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У пациентов с АЗ ряд вирусов изме


няет активность межклеточных моле


кул адгезии и тем самым повышает

свою способность проникать в клетки

респираторного эпителия. При этом не

только увеличивается вероятность раз


вития инфекции, но и проявляются

симптомы (например, заложенность

носа) АЗ. Кроме того, у детей с отяго


щенной наследственностью по атопии

частые ОРВИ существенно повышают

риск развития АЗ, и в первую оче


редь – бронхиальной астмы. Также ус


тановлено, что ОРВИ (респираторно


синцитиальная, риновирусная инфек


ция, парагрипп, грипп) обладают спо


собностью индуцировать синтез имму


ноглобулина Е и образование специ


фических IgE
антител, а также спо


собствовать развитию гиперреактив


ности бронхов и сенсибилизации орга


низма к неинфекционным аллергенам.

Как следствие, при контакте с вирус


ной инфекцией у пациентов с атопией

могут усугубиться симптомы аллерги


ческого ринита и бронхиальной астмы.

Известно, что у детей раннего воз


раста риновирусная инфекция часто

предшествует возникновению первых

признаков бронхообструкции. Это

связано с наличием у них еще до воз


никновения симптомов бронхиальной

астмы минимального уровня аллерги


ческого воспаления или минимально


го персистирующего воспаления дыха


тельных путей. Следовательно, такие

АЗ, как бронхиальная астма, атопичес


кий дерматит и аллергический ринит,

даже в период клинической ремиссии

должны рассматриваться как хрони


ческие воспалительные заболевания,

а пациенты – получать противовоспа


лительную терапию. При этом мини


мальное персистирующее воспаление

характеризуется инфильтрацией тка


ней воспалительными клетками (эози


нофилами и нейтрофилами), а также

активацией молекул межклеточной ад


гезии ICAM
1. В дальнейшем ринови


русная инфекция через активизацию

цитологических процессов приводит

к манифестации клинических прояв


лений АЗ. Необходимо также отме


тить, что ICAM
1 (активация которого

связана с наличием минимального

персистирующего воспаления) являет


ся рецептором для 90% риновирусов,

использующих межклеточные молеку


лы адгезии для проникновения в эпи


телиальные клетки человека. Это

в значительной степени объясняет

склонность больных атопией к частым

ОРВИ, а лиц с частыми ОРВИ к разви


тию АЗ. 

Подтверждением роли частой ОРВИ

в развитии атопии могут также быть ре


зультаты ряда исследований, авторы ко


торых предложили рассматривать вирус


ную инфекцию, перенесенную в раннем

возрасте, как возможную отправную

точку в развитии атопии, прежде всего

у генетически предрасположенных

к ней лиц. Так, доказана связь между

ОРВИ у детей до года и развитием

астмы, атопии и обструктивных болез


ней легких у детей после 5 лет,  между

бронхиолитами у детей младшего воз


раста и развитием астмы или экземы

в более старшем возрасте, а наблюде


ния в течение 5 лет за 95 тыс. детей

младшего возраста подтвердили связь

между ОРВИ и бронхиальной астмой. 

� Также установлено, что одновре


менное воздействие на организм

детей вирусов и аллергенов в 20 раз по


вышает риск их госпитализации из
за

обострения астмы (в сравнении с дру


гими комбинациями различных фак


торов риска), а концентрация гистами


на и эозинофилов у детей с аллерги


ческим ринитом (и/или астмой) зна


чительно повышается при развитии

риновирусной инфекции, что свиде


тельствует о высоком риске обостре


ния АЗ на фоне ОРВИ и определенной

схожести механизмов вирусного и ал


лергического воспаления. 

В настоящее время рассматривается

целая группа вирусов (респираторно


синцитиальный, вирус парагриппа),

потенциально ответственных за фор


мирование фенотипа бронхиальной

астмы в течение первых лет жизни ре


бенка. В эксперименте было показано,

что вирусная инфекция способствует

активации Т
клеток и запуску процесса

выработки IgE. Респираторные вирусы

инфицируют эпителий дыхательных

путей, индуцируют его повреждение,

выброс провоспалительных медиато


ров, локальный и системный иммун


ный ответ и нарушают невральный

гомеостаз. Вирус
индуцированное по


вреждение эпителия может способство


вать проникновению аллергенов и ир


ритантов и вступлению их в контакт

с нервными окончаниями. При этом

эпителиальное повреждение может

влиять на метаболизм нейропептидов

(субстанция Р, нейрокинин А). Кроме

того, вирусы повреждают М2 мускари


новые рецепторы, регулирующие холи


нергический ответ за счет отрицатель


ной обратной связи, что повышает хо


линергическую чувствительность нер


вных волокон, а повышенная невраль


ная активность приводит к выбросу

гистамина тучными клетками, что

объединяет АЗ и ОРВИ. Кроме того,

респираторные вирусы (особенно рес


пираторно
синцитиальный) могут пов


реждать эпителий дыхательных путей

и усиливать абсорбцию аллергенов, что

ведет к повышенному риску сенсиби


лизации к ним. Также в ответ на воз


действие инфекционного агента из

клеток происходит выброс провоспа


лительных цитокинов, хемокинов, уве


личивается экспрессия молекул адге


зии, в то время как способность к про


дукции интерферона
γ снижается.

Рассматривая вопрос развития аллер


гии во внутриутробном периоде, важно

отметить, что иммунный ответ плода

в норме отклоняется в сторону Th2
фе


нотипа, что может способствовать

внутриутробной сенсибилизации.

В период беременности антенатальной

сенсибилизации плода способствует

и нарушение фетоплацентарного ба


рьера вследствие перенесенной мате


рью ОРВИ. Кроме того, дисбаланс

между Th1 и Th2 продукцией сохраня


ется в раннем детстве, что делает пер


вые месяцы жизни решающими для

развития атопии. При этом повторные

респираторные инфекции в раннем

детском возрасте повреждают незре


лую систему иммунитета ребенка

в сторону активации клона Th2 и угне


тения клона Th1, а также подавления

супрессорной функции Т
лимфоци


тов. В этой ситуации частые ОРВИ

становятся серьезным фактором риска

развития бронхиальной астмы в дет


ском возрасте. Также в литературе ак


тивно обсуждается возможная первич


ность хронического воспаления

в бронхиальном дереве, обусловленно


го персистирующим течением различ


ных хронических инфекций, в час


тности внутриклеточных, в генезе

бронхиальной астмы и без предшес


твующей атопии. Также подтверждена

связь формирования бронхообструк


ции с изменениями в носоглотке при

аллергическом рините и при ОРВИ.

При этом среди инфекционных аген


тов, вызывающих гиперреактивность

бронхов, особое место занимает вирус


ная инфекция, поскольку вирусы и ме


диаторы воспаления действуют на гис


таминорецепторы, вызывая дегрануля


цию тучных клеток. 

Естественно, причинами развития

ОРВИ являются различные респира


торные вирусы, вызывающие воспали


тельные процессы в тканях, но аллерги


ческое воспаление, в котором повреж


дающим фактором является комплекс

антиген
антитело, занимает особое

место в патогенезе респираторных ин


фекций. Несмотря на явное различие

этих вызывающих воспалительную ре


акцию  факторов, процессы, происхо


дящие в поврежденных тканях, в прин


ципе однотипны, поскольку заканчива


ются дегрануляцией тучных клеток сое


динительной ткани и высвобождением

из них различных биологически актив


ных веществ. Главным медиатором, вы


деляющимся при дегрануляции тучных

клеток, является гистамин. При этом

основные эффекты гистамина (расши


рение сосудов микроциркуляторного

русла, повышение их проницаемости,

активизация экссудативных процессов)

при ОРВИ и атопии идентичны. Таким
образом, механизмы воспаления при раз�
витии как ОРВИ, так и АЗ сопровожда�
ются  дегрануляцией тучных клеток
и высвобождением из них гистамина с со�
ответствующим его влиянием на клетки
респираторного тракта. При этом в связи
с общими механизмами патогенеза респи�
раторных АЗ и ОРВИ их основные кли�
нические проявления (заложенность но�
са, зуд в носу, ринорея, чихание, кашель,
бронхообструктивный синдром, одышка)
аналогичны, хотя у пациентов с атопией

ОРВИ, как правило, протекает более аг�
рессивно и чаще вызывает развитие ос�
ложнений.

С учетом роли гистамина в патогене


зе и ОРВИ, и атопии рациональным

является применение антигистамин


ных препаратов (АГП) в схемах лече


ния соответствующих категорий боль


ных.  В этом случае блокаду биологи


чески активных веществ, высвободив


шихся в результате дегрануляции туч


ных клеток, следует рассматривать как

один из видов патогенетической тера


пии.

� Основной механизм действия

АГП заключается в том, что они

блокируют действие гистамина на Н1


рецепторы по механизму конкурен


тного ингибирования, причем их

сродство к этим рецепторам значи


тельно ниже, чем у cамого гистамина. 

С другой стороны, данные лекарс


твенные средства не способны вытес


нить гистамин, связанный с рецепто


ром, они только блокируют незанятые

или высвобождаемые рецепторы. Бло


каторы Н1
рецепторов снижают реак


цию организма на гистамин, снимают

обусловленный им спазм гладкой мус


кулатуры, уменьшают проницаемость

капилляров и отек тканей, нейтра


лизуют гипотензивный и другие эф


фекты гистамина. В результате этого

воспаление стихает, создаются благо


приятные условия для выздоровления

пациента от ОРВИ и параллельно

достигается ремиссия АЗ.

Если вопрос об эффективности АГП

у детей с атопией не подлежит обсуж


дению, то дискуссия о необходимости

включения их в комплекс терапии

больных гриппом и ОРВИ в настоящее

время еще продолжается. В то же

время накоплено достаточно данных

о положительных результатах их ис


пользования при данных респиратор


ных заболеваниях. 

Так, в исследованиях, которые были

проведены в 2001 г. в Питтсбурге

(США), было установлено, что гиста


мин играет значительную роль в воз


никновении и выраженности симпто


мов гриппа. Уже со второго дня от его

начала на пике симптомов заболева


ния у пациентов отмечался достоверно

высокий уровень гистамина в крови,

который сохранялся в течение 2
5 дней

болезни. Кроме того, оказалось, что

суточное количество гистамина и его

метаболитов в моче при гриппе анало


гично такому, которое наблюдается при

обострении АЗ. 

В 2003 году был проведен метаанализ

по изучению клинической эффектив


ности АГП для лечения пациентов

с гриппом и ОРВИ, включающий 22

рандомизированных клинических ис


следования, в которых АГП выступали

в качестве монотерапии, и 13 испыта


ний, при которых АГП применялись

Эффективность антигистаминных
препаратов при ОРВИ у детей с атопией

В последние годы в медицине накоплено значительное количество данных, свидетельствующих о том, что частота

развития острых респираторно�вирусных инфекций (ОРВИ) у пациентов с атопией значительно выше, чем у лиц без

атопии. Склонность больных аллергическими заболеваниями (АЗ) к более частым случаям развития ОРВИ объясняется

рядом факторов. Так, для лиц с атопией прежде всего характерны особенности иммунного ответа, связанные

со снижением синтеза γγ�интерферона, уровень которого во многом определяет тяжесть течения атопического процесса,

в результате чего ослабевает противовирусная и противомикробная защита. 
С.В. Зайков

С.В. Зайков, д.м.н., профессор, Винницкий национальный медицинский университет им. Н.И. Пирогова

ZU_2012_pediatr_3.qxd  02.10.2012  20:26  Page 44



45

в комбинации с деконгестантами (об


щее количество исследуемых – 8930

человек, включая детей разного воз


раста и взрослых). Результаты показа


ли, что использование АГП в комплек


сной терапии ОРВИ и гриппа имеет

клиническую эффективность, прояв


ляющуюся у пациентов улучшением

носового дыхания, уменьшением ри


нореи, чихания. Аналогичные данные

об эффективности АГП в устранении

назальных симптомов (ринорея, зало


женность носа, чихание) у пациентов

с ОРВИ отмечено также другими авто


рами, что связывалось ими со способ


ностью АГП угнетать чихательный

рефлекс, а также уменьшать отечное

и экссудативное действие гистамина.

Результаты проведенного в 2008 году

метаанализа исследований по изуче


нию эффективности АГП при лечении

длительного кашля у 793 детей показа


ли их клиническую эффективность,

проявляющуюся в уменьшении про


должительности этого симптома. Ана


логичные результаты были получены

и при проведении в 2005 году метаана


лиза по изучению клинической эф


фективности АГП для лечения кашля

при гриппе и ОРВИ у детей. Так, ис


пользование АГП первого поколения

в комплексе с деконгестантами у детей

старшего возраста имело клиническую

эффективность, проявлявшуюся

в снижении продолжительности каш


ля, заложенности носа, ринореи.

При этом АГП второго, третьего поко


ления оказались неэффективными при

кашле.

За последние десятилетия фармакоте�
рапия АЗ пополнилась большой группой
антагонистов Н1�рецепторов, которые,
проявляя выраженный антигистаминный
эффект, отличаются особенностями
фармакокинетических и фармакодина�
мических свойств. Несмотря на появле�
ние АГП второго поколения и их актив�
ных метаболитов, препараты первого
поколения и впредь будут оставаться
в арсенале лекарственных средств для
широкого применения в клинике по
причине: 

• доказанной эффективности;
• возможности дифференцированного

подхода к назначению благодаря нали�
чию инъекционных и пероральных ле�
карственных форм; 

• возможности применения в раннем
детском возрасте;

• наличия дополнительных фармако�
логических эффектов (антисеротонино�
вая активность, седативное действие,
антихолинергическое действие и др.);

• у с и л е н и я ж а р о п о н и ж а ю щ и х
свойств антипиретиков. 

� Именно к таким АГП относится

хлоропирамин (Супрастин), меха


низм действия которого связан как

с его способностью блокировать Н1


гистаминовые рецепторы, так и с кон


курентным антагонизмом по отноше


нию к мускариновым рецепторам, ко


торые опосредуют парасимпатическую

стимуляцию секреции назальных желез

и вазодилатацию. 

Препарат также способен влиять на

соответствующие рецепторные образо


вания в продолговатом мозге и гипота


ламусе, включая центры терморегуля


ции, активность которых опосредуется

холинергическими влияниями. Кроме

того, благодаря способности прони


кать через гематоэнцефалический ба


рьер хлоропирамин (Супрастин) ока


зывает влияние на рецепторные обра


зования продолговатого мозга и гипо


таламуса и воздействует на центр чи


хания, блокируя парасимпатический

каскад в отношении назальных желез

и сосудов. Клинически хлоропирамин

(Супрастин) при ОРВИ эффективно

уменьшает такие симптомы ринита,

как отек слизистой оболочки и зало


женность носа, ринорею, зуд и чиха


ние. Кроме того, хлоропирамин (Суп


растин) как АГП логично, по данным

литературы, назначать при ОРВИ еще

и потому, что в механизме развития

отека слизистой оболочки гортани,

особенно при «ложном крупе», важную

роль играет аллергический компонент.

Важен также и тот факт, что хлоропи


рамин (Супрастин) разрешен к приме


нению у детей начиная с одного месяца

жизни, а наличие инъекционной фор


мы позволяет использовать препарат

в ургентной терапии, включая некупи


руемую лихорадку (в составе литичес


кой смеси). В этих случаях применение

хлоропирамина (Супрастина) основы


вается на его способности усиливать

действие анальгетиков и оказывать

противорвотный эффект. 

� Практическое значение имеет

также и то, что АГП, оказываю


щие двойное (холинолитическое и ан


тигистаминное) действие, могут ока


зывать бронхолитический эффект,

уменьшать выделение патологически

большого объема мокроты. 

В литературе приводятся данные о

том, что при остром среднем отите

хлоропирамин (Супрастин) способен

уменьшать отечность слизистой обо


лочки барабанной полости и слуховой

трубы, а благодаря холинолитическому

эффекту улучшать аэрацию барабан


ной полости и восстанавливать функ


цию слуховой трубы. При синуситах же

препарат улучшает дренажную функ


цию естественных соустий, уменьшая

отек слизистой оболочки полости носа

и околоносовых пазух (за счет М
холи


нолитического механизма действия),

и уменьшает воспаление (за счет анти


гистаминного механизма действия).

В литературе имеются многочислен


ные данные об эффективности приме


нения хлоропирамина (Супрастина)

у детей и взрослых с АЗ, ОРВИ и их со


четанием. Так, по данным ряда авторов

назначение хлоропирамина (Супраcти


на) в течение пяти дней ОРВИ уже на

второй день приема уменьшало зало


женность и выделения из носа, а также

чихание. На 4
5
е сутки лечения хлоро


пирамином (Супрастином) у пациентов

с ОРВИ практически полностью восста


навливалось носовое дыхание, прекра


щались выделения из носа, чихание

и зуд в носу. Проведенный анализ дина


мики заболевания в сопоставимых по

полу, возрасту и характеру патологичес


кого процесса группах показал, что у па


циентов, получавших хлоропирамин

(Супрастин), симптомы ринита регрес


сировали в 1,6
2,3 раза быстрее по срав


нению с группой пациентов, получав


ших витамины и фитопрепараты.

На фоне купирования проявлений ри


нита отмечалось улучшение общего сос


тояния пациентов, снижалась интен


сивность болей в горле, уменьшалась

выраженность кашлевого синдрома,

обусловленного затеканием в гортань

и трахею отделяемого из носовой полос


ти. Кроме того, по данным литературы,

применение хлоропирамина (Супрасти


на) позволило в ряде случаев избежать

использования назальных сосудосужи


вающих препаратов, которые при про


должительном применении могут вызы


вать побочные эффекты и являться при


чиной медикаментозного ринита. Па


циентам, уже использующим назальные

деконгестанты, удалось значительно (на

40%) снизить кратность их применения.

Также пациентам на фоне приема хло


ропирамина (Супрастина) реже

и в меньшей дозе назначались антипи


ретики. Препарат не вызывал побочных

эффектов и позволил значительно по


высить эффективность лечения пациен


тов с ОРВИ. 

Одним из наиболее частых и мучи


тельных симптомов ОРВИ является

лихорадка, требующая нередко назна


чения антипиретиков, обладающих ря


дом побочных эффектов.

При этом необходимо отметить, что

лихорадка у пациентов с атопией имеет

ряд особенностей. Во
первых, эти

больные обладают склонностью к вы


раженному и затяжному течению лихо


радки, что обусловлено высоким уров


нем ИЛ
1 у пациентов с атопией и, сле


довательно, патологическим замкну


тым кругом его синтеза, особенно

в острый период аллергического про


цесса. Во
вторых, ряд пациентов с ато


пией имеют высокую вероятность раз


вития лихорадки лекарственного гене


за (так называемая аллергическая лихо


радка). В
третьих, необходимо учиты


вать, что на фоне обострения АЗ может

отмечаться повышение температуры

неинфекционного характера. В подоб


ных ситуациях назначение жаропони


жающих препаратов (анальгетиков
ан


типиретиков), особенно детям с АЗ

требует строгого врачебного контроля.

� С целью снижения частоты назна


чения и дозировки антипиретиков

целесообразно включать в комплек


сное лечение пациентов с АЗ наряду

с жаропонижающими и АГП.

Результаты применения с подобной

целью хлоропирамина (Супрастина)

нашли свое отражение в работах. Так,

в ходе проведенного исследования было

убедительно показано, что комбинация

препаратов ибупрофен или парацетамол

с хлоропирамином (Супрастином)

давала более быстрое, выраженное и

стойкое снижение температуры тела

у детей в возрасте до 6 лет и взрослых,

болеющих ОРВИ, чем применение мо


нотерапии жаропонижающим препара


том (ибупрофеном или парацетамолом).

Таким образом добавление хлоропира


мина (Супрастина) в комплексную те


рапию ОРВИ способствует более быс


трому купированию катаральных явле


ний со стороны верхних дыхательных

путей (уменьшение затруднения носо


вого дыхания и ринореи), а также сим


птомов интоксикации. Влияния указан


ных препаратов на динамику кашля

в ходе исследования выявлено не было.

Головная боль и слабость как проявле


ния интоксикации уменьшались в оди


наковые сроки в обеих группах. Кроме

того, несмотря на высокий уровень без


опасности современных жаропонижаю


щих препаратов, назначение хлоропира


мина (Супрастина) в комплексной те


рапии позволило значительно снизить

частоту их приема в первые дни болезни. 

� Таким образом, проведенные ис


следования показали положитель


ное влияние хлоропирамина (Супрасти


на) в составе комбинированной терапии

ОРВИ как на снижение лихорадки, так

и динамику катаральных явлений со

стороны верхних дыхательных путей. 

Приведенные данные убедительно
свидетельствуют об эффективности при�
менения АГП, в частности хлоропирами�
на (Супрастина), в комплексной терапии
детей с ОРВИ и атопией, что позволяет
ускорить выздоровление пациентов
с ОРВИ и уменьшить риск возможного
обострения АЗ.
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У

З
У

ZU_2012_pediatr_3.qxd  02.10.2012  20:26  Page 45


