
Р аспространенность аллергических заболеваний,
в том числе астмы, является глобальной пробле-
мой здравоохранения во всем мире. Отмечается

ежегодный прогрессивный рост заболеваемости ал-
лергическим ринитом (АР) и бронхиальной астмой
(БА). Согласно данным Всемирной организации здра-
воохранения более 235 млн человек страдают от астмы
во всем мире.

Данные официальной статистики по обращаемости
в лечебно-профилактические учреждения не соответ-
ствуют истинным величинам заболеваемости и рас-
пространенности аллергических заболеваний среди
населения России, что обусловлено, с одной стороны,
гиподиагностикой аллергопатологии, а с другой – не-
состоятельностью Международной классификации бо-
лезней 10-го пересмотра, где аллергические заболева-
ния не выделены в единую группу, а распределены по
другим основным классам заболеваний. Гиподиагно-
стика аллергических заболеваний обусловлена как
низкой обращаемостью населения на ранних стадиях
заболеваний, так и нехваткой специалистов в регионах
России. Так, АР, по данным официальной статистики,
болеют от 0,1 до 0,4% населения, а по данным эпиде-
миологических исследований – до 7–12%.

БА, по результатам обращаемости, встречается менее
чем у 1% населения, а по данным популяционных ис-
следований, охватывает от 7 до 11%. По сведениям раз-
ных авторов, 30–50% больных АР страдают атопиче-
ской БА, в то же время большинство больных БА отме-
чают симптомы АР [1].

Исследования подтверждают наличие прямой связи
между АР и БА. Аллергическое воспаление слизистой
оболочки носа и бронхов играет основную роль в их
патогенезе, причем одни и те же клетки и медиаторы
вызывают и поддерживают воспаление в слизистой
оболочке и носа, и бронхов. Провокационный бронхи-
альный тест с предполагаемым причинно-значимым
аллергеном у больных АР ведет к астматическому от-
вету с вовлечением воспалительных клеток и провос-
палительных медиаторов в слизистой оболочке носо-

вых ходов, а провокационный назальный тест с воз-
действием аллергена на слизистую оболочку носа, в
свою очередь, вызывает развитие воспаления в брон-
хах [2, 3, 5].

Приведенные факты обосновывают концепцию
«единых дыхательных путей», которая демонстрирует
тесную связь между АР и БА и доказывает, что воспали-
тельный ответ может поддерживаться и усиливаться
взаимосвязанными механизмами. Поэтому больные АР
должны быть обследованы на предмет наличия БА. 
В свою очередь, больным БА необходимо провести ди-
агностику АР, лечение должно быть направлено и на
подавление аллергического воспаления как в верхних,
так и в нижних дыхательных путях [6, 7].

АР – заболевание, характеризующееся наличием им-
мунологически обусловленного – чаще всего иммуно-
глобулин (Ig)E-зависимого – воспаления слизистой
оболочки носа, вызванного причинно-значимым ал-
лергеном, и клинически проявляющееся двумя и более
симптомами: обильной ринореей, затруднением носо-
вого дыхания, зудом в полости носа, повторяющимся
чиханьем и нередко аносмией [5]. Клиническими про-
явлениями аллергического воспаления являются симп-
томы, присущие как ранней фазе аллергического вос-
паления (зуд, чиханье, ринорея, слезотечение и др.),
так и поздней фазе (заложенность носа, воспалитель-
ные реакции, экзантемы, бронхообструкция и пр.).

Основным принципом аллергодиагностики при дан-
ных заболеваниях остается выявление специфической
гиперчувствительности или поиск аллерген-специфи-
ческих антител, сенсибилизированных лимфоцитов
либо продуктов специфического взаимодействия анти-
гена и организма больного, а основными методами –
проведение кожных скарификационных тестов и
определение аллерген-специфических IgE в сыворотке
крови больного. Также большую роль в диагностике и
дифференциальной диагностике атопических заболе-
ваний играет правильно собранный анамнез. Кожные
аллергологические пробы проводит диагностиче-
скими аллергенами в аллергологических кабинетах
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специально обученный персонал. Обычно используют
пробы уколом (прик-тест) или скарификационные
кожные тесты. Определение уровня аллерген-специ-
фических IgE в сыворотке крови проводится при не-
возможности выполнения кожного аллергологиче-
ского тестирования, а также при неубедительных ре-
зультатах кожных проб для уточнения спектра сенси-
билизации. Определение аллерген-специфических ан-
тител в сыворотке крови может быть проведено радио-
аллергосорбентным, радиоиммунным, иммунофер-
ментным или хемилюминесцентным методами при
помощи стандартных наборов (панелей) диагностику-

мов [5]. При выявлении причинно-значимого аллер-
гена следует как можно скорее приступать к лечению,
основными этапами которого являются:

• Элиминация (сокращение или полное отсутствие
контакта) причинно-значимых аллергенов остается
важным методом лечения аллергопатологии и подра-
зумевает удаление потенциального источника аллер-
гена из окружения больного (в случае с бытовой и эпи-
дермальной сенсибилизацией), смену климата на пе-
риод цветения причинно-значимых растений, назаль-
ный душ, а также использование средств, препятствую-
щих проникновению аллергена в слизистую, таких как

Р А Ц И О Н А Л Ь Н А Я  Ф А Р М А К О Т Е Р А П И Я

таблица 1. Эффективность различных групп лекарственных препаратов в терапии АР (адаптировано из ARIA, 2008)

Группы препаратов
Выраженность влияния на симптомы
чиханье ринорея заложенность зуд глазные симптомы

Интраназальные ГКС +++ +++ ++ ++ +
Системные антигистаминные препараты +++ +++ 0/+ +++ ++
Деконгестанты 0 0 ++ 0 0
Кромоны + + + + 0
Антихолинергические 0 +++ 0 0 0
Антагонисты лейкотриеновых рецепторов + ++ ++ ? ++

таблица 2. Применение лС при различных формах АР (адаптировано из ARIA, 2008)

терапия
Сезонный АР круглогодичный АР (в основном по данным

исследований продолжительностью ≤4 нед)*
взрослые дети взрослые дети

Блокаторы h1-гистаминовых рецепторов
Пероральные А А А А
Интраназальные А А А А
Конъюнктивальная А А В В
ГкС
Интраназальные А А А А
Пероральные А В В В
Парентеральные А В В В
кромоны
Интраназальные А А А В
Конъюнктивальная А А В В
НААГА (местное применение) В С С С
Антилейкотриеновые А А (старше 6 лет)
Деконгестанты
Интраназальные С С С С
Пероральные А
Пероральные блокаторы H1-гистаминовых
рецепторов А В В В

Антихолинергические А А
Гомеопатия D D D D
Акупунктура D D D D
Фитотерапия В D D D
АСИт: аллергический риноконъюнктивит
Подкожная А А А А
Сублингвальная** А А А А
Интраназальная** А
Specific immunotherapy: asthma
Подкожная А А А А
Сублингвальная** А А А А
Анти-IgE А А (старше 12 лет) А А (старше 12 лет)
Элиминация аллергена
Клещи домашней пыли D D D D
Другие внешние аллергены D D D D
Примечание: А, B, C, D – уровни доказательности; *слишком малое количество исследований протяженностью более 4 нед; 
**применимо к терапии высокими дозами аллергена.



30 CONSILIUM MEDICUM. Respiratory Organs Diseases | 2016

назальные фильтры или препараты, образующие на
слизистой носа барьерную микропленку (Назаваль,
Превалин и др.).

• Аллерген-специфическая иммунотерапия (АСИТ).
Для АР, аллергического конъюнктивита и БА единствен-
ным патогенетически обоснованным вариантом лече-
ния на сегодняшний день является АСИТ. Суть метода за-
ключается в последовательном и систематическом вве-
дении постепенно возрастающих доз причинно-значи-
мого аллергена в организм больного инъекционным или
сублингвальным методами, в результате чего формиру-
ется иммунологическая толерантность. Благодаря такой
терапии снижаются интенсивность симптомов заболе-
вания, степень тяжести течения болезни, частота обост-
рений, потребность в лекарственных средствах (ЛС),
предотвращается трансформация более легких форм за-
болевания в более тяжелые [1, 4, 6, 8].

• Фармакологическое воздействие. Традиционно для
лечения аллергических заболеваний используют сле-
дующие группы препаратов:

– антигистаминные (пероральные, топические, инъ-
екционные формы);

– симптоматические: деконгестанты, бронхолитиче-
ские средства (топические, пероральные, инъек-
ционные формы);

– средства для базисной терапии: глюкокортикосте-
роиды – ГКС (топические, пероральные, инъек-
ционные формы), кромогликаты, антилейкотрие-
новые препараты [7].

Эффективность различных групп лекарственных
препаратов в отношении воздействия на разные кли-
нические симптомы АР показана в табл. 1.

Основные подходы к лечению АР
В соответствии с принципами доказательной меди-

цины распределяется применение ЛС при разных фор-
мах АР (табл. 2). В связи с отсутствием достаточного
количества результатов исследований в данной таб-
лице не приводятся уровни доказательности эффек-
тивности применения лекарственных препаратов при
персистирующем рините – достоверные данные суще-
ствуют только касательно перорального применения
блокаторов Н1-гистаминовых рецепторов (уровень до-
казательности А).

Фармакотерапия АР заключается в воздействии на
патогенетическое и симптоматическое звено развития
заболевания, так как во многих случаях этиотропное
лечение невозможно (элиминация аллергена). Назна-
чают следующие группы лекарственных препаратов:
антигистаминные; топические интраназальные ГКС;
препараты кромоглициевой кислоты (кромоны); де-
конгестанты [8, 9].

Антигистаминные средства (блокаторы 
H1-рецепторов) 
По современной классификации Н1-блокаторы под-

разделяют на две группы: I поколение (классические или
традиционные, обладающие заметными седативными
свойствами) и II поколение («новые», неседативные, ока-
зывающие минимальное седативное действие).

Антигистаминные препараты I поколения (дифен-
гидрамин, хлоропирамин, клемастин, прометазин,
мебгидролин, диметинден, ципрогептадин и др.) яв-
ляются конкурентными блокаторами H1-рецепторов и
поэтому связываются с рецепторами быстро и обра-
тимо. В связи с этим для достижения основного фарма-
кологического действия необходимо использовать от-
носительно высокие дозы препарата. Кроме того, боль-
шинство старых H1-гистаминоблокаторов оказывают
кратковременное действие и требуют 4–6-разового
приема в сутки, что часто сопровождается нежелатель-
ными побочными эффектами. Пик терапевтической
концентрации достигается через 2 ч.

Основными побочными эффектами антигистамин-
ных препаратов I поколения являются: блокада рецеп-
торов других медиаторов (М-холинорецепторов, что
проявляется в виде сухости слизистых полости рта,
носа, бронхов; редко – расстройства мочеиспускания
и ухудшения зрения); хинидиноподобное действие на
сердечную мышцу; проникновение через гематоэнце-
фалический барьер и воздействие на центральную
нервную систему (седативный эффект, нарушение
координации, головокружение, вялость, снижение
концентрации внимания); повышение аппетита; рас-
стройства желудочно-кишечного тракта (тошнота,
рвота, понос, потеря аппетита, дискомфорт в верхних
отделах брюшной полости); тахифилаксия.

Ограничения клинического использования антиги-
стаминных препаратов I поколения: астенодепрессив-
ный синдром, БА, глаукома, спастические явления в пи-
лорической или дуоденальной областях, доброкаче-
ственная гиперплазия предстательной железы, атония
кишечника и мочевого пузыря, задержка мочеиспуска-
ния, эпилепсия, все виды деятельности, требующие ак-
тивного внимания и быстрой реакции.

Антигистаминные препараты II поколения (цети-
ризин, левоцетиризин, дезлоратадин, лоратадин, эба-
стин, рупатадин и др.) избирательно блокируют 
1-рецепторы и характеризуются высоким сродством
к ним. Это обусловливает минимизацию побочных
эффектов и длительный терапевтический эффект.
Препараты быстро всасываются, а терапевтическое
действие наступает от 30 до 40 мин. Неметаболизи-
руемые препараты этой группы условно относят к 
III поколению (фексофенадин, цетиризин, левоцети-
ризин дезлоратадин), они обладают более быстрым
началом действия, отсутствием коррекции дозы при
метаболических нарушениях и возможности сочета-
ния с метаболизируемыми лекарственными препара-
тами. Также им приписывается возможность подав-
лять не только раннюю, но и позднюю стадию аллер-
гического ответа, воздействуя на различные клетки, в
частности эозинофилы, и угнетая секрецию медиато-
ров аллергии. Антигистаминные препараты II поко-
ления более липофобны, поэтому в меньшей степени
проникают через гематоэнцефалический барьер и
обладают значительно меньшей седацией. Прием ан-
тигистаминных препаратов II поколения в рекомен-
дуемых дозах не влияет на внимание, память, бди-
тельность, скорость реакций.

Топические ГКС
Топические ГКС являются наиболее востребован-

ными в терапии АР, так как обладают высокой местной
активностью и практически не вызывают системного
действия. Интраназальные топические ГКС, содержа-
щие беклометазона дипропионат, будесонид, флутика-
зона пропионат, флутиказона фуроат и мометазона
фуроат, оказывают противовоспалительное, противо-
отечное, мембраностабилизирующее действие. Топи-
ческие ГКС сохраняют иммунный ответ на бактериаль-
ную инфекцию, что обусловлено отсутствием влияния
на нейтрофилы и макрофаги. Начало терапевтиче-
ского воздействия – на 2–3-й день приема, максимум
эффекта развивается на 2–3-й неделе. Топические ГКС
эффективно уменьшают такие симптомы, как ринорея,
заложенность носа, зуд и чиханье.

При распылении спрея с интраназальными ГКС бо-
лее 60% дозы попадает в желудочно-кишечный тракт и
при первом прохождении через печень распадается до
неактивных метаболитов, что минимизирует побоч-
ные системные действия. Часть дозы инактивируется в
трахеобронхиальном дереве и выводится через слизи-
стые оболочки. Эти фармакокинетические особенно-
сти позволяют применять топические интраназальные
ГКС длительно и безопасно. При выборе препарата
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важно учитывать соотношение эффективность/без-
опасность (рис. 1).

Препараты кромоглициевой кислоты (кромоны)
Эта группа препаратов представлена недокромилом

натрия и кромогликатом натрия в виде назальных
спреев. Механизм их действия основан на стабилиза-
ции мембран тучных клеток. Препараты данной
группы обладают высоким профилем безопасности,
что позволяет широко использовать их в педиатриче-
ской практике, но ввиду недостаточной эффективно-
сти целесообразно их применять лишь на начальных
этапах развития болезни.

Деконгестанты
К деконгестантам относятся сосудосуживающие пре-

параты разного механизма действия: a1-адреномиме-
тики (фенилэфрин); a2-адреномиметики (инданазола-
мин, ксилометазолин, нафазолин, оксиметазолин, те-
тризолин); a2-адреномиметики (адреналина гидрохло-
рид); способствующие выделению норадреналина
(эфедрина гидрохлорид).

Наиболее часто используемые a2-адреномиметики
по продолжительности действия делятся на препараты
короткого действия (до 4–6 ч) – нафазолин, тетризо-
лин; средней продолжительности (8–10 ч) – ксиломе-
тазолин и длительного действия (до 12 ч) – оксимета-
золин. Деконгестанты используют при проведении
симптоматической терапии для облегчения симпто-
мов АР в основном в виде капель, гелей или интрана-
зальных спреев (эпинефрин, оксиметазолин, фенил-
эфрин, ксилометазолин и др.) [10, 11]. Кратковремен-
ное действие не оказывает морфологических измене-
ний. Длительное же их воздействие вызывает тахифи-

лаксию, гипертрофию слизистой, способствует фор-
мированию «медикаментозного ринита». А, как пока-
зывает практика, множество пациентов применяют
препараты из данной группы годами, не обращаясь к
врачу [12].

В настоящее время рекомендуется назначать декон-
гестанты среднего и длительного действия, а также
применять их в течение короткого времени (не более
3–5 дней), чтобы избежать системных и местных не-
благоприятных воздействий [10, 11]. В качестве допол-
нительной терапии можно использовать увлажняющие
и очищающие спреи, содержащие изотонический рас-
твор либо очищенную морскую воду.

Эффективность различных групп лекарственных
препаратов и их влияние на симптомы АР представ-
лены в табл. 3.

В случаях недостаточной эффективности монотера-
пии АР препаратами 1-й линии (антигистаминные
средства II поколения, интраназальные ГКС) целесооб-
разно использовать комбинации препаратов, рекомен-
дованных ARIA. Поскольку АР часто сочетается с дру-
гими атопическими заболеваниями, применение ком-
бинации системных антиаллергических средств (анти-
гистаминные препараты, антагонисты лейкотриено-
вых рецепторов) и топических ГКС является наиболее
эффективным терапевтическим подходом. В случае на-
личия у пациента легкой БА и АР можно рассматривать
лечение антагонистами лейкотриеновых рецепторов
как стартовую терапию [14, 15].

При выборе фармакотерапии всегда необходимо
помнить о том, что АСИТ является единственным пато-
генетическим методом лечения АР, поэтому его не-
обходимо применять как можно раньше, не дожидаясь
того момента, когда фармакотерапия станет неэффек-
тивной. И чем раньше начато проведение АСИТ, тем
более выраженным и продолжительным будет достиг-
нутый от нее эффект.

БА – многофакторное заболевание, характеризую-
щееся развитием хронического воспаления нижних
дыхательных путей и гиперреактивностью бронхиаль-
ного дерева. Основным признаком БА является прехо-
дящая бронхиальная обструкция, клинически про-
являющаяся эпизодами затрудненного дыхания, сухим
приступообразным малопродуктивным кашлем, а
также одышкой, в большинстве случаев носящей экс-
пираторный характер.

Выделяют различные фенотипы астмы на основании
клинических признаков, биологических и генетиче-
ских маркеров. Разные авторы при выделении отдель-
ных фенотипов и субтипов описывают клинические и
морфологические характеристики, наиболее значи-
мые триггеры, наличие сопутствующей патологии, а
также уникальные ответы на лечение. Так, в отношении
продолжительности и тяжести заболевания выделяют
астму с ранним (в детском возрасте) и поздним дебю-
том, астму с частыми обострениями, астму с фиксиро-
ванной бронхиальной обструкцией, астму тяжелого
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Рис. 1. Сравнительная эффективность топических ГкС 
в устранении назальных симптомов АР (tNSS*).

*TNSS – Total nasal symptom scores.
Therapeutic Index (TIX) for intranasal corticosteroids in the treatment of allergic
rhinitis. Rhinology 2011; 49: 272–80.
BDP – беклометазона дипропионат
BUD – будесонид
FF – флутиказона фуроат
FP – флутиказона пропионат
MF – мометазона фуроат
TRIAM – триамцинолон

таблица 3. Эффективность разных лС при симптомах АР*

Характеристика Пероральные
антигистаминные

Интраназальные
антигистаминные

Интраназальные
кортикостероиды

Интраназальные
деконгестанты

Ипратропия
бромид

Интраназальные
кромоны

Ринорея ++ ++ +++ 0 ++ +
Чиханье ++ ++ +++ 0 0 +
Зуд ++ ++ +++ 0 0 +
Заложенность носа + + +++ ++++ 0 +
Конъюнктивит ++ 0 ++ 0 0 0
Начало действия 1 ч 15 мин 12 ч 5–15 мин 15–30 мин Различное
Длительность, ч 12–24 6–12 6–12 3–6 4–12 2–6

Примечание: + – минимальный эффект, ++++ – выраженный эффект (при естественной экспозиции); *адаптировано из: Cauwenberge P et al.
Consensus statement on the treatment of allergic rhinitis. European Academy of Allergology and Clinical Immunology. Allergy 2000.
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течения («рефрактерная», «хрупкая», «стероидрези-
стентная»).

Наиболее распространенное и понятное разделение
на атопический и неатопический фенотип БА, в свою
очередь, не раскрывает все возможные варианты и раз-
личия в патогенезе субтипов неатопического фено-
типа БА. Потенциальные триггеры и некоторые сопут-
ствующие состояния обусловливают особенности кли-
нической картины и течения БА, что позволяет выде-
лить в отдельные фенотипы вирусиндуцированную
астму, астму физического усилия, аспирин-чувстви-
тельную астму, астму курильщика, астму, сочетаю-
щуюся с ожирением, астму с обструктивным ночным
апноэ и астму, сочетающуюся с гастроэзофагеальной
рефлюксной болезнью.

У индивидуума, страдающего астмой, может присут-
ствовать несколько фенотипов БА одновременно, бо-
лее того, один фенотип может трансформироваться в
другой [16, 17].

Клинический контроль астмы определяется следую-
щим:
• отсутствием (или не чаще чем 2 раза в неделю) симп-

томов в дневное время;
• отсутствием ограничения ежедневной деятельности,

включая физические упражнения;
• отсутствием симптомов в ночное время или пробуж-

дений, вызванных астмой;
• отсутствием (или не чаще чем 2 раза в неделю) не-

обходимости в приеме симптоматических препара-
тов;

• нормальной или близкой к норме функцией легких;
• отсутствием осложнений.

ЛС для лечения БА делят на препараты неотложной

помощи (для облегчения симптомов) и препараты,
контролирующие течение заболевания (базисная тера-
пия); рис. 2. Предпочтительным является ингаляцион-
ный путь введения ЛС (перед системным), так как он
обеспечивает быстрый и оптимальный способ до-
ставки ЛС в бронхи, максимальный терапевтический
эффект при низких дозах ЛС, что снижает риск разви-
тия побочных эффектов. Объем фармакотерапии зави-
сит от степени тяжести БА, фазы течения
(ремиссия/обострение), а также выраженности и ча-
стоты обострений.

В соответствии с программой GINA (GINA – Global
Initiative for Asthma, Глобальная стратегия лечения и
профилактики БА) рекомендован ступенчатый подход
к выбору объема фармакологического лечения БА. 
У большинства больных с симптомами персистирую-
щей БА, не получавших терапии, следует начинать
лечение со ступени 2. Если симптомы БА при первич-
ном осмотре указывают на отсутствие контроля, лече-
ние необходимо начинать со ступени 3 (рис. 3).

На отечественном фармацевтическом рынке пред-
ставлено значительное количество лекарственных
препаратов для лечения БА. Рациональный выбор оп-
тимальной схемы лекарственной терапии с учетом
особенностей клинического течения заболевания
имеет решающее значение для достижения контроля
над астмой. На сегодняшний день вопросы оптимиза-
ции терапии больных БА, как амбулаторной, так и в
условиях стационара, остаются актуальными в клини-
ческой практике аллергологов-иммунологов, пульмо-
нологов, терапевтов и педиатров [18, 19].

Одной из основных групп препаратов, используемых
в терапии БА, известных еще со времен обособления
данного заболевания как самостоятельной нозологи-
ческой формы, являются бронхолитические ЛС. Эта
группа представлена b2-адреномиметиками, М-холино-
литиками и теофиллинами (рис. 4). Ниже будет приве-
ден краткий обзор каждого класса этих препаратов. Их
действие имеет разные механизмы и направлено на
разные участки бронхо-легочного аппарата, поэтому
применение данных ЛС имеет определенные особен-
ности.

Наиболее старым представителем группы бронхоли-
тиков является теофиллин – аденозинергическое сред-
ство, применяемое при обратимой бронхиальной об-
струкции. Механизм его действия основан на связыва-
нии аденозиновых рецепторов, блокировании фосфо-
диэстеразы, стабилизации циклического аденозинмо-
нофосфата и снижении концентрации внутриклеточ-
ного кальция, за счет чего происходит расслабление
гладкой мускулатуры внутренних органов (бронхов,
желудочно-кишечного тракта и матки). Также он обла-
дает некоторым противоаллергическим действием за
счет подавления дегрануляции тучных клеток и после-
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Рис. 2. лекарственные средства для лечения БА.

Рис. 3. Глобальная стратегия лечения и профилактики БА (GINA, 2015).

Примечание: ИГКС – ингаляционные ГКС, ДДБА – длительно действующие 
b2-агонисты.

терапия астмы

Симптоматическая
терапия:
• b2-Агонисты:
- короткого действия
- длительного действия
• Антихолинергические

препараты 
(М-холиноблокаторы)

- короткого действия
- длительного действия
• Метилксантины

Базисная
противовоспалительная
профилактическая
терапия:
• ИГКС
- монотерапия
- комбинации с ДДБА
• Антагонисты

лейкотриеновых
рецепторов

• Системные ГКС
• Моноклональные

антитела
GINA, 2015.

Предпочтительный
выбор контролирующей
терапии

Ступень 1 Ступень 2: низкие
дозы ИГКС

Ступень 3: низкие
дозы ИГКС/ДДБА**

Ступень 4:
средние/высокие
дозы ИГКС/ДДБА

Ступень 5: направить 
на консультацию 
по дополнительной терапии,
например анти-IgE или
анти-ИЛ-5-препараты

Другие варианты
контролирующей
терапии

Рассмотреть
низкие дозы
ИГКС

Антагонисты
лейкотриеновых
рецепторов; низкие
дозы теофиллина*

Средние/высокие
дозы ИГКС, или
низкие дозы ИГКС +
антагонисты
лейкотриеновых
рецепторов, или
низкие дозы ИГКС +
теофиллин*

Добавить
тиотропий***, или
высокие дозы ИГКС +
антагонисты
лейкотриеновых
рецепторов, или
ИГКС + теофиллин*

Добавить тиотропий*** или
низкие дозы пероральных
ГКС

Купирование симптомов КДБА по потребности КДБА по потребности или низкие дозы ИГКС/формотерола**

Примечание. КДБА – короткодействующие b2-агонисты.
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дующего снижения уровня биологически активных
аминов (серотонина, гистамина и др.) в крови. Теофил-
лин в комбинации с небольшими дозами b2-агонистов
обладает аддитивным эффектом, однако их совмест-
ное применение повышает риск возникновения по-
бочных эффектов, а потому требует особого контроля
со стороны врача. Около 90% препарата метаболизиру-
ется в печени. Период полураспада увеличивается при
циррозе, сердечной недостаточности, в пожилом воз-
расте, а также при приеме циметидина, ципрофлокса-
цина, эритромицина и оральных контрацептивов.
Пролонгированные препараты теофиллина способны
поддерживать терапевтические концентрации этого
вещества в плазме до 12 ч, поэтому при назначении од-
нократной дозы препарата на ночь он может приме-
няться для контроля «ночной» астмы. Для неотложной
терапии острых приступов БА используют аминофил-
лин (смесь теофиллина и этилендиамина). Внутривен-
ный аминофиллин играет важную роль при купирова-
нии тяжелых приступов удушья, толерантных к небу-
лизированным формам b2-агонистов. Однако кумуля-
ция препарата в организме повышает вероятность его
побочного действия, в частности токсического влия-
ния на миокард с развитием наджелудочковой и желу-
дочковой аритмий, поэтому современные бронхоли-
тики других групп, b2-агонисты, М-холинолитики по-
теснили препараты теофиллина в терапии астмы.

Неселективные b2-агонисты в данной статье рассмат-
риваться не будут, поскольку из-за наличия большого
количества побочных эффектов в терапии БА они
практически не используются.

Селективные b2-агонисты представлены двумя груп-
пами веществ – короткого и пролонгированного дей-
ствия, каждая из которых имеет свою нишу в терапии
БА. Короткодействующие препараты преимуще-
ственно используются в виде дозированных аэрозоль-
ных ингаляторов и небулизированных форм, они яв-
ляются наиболее щадящими и высокоэффективными
b2-агонистами при БА.

Эти вещества представлены сальбутамолом, тербута-
лином и фенотеролом. Они применяются для купиро-
вания приступов астмы и назначаются в режиме «по
требованию», могут быть рекомендованы вместо ранее
используемых неселективных b2-агонистов, таких как
орципреналин (алупент, Астмопент). Фенотерол обла-
дает частичной b2-селективностью и характеризуется
более мощным в сравнении с сальбутамолом бронхо-
литическим действием, но также и большим риском
развития побочных эффектов. Пролонгированные 
b2-агонисты (сальметерол, формотерол) не предна-
значены для быстрого купирования приступов астмы и
не используются в режиме «по требованию». Учитывая
быстрое наступление бронхолитического эффекта
после применения формотерола (1–3 мин), препарат
может оказаться эффективным при купировании
имеющегося бронхоспазма. Пролонгированные 

b2-агонисты могут быть добавлены к проводимой инга-
ляционной кортикостероидной терапии БА, их на-
значение не замещает базисную терапию ИГКС. Пока-
заниями к использованию пролонгированных b2-аго-
нистов является обратимая бронхиальная обструкция
у пациентов, нуждающихся в длительной и регулярной
бронходилатационной терапии и получающих адек-
ватные дозы ингаляционных противовоспалительных
препаратов. Важно объяснить больным, что эти препа-
раты не предназначены для купирования острых при-
ступов удушья, а назначаются для их профилактики, в
качестве длительного контроля над симптомами БА
[20, 21].
b2-Агонисты являются средствами симптоматиче-

ской терапии и существенно не влияют на активность
воспаления в бронхах. Временное облегчение состоя-
ния на фоне применения бронхолитиков (в частности,
КДБА) создает у больного ложную видимость благопо-
лучия и возможности самостоятельного управления хо-
дом заболевания. Это может явиться причиной злоупо-
треблений препаратами за счет многократного превы-
шения оптимальной дозы и как следствие – вести к раз-
витию толерантности к ним, увеличению бронхиаль-
ной гиперреактивности, нарастанию обструктивных
нарушений и в итоге – к повышению частоты и тяжести
обострений БА. Поэтому применение бронхолитиков
не должно подменять назначение средств базисной
противовоспалительной терапии, являющихся основой
лечения персистирующих форм БА.

Основной группой фармакологических средств ба-
зисной терапии БА считаются ИГКС. Они демонстри-
руют наибольшую эффективность из всех существую-
щих препаратов для поддерживающей терапии. Эф-
фективность лечения астмы с помощью ИГКС демон-
стрируется их противовоспалительным действием, ко-
торое может помочь в снижении гиперчувствительно-
сти дыхательных путей, а также частоты и тяжести об-
острений астмы. Более того, показано, что регулярное
применение ИГКС помогает снизить частоту связан-
ных с астмой обращений в отделения неотложной по-
мощи и госпитализаций.

Несмотря на существование современных специ-
альных устройств для ингаляции, у ряда пациентов, в
частности у детей младшей возрастной группы, подро-
стков, пожилых или неврологических больных, а также
у пациентов без должной мотивации, они не всегда
применимы. По данным некоторых исследователей,
число больных с низким комплаенсом существенно
больше среди пациентов с легким персистирующим
течением БА, чем в группе пациентов с тяжелым тече-
нием. Основными нарушениями при этом являются
нерегулярность использования ингалятора и непра-
вильная техника ингаляции.

Выходом в таком случае представляется использова-
ние антилейкотриеновых препаратов.

Как для ранней, так и для поздней фазы аллергиче-
ского астматического ответа характерно индуциро-
ванное аллергеном высвобождение цистеиниловых
лейкотриенов (LT) из клеток воспаления, в том числе
тучных клеток, эозинофилов, базофилов, макрофагов
и моноцитов.

Цистеиниловые LT (LTC4, LTD4, LTE4) участвуют в раз-
витии бронхиальной обструкции, гиперреактивности
и образования воспалительного экссудата в дыхатель-
ных путях при БА благодаря четырем основным меха-
низмам:

1) привлечению эозинофилов в дыхательные пути –
важному этапу патогенеза БА, сопровождающемуся по-
вреждением эпителия и повышением бронхиальной
реактивности;

2) повышению проницаемости микрососудов, при-
водящему к экссудации плазмы в бронхиальную стенку,
просвет и формированию отека;
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Рис. 4. классификация бронхолитических препаратов.
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3) увеличению секреции слизи, которая вместе с бел-
ками плазмы и распадающимися клетками образует
слизистые пробки;

4) выраженному бронхоспазму, обусловленному
констрикторным действием LT на гладкомышечные
клетки дыхательных путей.

Кроме того, цистеиниловые LT могут способствовать
гипертрофии и ремоделированию гладкой мускула-
туры бронхов. Показано, что синтез LT активируется
при контакте организма с аллергеном и как неспеци-
фический механизм при контакте с поллютантами
после охлаждения дыхательных путей или физических
упражнений.

Антилейкотриеновые препараты (монтелукаст и за-
фирлукаст) являются антагонистами CysLT1-рецепто-
ров, блокируют эффекты цистеиниловых LT, обладают
противовоспалительной активностью.

Антилейкотриеновые препараты, например монте-
лукаст, могут использоваться для лечения:

1) АР как дополнительное противовоспалительное
средство, а также для исключения полипрагмазии и
первичной профилактики БА;

2) для стартовой терапии легкой БА;
3) для БА средней степени и тяжелого течения для

усиления терапевтического эффекта ИГКС или комби-
нированной терапии с целью улучшения контроля БА
и снижения доз ИГКС.

А также дополнительно:
4) в терапии аспириновой БА;
5) для профилактики приступов при астме физиче-

ского усилия;
6) для профилактики сезонных обострений БА (ви-

русиндуцированной астмы).
Широкое использование ИГКС, а затем и их комби-

нации с ДДБА в начале прошлого десятилетия способ-
ствовало существенному повышению уровня контроля
над БА в развитых странах. Например, если к концу
1990-х годов контролируемая БА отмечалась у 5–6%
больных, то к 2006 г. хороший контроль над заболева-
нием обеспечивался уже у 49% больных [8, 13, 14]. Од-
нако в последние годы тенденция, результатом кото-
рой было увеличение доли больных с хорошим конт-
ролем над БА, практически исчерпала себя. Например,
в пяти странах Европы с 2006 по 2010 г. не было от-
мечено значимого улучшения контроля над заболева-
нием [8, 15]. В Российской Федерации в 2013 г. конт-
роль над БА по сравнению с 2010 г. остался без измене-
ний [16, 17]. Существует целый ряд факторов, в силу ко-
торых контроль над БА остается недостижимым для
значительного числа пациентов. К таким факторам
следует отнести недостаточный комплаенс, ошибки в
технике ингаляций, резистентность к ИГКС и генети-
ческий полиморфизм b2-адренорецепторов и др. Та-
ким образом, дальнейший прогресс в фармакотерапии
БА невозможен без новых терапевтических решений,
учитывающих влияние этих факторов на течение и
прогрессирование заболевания и позволяющих это
влияние устранить [8, 18–22]. По мере увеличения воз-
раста больных и продолжительности заболевания аст-
мой эффективность М-холинолитиков и b2-агонистов
становится сопоставимой, и бывает очень трудно вы-
брать среди этих препаратов подходящий.

До недавнего времени М-холинолитикам в терапии
БА отводилась незначительная роль: их назначали в
комбинации с b2-агонистами для купирования симпто-
мов. Было известно, что комбинация М-холинолитика
(ипратропия) и b2-агониста обеспечивает лучший
бронхолитический эффект, чем назначение этих пре-
паратов по отдельности [8, 23]. При обострениях БА
комбинированная терапия примерно в 2 раза снижает
риск госпитализации, причем эффективность такого
лечения повышается пропорционально тяжести об-
острений [8, 24–26].

Эффективность М-холинолитиков именно среди
наиболее тяжелых больных БА можно объяснить с двух
позиций. Известно, что частые ингаляции b2-агонистов
приводят к десенситизации и сокращению числа
функционально активных b2-адренорецепторов в тка-
нях дыхательных путей [25]. Таким образом, эффектив-
ность b2-агонистов при лечении тяжелой БА может бы-
стро снижаться, в то время как бронхолитическое дей-
ствие М-холинолитиков остается стабильным [26].

Механизм действия М-холинолитических препара-
тов основан на том, что, имея структурное сходство с
молекулой ацетилхолина, они являются его конкурент-
ным антагонистом, тем самым блокируя действия аце-
тилхолина на М-холинергические рецепторы, которые
представлены преимущественно в крупных воздухо-
носных путях. Основными препаратами, относящи-
мися к М-холинолитикам, являются ипратропиум, ок-
ситропиум и тиотропиум.

В настоящее время всеми учеными мира, работаю-
щими в сфере поиска новых подходов к лечению боль-
ных БА, признано положение о разнородности этого
хронического заболевания, выделены фенотипы и эн-
дотипы, существенно отличающиеся друг от друга.
Этим объясняется и требование подбора совершенно
разной терапии для БА в отличающихся друг от друга
клинических ситуациях. Несомненно, что основу лече-
ния БА составляет противовоспалительная (в боль-
шинстве случаев ИГКС) и бронхолитическая терапия
(преимущественно b2-агонистами). Но не всегда уда-
ется добиться желаемого успеха использованием
только этих ЛС. Именно в таких случаях перед врачом
встает задача выбора дополнительной терапии, кото-
рая сможет привести пациента к контролю над БА. Ак-
туальными остаются следующие комбинированные
стратегии: добавление к ИГКС ДДБА в стандартной
дозе, увеличение дозы ИГКС и добавление препаратов
из других групп.

В заключение следует отметить, что АР и БА являются
очень серьезной проблемой вследствие своей большой
распространенности и резкого снижения качества
жизни. Поэтому своевременные диагностика и лече-
ние данных заболеваний являются важным направле-
нием в практике аллергологов-иммунологов, пульмо-
нологов, ЛОР-врачей и терапевтов.
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