. 
Тоны сердца ясные. Живот мяг-
кий, безболезненный. Результаты 
исследования периферической 
крови: высокая эозинофилия  – 
11%, уровень общего IgE повышен 
в пять раз. Анализ крови на IgG, 
IgM, Chlamydophila pneumoniae, 
M y c o p l a s m a  p n e u m o n i a e , 
Pneumocystis carinii – титры 1:32 
ниже диагностического уровня. 
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Результаты исследования от 14 де-
кабря 2015 г.: 
 ■ рентгеноскопия органов груд-

ной клетки: без патологических 
изменений;

 ■ электрокардиограмма: синусо-
вая аритмия, неполная блокада 
правой ножки пучка Гиса;

 ■ рентгеноскопия пищевода и же-
лудка с барием: недостаточность 
кардиального отдела пищевода, 
гастроэзофагеальный рефлюкс 
1-й степени;

 ■ скарификационные кожные 
пробы: очень высокая степень 
сенсибилизации к пыльце бере-
зы, лещины, ольхи, высокая сте-
пень сенсибилизации к  аллер-
генам домашней пыли и  клеща 
Dermatophagoides pteronyssinus, 
очень высокая степень сенсиби-
лизации к картофелю, моркови;

 ■ спирометрия: форсированная 
жизненная емкость легких – 78%, 
ОфВ1  – 82%, индекс Тиффно  – 
99,40, пиковая скорость выдоха – 
80%, МОС5 – 87%, МОС50 – 83%, 
МОС75 – 76%;

 ■ бронходилатационный тест 
с  бета-2-агонистом (Вентолин 
400 мкг) положительный – при-
рост ОфВ1 13% и более 200 мл.

Диагноз: бронхиальная астма, 
атопическая форма, впервые вы-
явленная; аллергический ринит, 
легкое персистирующее течение; 
аллергический конъюнктивит, 
фаза ремиссии; сенсибилизация 
к бытовым и пыльцевым (пыльца 
деревьев) аллергенам; перекрест-
ная пищевая аллергия (картофель, 
морковь) с гастроинтестинальным 
синдромом; атопический дерматит 
конечностей, ремиссия; гастроэзо-
фагеальная рефлюксная болезнь 
с  эзофагитом; недостаточность 
кардии желудка; хронический гас-
тродуоденит.
Рекомендовано поддерживать ги-
поаллергенные условия в  быту 
и соблюдать диету с исключением 
картофеля и моркови. Назначены 
ингаляции будесонида 200 мкг 
по одному вдоху два раза в  день 
(после ингаляции полоскать гор-
ло), сальбутамол 100 мкг по два 
вдоха ситуационно, спрей мо-
метазона фуроата 50 мкг по две 
инсуффляции в  каждую ноздрю 

один раз в  день в  течение всего 
сезона пыления, для контроля за 
глазными симптомами топичес-
кие антигистаминные препараты 
(азеластин, олопатадин), лората-
дин 10 мг по одной таблетке при 
контакте с причинно-значимыми 
аллергенами, омепразол 20 мг два 
раза в день три недели, Мотилиум 
10 мг три раза в день за 15 минут 
до еды две недели, ведение дневни-
ка пикфлоуметрии и дыхательная 
гимнастика. На фоне проводи-
мой терапии и рекомендованной 
элиминационной диеты состоя-
ние пациента стабилизировалось.  
С  18 декабря 2015 г. начат курс 
АСИТ инъекционным подкожным 
методом (подкожная иммунотера-
пия, ПКИТ) аллергенами пыльцы 
деревьев (фосталь®, Stallergenes, 
франция). На первом этапе пре-
парат вводили один раз в неделю. 
Стартовая доза составила 0,01 ИР 
0,1 мл. Переносимость иммуноте-
рапии во время вводного периода 
была удовлетворительная, побоч-
ных эффектов не зафиксировано. 
Однако в начальном периоде паци-
ент дважды перенес ОРВИ легкой 
степени. Курс АСИТ пришлось 
приостановить на неделю. После 
этого повторили введение препа-
рата в предыдущей дозе и продол-
жили фазу набора дозы. Местная 
реакция отмечалась на введение 
раствора аллергена в  концент-
рации 1,0 ИР/мл 0,8 мл в  виде 
инфильтрата, гиперемии и  зуда 
в  месте инъекции. Применялись 
таблетированные формы анти-
гистаминных препаратов второ-
го поколения с  положительным 
эффектом. Дозу аллергена пов-
торили и  продолжили терапию. 
В весенний период вводили дозу 
10 ИР 0,2–0,4 мл один раз в шесть 
недель. После первого года ПКИТ 
пациент отмечал положительную 
динамику течения заболевания 
в виде уменьшения заложенности 
носа, слезотечения, купирования 
приступов удушья. Кроме того, 
в  сезон пыления отсутствовала 
потребность в бронхолитических 
препаратах и  ИГКС, снижалась 
потребность в антигистаминных 
препаратах. Улучшились показа-
тели функции внешнего дыхания 

(результаты от 28 сентября 2016 г.): 
функциональная жизненная ем-
кость легких – 93%, ОфВ1 – 90%, 
индекс Тиффно  – 99,80, МОС25  – 
107%, МОС50 – 99%, МОС75 – 98%). 
Поддерживающий этап ПКИТ 
продолжается. За период наблю-
дения (с декабря 2015 по декабрь 
2017 г.) у пациента зарегистриро-
ваны только два эпизода ОРВИ. 
Таким образом, правильно пос-
тавленный диагноз, адекватная 
фармакотерапия, специфическая 
иммунотерапия причинно-зна-
чимым аллергеном  – необходи-
мые условия для предотвращения 
прогрессирования атопического 
заболевания и улучшения качест-
ва жизни пациента с аллергопато-
логией.
Приведенный пример наглядно 
демонстрирует, как атопическое 
заболевание, не выявленное свое-
временно, повлияло на качество 
жизни, частоту острых респира-
торных вирусных заболеваний и в 
конечном итоге привело к  фор-
мированию бронхиальной астмы. 
Вместе с тем назначенное врачом 
аллергологом-иммунологом ле-
чение (ПКИТ) уже в первый год 
способствовало клинической ре-
миссии болезни.

Клинический случай 3
Пациентка А., 28 лет. Жалобы на 
заложенность носа, водянистые 
выделения из носа, чихание, сле-
зотечение, редкий сухой кашель 
при контакте с домашней пылью, 
в весенне-летний период (март – 
июнь), першение в  горле и  зуд 
во рту при употреблении яблок, 
персиков, орехов. Анамнез: с дет-
ского возраста имеют место сле-
зотечение, заложенность носа, 
зуд в носу, чихание при контакте 
с домашней пылью, домашними 
животными. В  течение послед-
них десяти лет беспокоят зало-
женность носа и ринорея (с мар-
та по июнь), присоединившиеся 
в последние пять лет симптомы 
орального аллергического син-
дрома на косточковые и  орехи. 
Больная самостоятельно прини-
мает антигистаминные препара-
ты, эпизодически сосудосужива-
ющие капли в нос.
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Осмотр специалиста: сухость 
кож н ы х пок р ов ов ,  з а ед ы. 
Дыхание через нос затруднено 
с обеих сторон. Дыхание в легких 
с жестковатым оттенком, хрипы 
не выслушиваются. ЧДД – 16 в ми-
нуту. Сатурация кислорода – 98%. 
Тоны сердца звучные, ритмичные. 
ЧСС – 70 ударов в минуту; артери-
альное давление – 110/85 мм рт. ст. 
Язык влажный, с белым налетом 
у  корня. Результаты обследова-
ния от 20 декабря 2016 г.: общий 
и биохимический анализ крови – 
без патологических изменений, 
анализ крови на гормоны щито-
видной железы – в пределах нор-
мальных значений. В  результате 
кожного тестирования выявлены 
резко положительные пробы с ал-
лергенами березы, лещины, ольхи 
и  дуба, а  также положительные 
пробы с аллергенами клещей до-
машней пыли D. pteronyssinus 
и  D. farina. Рентгеноскопия ор-
ганов грудной клетки от 20 де-
кабря 2016 г.  – без патологичес-
ких изменений. Спирометрия: 
нарушений бронхиальной про-
ходимости не выявлено, ОфВ1  – 
92%. Бронходилатационный тест 
с  бета-2-агонистом (Вентолин 
400 мкг) отрицательный. Диагноз: 
аллергический ринит, персисти-
рующее течение; аллергический 
конъюнктивит, фаза ремиссии; 
сенсибилизация к бытовым (до-
машней пыли, клещам домашней 
пыли D. pteronyssinus и D. farina) 
и  пыльцевым (пыльца деревьев) 
аллергенам; перекрестная пи-
щевая аллергия к  косточковым 
и  орехам с  клиническими про-
явлениями орального синдрома. 
Пациентке рекомендованы под-
держание гипоаллергенного бы-
та, соблюдение элиминационной 
диеты. С 16 января 2017 г. начата 
СЛИТ (Сталораль® «Аллерген 
пыльцы березы»). На начальном 
этапе терапию переносила хоро-
шо, но на пяти нажатиях 300 ИР 
у пациентки повышалась темпе-
ратура тела до 37,5 °C, появлялись 
першение в  горле, заложенность 
носа. Эти явления сначала расце-
нивались как ОРВИ, и курс СЛИТ 
был приостановлен на две недели. 
При осмотре в момент проявления 

указанных симптомов слизистая 
дужек была немного гиперемиро-
вана, носовое дыхание затруднено 
с обеих сторон, дыхание в легких 
с жестковатым оттенком, хрипы 
не выслушивались. Общий ана-
лиз крови  – без патологических 
изменений. Лечение возобновили 
через две недели с одного нажа-
тия 300 ИР – той концентрации, 
при которой лечение было при-
остановлено, затем продолжили 
набор дозы. 14 февраля 2017 г. на 
дозе пять нажатий 300 ИР у  па-
циентки возобновился гриппо-
подобный синдром, который уже 
расценивался как нежелательное 
побочное явление СЛИТ. В связи 
с  развившейся реакцией СЛИТ 
приостановили на 48 часов. После 
нормализации самочувствия 
СЛИТ была продолжена, доза сни-
жена до одного нажатия 300 ИР на 
фоне антигистаминных препара-
тов второго поколения. Дозу че-
тыре нажатия 300 ИР повторяли 
в течение трех дней, затем пере-
шли на пять нажатий. Побочных 
реакций у пациентки не отмеча-
лось. Поддерживающая терапия 
в сезон пыления для данной па-
циентки предусматривала дозу не 
более четырех нажатий. В  сезон 
пыления у  пациентки уменьши-
лись симптомы (заложенность 
носа, слезотечение), а также сни-
зилась потребность в применении 
ИГКС и антигистаминных препа-
ратов.
В рассмотренном клиническом слу-
чае у пациентки возникла побоч-
ная реакция, которую распознали 
не сразу. Но благодаря адекватной 
тактике врача аллерголога-имму-
нолога лечение было продолжено.

Тактика лечения при развитии 
побочных реакций
Врачи аллергологи-иммунологи 
в обычной практике при проведе-
нии АСИТ любым методом стал-
киваются с побочными реакция-
ми. О риске их развития должен 
быть информирован каждый па-
циент, начинающий лечение.
Высокий профиль безопасности – 
одно из преимуществ СЛИТ. Этот 
метод специфического лечения 
применяется уже более 20 лет. 

Нежелательные побочные эффек-
ты могут быть местными и  сис-
темными. Иногда применение 
смеси аллергенов отрицательно 
влияет на безопасность лечения. 
Нарушение протокола лечения, 
длительные перерывы в  при-
еме аллергенов, передозировка, 
интенсивные протоколы лече-
ния – наиболее частые причины 
развития системных побочных 
реакций [7]. 
При проведении АСИТ любым ме-
тодом необходимо соблюдать ги-
поаллергенную диету, исключать 
из рациона продукты, характери-
зующиеся перекрестными аллер-
генными свойствами с пыльцевы-
ми аллергенами, у лиц, имеющих 
сенсибилизацию к  ним. Острые 
инфекции, обострение сопут-
ствующих заболеваний, обостре-
ние бронхиальной астмы, стресс, 
интенсивные физические нагруз-
ки – факторы риска тяжелых сис-
темных реакций. Повреждение 
слизистой оболочки полости рта, 
гингивиты, стоматиты, глосситы, 
хирургические вмешательства 
в полости рта, экстракция зубов 
приводят к нарушению всасыва-
ния и трансформации аллергена. 
В профилактике побочных реак-
ций особенно важна роль врача. 
Понимание характера заболева-
ния, его тяжести, выявление пол-
ного спектра сенсибилизации, вы-
бор оптимального метода лечения 
для конкретного больного – залог 
успешного и безопасного лечения. 
При легких или умеренно выра-
женных местных реакциях, поя-
вившихся впервые и  разрешив-
шихся самостоятельно, можно 
продолжать лечение без измене-
ния. Не исключен возврат к пре-
дыдущей дозе с  ее постепенным 
наращиванием. При легких или 
умеренных системных реакциях 
необходимо прервать прием пре-
парата на 48 часов. Впоследствии, 
если состояние нормализуется, 
можно возобновить применение 
препарата, сократив дозу в  два 
раза по сравнению с  последней 
принятой дозой. Для купирова-
ния таких реакций применяют 
антигистаминные препараты, 
бета-2-агонисты, ГКС (перораль-
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но, парентерально). При сильных 
местных реакциях, выраженных 
системных реакциях лечение 
прекращают до улучшения со-
стояния, тщательно анализиру-
ют причины появления реакций. 
Лечение возобновляют с  осто-
рожностью на фоне базисной 
фармакотерапии. Только в редких 
тяжелых случаях побочных реак-
ций требуется отмена АСИТ.
Установлено, что наиболее час-
тые нежелательные явления 
в  группе больных, получающих 
СЛИТ,  – локальные реакции 
(отек языка, зуд и отек в ротовой 
полости, глоссит, хейлит, боль 
в  животе), преимущественно 
легкого характера, не требующие 
отмены СЛИТ [8, 9].

Заключение
В настоящее время у  врача ал-
лерголога-иммунолога имеется 
большой выбор как диагности-
ческих, так и  лечебных мето-
дов ведения пациента с  аллер-
г и че с к и м и з аб олев а н и я м и.  
За короткий период компонент-
ная молекулярная диагностика 
заняла свою нишу в диагности-
ческом алгоритме аллерголога. 
В  аллергологии АСИТ остает-
ся ведущим методом лечения. 
Только специфическая имму-
нотерапия способна остановить 
дальнейшее развитие и  про-
грессирование заболевания. 
Подтверждение тому  – практи-
ческий опыт аллергологов-им-
мунологов. 

При правильной и  своевремен-
ной диагностике аллергического 
заболевания, выявлении полного 
спектра аллергенов, к  которым 
сенсибилизирован пациент, соб-
людении четких показаний к при-
менению, учете всех сопутству-
ющих заболеваний, грамотном 
ведении пациента АСИТ будет 
успешной. 
В случае развития побочных ре-
акций на фоне АСИТ необходи-
мо строго следовать протоколу 
в  соответствии с  инструкцией 
к  лечебному аллергену, соблю-
дать кратность применения пре-
парата, корректировать его дозу 
в зависимости от переносимости 
лечения и общего состояния па-
циента.   
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Currently, the complexity of diagnosis of allergies arise due to the frequency of polysensitization in one patient. 
When traditional methods of examination (allergic anamnesis, skin tests or the determination of specific IgE) 
are insufficient to determine the causally significant or true allergen. In this case, the allergist doctor can use 
the molecular allergy component testing. The article discusses the clinical cases of patients receiving allergen 
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Введение
Хроническая крапивница (ХК) 
относится к  этиологически ге-
терогенной группе заболеваний 
и  состояний, объединенных ос-
новным симптомом и первичным 
кожным элементом  – волдырем. 
ХК характеризуется развитием 
спонтанных или индуцирован-
ных зудящих уртикарных высы-
паний с  ангиоотеками или без 
них и продолжается свыше шести 
недель. 
Распространенность ХК состав-
ляет 0,1–3% в популяции [1]. 
По данным опроса, проведенно-
го в Германии, риск развития ХК 
на протяжении жизни составляет 
1,8% [2].
Проблема ХК многогранна: забо-
левание существенно нарушает 
различные аспекты жизни паци-
ента и ложится тяжелым бреме-
нем на систему здравоохранения 
и общество. 

Дебют ХК возможен у пациентов 
любого возраста, но чаще заболе-
вание поражает наиболее соци-
ально активную и  трудоспособ-
ную часть населения в  возрасте 
20–40 лет [3]. Продолжительность 
заболевания в среднем составля-
ет от года до пяти лет. У 14% боль-
ных наблюдаются периодические 
обострения свыше пяти лет. 
Снижение качества жизни, обус-
ловленное ХК, значительно боль-
ше или аналогично таковому при 
других дерматологических забо-
леваниях, включая псориаз, акне, 
атопический дерматит [2]. 
Согласно результатам ASSURE-
CSU  – первого международного 
наблюдательного исследования, 
посвященного оценке экономи-
ческого и  социального бремени 
ХК у пациентов с неадекватным 
контролем, заболевание сущест-
венно нарушает сон и повседнев-
ную активность, негативно от-
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ражается на профессиональной 
деятельности: временная нетру-
доспособность имеет место более 
чем в 20% случаев, снижение про-
изводительности труда  – в  27% 
[4]. Вместе с тем ХК – одно из са-
мых дорогостоящих заболеваний, 
представляющих проблему как 
для системы здравоохранения 
в целом, так и для пациентов и их 
семей в  частности. По данным 
фармакоэкономического анали-
за, прямые и  непрямые затраты 
на лечение больного ХК в  США 
в  среднем достигают 2047 долл. 
в год [5]. 
Таким образом, проблема хрони-
ческой крапивницы, несмотря на 
определенные достижения в  ее 
изучении и терапии, остается ак-
туальной для мирового и отечест-
венного здравоохранения. 
Последние десятилетия неод-
нократно пересматривались воп-
росы патогенеза, классификации, 
подходы к лечению и профилак-
тике ХК. Эти изменения связа-
ны прежде всего с  накоплением 
и  появлением новых научных 
данных, созданием современных 
препаратов, влияющих на имму-
нологическую природу заболе-
вания. В 2015 г. были опублико-
ваны федеральные клинические 
рекомендации по лечению кра-
пивницы, изданные Российской 
а с с оц иа ц ие й а л ле рг олог ов 
и  клинических иммунологов 
[6]. Изложенные в них основные 
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подходы к  ведению пациентов 
с хронической крапивницей соот-
ветствуют таковым международ-
ных согласительных документов. 
Международный консенсус по 
лечению крапивницы и ангиооте-
ка впервые был принят в 2004 г. 
в ходе группового обсуждения на 
2-м Международном совещании 
по определению тактики ведения 
пациентов с  крапивницей и  ан-
гиоотеком. Это совместная ини-
циатива секции дерматологии 
Европейской академии аллерго-
логии и клинической иммуноло-
гии (European Academy of Allergy 
and Clinical Immunology, EAACI), 
Европейской глобальной сети 
аллергии и астмы (Global Allergy 
and Asthma European Network, 
GA²LEN), Европейского дерма-
тологического форума (European 
Der matolog y  For u m,  E DF) 
и  Всемирной аллергологичес-
кой организации (World Allergy 
Organization, WАО). С  2008 по 
2012 г. согласительный документ 
регулярно пересматривался и до-
полнялся. Последняя конферен-
ция по обсуждению и пересмотру 
международного руководства по 
крапивнице состоялась в декабре 
2016 г. в  Берлине. Принятый на 
этом заседании документ должен 
быть в ближайшее время опубли-
кован в  европейском аллерголо-
гическом журнале Allergy. В  ру-
ководстве по ведению пациентов 
с  ХК и  ангиоотеком приведены 

определение и  классификация 
заболевания с учетом последних 
научных достижений, перечисле-
ны факторы, провоцирующие его, 
проанализированы особенности 
патогенеза. Кроме того, в  доку-
менте обозначены диагностичес-
кие методики в отношении под-
типов крапивницы и предложен 
алгоритм лечения. К сожалению, 
в реальной клинической практике 
врачи часто используют эмпири-
ческие подходы и не учитывают 
рекомендации российских и меж-
дународных согласительных до-
кументов по лечению крапивни-
цы и ангиоотека. Недостаточное 
информирование врачей общей 
практики и  узких специалистов 
о  причинах и  особенностях те-
чения данного заболевания при-
водит не только к ошибкам в те-
рапии, но и  резкому снижению 
комплаентности. 
Еще в 2012 г. в классификации ХК 
появился термин «спонтанная 
хроническая крапивница», ко-
торый пришел на смену термину 
«идиопатическая крапивница». 
Как известно, в  большинстве 
случаев (66–93%) хронической 
крапивницы имеет место хро-
ническая спонтанная крапивни-
ца (ХСК) [2]. Это новый термин, 
объединяющий всех пациентов 
с  хронической идиопатической 
крапивницей (55%) или хроничес-
кой аутоиммунной крапивницей 
(45%) [7]. 

Основным проявлением ХСК 
является ежедневное или прак-
тически ежедневное появление 
волдырей и/или ангиоотеков 
вследствие неизвестных стиму-
лов (спонтанно), которые беспо-
коят пациента на протяжении 
свыше шести недель.
Волдырь представляет собой ло-
кальный отек сосочкового слоя 
дермы и характеризуется:
 ■ ограниченным отеком кожи, 

разнообразными формами 
и размерами (окруженный зо-
ной гиперемии), возникнове-
нием на любом участке кожи;

 ■ в большинстве случаев кож-
ным зудом;

 ■ быстрым возникновением 
и  полным разрешением в  те-
чение 24 часов (от нескольких 
минут до нескольких часов) 
без формирования вторичных 
элементов.

По данным ретроспективного 
анализа, проведенного в  пя-
ти странах Европы (франция, 
Германия, Италия, Испания 
и  Великобритания), с  2011 по 
2013 г. частота заболеваемости 
ХСК составила 0,63% в  попу-
ляции [8]. В  современной клас-
сификации крапивницы также 
представлены индуцированная 
и  другие формы ХК, развиваю-
щиеся после воздействия опре-
деленных стимулов (тепло, хо-
лод, физическая нагрузка и др.) 
(табл. 1).

Таблица 1. Классификация хронической крапивницы

Тип Подтип Характеристика
Спонтанная 
крапивница

Острая Спонтанные высыпания и/или отеки в течение менее 6 недель
Хроническая Спонтанные высыпания и/или отеки более 6 недель

физическая/
индуцированная 
крапивница

Холодовая Провоцирующие факторы: холодные предметы, воздух, ветер и проч.
Замедленная от давления Давление (высыпания появляются спустя 3–12 часов)
Тепловая Тепло
Солнечная Ультрафиолетовое облучение
Дермографическая Механическое раздражение кожи (высыпания появляются спустя 1–5 минут) 
Вибрационная Вибрация (например, работа отбойного молотка)

Особые виды 
крапивницы

Аквагенная Вода
Холинергическая Повышение температуры тела после физических упражнений или приема острой 

пищи 
Контактная В результате контакта с различными веществами
Анафилаксия, индуцированная 
физическими упражнениями

физическая активность
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Диагностика
Общий диагностический ал-
горитм для ХК, закрепленный 
в  международных и  российских 
рекомендациях, предполагает 
тщательный сбор анамнеза за-
болевания и  проведение объек-
тивного осмотра, по возможнос-
ти – выявление и устранение всех 
триггерных факторов, провоци-
рующих клинические проявле-
ния заболевания. Роль рутинного 
лабораторного обследования ог-
раниченна. Обратите внимание: 
не всегда следует углубляться 
в  диагностический поиск при-
чины заболевания, поскольку 
в 80–95% случаев он нерезульта-
тивен. Попытки выяснить этио-
логию крапивницы должны быть 
предприняты у лиц с длительным 
и/или тяжелым течением ХК. 
Важно информировать пациен-
тов, что в  большинстве случаев 
ХСК идентификация причин за-
болевания маловероятна. При 
указании в анамнезе на связь ур-
тикарных высыпаний с  различ-
ными триггерами рекомендуется 
выполнение провокационных 
тестов (воздействие холодовых 
стимулов при подозрении на хо-
лодовую крапивницу или при-
менение дерматографометра для 
провокации симптоматического 
дермографизма). Это позволяет 
подтвердить релевантность и ус-
тановить порог чувствительности 
у пациентов с физической/инду-
цированной формой ХК.
Рекомендованные диагностичес-
кие тесты и шкалы могут помочь 
идентифицировать подтипы ХК 
и сузить дифференциально-диа-
гностический поиск, а  впослед-
ствии подобрать адекватную те-
рапию. 

Оценка активности крапивницы
Цель лечения ХК  – достижение 
значимого уменьшения выра-
женности симптомов (до полного 
исчезновения) при минимальном 
количестве побочных эффектов. 
Для объективной оценки резуль-
тативности назначенной врачом 
терапии необходимо определить 
активность заболевания в  на-
чале лечения и  во время следу-
ющих визитов. Для этой цели 
используется балльная система 
UAS7 (Urticaria Activity Score 7) 
(табл. 2) или индекс активности 
крапивницы для оценки тяжес-
ти заболевания и результатов ле-
чения спонтанной крапивницы. 
Необходимо учитывать, что сте-
пень тяжести заболевания может 
со временем меняться и  требует 
регулярного пересмотра. Понятие 
«контроль» – это текущая оценка 
достижения целей лечения. UAS7 
предполагает суммарную оценку 
основных симптомов заболева-
ния (количество высыпаний и ин-
тенсивность зуда) самим пациен-
том каждые 24 часа в течение семи 
последовательных дней. Оценка 
активности крапивницы – обяза-
тельный инструмент для исполь-
зования в реальной клинической 
практике, она удобна и для паци-
ентов, и  для врачей. При физи-
ческой крапивнице необходимо 
учитывать прежде всего интен-
сивность наносимого стимула для 
реализации развития симптомов. 
Данная шкала не используется 
у пациентов с индуцированной/
физической крапивницей.

Лечение
Подбор терапии при ХСК  – за-
дача чрезвычайно сложная. На 
выбор метода лечения влияет 

множество факторов, в том чис-
ле лицензионный статус лекарст-
венных средств, их безопасность, 
клиническая картина и тяжесть 
заболевания, индивидуальный 
«портрет» болезни пациента. 
Международное и  федераль-
ное руководства по крапивни-
це предлагают трехступенча-
тый подход к  лечению ХСК [2, 
6]. Препаратами первой линии 
остаются неседативные анти-
гистаминные препараты (АГП) 
второго поколения. Они лишены 
побочных эффектов, присущих 
их предшественникам  – АГП 
первого поколения, эффективно 
блокируют Н1-рецепторы к  гис-
тамину и  подавляют симптомы 
крапивницы: оказывают выра-
женное угнетающее действие на 
развитие воспалительной реак-
ции, подавляя отек и гиперемию, 
при этом не связываясь с други-
ми типами гистаминовых рецеп-
торов. 
В соответствии с Международным 
руководством по лечению кра-
пивницы (EAACI/GA2LEN/EDF/
WAO management guideline), АГП 
первого поколения (седатив-
ные) не должны использовать-
ся в  качестве первоочередного 
лечения больных крапивницей. 
Исключением могут быть только 
ситуации, когда применение АГП 
второго поколения невозможно. 
Лечение пациентов с ХК по-пре-
жнему начинается с АГП в стан-
дартных терапевтических дозах, 
продолжительность приема – до 
двух недель. Назначение ле-
карственного средства должно 
основываться на мнении врача/
пациента. Чаще пациенту на вы-
бор предлагаются два-три АГП 
второго поколения. Несмотря на 
то что аллергологи-иммунологи 
чаще других специалистов назна-
чают АГП и лучше ознакомлены 
с  их фармакологическими осо-
бенностями, вопросы возникают 
и  у них. Иногда трудно понять, 
на чем основано применение того 
или иного АГП, какова оптималь-
ная длительность их использова-
ния (обычно от пяти до десяти 
дней). Необоснованность выбора 
самого препарата, длительности 

Таблица 2. Оценка тяжести крапивницы на основании UAS7

Балл Характеристика
28–42 Тяжелая ХСК: интенсивный зуд, более 50 волдырей за 24 часа  

или большие сливные зоны волдырей
16–27 Умеренная ХСК: раздражающий зуд, до 50 волдырей за 24 часа
7–15 Легкая ХСК: легкий зуд, менее 20 волдырей за 24 часа
1–6 Хорошо контролируемая ХСК: легкий зуд, отсутствие или менее  

20 волдырей за 24 часа
0 Полное отсутствие зуда и волдырей за 7 дней
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его применения, неоправданная 
смена АГП в начале лечения у од-
ного пациента наводят на мысль, 
что специалисты скорее основы-
ваются на спорадически вырабо-
танных предпочтениях, чем на 
результатах контролируемых ис-
следований и рекомендациях, за-
крепленных в соответствующих 
согласительных документах [9]. 
При назначении АГП нужно 
учитывать, что различия в фар-
макодинамике воздействия на 
кожные реакции при крапивни-
це коррелируют с кинетикой свя-
зывания с Н1-рецепторами. Так, 
препараты с  высокой степенью 
аффинности к  Н1-рецепторам 
характеризуются более продол-
жительным взаимодействием 
с рецепторами, что обеспечивает 
длительность подавления кож-
ных реакций – образования вол-
дырей и гиперемии [10]. 
Ос новные фарма код ина м и-
ческие эффекты АГП изучали 
в сравнительных исследованиях 
на моделях in vivo гистамин-ин-
дуцированной и аллерген-инду-
цированной крапивницы у  здо-
ровых добровольцев и пациентов 
с атопией [11]. Результаты таких 
исследований позволяют оце-
нить степень подавления препа-
ратами образования волдырей 
и  гиперемии (степень уменьше-
ния площади в процентах), экви-
потенциальные характеристики 
препаратов и разных доз, время 
начала действия и  продолжи-
тельность действия разовой до-
зы, а  также гомогенность или 
вариабельность эффекта в стан-
дартизованных условиях модели. 
Тесты на моделях с  гистамин-
индуцированной крапивницей 
характеризуют эффективность 
АГП в ранней реакции, тогда как 
применение аллерген/антигенов 
в моделях крапивницы позволяет 
оценить эффективность препара-
тов при ранней и поздней реак-
ции. В исследованиях на моделях 
крапивницы показаны преиму-
щества цетиризина и  его мета-
болита левоцетиризина наряду 
с  фексофенадином. Лоратадин 
продемонстрировал минималь-
ный эффект подавления кож-

ной реакции. Подтверждены 
преимущества левоцетиризина 
и цетиризина в подавлении гис-
тамин-индуцированной кож-
ной реакции. Сравнительный 
ряд выглядит так: левоцети-
ризин > цетиризин > фексофе-
надин 180 мг = фексофенадин 
120 мг > лоратадин = дезлората-
дин [12, 13].
Результаты недавнего иссле-
дования по прогнозированию 
эффективности АГП при ХСК, 
основанному на начальной суп-
рессии гистамин-индуцирован-
ного волдыря, показали равную 
эффективность и  безопасность 
АГП второго поколения (цети-
ризин, биластин, фексофена-
дин, дезлоратадин, эбастин) [14]. 
Примечательно, что после уве-
личения дозы АГП второго по-
коления уровень контроля ХСК 
увеличился с 58,7 до 76,7%.
Как показывает практика, па-
циенты часто отказываются от 
ежедневного приема АГП и пере-
ходят на использование в режи-
ме «по требованию». Между тем 
во всех руководствах пациентам 
с  ХК рекомендуется принимать 
АГП второго поколения регуляр-
но, в течение длительного време-
ни, а не по требованию. В связи 
с этим, прежде чем говорить о не-
достаточном ответе на терапию 
на первом этапе и переходить ко 
второму, необходимо убедиться, 
что пациент принимает препарат 
в назначенной дозе и по рекомен-
дованной схеме. На втором этапе 
терапии пациентам, не ответив-
шим на стандартные дозы АГП, 
прогрессивно увеличивают дозу 
препарата до четырехкратной. 
Эксперты рекомендуют увели-
чивать дозу одного Н1-АГП, а не 
комбинировать разные. 
Опыт показывает, что примерно 
50% пациентов с  ХСК отвечают 
на стандартные дозы АГП, 10–
25% больных – на высокие дозы. 
По данным специализированных 
клиник, свыше 96% больных ХСК 
нечувствительны к высокодозо-
вой терапии АГП [2].
Установлено, что повышение 
дозы АГП способно улучшить 
контроль симптомов ХК. Этот 

подход рекомендован европей-
скими и  российскими экспер-
тами и  широко распространен, 
несмотря на то что четырех-
кратная доза не одобрена для 
клинического применения ни 
для одного АГП, прежде всего 
из-за недостаточной доказатель-
ной базы в отношении безопас-
ности высоких доз. Вместе с тем 
эффективность высоких доз 
АГП продемонстрирована в ря-
де клинических исследований 
и  подтверждена реальной кли-
нической практикой. 
Имеются предварительные дан-
ные о биластине – новом селек-
тивном H1-АГП, принадлежащем 
к  производным пиперидина. 
Стандартная рекомендуемая до-
за биластина  – 20 мг однократ-
но в сутки. Препарат несколько 
отличается от других предста-
вителей своего класса. В  иссле-
дованиях in vitro показана высо-
кая специфическая аффинность 
биластина к Н1-рецепторам при 
очень низкой аффинности к дру-
гим рецепторам. По данному 
показателю биластин в три раза 
превосходит цетиризин и в пять 
раз – фексофенадин.
В двойном слепом клиническом 
исследовании (фаза I) однократ-
ную дозу с  четырьмя перекрес-
тными периодами назначали 
21 добровольцу. Пациенты бы-
ли разделены на группы пла-
цебо, цетиризина 10 или 2,5, 
5 мг, биластина 10 или 50 мг. 
Исследователи оценивали взаи-
мосвязь между дозой биластина 
и  ингибированием кожного от-
вета на гистамин (посредством 
оценки волдыря и  очага гипе-
ремии). Каждая доза биластина 
снижала количество гистамин-
индуцированных волдырей в те-
чение 1,5–12 часов и  гиперемии 
в течение 4–24 часов после при-
ема препарата. То есть реакция 
на фоне приема биластина была 
аналогичной или более выражен-
ной, чем после приема цетиризи-
на. Очевидного дозозависимого 
эффекта не наблюдалось, тем не 
менее на фоне приема препарата 
20 и 50 мг отмечался более дли-
тельный эффект [15].
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фаза II исследования охва-
тывала 222 пациента с  ХК. 
Эффективность биластина в до-
зах 10, 20 и  30 мг в  снижении 
появления папул и  кожного зу-
да сравнивали с плацебо в конт-
рольной группе. Статистически 
значимые различия наблюдались 
в трех терапевтических группах, 
принимавших биластин, по срав-
нению с  группой плацебо. При 
этом дозозависимый эффект от-
сутствовал [16]. 
В двойном слепом контролируе-
мом клиническом исследовании 
эффективность биластина срав-
нивали с таковой плацебо и ле-
воцетиризина, которые пациен-
ты принимали в течение 28 дней. 
Оценку проводили на основе 
данных дневников пациентов 
в  отношении зуда, количества 
волдырей и  их максимального 
размера. Симптомы стихали на 
второй день при использовании 
биластина 20 мг и левоцетиризи-
на, результаты превышали тако-
вые плацебо (рисунок) [17]. 
В другом пилотном исследова-
нии сравнивали эффективность 
высоких доз АГП второго поко-
ления у больных холодовой кра-
пивницей. Биластин 80 мг про-
демонстрировал эффективность 
у пациентов с хронической холо-
довой крапивницей. Какие-либо 
нежелательные побочные эф-
фекты, в том числе седативный, 
отсутствовали [18]. Это неудиви-

тельно, поскольку препарат об-
ладает хорошей переносимостью 
и безопасностью.
Биластин практически не под-
вергается метаболизму (95% 
препарата выводится в  неизме-
ненном виде с  мочой или фека-
лиями) и  не взаимодействует 
с CYP 450, поэтому вероятность 
его вовлечения в лекарственные 
взаимодействия достаточно низ-
кая. При нарушениях функции 
печени и почек коррекции дозы 
препарата не требуется. В  ис-
следованиях не зафиксированы 
кардиотоксичность даже при 
использовании повышенных доз 
препарата, влияние на психомо-
торную работоспособность при 
сочетанном приеме алкоголя, 
других депрессантов (например, 
лоразепама) [19, 20]. Биластин 
в дозе 40 мг/сут не влияет на вож-
дение автомобиля [19].
Таким образом, применение би-
ластина, в том числе в четырех-
кратных дозах, открывает новые 
перспективы в лечении пациен-
тов с хронической крапивницей.
При назначении высоких доз АГП 
врач должен помнить, что дан-
ный алгоритм выходит за рамки 
инструкции. При необходимости 
такого лечения следует получить 
информированное согласие па-
циента, а  также сделать запись 
в  медицинских документах (ис-
тории болезни, амбулаторной 
карте больного) о  показаниях 

к подобной терапии, основанных 
на заключении консилиума.
Третий этап ступенчатой тера-
пии пациентов с  хронической 
крапивницей включает помимо 
АГП второго поколения допол-
нительное лечение. Если измене-
ние дозы АГП второго поколения 
не способствует значительно-
му уменьшению выраженности 
симптомов ХСК (UAS ≤ 6) и/или 
вследствие побочных эффектов 
высоких доз препаратов, необхо-
димых для достижения клини-
ческого улучшения, эта терапия 
неприемлема, следует рассмот-
реть вопрос о  добавлении ома-
лизумаба. Омализумаб зарегист-
рирован для лечения пациентов 
с ХК, рефрактерной к АГП второ-
го поколения. 
При неэффективности омали-
зумаба можно назначить аль-
тернативные препараты: цик-
лоспорин А, дапсон, колхицин, 
сульфасалазин либо антилей-
котриеновые препараты. Среди 
зарегистрированных показаний 
к  применению перечисленных 
препаратов ХК не значится. 
Поэтому подобная терапия так-
же выходит за рамки инструк-
ции, но в отличие от применения 
АГП второго поколения в четы-
рехкратных дозах характеризует-
ся недостаточной доказательной 
базой. При выборе соответствую-
щей терапии нужно принимать 
во внимание преимущества и не-
достатки каждого препарата, 
особенность течения заболева-
ния у конкретного пациента. 
Международные рекомендации 
существенно ограничили роль 
системных глюкокортикосте-
роидов (ГКС) в  лечении ХСК 
из-за развития тяжелых побоч-
ных эффектов при длительном 
применении. Во многих странах 
преднизолон не лицензирован 
для терапии ХК, его используют 
только при острых состояниях. 
Применение пероральных ГКС 
коротким курсом рекомендова-
но при тяжелых обострениях ХК.

Заключение
Несмотря на обширную научно-
доказательную базу в  отноше-

Сравнительная эффективность биластина и левоцетиризина при крапивнице (TSS: тяжесть 
зуда + количество волдырей + максимальный размер волдырей) 
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Обзор

The Place of Antihistamines in the Algorithm of Treatment of Chronic Urticaria   

O.S. Bodnya 
Russian Medical Academy for Continuing Professional Education 

Contact person: Olga Sergeyevna Bodnya, os.bodnya@yandex.ru

This article is devoted to the role of the second generation antihistamines in the treatment of chronic 
urticaria. The features of the regimen for the use of the second generation antihistamines in this disease  
are highlighted. Particular attention is paid to the new representative of this group of drugs – bilastin.  
High efficacy and safety of the drug in patients with chronic urticaria is underlined. 
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нии хронической крапивницы, 
ведение пациентов с данной но-
зологией остается трудной зада-
чей и требует от врача высокого 
профессионализма. Назначая 
лечение в  каждом конкретном 
случае, врач должен уметь вы-

ходить за рамки обычных стан-
дартов.
АГП второго поколения, зачас-
тую требующие длительного 
применения, являются основ-
ными базисными препаратами 
в терапии хронической крапив-

ницы. Ярким представителем 
этой группы является биластин, 
продемонстрировавший в  кли-
нических исследованиях и  ре-
альной практике безопасность 
и эффективность в контроле над 
симптомами ХК.  
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