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sions, comprehensive reviews, book reviews, correspondence, news, recent advances in clinical research, and selected
APAIR proceedings. The Journal also presents Selected Abstracts from other periodicals in related disciplines. Areas of
interest also includes but not limited to the evaluation, management and prevention of allergic and other
immune'mediated diseases with a special attention to the pediatric allergy and asthma. Furthermore, new sections and
activities focusing on the continuing medical education will be introduced shortly. «Allergology and Immunology in
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Иван Иванович Балаболкин в 1959 г. с отличием окончил
педиатрический факультет II Московского медицинского
института им. Н.И. Пирогова, а затем по государственному рас-
пределению в течение 2 лет работал педиатром в г. Кирове
Калужской области. В 1961 г. стремление к научной деятельно-
сти приводит его в аспирантуру на кафедру детских инфекций
родного института.

С 1964 г. вся трудовая и творческая деятельность И.И. Бала-
болкина тесно связана с научно-исследовательским институтом
педиатрии Научного центра здоровья детей РАМН. Здесь в
1965 г. он защитил кандидатскую диссертацию, а в 1980 г. — док-
торскую диссертацию. В 1983 г. Ивана Ивановича Балаболкина
избирают руководителем аллергологического отделения, кото-
рым он руководил более 25 лет.

В 1988 г. ему присвоено звание профессора, в 1999 г. И.И. Ба-
лаболкин избран членом-корреспондентом РАМН, в 2003 г. ему
присвоено почетное звание «Заслуженный деятель науки
Российской Федерации».

Основным направлением научной деятельности Ивана Ива-
новича Балаболкина является изучение особенностей развития
аллергических болезней у детей и совершенствование методов
профилактики и терапии аллергической патологии. Под руко-
водством И.И. Балаболкина коллективом исследователей уста-
новлена взаимосвязь изменений врожденного и адаптивного
иммунитета с возрастом больных, причинно-значимой сенсиби-
лизацией, клиническими формами аллергии и тяжестью тече-
ния аллергического процесса, разработаны эффективные мето-
ды неинвазивной аллергенной иммунотерапии, а также опреде-
лена тактика вакцинопрофилактики управляемых инфекций и
неспецифической иммунопрофилактики и иммунотерапии у
детей с аллергической патологией.

И.И. Балаболкиным и его учениками выполнен комплекс
исследований по выявлению участия генетических факторов в
развитии атопических болезней у детей, позволивший устано-
вить генетическую детерминированность ряда звеньев патогене-
за и существенное влияние их на течение аллергического про-
цесса.

Под руководством И.И. Балаболкина изучено влияние
вирусной инфекции на состояние иммунного ответа, развитие и
течение атопических болезней. На основании этих исследова-
ний разработаны эффективные методы профилактики и лече-
ния респираторных инфекций у детей с аллергической патоло-
гией. И.И. Балаболкиным и его учениками проведены исследо-
вания по изучению эндокринного и метаболического статуса 

Иван Иванович Балаболкин 
(85-летию со дня рождения)
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15 июля 2020 г. исполнилось
85 лет со дня рождения
Ивана Ивановича
Балаболкина — доктора
медицинских наук, профес-
сора, заслуженного деяте-
ля науки Российской
Федерации, члена-коррес-
пондента РАН.



АЛЛЕРГОЛОГИЯ и ИММУНОЛОГИЯ в ПЕДИАТРИИ, № 3 (62), сентябрь 2020

5

ПОЗДРАВЛЯЕМ! / WE CONGRATULATE!

у детей с бронхиальной астмой и атопическим
дерматитом, позволяющие установить разви-
тие при этом различных отягчающих течение
респираторной и кожной аллергии нарушений
и предложить эффективные методы их коррек-
ции.

По инициативе И.И. Балаболкина и со-
вместно с его учениками выполнен цикл важ-
ных эпидемиологических исследований по
изучению распространенности аллергических
болезней в различных регионах Российской
Федерации, позволивших установить влияние
средовых факторов на возникновение аллерги-
ческой патологии и выявить региональные
факторы риска развития аллергической забо-
леваемости у детей.

Иван Иванович Балаболкин — талантли-
вый ученый, опытный клиницист, его характе-
ризует широкий кругозор, большие целе-
устремленность и трудолюбие, способность
обозначить наиболее перспективные направ-
ления научных исследований. 

И.И. Балаболкин является одним из осно-
воположников детской аллергологии в нашей
стране и создателем крупной школы педиат-
ров-аллергологов. 

Под руководством Ивана Ивановича Ба-
лаболкина выполнено 80 кандидатских и 39
докторских диссертаций, он автор 7 изобрете-
ний, свыше 500 публикаций, 15 монографий, в
том числе таких, как «Бронхиальная астма у
детей» (1985, 2003, 2015), «Лекарственная

аллергия у детей» (1993), «Поллинозы у
детей» (1996, 2004), «Атопический дерматит у
детей» (1999, 2018), «Детская аллергология»
(2006), «Лечение аллергических болезней у
детей» (2008), «Клиническая аллергология
детского возраста с неотложными состояния-
ми» (2011). 

В настоящее время многие из его учеников
возглавляют кафедры медицинских институ-
тов, научно-исследовательские лаборатории и
клиники в Российской Федерации и странах
СНГ. Большую научную деятельность Иван
Иванович Балаболкин сочетает с обществен-
ной и экспертной работой; долгие годы он воз-
главлял проблемную комиссию «Аллерги-
ческие болезни у детей», руководил аллерголо-
гической секцией Московского общества дет-
ских врачей. И.И. Балаболкин является прези-
дентом Ассоциации детских аллергологов и
иммунологов России, членом редакционного
совета журнала «Педиатрия» им. Г.Н. Сперан-
ского, главным научным консультантом жур-
нала «Аллергология и иммунология в педиат-
рии».

Заслуги И.И. Балаболкина высоко оценены
правительством страны, он награжден меда-
лью ордена «За заслуги перед Отечеством» 
II степени.

Свой юбилей Иван Иванович встречает
полный сил и новых творческих планов про-
должения научной деятельности и профессио-
нальной активности. 

Друзья, коллеги, ученики и члены редколлегии журнала «Аллергология и иммунология в педи-
атрии» сердечно поздравляют глубокоуважаемого Ивана Ивановича Балаболкина с юбилеем
и желают ему крепкого здоровья, долгих лет активной творческой жизни и новых успехов в
научной и клинической деятельности. 
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Патогенетическую основу поллиноза у детей и подростков составляют дифференцировка Th0 в Th2, активация
Th2-клеток, увеличение продукции IL-4, IL-5, IL-13, синтеза sIgE, активация тучных клеток, базофилов, эозино-
филов, последующее развитие IgE-опосредуемой аллергической реакции после повторной экспозиции с причинно-
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та, аллергического конъюнктивита, бронхиальной астмы). У детей и подростков, страдающих поллинозом, часто
развиваются перекрестные аллергические реакции на пищевые продукты растительного происхождения.
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Поллиноз — аллергическое заболевание,
обусловленное сенсибилизацией к пыльце расте-
ний и относящееся к числу распространенных
клинических форм аллергии в детском возрасте.
По данным эпидемиологических исследований,
им страдает от 15 до 20% детей и подростков [1,
2]. Наиболее часто поллиноз развивается у детей
дошкольного и школьного возраста. В данной
статье представлен современный взгляд на разви-
тие и подходы к терапии поллиноза у детей и под-
ростков.

ЭТИОЛОГИЯ
Причиннозначимым фактором развития пол-

линоза являются аллергены пыльцы растений,
представляющей ее мужские половые клетки.
Пыльца растений выявляется в воздухе на протя-
жении всего периода их вегетации. В различных
регионах Российской Федерации спектр пыльце-
вой сенсибилизации неоднороден. Для европей-
ской части России характерны три периода цве-
тения растений: в весенний (апрель-май) отмеча-
ется цветение березы, ольхи, орешника; в летний
(июнь-июль) — пыление злаковых трав (тимофе-
евки, ежи, овсяницы, райграса, лисохвоста, мят-
лика, костра) и в летне-осенний (июль-август)
наблюдается цветение сложноцветных (полыни,
маревых, лебеды, амброзии).

Проведенными в г. Пущино Московской обла-
сти аэропалинологическими исследованиями
установлено, что начало пыления растений при-
ходится на март, а его окончание — на октябрь,
при этом максимальная концентрация пыльце-
вых зерен обнаруживается в середине мая, начале
и в конце июля. Менее выраженные уровни кон-
центраций пыльцы в воздухе выявляются во II
декаде апреля, конце мая и во второй декаде авгу-
ста. Наиболее высокие концентрации пыльцы в
воздухе во время пыления растений отмечаются
в сухую солнечную жаркую погоду [1].
Возникновение симптомов поллиноза отмечает-
ся при достижении концентрации пыльцевых

зерен равной 10–50 зерен в 1 см2. В структуре
поллинозов у детей Москвы и Московской обла-
сти преобладают клинические формы, обуслов-
ленные сочетанной сенсибилизацией к пыльце
деревьев, злаковых и сложноцветных. 

По данным аллергологического обследования,
у больных поллинозом детей наиболее часто
выявляется сенсибилизация к пыльце березы и
ольхи (в 68,2 и 40,4% соответственно). Среди зла-
ковых трав наиболее часто обнаруживается сен-
сибилизация к пыльце ежи, лисохвоста, овсяни-
цы (соответственно в 43,6, 41,7 и 37,2%). Среди
сложноцветных чаще всего причиной поллиноза
служит сенсибилизация к пыльце подсолнечника
и полыни (в 32,1 и 26,1% случаев) [1]. 

В развитии поллиноза у детей в Ростовской
области ведущая роль принадлежит сенсибили-
зации к пыльце лебеды, полыни, подсолнечника;
на Северном Кавказе — к пыльце лебеды, амбро-
зии полыннолистной, подсолнечника; в юго-вос-
точном регионе европейской части России — 
к пыльце маревых, конопли, циклахены; в
Кузбассе — к пыльце полыни, злаковых и березы;
в Центральной Сибири — к пыльце березы. В
Ставропольском крае наиболее частой причиной
развития поллиноза у детей является сенсибили-
зация к пыльце амброзии [3]. 

Аллергены пыльцы растений являются пре-
имущественно гликопротеинами. Наиболее
выраженной аллергенной активностью обладают
гликопротеины экзины, рибосомальные и мито-
хондриальные компоненты пыльцевых зерен. В
состав аллергенов одного и того же растения
могут входить разные антигены: пыльца березы
может содержать до 8 антигенов, тимофеевки —
до 11, полыни — до 15 различных аллергенных
фракций. Среди родственных причиннозначи-
мых растений выявляются мажорные (основные)
белки аллергенов. Известно, что у пациентов с
повышенной чувствительностью к аллергенам
пыльцы березы преобладает чувствительность к
основному белку аллергена березы Bet v 1. К

Key words: pollinosis, allergic rhinitis, allergic conjunctivitis, bronchial asthma, Th2, IL-4, IL-5, IL-13, sIgE, pathogenetic
pharmacotherapy, ASIT.
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широко распространенным аллергенам относятся
профиллины, рассматриваемые как паналлергены,
наличие которых обнаружено в разных растениях
(амброзия, арахис, вишня, груша, киви, картофель,
морковь, лесной орех, мятлик луговой, персик,
подсолнечник, полынь, пыльца березы, оливкового
дерева, орешника, сельдерей, кабачок, яблоко). 

Паналлергены обусловливают развитие пере-
крестной аллергии между деревьями, кустарника-
ми, сорными травами, овощами и фруктами.
Основной аллерген пыльцы березы Bet v 1 — про-
теин рассматривается как ответственный за пере-
крестную аллергию между деревьями и букоцвет-
ными кустарниками, дубом, буком, лещиной и гра-
бом. 

Наличие у биологически родственных видов
сходных по структуре белков приводит к тому, что
синтезируемые против них IgE-антитела распо-
знают сходные по структуре аллергены и связы-
ваются с ними [4].

Около 70% пациентов с аллергией на пыльцу
березы имеют проявления аллергии на раститель-
ные пищевые продукты, в основном на фрукты
розоцветных (яблоки), орехи (фундук), овощи из
семейства зонтичных (сельдерей, морковь) [5]. 

При поллинозе, обусловленном сенсибилизаци-
ей к пыльце деревьев и трав, возможно возникно-
вение перекрестных реакций на аллергены некото-
рых сырых пищевых продуктов (яблок, фундука,
персиков, апельсинов, груши, вишни и черешни,
фенхеля, помидоров, моркови) [6]. 

От 40 до 70% пациентов, больных поллинозом,
имеют перекрестную аллергию к аллергенам ово-
щей и фруктов в виде синдрома оральной аллергии
(СОА), быстро возникающего после съеденных
сырых овощей и фруктов и проявляющегося зудом
и отеком губ, языка, глотки [7]. Возможно также
развитие у них перекрестной аллергии на пищевые
продукты в виде риноконъюнктивита, бронхоспа-
стического синдрома, диспепсических расстройств,
крапивницы, ангиоотека и анафилаксии [8]. 

Развитию поллиноза может способствовать
загрязнение атмосферного воздуха химическими
соединениями [7].

ПАТОГЕНЕЗ
Основу патогенеза поллиноза составляют IgE-

опосредуемые аллергические реакции. Возникно-
вению его предшествует сенсибилизация орга-

низма пыльцевыми аллергенами, проявляемая
продукцией специфических IgE-антител в имму-
нологическую фазу аллергической реакции.
Антигены пыльцы растений, проникшие через
эпителиальный барьер дыхательных путей во
внутренние среды организма, активируют Т-лим-
фоциты, дендритные клетки, которые осуществ-
ляют распознавание ими антигена. Затем про-
исходит дифференцировка Тh0 в Th2-лимфоци-
ты. Последующая активация Th2-клеток ведет к
увеличению продукции ими провоспалительных
цитокинов (IL-4, IL-5, IL-13). IL-4 и IL-13 инду-
цируют синтез специфических IgE В-лимфоцита-
ми, активируют тучные клетки и базофилы. IL-5
активирует эозинофилы и способствует инфлюк-
су их в слизистую оболочку дыхательных путей. В
последующем специфические IgE фиксируются
Fc-рецепторами на поверхности тучных клеток и
базофилов. При повторном поступлении в орга-
низм пыльцевые аллергены распознаются фикси-
рованными на поверхности этих клеток антитела-
ми, что способствует активации тучных клеток и
базофилов.

Течение поллинозов у подростков сопровожда-
ется повышением содержания IL-4, IL-5, IL-10, IL-
12 и снижением уровня IL-6, IL-8, TNFα в сыво-
ротке крови в период ремиссии болезни [9]. 

В период цветения растений взаимодействие
причиннозначимых аллергенов со специфически-
ми IgE приводит к изменению структурно-функ-
циональных мембран эффекторных клеток, высво-
бождению тучными клетками и базофилами пре-
формированных медиаторов (гистамин, триптаза,
простагландины), активации липоксигеназного
пути метаболизма арахидоновой кислоты с уве-
личением синтеза и экскреции лейкотриенов, ФАТ,
тромбоксанов, последующей активации Т-лимфо-
цитов, макрофагов и эозинофилов, приводящей к
развитию аллергического воспаления в слизистых
оболочках. В период пыления растений отмечается
повышение уровня эозинофильного и нейтро-
фильного хемотаксических факторов, коррели-
рующее с повышенным содержанием пыльцевых
зерен в воздухе [1]. 

Развитие поллиноза у детей и подростков в
значительной мере определяется воздействием
генетических факторов. По механизму реализации
поллиноз может быть отнесен к полигенным забо-
леваниям с наследственным предрасположением.
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О значении наследственного предрасположения в
возникновении поллиноза свидетельствует частое
выявление аллергических реакций и атопических
заболеваний, в том числе поллинозов, у родствен-
ников пробандов и обнаружение взаимосвязи
между развитием болезней, обусловленных пыль-
цевой сенсибилизацией, и определенными антиге-
нами системы HLA: HLA-B21, DR2, DR7. 

КЛИНИКА
Поллиноз характеризуется возникновением

аллергических проявлений в сезон цветения расте-
ний, при этом отмечается более частое поражение
слизистых оболочек дыхательных путей, глаз, реже
кожи и других органов. У детей поллиноз наиболее
часто возникает в возрасте от 3 до 9 лет (в 63% слу-
чаев). Более раннее начало заболевания им отмеча-
ется у детей с наследственным предрасположением
к аллергии.

Начало заболевания поллинозом обычно совпа-
дает с цветением растений, пыльца которых
является причиннозначимым аллергеном для
ребенка, и симптомы его повторяются ежегодно в
одно и то же время года [10]. К наиболее частым
клиническим проявлениям поллинозов у детей
относятся аллергический ринит, аллергический
конъюнктивит, бронхиальная астма. В сезон пыле-
ния растений они могут возникать изолированно
или в сочетании.

Аллергический ринит 
Согласно классификации экспертов ВОЗ

(ВОЗ ARIA, 2001), выделяют две формы аллер-
гического ринита: интермиттирующий и перси-
стирующий. Интермиттирующий аллергический
ринит характеризуется наличием симптомов в
течение 4 дней в неделю или менее 4 недель в год.
В случаях, когда симптомы аллергического рини-
та присутствуют более 4 дней в неделю и более 4
недель в году, имеет место персистирующий
аллергический ринит. Согласно этой классифи-
кации, выделяется легкое течение аллергическо-
го ринита, при котором отсутствуют выраженные
симптомы болезни, отмечаются нормальные сон,
дневная активность и учеба; средней
тяжести/тяжелое течение болезни с наличием
выраженных симптомов, нарушением сна, днев-
ной активности, школьных занятий, повышенной
утомляемости и раздражительности.

Аллергический ринит развивается у 80% боль-
ных поллинозом детей и проявляется чиханием,
обильным серозно-слизистым отделяемым или
выделением белесой слизи из носа, затруднением
носового дыхания. При риноскопии в этом перио-
де выявляют бледно-серую с голубым оттенком
отечную слизистую оболочку носовых раковин
(так называемые пятна Воячека); при обратной
риноскопии обнаруживают отечную бледно-серого
цвета с синюшным оттенком аденоидную ткань.
При легком течении аллергического ринита слизи-
стые выделения не столь обильные, более выраже-
на заложенность носа.

У детей с острыми проявлениями аллергическо-
го ринита отмечается зуд слизистой оболочки носа,
рот у них постоянно открыт. Стекание слизи по
задней стенке глотки может вызвать рефлектор-
ный кашель. Из-за зуда в носу дети постоянно трут
его, в связи с чем образуется поперечная складка
носа (симптом «аллергического салюта»).
Возникший аллергический ринит может также
сопровождаться серозным отитом и синуситом [1].

При обследовании детей с аллергическим рини-
том обнаруживают преобладание в слизи эозино-
филов, назальную обструкцию при манометриче-
ском исследовании, утолщение слизистой оболоч-
ки пазух носа (при ультразвуковом и рентгеногра-
фическом исследовании).

Аллергический конъюнктивит
По данным офтальмологического исследова-

ния, аллергическое поражение глаз в период обост-
рения поллинозов обнаруживается в 91,2% случа-
ев. В аллергический процесс при поллинозе у детей
вовлекаются передние отделы глаз с развитием
аллергического конъюнктивита. Заболевание
обычно начинается с появления зуда глаз, с после-
дующим распространением его на веки, одновре-
менно возникает гиперемия краев век и отек их
кожи с отхождением прозрачного секрета, появле-
нием слезотечения, светобоязни. С увеличением
количества причиннозначимой пыльцы в атмо-
сферном воздухе увеличивается отек и гиперемия
конъюнктивы, век, глазных яблок, возникает
сосочковая гипертрофия хряща верхнего века, воз-
можно развитие краевых кератитов. Развитие
аллергического конъюнктивита и кератита обычно
предшествует возникновению других клинических
проявлений поллиноза.
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Бронхиальная астма
Бронхиальная астма диагностируется у 48,4%

детей с поллинозом, у 37,6% из них в комбинации с
аллергическим ринитом и аллергическим конъ-
юнктивитом и только у 10,8% детей как изолиро-
ванное заболевание. Возникновению бронхиаль-
ной астмы нередко в течение ряда лет предшество-
вал аллергический ринит, атопический дерматит.
Начало заболевания отмечалось в разгар цветения
растений и проявлялось сухим спастическим
кашлем и возникновением в легких рассеянных
сухих хрипов, при этом усиление бронхоспастиче-
ского синдрома отмечалось в сухую и ветреную
погоду. Обычно развивались легкие и средне-тяже-
лые обострения бронхиальной астмы, у больных с
высоким уровнем сенсибилизации при массивном
контакте с причиннозначимыми аллергенами воз-
можно развитие тяжелых обострений бронхиаль-
ной астмы, обусловленной сенсибилизацией к
пыльце амброзии [3]. Отмечено отягчающее влия-
ние аллергического персистирующего ринита на
течение пыльцевой астмы [11]. К нечастым про-
явлениям поллиноза у детей относятся крапивни-
ца и ангиоотек, развитие которых было отмечено
соответственно в 10,2 и 11% случаев. К редким про-
явлениям пыльцевой аллергии у детей относится
контактный аллергический дерматит, возникнове-
ние которого связано с воздействием липидных
фракций пыльцы на открытые участки кожных
покровов.

Поллиноз у подростков характеризуется нача-
лом его проявлений преимущественно в возрасте
до 10 лет (80%), частым развитием аллергического
ринита (84%), аллергического конъюнктивита
(15%), большой продолжительностью острого
периода болезни [9]. У больных поллинозом под-
ростков сенсибилизация к пыльце злаковых трав
выявляется в 71% случаев, к пыльце деревьев — в
67%, к пыльце сложноцветных и маревых — в 52%.
У 68,9% подростков с поллинозом в анамнезе
имели место проявления перекрестной аллергии к
пищевым продуктам растительного происхожде-
ния (яблоку, орехам, моркови, клубнике, банану,
вишне, персику, киви, пищевым злакам, свекле,
бахчевым, груше, сельдерею). Клинические про-
явления перекрестной аллергии к продуктам рас-
тительного происхождения у подростков с полли-
нозами чаще всего были в виде обострения атопи-
ческого дерматита, крапивницы, орального аллер-

гического синдрома, симптомов аллергического
ринита, реже обострения бронхиальной астмы.
Отмечено более легкое течение поллиноза у подро-
стков [9]. 

Диагноз поллиноза подтверждает возникнове-
ние характерной клинической картины болезни,
развивающейся в период цветения деревьев, злако-
вых и сорных трав и положительный результат
аллергологического обследования постановкой
кожных проб и при необходимости использовани-
ем методов аллергодиагностики in vitro (ИФА,
РАСТ, ImmunoCap). 

Проводимое при поллинозе лечение включает
осуществление мероприятий, направленных на
предупреждение контакта с причиннозначимыми
аллергенами, проведение патогенетической фарма-
котерапии, аллерген-специфической иммунотера-
пии, образовательных программ для родителей и
подростков. 

ПРЕДУПРЕЖДЕНИЕ ЭКСПОЗИЦИИ 
К АЛЛЕРГЕНАМ

Степень тяжести и течения поллинозов опреде-
ляется уровнем пыльцевых зерен в воздушной
среде. Осуществление мероприятий по уменьше-
нию контакта с причиннозначимыми пыльцевыми
аллергенами может способствовать снижению
выраженности аллергического процесса. Наиболее
эффективно соблюдение режима элиминации
аллергенов, включающего:
• ограничение пребывания на открытом воздухе и

выездов за город в сельскую местность;
• ежедневное проведение в квартире влажной

уборки, герметизация окон, использование при
открытии форточек сеток из влажной марли;

• исключение из питания продуктов, обладаю-
щих перекрестной реактивностью с пыльцевы-
ми аллергенами, и лекарственных средств рас-
тительного происхождения;

• использование для лечения тяжелых поллино-
зов безаллергенных палат;

• выезд в другую климато-географическую зону.

ФАРМАКОТЕРАПИЯ ПОЛЛИНОЗОВ
Фармакотерапия при поллинозе является

патогенетической и направлена на достижение
клинической ремиссии болезни. Она включает
применение фармакологических средств, направ-
ленных на устранение симптомов аллергического

10
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ринита, аллергического конъюнктивита, бронхи-
альной астмы, крапивницы. В лечении поллино-
зов у детей и подростков наиболее часто исполь-
зуются антигистаминные препараты, топические
глюкокортикостероиды, деконгестанты, реже кро-
моны и антилейкотриеновые и антихолинергиче-
ские препараты. 

Антигистаминные препараты
Антигистаминные препараты широко исполь-

зуются в лечении обострений поллинозов у детей и
подростков. Являясь антагонистами Н1-гистами-
новых рецепторов, они блокируют эффекты гиста-
мина и уменьшают или купируют проявления пол-
линозов. Имеются две группы пероральных анти-
гистаминных препаратов: I поколения (седатив-
ные) и II поколения (неседативные). В лечении
поллинозов у детей используются антигистамин-
ные препараты второго поколения, являющиеся
селективными блокаторами Н1-гистаминовых
рецепторов (цетиризин, лоратадин, эбастин, фек-
софенадин, дезлоратадин, левоцетиризин).
Противогистаминовое действие этих препаратов
возникает через 1–2 часа, длится до 12–24 часов,
они практически не обладают седативным дей-
ствием и не влияют на холинергические и адренер-
гические рецепторы.

При назначении антигистаминных препаратов
II поколения у детей с поллинозами достигаются
следующие терапевтические эффекты:
• уменьшение ринореи, чихания, зуда в носу,

улучшение назальной проходимости при аллер-
гическом рините;

• обратное развитие аллергического конъюнкти-
вита, крапивницы, ангиоотека, синдрома ораль-
ной аллергии;

• уменьшение воспалительной инфильтрации и
зуда кожи при атопическом дерматите;

• снижение риска возникновения обострений
бронхиальной астмы у детей с поллинозом.
Топические антигистаминные препараты (азе-

ластин и левокабастин) в виде назального спрея
для лечения аллергического ринита и глазных
капель для лечения аллергического конъюнктиви-
та являются эффективными, специфическими и
безопасными антагонистами Н1-гистаминовых
рецепторов. Назначение их обеспечивает быстрый
эффект и продолжительное его действие.
Применение антигистаминных препаратов I поко-

ления при поллинозах ограничивается побочными
эффектами седативного действия и коротким
периодом терапевтического действия.

Топические глюкокортикостероиды
Топические глюкокортикостероиды исполь-

зуются при поллинозах в лечении средне-тяже-
лого и тяжелого аллергического ринита и перси-
стирующей бронхиальной астмы. Высокая тера-
певтическая эффективность обусловлена проти-
воаллергическим и противовоспалительным дей-
ствием. Для интраназального применения при
аллергическом рините используют назальный
спрей беклометазона дипропионат, будесонида,
флутиказона пропионат, мометазона фуроат,
флутиказона фуроат. Терапевтический эффект
интраназальных глюкокортикостероидов про-
является через 6–12 часов и достигает максимума
через 5–7 дней в виде исчезновения ринореи и
улучшения назальной проходимости. Приме-
нение ингаляционных глюкокортикостероидов
(беклометазона дипропионат, будесонида, флу-
тиказона пропионат) позволяет достичь контро-
ля над персистирующей бронхиальной астмой у
детей и подростков. Пыльцевая бронхиальная
астма лечится по стандартам базисной терапии.
Отмечено уменьшение симптомов аллергическо-
го конъюнктивита на фоне лечения эндоназаль-
ными глюкокортикостероидами при поллинозах
за счет торможения вазоокулярного рефлекса
[12]. 

Кромоны
Кромоны — препараты динатриевой соли кро-

моглициевой кислоты и недокромил натрия. Эти
препараты обладают способностью стабилизиро-
вать клеточные мембраны тучных клеток и тормо-
зить высвобождение медиаторов аллергической
реакции. Кромоны обладают способностью сни-
жать выраженность симптомов поллиноза, без-
опасны, по своей эффективности они уступают
топическим глюкокортикостероидам. Кромоны
могут быть использованы в лечении легкой формы
аллергического ринита [13], лекролин и кромогек-
сал эффективны при лечении аллергического
конъюнктивита [14], кромоны могут использовать-
ся в лечении легкой формы пыльцевой бронхиаль-
ной астмы [7]. Благоприятное влияние на течение
пыльцевой бронхиальной астмы у детей оказывает
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интал в виде инсуфляции в дозе 0,02 г три раза в
день в течение 1 месяца. Применение его способ-
ствовало уменьшению симптомов у 68,8% больных
пыльцевой бронхиальной астмой. 

Антилейкотриеновые препараты
Антилейкотриеновые препараты (монтелукаст,

зафирлукаст) являются антагонистами лейкотрие-
новых рецепторов. Антилейкотриеновые препара-
ты уменьшают выраженность ринореи, заложенно-
сти носа, симптомов бронхиальной астмы.
Отмечена протективная способность монтелукаста
натрия в отношении симптомов бронхиальной
астмы и постнагрузочного бронхоспазма у детей с
пыльцевой сенсибилизацией [15].  

Деконгестанты
Деконгестанты (сосудосуживающие препара-

ты) оказывают действие на тонус симпатической
системы кровеносных сосудов, активируя адре-
норецепторы и вызывая вазоконстрикцию.
Деконгестанты включают α2-адреномиметики
(оксиметазолин, ксилометазолин, нафазолин),
соединения, способствующие выделению норад-
реналина (эфедрин, псевдоэфедрин). Топические
деконгестанты эффективны для уменьшения
выраженной заложенности носа, они способ-
ствуют восстановлению назальной проходимо-
сти. Следует избегать длительного применения
(более 5 дней) топических деконгестантов вслед-
ствие возможного развития тахифилаксии к ним. 

Антихолинергические препараты
Антихолинергические препараты используют в

лечении пыльцевых ринитов. При эндоназальном
применении ипратропиум бромид способствует
уменьшению водянистых выделений из носа. 

Аллергенспецифическая иммунотерапия
(АСИТ) 

АСИТ является наиболее эффективным мето-
дом лечения поллиноза у детей [1]. Возникновение
симптомов поллиноза является прямым показани-
ем для проведения АСИТ. Аллергенная иммуноте-
рапия является эффективным методом профилак-
тики пыльцевой бронхиальной астмы, снижая
более чем в 4 раза заболеваемость ею [11]. Под
влиянием АСИТ происходит изменение иммунно-
го ответа на причиннозначимые аллергены, про-

являемое восстановлением активности Treg,
секретирующих IL-10 и TGFβ, ограничением про-
дукции аллергенспецифических IgE, увеличением
синтеза IgG4 и IgGA, перестройкой представитель-
ства Т-лимфоцитов в зоне аллергической реакции
и индукцией Т-клеточной толерантности [16].
Существует высокий уровень доказательности
эффективности АСИТ в лечении аллергического
ринита и бронхиальной астмы, выражающейся в
уменьшении выраженности симптомов, уменьше-
нии фармакологической нагрузки, предотвраще-
нии развития бронхиальной астмы и расширения
спектра причиннозначимой сенсибилизации [16,
17, 18, 19]. Проведение АСИТ на ранних стадиях
болезни предотвращает развитие тяжелых форм
аллергии. Отмечено долгосрочное сохранение
достигнутого эффекта АСИТ после ее прекраще-
ния. Наличие перекрестной реактивности между
родственными аллергенами обусловливает не
только эффективность АСИТ при использовании
основных аллергенов, но и снижение перекрестной
пищевой непереносимости на фоне АСИТ пыльце-
выми аллергенами. В то же время при выявлении
выраженной сенсибилизации к нескольким род-
ственным аллергенам более оптимальным будет
применение микст-аллергена с наиболее полным
представительством антигенов, приближенным к
естественным условиям [8]. 

В настоящее время на фармацевтическом рынке
Российской Федерации представлены следующие
лечебные аллергены: 
• водно-солевые микст- и моноэкстракты и

аллергоиды луговых (злаковых) трав (филиал
ФГУП «НПО Микроген» Минздрава России в
г. Ставрополь «Аллерген», Россия) для проведе-
ния подкожной АСИТ;

• Алюсталь «Аллерген пыльцы луговых трав»
(АО «Сталлержен», Франция) — адсорбирован-
ный на суспензии гидроксида алюминия ульт-
рафильтрованный экстракт из смеси пыльцы
злаковых трав для проведения подкожной
АСИТ; 

• Оралейр (АО «Сталлержен», Франция) — таб-
летки подъязычные — экстракт смеси 5 злако-
вых трав семейства Мятликовые, предназначен
для проведения сублингвальной АСИТ;

• Лайс Грасс («Лофарма», Италия) — таблетиро-
ванный аллергоид из смеси злаковых трав в рав-
ных пропорциях для сублингвальной АСИТ.

12
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Сублингвальная АСИТ по сравнению с под-
кожной АСИТ обладает более высоким уровнем
безопасности, не требует частых визитов в поли-
клинику, является предпочтительным методом
АСИТ в педиатрической практике [18]. АСИТ
является высокоэффективным методом лечения
поллиноза у детей. При проведении предсезон-
ной подкожной АСИТ водно-солевыми экстрак-
тами пыльцевых аллергенов эффект лечения уси-
ливался от первого к третьему году терапии, при
этом положительный эффект после года ее был
достигнут у 80,4%, после второго — у 82,7% и
после третьего — у 90,0% детей [1]. 

Подкожная АСИТ водно-солевыми экстракта-
ми пыльцевых аллергенов, пыльцевых аллергои-
дов и эндоназальная АСИТ пыльцевыми аллер-
гоидами способствует обратному развитию
амброзийного поллиноза у 70,0%, 83,0% и 84,0%
детей. Наиболее эффективна АСИТ была у детей
с пыльцевой бронхиальной астмой, при непро-
должительном течении поллиноза и при проведе-
нии повторных курсов лечения [3]. При проведе-
нии подкожной АСИТ водно-солевыми экстрак-
тами пыльцевых аллергенов при поллинозе у
подростков положительный терапевтический
эффект после первого года лечения был достиг-
нут в 82,0% случаев, после второго — в 91% слу-
чаев и после 3 года лечения в 100% случаев; более
эффективной АСИТ была у подростков с про-
явлениями поллиноза в виде аллергического
риноконъюнктивита [9].

Сублингвальная аллергенспецифическая им-
мунотерапия оказывает благоприятное влияние
на течение поллинозов после первого года лече-

ния у 66,67% леченых детей. Более выраженный
эффект сублингвальной АСИТ был отмечен у
больных с моновалентной пыльцевой сенсибили-
зацией (90%), с клиническими проявлениями
риноконъюнктивита (73,91%), с умеренно выра-
женным повышением уровня общего IgE в пери-
ферической крови (73,17%), при повторных кур-
сах лечения [20].

Побочные реакции при сублингвальной АСИТ
проявляются преимущественно локальными
изменениями кожи и слизистой оболочки губ лег-
кой выраженности, небольшого обострения
аллергического ринита. 

При подкожной АСИТ возникновение побоч-
ных явлений отмечалось у единичных больных в
виде бронхоспазма, обострений атопического
дерматита и аллергического ринита.

Выбор метода АСИТ и лечебных аллергенов
для ее проведения осуществляется на основе
индивидуального подхода к ее проведению с уче-
том причиннозначимой сенсибилизации и пока-
заний к проведению. 

Возможно использование в лечении поллино-
за у детей с тяжелыми клиническими проявле-
ниями биологических препаратов на основе
моноклональных антител (омализумаб и др.)
[21]. 

Эндоназальное применение микродисперсно-
го порошка целлюлозы (Назаваль) способствует
уменьшению проявлений аллергического ринита
[22]. Проведение патогенетической фармакотера-
пии и АСИТ предотвращает развитие обострений
и поддерживает ремиссию поллиноза у детей и
подростков.  
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Эндоназальная провокационная проба с аллергенами клещей
домашней пыли у детей с бронхиальной астмой и аллергическим
ринитом: вопросы методики и безопасности
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Актуальность. Эндоназальная провокационная проба с аллергеном (ЭПП) полезна для определения аллергена —
причины возникновения симптомов при аллергическом рините (АР). В настоящее время проведение ЭПП не доста-
точно стандартизовано, есть также сомнения в высокой безопасности пробы.
Цель исследования. Оценка безопасности проведения ЭПП с аллергенами клещей домашней пыли (КДП) у детей с
АР и АР в сочетании с бронхиальной астмой (БА) в клинической практике.
Материалы и методы. Для анализа взяты случаи положительной ЭПП у 128 пациентов, 69 мальчиков (возраст
от 5 до 15 лет, средний 9,2±1,7) и 59 девочек (возраст от 5 до 17 лет, средний 11,6±2,1), с АР или АР в сочетании
с БА, с бытовой сенсибилизацией и с положительными кожными аллергопробами с КДП. Положительную ЭПП
регистрировали по клиническим признакам и снижению пиковой скорости вдоха через нос на 20% от исходного и
более. Протокол пробы включал введение в одну ноздрю контрольной жидкости, затем разведений аллергена в кон-
центрации 10–4, затем 10–3, 10–2, 10–1 и цельного аллергена. Наблюдение после пробы включало контроль
жалоб, нежелательных явлений, регистрацию потребовавшейся терапии и контрольную спирометрию.
Результаты. В 128 случаях положительной ЭПП с КДП не было зарегистрировано серьезных нежелательных
явлений, системных реакций, бронхоспазма и случаев требования терапии выше стандартной. В одном случае у
пациента в возрасте 13 лет возникла осиплость голоса на введение аллергена в разведении 10–2 через 2 минуты
после постановки турунды. Реакция купирована цетиризином в течение 25 минут после приема. У всех пациентов
реакции на аллерген полностью разрешились в течение 30 минут наблюдения после пробы.
Выводы. ЭПП с аллергенами КДП безопасна и может проводиться в амбулаторных условиях. Безопасно проведе-
ние ЭПП по отработанной градуированной методике с клинической и объективной инструментальной оценкой
реакции на аллерген и наблюдением пациента после пробы.
Ключевые слова: клещи домашней пыли, аллергический ринит, диагностика, дети, эндоназальная провокацион-
ная проба, безопасность.
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Аллергологическая диагностика включает при-
цельный сбор анамнеза и выявление сенсибилиза-
ции (кожные пробы либо определение специфиче-
ского иммуноглобулина Е (sIgE) в сыворотке
крови) к подозреваемому по анамнезу аллергену [1]. 

В некоторых ситуациях на основании стандарт-
ной диагностики трудно сделать окончательные
выводы. Эндоназальная провокационная проба с
аллергеном (ЭПП) позволяет напрямую прове-
рить реакцию слизистой оболочки носа на подо-
зреваемый аллерген в контролируемых условиях
[2, 3]. Нанесение аллергена на слизистую оболочку
полости носа провоцирует аллергическую реакцию
немедленного типа, и вызывает чихание, зуд, нару-
шение носового дыхания и ринорею [2]. Нередко
появляются также симптомы со стороны глаз, в то
время как системные реакции и крапивница неха-
рактерны [2]. Реакцию на аллерген можно оцени-
вать на основании субъективных и объективных
критериев [2].

Таким образом, ЭПП дает возможность дока-
зать клиническую значимость подозреваемого
аллергена у пациента [1]. ЭПП может показать
причинность аллергена, когда это не удается сде-
лать другими доступными методами и при расхож-
дении данных начальной диагностики [4]. 

В настоящее время потребность в стандартиза-
ции проведения ЭПП не решена на международ-

ном уровне, в различных странах и разных лечеб-
ных учреждениях применяются разные протоколы
проведения ЭПП [2].

В 2015 г. опубликован Позиционный документ
Европейской академии аллергологии и клиниче-
ской иммунологии (EAACI) по проведению тестов
in vivo [1].

В дальнейшем Рабочая группа по ЭПП ЛОР-сек-
ции EAACI (Task Force on the «Standardization on
Nasal Allergen Challenges») в течение 2016–2018 гг.
выработала основные показания к ЭПП, противо-
показания, подготовку к проведению пробы, алго-
ритм проведения. К ключевым рекомендациям
рабочей группы относятся билатеральное введение
аллергена, применение стандартизованных аллер-
генов для диагностической цели, оптимально в
форме дозирующего спрея. Систематизированы
критерии положительной ЭПП. В 2018 г. по резуль-
татам работы Группы издан Позиционный доку-
мент EAACI [2], который составлен как руковод-
ство по проведению ЭПП в рутинной практике. 

В научных исследованиях ЭПП используют как
модель для изучения механизмов аллергических
заболеваний и для оценки эффективности аллер-
ген-специфической иммунотерапии (АСИТ) и
противоаллергических препаратов [1].

В клинический практике потребность в прямом
провокационном тесте появляется, если есть рас-

16

Relevance. Nasal allergen provocation test (NAPT) is useful for revealing the causative allergen in patients with allergic
rhinitis (AR). Currently, NAPT is not sufficiently standardized, there is also doubt about its high safety.
Aim of the study. Safety assessment of NAPT with house dust mite (HDM) allergens in children with AR and AR in combi-
nation with bronchial asthma (BA) in daily clinical practice.
Materials and methods. For the analysis, cases of positive NAPT in 128 patients were taken: 69 boys (age 5 to 15 years,
average 9.2±1.7) and 59 girls (age 5 to 17 years, average 11.6±2.1) with AR or AR in combination with BA, with positive
skin prick tests with HDM. Positive NAPT was recorded according to clinical signs and a decrease in peak inspiratory flow
rate through the nose at least 20% from baseline. The protocol of the test included the introduction of a control fluid into
one nostril, then dilutions of the allergen 10–4, then 10–3, 10–2, 10–1, and the undiluted allergen. Post-trial follow-up
included monitoring of complaints, adverse events, registration of required therapy, and control spirometry.
Results. In 128 cases of positive NAPT with HDM, there were no serious adverse events, systemic reactions, bronchospasm,
and cases of treatment requirements higher than the standard. In 1 case, a patient aged 13 years had a voice hoarseness 2
minutes after the introduction of an allergen at a dilution of 10-2. The reaction was stopped with cetirizine within 25 min-
utes after administration. In all patients, reactions to the allergen were completely resolved within 30 minutes of observa-
tion after the test.
Conclusion. NAPT with HDM allergens is safe can be performed on an outpatient basis.
It is safe to conduct NAPT according to a tested graduated method with a clinical and objective instrumental assessment of
the reaction to an allergen and the observation of the patient after the test.
Key words: house dust mites, allergic rhinitis, diagnostics, children, nasal allergen provocation test, safety.
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хождение данных анамнеза и выявленной сенсиби-
лизации либо при отсутствии системной атопии у
пациентов с клиникой АР (вариант локального
аллергического ринита) [1, 4, 5, 6]. Важное показа-
ние к ЭПП — подтверждение роли аллергена при
профессиональном АР [1].

Показания к проведению ЭПП в клинической
практике [1, 2, 4, 5, 6, 7] при наличии у пациента
симптоматики аллергического ринита:
• диагностика персистирующего и интермитти-

рующего АР;
• расхождение между анамнезом и результатами

кожных проб или определения sIgE сыворотки
крови;

• подтверждение роли аллергена для пациентов,
которые игнорируют необходимость изменения
стиля жизни (например, в отношении домаш-
них животных);

• подтверждение диагноза при профессиональ-
ном рините;

• подтверждение этиологического диагноза АР в
том случае, когда это невозможно другим спосо-
бом;

• окончательное подтверждение причинной роли
аллергена перед началом АСИТ либо выбор
аллергена для лечения у полисенсибилизиро-
ванных пациентов.
ЭПП — важнейший диагностический инстру-

мент для назначения АСИТ. Пробу используют
для определения показаний и аллергенной компо-
зиции АСИТ [1, 2, 8]. ЭПП с аллергеном убеди-
тельно подтверждает клиническую роль аллергена.
Это выводит аллергодиагностику на уровень пре-
цизионной медицины и позволяет лучше выбрать
потенциальных ответчиков на терапию [9]. 

Противопоказания к проведению ЭПП [1, 2, 7]
подразделяются на абсолютные, относительные и
временные.
1. Абсолютные противопоказания: 

• анафилаксия на данный аллерген;
• острый воспалительный процесс носа, прида-

точных пазух носа, полипоз носа;
• тяжелые сопутствующие заболевания (лег-

ких, сердца, злокачественные новообразова-
ния, аутоиммунные заболевания);

• крайне высокий уровень сенсибилизации
(тяжелая, неконтролируемая астма); 

• системная иммуносупрессивная терапия;
• беременность.

2. Относительные противопоказания:
• возраст младше 5 лет по международным

рекомендациям и младше 3 лет по россий-
ским [7], ограничения связаны с проблемами
беспокойства и поведения ребенка во время
пробы;

• отсутствие стандартизованных аллергенов
для проведения ЭПП.

3. Временные противопоказания:
• острые аллергические реакции;
• вакцинация (рекомендуется отложить пробу

на 1 неделю);
• острая вирусная или бактериальная инфек-

ция (рекомендуется отложить пробу на 4
недели);

• хирургическое вмешательство в полости носа
или придаточных пазух носа (рекомендуется
отложить пробу на 6–8 недель);

• употребление алкоголя или табака (менее
24–48 часов перед пробой).

ЭПП с сезонными аллергенами проводят не
менее чем через 4 недели после окончания сезона
цветения. ЭПП с клещами домашней пыли
(КДП), плесневыми, эпидермальными аллергена-
ми можно проводить в любой месяц года, при
условии, что симптомы АР не настолько резко
выражены, чтобы затруднить интерпретацию
теста.

Отмена препаратов, влияющих на результат
пробы, не регламентирована в Позиционном доку-
менте 2018 г. В руководстве 2015 г. [1] указана
необходимость отмены пероральных и топических
антигистаминных препаратов (гистаминоблокато-
ров) — 72 часа; топических стероидов — 7 дней;
кромогликата — 6 часов перед пробой.

Применение ЭПП в отечественных условиях
ограничено не только из-за отсутствия единого
стандарта, большое значение имеют время-затрат-
ность пробы и отсутствие коммерчески доступных
стандартизированных наборов для проведения
ЭПП (например, дозированных назальных спреев,
которые обеспечивают высокую точность и боль-
шое удобство проведения теста). Также одной из
основных трудностей, связанных с проведением
ЭПП, являются сомнения в безопасности этого
метода диагностики.

Международные согласительные документы
подчеркивают, что ЭПП безопасна, в том числе для
пациентов с астмой. 
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В официальном заявлении Всемирной аллерго-
логической организации (WAO) «Риск и требова-
ния по безопасности при диагностических и лечеб-
ных манипуляциях в аллергологии», выпущенном
в 2016 г., требования по обеспечению безопасности
ЭПП следующие: пробу можно проводить как в
стационаре, так и амбулаторно; необходимо нали-
чие набора неотложной терапии в кабинете и
доступность неотложной помощи в пределах 30
минут; наблюдение пациента в течение 30 минут
после окончания пробы [3]. ЭПП должен прово-
дить обученный персонал; желательно наличие в
кабинете спирометра и кислорода. Необходимо
наличие пероральных и инъекционных гистамино-
блокаторов, стероидов пероральных и внутримы-
шечных, бронхоспазмолитиков, адреналина,
назальных деконгестантов [2].

Вероятность развития нежелательных явлений
(НЯ) зависит от дозировки и способа введения
аллергена в полость носа [3]. В качестве макси-
мальной можно брать концентрацию аллергена,
которая вызвала положительную кожную пробу, а
начинать пробу с разведения вплоть до 1:1000 [3].

К местным НЯ относят резко выраженную зало-
женность носа и чрезмерную ринорею [3]. Встре-
чаются описания зуда в горле, отека (описан как
редкое НЯ, без уточнения локализации) при прове-
дении пробы [1, 2]. Не исключена возможность раз-
вития бронхоспазма у пациента, при нарушении
техники введения аллергена (если аллерген попа-
дет в носоглотку и далее, в дыхательные пути) либо
при превышении дозы аллергена [1, 3]. Введение
аллергена в полость носа небулизацией и пипеткой
менее безопасно, чем применение дозированного
спрея или бумажного диска с аллергеном [3].

Системных реакций при проведении ЭПП не
описано[3].

При анализе 11499 ЭПП, проведенных в
2005–2017 гг. у 518 детей и 5830 взрослых, в том
числе у больных БА, были зарегистрированы
лишь 4 локальных НЯ с полным разрешением
симптоматики в течение 30 минут. Хорошая пере-
носимость пробы отмечена в 99,97% случаев.
Кроме того, отмечены высокая воспроизводи-
мость ЭПП (97,32%) и отсутствие ложноположи-
тельных результатов [10].

В практике детских аллергологов Санкт-
Петербурга ЭПП с пыльцевыми и бытовыми
аллергенами применяется в условиях стационара и

амбулаторного приема более 40 лет. Безопасность
ЭПП, отсутствие системных реакций во время
пробы подчеркиваются в руководствах прошлого
столетия [11]. Мы считаем основой высокой без-
опасности правильный отбор и допуск пациентов к
пробе, методику проведения ЭПП, методику
регистрации положительной пробы, наблюдение
после проведения пробы. 

Цель исследования: оценка безопасности про-
ведения ЭПП с аллергенами КДП у детей с АР и
АР в сочетании с БА, в реальной клинической
практике, в зависимости от пола пациентов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование проведено на базе городского

детского аллергологического кабинета ГБУЗ
Детской городской поликлиники № 44 города
Санкт-Петербурга.

Критерии включения: у всех пациентов ЭПП с
КДП проводили как финальный этап обследова-
ния по поводу бытовой аллергии, в том числе для
решения вопроса о целесообразности назначения
АСИТ с аллергенами КДП. К анализу были ото-
браны пациенты с положительной ЭПП.

В исследование включали мальчиков и девочек
в возрасте от 5 до 17 лет. У всех пациентов был АР
или АР в сочетании с БА, с бытовой сенсибилиза-
цией и с положительными кожными аллергопро-
бами с КДП.

Критерии исключения: 
• противопоказания к ЭПП;
• невозможность отменить препараты, влияющие

на результаты теста;
• невозможность допустить пациента к ЭПП в

день исследования;
• тяжелое течение БА;
• неконтролируемое течение БА.

Протокол исследования одобрен Локальным
этическим комитетом учреждения; все пациенты
до включения в исследование дали информирован-
ное согласие на проведение ЭПП по форме, утвер-
жденной в учреждении.

Кожные аллергопробы (прик-тест) водно-соле-
выми экстрактами КДП (АО «Биомед», Россия)
проводили и оценивали по стандартной методике
[7].

Измерение пиковой скорости вдоха через нос
(PNIF) проводили пикфлоуметром вдоха Clement
Clarke In-Check Dial (Великобритания).

18
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Спирометрию проводили с помощью пневмота-
хографа SpiroPro+, Jaeger (Германия) в соответ-
ствии с международными стандартами (с соблюде-
нием сроков отмены препаратов бронхолитическо-
го действия, после 15-минутного отдыха, в положе-
нии сидя, с использованием носового зажима; для
анализа из трех технически удовлетворительных
попыток отбирали попытку с наибольшим объе-
мом форсированного выдоха за первую секунду,
ОФВ1, при этом второй по величине ОФВ1 не дол-
жен был быть меньше, чем наилучший, более чем
на 0,15 л.)

Для проведения ЭПП готовили разведения
аллергенов КДП ex tempore. Смесь водно-солевых
экстрактов D. farinae 6000 PNU/мл (АО «Биомед»,
Россия) и D. pteronyssinus 5000 PNU/мл (АО
«Биомед», Россия) в соотношении 1:1, разводили
последовательно разводящей жидкостью с получе-
нием концентраций 1:10 (10–1), 1:100 (10–2),
1:1000 (10–3), 1:10000 (10–4). Цельный аллерген
также применялся в ЭПП, при отсутствии реакции
на разведения.

Пациентов допускали к ЭПП при отсутствии
противопоказаний (общеклинический осмотр,
исключение острой текущей инфекции, исключе-
ние интеркуррентных заболеваний полости носа и
ротоглотки, дыхательных путей), отсутствии симп-
томов БА, удовлетворительных данных спиромет-
рии (ОФВ1 не менее 90% от нормы, ОФВ1/ФЖЕЛ
не менее 80%).

Отмену препаратов: антигистаминных, анти-
лейкотриеновых, топических назальных стерои-
дов, назальных кромонов — проводили не менее
чем за 14 дней до проведения ЭПП.

Методика проведения пробы: ЭПП проводили
ступенчато, начиная с контрольной жидкости (раз-
водящая жидкость, для исключения ложнополо-
жительного результата), далее разведение аллерге-
на 10–4, 10–3 и т.д., заканчивая неразведенным
экстрактом аллергена. 0,2 мл необходимой жидко-
сти наносили на ватную турунду. Вводили ватную
турунду в одну и ту же ноздрю на глубину 2–2,5 см.
Время экспозиции составляло 3 минуты. Интервал
между введениями — 10 минут. До и после введе-
ния выполняли переднюю риноскопию, оценивали
жалобы, измеряли PNIF. При получении положи-
тельной реакции ЭПП останавливали. У пациен-
тов с БА проводили спирометрическое исследова-
ние после окончания ЭПП.

Критериями положительной ЭПП служили:
появление симптомов ринита (заложенность носа,
ринорея, чихание, зуд) и/или одностороннего
конъюнктивита (гиперемия конъюктивы, зуд, сле-
зотечение) и/или падение PNIF на 20% или более
от исходного [2].

Все пациенты с положительной ЭПП получали
антигистаминные препараты в возрастной дози-
ровке per os, а также туалет носа изотоническим
солевым раствором. За пациентом устанавлива-
лось наблюдение в течение 30 минут после ЭПП, а
также проводился телефонный контакт в течение
следующих 2-х дней для выявления возможной
отсроченной реакции после ЭПП.

Для оценки безопасности ЭПП оценивали:
1. развитие НЯ, в том числе серьёзных НЯ;
2. потребность в фармакотерапии выше стандарт-

ной.
Полученные результаты обрабатывались с

использованием пакета Statistica for Windows 10.0
(StatSoft Inc., USA). Проверяли нормальность рас-
пределения полученных результатов; данные с
нормальным распределением представлены в виде
среднего (М) и его среднеквадратичного отклоне-
ния (±SD); данные с другим типом распределе-
ния — в виде медианы и верхнего и нижнего квар-
тиля Me [Q25; Q75]. При сравнении результатов
количественных показателей с нормальным рас-
пределением у пациентов до и после ЭПП исполь-
зовали t-критерий Стьюдента; при непараметриче-
ских результатах — критерий Уилкоксона W. Не-
количественные параметры в данной работе не
оценивались.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В исследование включили 128 пациентов, про-

шедших ЭПП с КДП: 69 мальчиков (возраст от 5
до 15 лет, средний 9,2±1,7) и 59 девочек (возраст от
5 до 17 лет, средний 11,6±2,1).

Данные о наличии у пациентов БА и проводи-
мой терапии БА приведены в таблице 1.

Из 128 пациентов с АР у 71 для проведения
ЭПП были отменены препараты базовой терапии,
что в 32% случаев привело к некоторому ухудше-
нию течения АР. К проведению ЭПП допускали
пациентов с АР, имеющих легкие и умеренные при-
знаки текущего АР (незначительное затруднение
носового дыхания за счет отека слизистой оболоч-
ки носа и/или необильное слизистое отделяемое).
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В таблицах 2, 3 приведены данные о пороге
положительной пробы у пациентов, и некоторые
параметры безопасности пробы.

Среди наблюдаемых симптомов положитель-
ной пробы были зарегистрированы ринорея (в
100% случаев), отечность слизистой оболочки носа
с нарушением носового дыхания (84%), зуд (73%),
чихание (32%), глазные симптомы (28%). 

Снижение PNIF было отмечено у всех пациен-
тов с положительной ЭПП: на 20–40% — у 75%
пациентов, на 40% и более — у 22% пациентов, и
тотальный отёк слизистой полости носа с падени-
ем PNIF до 0 л/мин — у 13% пациентов.

В одном случае у пациента мужского пола в воз-
расте 13 лет возникла осиплость голоса на введе-
ние аллергена в разведении 10–2, через 2 минуты

20

Таблица 1. Бронхиальная астма и ее базисная терапия у пациентов, прошедших эндоназальную
провокационную пробу с аллергеном, число детей, абс. (%)

БА легкая n / % 23 (58,9%) 16 (61,5%)

Без базисной терапии 6 3

Монтелукаст* 11 9

ИГКС 6 4

БА средней тяжести n / % 16 (41,0%) 10 (38,5%)

ИГКС* 7 4

ИГКС+ДДБА* 9 6

* Монтелукаст отменяли за 2 недели до проведения пробы.
ИГКС — ингаляционные глюкокортикостероиды.
ИГКС+ДДБА — комбинация ИГКС с длительно действующим бета-2-агонистом.

Число детей, n 
39 26

Мальчики Девочки

Таблица 2. Данные о безопасности эндоназальной провокационной пробы с аллергенами клещей
домашней пыли

Средний возраст, лет, M±SD 9,2±1,7 11,6±2,1

ОФВ1 (% от нормы) до ЭПП, M±SD 94,7±7,1 96,3±5,9

Доля положительных ЭПП, n (%) 100% 100%

10
-4 9 (13 %) 6 (10,2%)

10
-3 18 (26,1%) 14 (23,7%)

10
-2 30 (43,5%) 23 (38,9%)

10
-1 6 (8,7%) 9 (15,3%)

Цельный аллерген 5 (7,2%) 7 (11,9%)

ОФВ1 (% от нормы) после ЭПП, M±SD 94,4±5,6 94,7±4,2

Аускультативные изменения в легких Не выявлены Не выявлены

Число детей, n 
69 59

Мальчики Девочки

Доля пациен-
тов с положи-
тельным отве-
том на разные
ступени ЭПП,
n (%)
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после постановки турунды. Реакция была купиро-
вана цетиризином в течение 25 минут после прие-
ма. Реакции бронхоспазма не были отмечены ни в
одном случае. Полиорганные реакции с вовлечени-
ем более одной системы органов не отмечены ни в
одном случае.

Все реакции на аллерген, отмеченные при
проведении ЭПП, полностью разрешились в
течение 30 минут наблюдения пациента после
пробы. Все пациенты с положительной ЭПП
получали медикаментозную терапию после
пробы: промывание полости носа изотоническим

раствором натрия хлорида или морской соли и
однократный прием цетиризина через рот в воз-
растной дозировке. Это стандартная практика
нашего центра. Дополнительная терапия, выхо-
дящая за рамки описанной, включая бронхоли-
тики, никому не потребовалась. 

Отсроченные реакции в течение 12 часов
после проведения ЭПП не отмечены ни в одном
случае, что, вероятно, объясняется приемом
цетиризина после положительной пробы и воз-
обновлением базисной терапии АР после прове-
дения ЭПП.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
В нашем исследовании ЭПП с аллергенами

КДП проводили детям, имеющим характерные для
клещевой аллергии данные анамнеза и результаты
аллергологического обследования, указывающие
на клещевую аллергию. Полученные результаты
полностью согласуются с мировыми данными о
высокой безопасности ЭПП у детей с АР и БА —
при условии проведения подготовленным персона-
лом, соблюдения протокола пробы, строгих усло-
вий допуска пациента к ЭПП.

Для оценки параметров безопасности применя-
ли комплекс субъективных и объективных призна-
ков, в том числе оценку функции внешнего дыха-
ния у пациентов с БА. 

Считаем важным для обеспечения высокой без-
опасности ЭПП все условия, но, в первую очередь,
представленные выше принципы допуска пациен-
та к пробе, протокол пробы, контроль положитель-
ной ЭПП.

Из методов нанесения аллергена на слизистую
оболочку носа в мировой практике предпочитают
назальный спрей, как наиболее простой в приме-

нении и надежный. Стандартная дозировка
50 мкл/доза вводится по 2 дозы в каждую ноздрю:
1 доза в сторону нижнего носового хода и 1 доза в
направлении средней носовой раковины. Для сни-
жения риска попадания аллергена на слизистую
оболочку глотки и гортани пациенту рекомендуют
перед введением спрея сделать глубокий вдох, а в
момент введения аллергена задержать дыхание [2,
3]. В России отсутствуют коммерчески доступные
аллергены для ЭПП в форме спрея, и в этой ситуа-
ции применение турунды приемлемо. Более того,
отсутствие момента распыления / впрыскивания
аллергена при использовании турунды повышает
безопасность ЭПП. Мы использовали односто-
роннее введение турунды, так как двустороннее
введение приводит к большему дискомфорту для
пациента. 

Большое значение мы придаем также разведе-
нию аллергена. В использованном протоколе
минимальная концентрация аллергена, с которой
начинали пробу, составила 1:10000 (10–4) — на
порядки меньше, чем максимальное разведение
по данным литературы [3, 4, 12]. При этом у ряда

Таблица 3. Сравнение средних значений объемов форсированного выдоха за первую секунду
относительно возрастной нормы в подгруппах до и после проведения эндоназальной
провокационной пробы 

ОФВ1 (% от нормы) до ЭПП, M±SD 94,7±7,1 96,3±5,9

ОФВ1 (% от нормы) после ЭПП, M±SD 94,4±5,6 94,7±4,2

р 0,68 (различия 0,54 (различия 
статистически не значимы) статистически не значимы) 

МальчикиПоказатель Девочки
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пациентов (15 пациентов из 128 имевших поло-
жительную ЭПП — 12%), проба была положи-
тельной на этой минимальной концентрации, что
и показывает целесообразность высоких разведе-
ний аллергена. Наращивание концентрации в
пробе велось не более чем с десятикратным уве-
личением концентрации. Оценка реакции на
аллерген после каждого разведения включала,
наряду с оценкой жалоб пациента и клинических
симптомов ринита / конъюнктивита, объектив-
ные критерии (данные передней риноскопии и
измерение PNIF).

ВЫВОДЫ
ЭПП с аллергенами КДП безопасна и может

проводиться в амбулаторных условиях.
Для обеспечения высокой безопасности ЭПП с

аллергенами необходимо соблюдать критерии
допуска пациентов к проведению теста, в том числе
с учетом знаний о факторах и кофакторах анафи-
лаксии.

Безопасно проведение ЭПП по отработанной
градуированной методике с клинической и объ-
ективной инструментальной оценкой реакции на
аллерген и наблюдением пациента после пробы.
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Введение. Актуальной проблемой педиатрии является бронхиальная астма, характеризующаяся высокой распро-
страненностью, способствующая формированию инвалидности и снижению качества жизни у детей. К возможным
триггерам обострения заболевания относятся внешние биотропные погодные условия. В связи с чем необходимо изуче-
ние и разработка новых технологий коррекции и профилактики повышенной метеочувствительности у детей с брон-
хиальной астмой.
Цель. Изучить закономерности влияния биотропных погодных условий на течение БА у детей с повышенной метео-
чувствительностью и оценить эффективность метеокорригирующего влияния климатотерапии.
Материал и методы. Была проведена оценка биоклиматического потенциала территории санатория «Вулан» с уче-
том термического режима, биологического действия солнечной радиации, степени благоприятности погодных условий
для проведения климатолечения. Степень чувствительности к биотропным погодным условиям и особенности про-
явления метеопатических реакций была изучена у 119 детей с БА в возрасте от 5 до 15 лет. Исследования проведены
в сравнительном аспекте у двух групп детей: дети в основной группе (95 детей) в комплексном санаторно-курортном
лечении получали процедуры дозированной климатотерапии; дети группы сравнения не получали климатотерапии.
Результаты. Установлена метеозависимость разной степени выраженности у всех детей. Погодообусловленные
обострения у большинства детей развивались при формировании гипоксического эффекта атмосферы обусловленного
гипертермией и высокой влажностью, условиями «духоты» и «перегрева», усилением симптомов заболевания, сниже-
нием физической активности, ухудшением психоэмоционального состояния детей, подтвержденное достоверным
(p<0,05) уменьшением значений теста САН в среднем по группе. Выявлено, что адекватные дозированные климато-
процедуры оказывают позитивное влияние на клиническое течение заболевания, способствуют уменьшению тяжелых
метеопатических реакций и увеличению процента их легких проявлений.
Заключение. Комплексное санаторно-курортное лечение с включением строго дозируемых климатопроцедур (солнеч-
ных и воздушных ванн) является одним из возможных подходов к профилактике и коррекции погодообусловленных
обострений.
Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, климатотерапия, метеочувствительность, метеопрофилактика.
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Бронхиальная астма (БА) относится к наиболее

частым хроническим заболеваниям детского воз-
раста во всех развитых странах. В России по дан-
ным эпидемиологических исследований распро-
страненность среди детей и подростков составляет
более 12%, что часто является причиной инвалиди-
зации и приводит к снижению качества жизни [1,
2]. Симптомы и обострения БА провоцируются
многочисленными триггерами, при этом возмож-
ная триггерная роль погодных и климатических
факторов не принимается во внимание, между тем у
62–64% детей причиной обострения предположи-
тельно являются внешние биотропные погодные
условия [3, 4, 5]. В литературе недостаточно осве-
щены вопросы механизмов формирования повы-
шенной метеочувствительности у детей, которая
приводит к прогрессированию бронхообструктив-
ного и бронхогиперреактивного синдромов и сни-
жает эффективность лечебных и реабилитацион-
ных мероприятий [6, 7, 8, 9]. Для коррекции и про-

филактики повышенной метеочувствительности у
детей с БА необходимо совершенствование имею-
щихся и разработка новых немедикаментозных
методов, которые традиционно используются в
санаторно-курортном лечении. Для успешной реа-
лизации этих задач целесообразно использовать
благоприятные климатические условия курортных
местностей, а также периоды года с комфортными
погодными условиями в привычном климате для
включения в комплексные программы лечения
методов дозированной климатотерапии.

Цель: изучить закономерности влияния био-
тропных погодных условий на течение БА у детей
с повышенной метеочувствительностью и оценить
эффективность метеокорригирующего влияния
климатотерапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Работа выполнялась на базе санатория «Вулан»

(Геленджик) по договору о научном сотрудниче-
стве. Для проведения дозированной климатотера-

24

A.I. Uyanaeva1, M.A. Khan1, Yu.Yu. Tupitsyna1, I.M. Chukina2, N.A. Lyan1,3, G.A. Maksimova4

1 Moscow Scientific Practical Center of Medical Rehabilitation, Restorative and Sports Medicine of the Department of Healthcare,
Moscow, Russia; 

2 Sanatorium «Vulan», Gelendzhik, Russia;
3 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia;
4 GBU «Research Institute of Health Organization and Medical Management of the Moscow Department of Health», Moscow, Russia

Introduction. A topical problem in pediatrics is bronchial asthma, which is characterized by a high prevalence, contributing
to the formation of disability and a decrease in the quality of life in children. Possible triggers for exacerbation of the dis-
ease include external biotropic weather conditions. In this connection, it is necessary to study and develop new technologies
for the correction and prevention of increased meteosensitivity in children with bronchial asthma.
Purpose. To study the regularities of the influence of biotropic weather conditions on the course of asthma in children with
increased meteosensitivity and to assess the effectiveness of the meteorological influence of climatotherapy.
Materials and methods. An assessment was made of the bioclimatic potential of the territory of the Vulan sanatorium, tak-
ing into account the thermal regime, the biological effect of solar radiation, the degree of favorable weather conditions for
carrying out climatotherapy. The degree of sensitivity to biotropic weather conditions and the features of manifestation of
meteopathic reactions were studied in 119 children with asthma at the age of 5 to 15 years. The studies were carried out in
a comparative aspect in two groups of children: children in the main group (95 children) in complex spa treatment received
dosed climatotherapy procedures; children of the comparison group did not receive climatotherapy.
Results. The meteorological dependence of varying severity was found in all children. Weather-related exacerbations in most
children developed during the formation of the hypoxic effect of the atmosphere caused by hyperthermia and high humidity,
conditions of "stuffiness" and "overheating", increased symptoms of the disease, decreased physical activity, deterioration of
the psychoemotional state of children, confirmed by a significant (p <0.05) decrease in values SAN test on average for the
group. It was revealed that adequate metered climatic procedures have a positive effect on the clinical course of the disease,
contribute to a decrease in severe meteopathic reactions and an increase in the percentage of their mild manifestations.
Conclusion. Complex spa treatment with the inclusion of strictly metered climatic procedures (sun and air baths) is one of
the possible approaches to the prevention and correction of weather-related exacerbations.
Key words: bronchial asthma, children, climatotherapy, meteosensitivity, meteorological prophylaxis.
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пии необходима суммарная оценка как кратковре-
менных влияний конкретных метеорологических
условий, так и более длительного влияния клима-
то-погодных условий на организм детей с БА,
чтобы исключить нежелательные ответные реак-
ции. Для этого была проведена оценка биоклима-
тического потенциала территории санатория
«Вулан» с учетом термического режима, биологи-
ческого действия солнечной радиации, степени
благоприятности погодных условий для проведе-
ния климатолечения [10, 11]. Ежедневный монито-
ринг всех метеорологических параметров, включая
содержание кислорода в приземном слое атмосфе-
ры, проводился с помощью автоматизированного
медико-метеорологического комплекса (АММК).
В состав АММК входят датчики фиксации всех
показателей за 8 сроков наблюдения (0, 3, 6, 12, 15,
18 и 21 час) в 10-минутном режиме, отражающих
фактическое состояние погоды на территории
санаторно-курортного комплекса. В медико-метео-
рологической оценке погоды отображаются усло-
вия термического комфорта и радиационного
режима по показателям эквивалентно-эффектив-
ной (ЭЭТ) и радиационно-эквивалентно-эффек-
тивной (РЭЭТ) температуре, что позволяет опре-
делить зоны комфорта, выявить наиболее опти-
мальные параметры и дозировки воздушных и сол-
нечных ванн, которые были бы адекватными и не
нагрузочными для детского организма.

Степень чувствительности к биотропным погод-
ным условиям и особенности проявления метеопа-
тических реакций была изучена у 119 детей с БА в
возрасте от 5 до 15 лет. Критериями включения
были: подтвержденный диагноз БА легкой или
средней степени тяжести, частично контролируемое
течение заболевания (информированное согласие
на включение в исследование у родителей было
получено). Для выявления характера и степени
тяжести метеопатических реакций, а также для
оценки адаптационных перестроек, дети совместно с
родителями заполняли анкеты и ежедневные днев-
ники самонаблюдения. Метеочувствительными
считались дети, у которых ухудшение самочувствия
совпадало с формированием биотропных погодных
условий в более 60% случаев. В результате все дети
были включены в группу метеочувствительных, у
них четко прослеживалось нарастание симптомов
ухудшения состояния при резких колебаниях одно-
го или нескольких метеорологических параметров.

Исследования проведены в сравнительном аспекте
у двух групп детей: 1 группа (95 человек) — в ком-
плекс санаторно-курортного лечения которых были
включены процедуры дозированной климатотера-
пии; 2 группа (24 человека) — которым по той или
иной причине климатотерапия не назначалась. С
учетом периода акклиматизации и адаптации к
новым непривычным для ребенка климатическим
условиям климатопроцедуры назначались через
5–7 дней и только по щадящему режиму. 

Для оценки метеокорригирующего действия
климатопроцедур, включенных в комплекс сана-
торно-курортного лечения, детям наряду с общек-
линическими проводили специальные методы
исследования. Функцию внешнего дыхания
(ФВД) определяли методом спирометрии на спи-
роанализаторе японской фирмы «FuKuda» по
общепринятой методике (Магазанник Н.А., 1973;
Кузнецова В.К., 1980) с анализом жизненной емко-
сти легких (ЖЕЛ), форсированной жизненной
емкости легких (ФЖЕЛ), объема форсированного
выдоха за 1 сек., индекса Тиффно (ОФВ/ФЖЕЛ),
а также пиковой (ПСВ) и мгновенной скорости
воздушного потока на уровне 25, 50, 75% ФЖЕЛ.
Для оценки субъективного самочувствия, активно-
сти, настроения использовался психологический
тест САН (самочувствие, активность, настроение)
(Доскин В.А.), на который дети отвечали с помо-
щью родителей. Все исследования проводились до
и после курса лечения.

Результаты исследования были проанализиро-
ваны с использованием методов вариационной ста-
тистики на основе компьютерной программы
STATISTICA. Достоверность различий определя-
ли с помощью критерия Стьюдента (различия счи-
тали достоверными при значении p<0,05). 

Методы климатотерапии включали дозирован-
ные солнечные и воздушные ванны, которые
назначались с учетом характера и тяжести заболе-
вания, а также исходя из степени закаленности и
адаптационных возможностей ребенка.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В результате анкетного и динамического клини-

ко-метеорологического исследования прибываю-
щих на лечение в санаторий «Вулан» метеозависи-
мость разной степени выраженности отмечалась у
всех детей. Преобладающими по частоте были
реакции средней степени тяжести (41,2%) и легкие
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(26,9%). У 30 детей (31,9%) проявления метеопати-
ческих реакций носили тяжелый характер, адапта-
ционный период у них был более длительный от 5
до 7–8 дней. Частота метеочувствительности уве-
личивалась с возрастом (8–14 лет), что, по-види-
мому, связано с физиологической перестройкой
адаптационных механизмов организма, а также
нарастанием тяжести БА. Дети четко (совместно с
родителями) отмечали отрицательное влияние
каждого погодного фактора (рисунок 1).

Погодообусловленные обострения у большин-
ства детей развивались при формировании гипок-
сического эффекта атмосферы обусловленного
гипертермией и высокой влажностью, условиями
«духоты» и «перегрева» (в этих случаях парциаль-
ная плотность кислорода снижалась почти на
78 г/м3), что сопровождалось усилением симптомов
заболевания, снижением физической активности,
ухудшением психоэмоционального состояния
детей, подтвержденным достоверным (p<0,05)
уменьшением значений теста САН в среднем по
группе. Метеопатические реакции чаще всего
наблюдались в день резких изменений погодных
условий (46,2%), у 32,8% — за день и у 21% детей
эти реакции сохранялись и в последующие 1–2 дня.

Проведенные исследования подтверждают об-
щую высокую чувствительность детей с БА к небла-
гоприятным погодным условиям и формированию
у них метеозависимости, которая снижает эффек-
тивность традиционных методов лечения и ухудша-
ет качество жизни. Одним из возможных и перспек-
тивных методов профилактики и коррекции про-
явлений метеозависимости, является использова-

ние благоприятных рекреационных возможностей
курортов, различных климатических факторов и
особенностей климата курортной местности.
Исключительно благоприятные биоклиматические
возможности, высокая повторяемость комфортных
погодных условий летнего периода (82%) позволяет
включать в программы санаторно-курортного лече-
ния методы климатотерапии, с мая по сентябрь
включительно. При назначении детям климато-
оздоровительного режима необходимо, чтобы дети
прошли безболезненно адаптацию и акклиматиза-
цию в течение 5–7 дней, климатолечение проводи-
лось под контролем медицинского персонала.

Исследования метеопрофилактического дей-
ствия климатопроцедур проведены в сравнитель-
ном аспекте у двух групп детей: 1 группа (95 детей)
получала санаторно-курортное лечение с включе-
нием строго дозированных методов климатотера-
пии, 2 группа (24 ребенка) получала традиционное
санаторно-курортное лечение, которым по тем или
иным причинам методы климатотерапии были
противопоказаны. Воздушные ванны детям с 5 до
11 лет назначались только по щадящему режиму
при ЭЭТ не ниже 21,0 °С и не выше 23 °С (условия
термического комфорта), при этом холодная
нагрузка составляла 5 ккал/м2 при первых 3 проце-
дурах с постепенным увеличением к концу лече-
ния до 20 ккал/м2. Детям старшего возраста (11–15
лет) после первых 5 процедур лечение проводили
по щадяще-тренирующему режиму при ЭЭТ не
ниже 19 °С доводя дозировку до 30 ккал/м2 к концу
лечения. Поскольку ультрафиолетовая радиация
является биологически самой активной частью
солнечного света и может вызывать нежелатель-
ные ответные реакции у детей, процедуры гелиоте-
рапии начинали с определения индивидуальной
биодозы, а также после предварительных воздуш-
ных ванн (3–5 процедур). Солнечные ванны также
назначались по щадящему режиму при РЭЭТ не
ниже 21 °С и не выше 25 °С, детям старшего воз-
раста — по щадяще-тренирующему при РЭЭТ не
ниже 19 °С и не выше 25 °С. При проведении про-
цедур учитывались субъективные ощущения детей
(холодно, комфортно, тепло, жарко). При высоких
температурах воздуха, формировании условий
«духоты» и «перегрева» (ЭЭТ ≥25 °С) проведение
климатотерапии ограничивалось или же отменя-
лось, чтобы избежать отрицательных реакций.
Курс лечения в среднем составил 16–18 процедур.
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Рисунок 1. Частота развития метеопатиче-
ских реакций у детей с БА при аномальных
колебаниях погодных условий (%)
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Под влиянием санаторно-курортного лечения с
включением дозированной климатотерапии была
выявлена выраженная положительная динамика
проявлений повышенной метеочувствительности
и изменение тяжести метеопатических реакций
(таблица 1).

Учитывая, что метеопатические реакции, разви-
вающиеся при биотропных погодных условиях,
чаще всего были симптомами обострения основно-
го заболевания, можно сделать вывод, что адекват-
ные, точно дозированные климатопроцедуры,
включенные в программы санаторно-курортного
лечения, оказали позитивное влияние на клиниче-
ское течение, способствуют уменьшению тяжелых
метеопатических реакций и увеличению процента
их легких проявлений. В группе детей с БА, где
климатолечение не применялось достоверных
положительных изменений не наблюдалось. 

Клиническая эффективность санаторно-ку-
рортного лечения с включением методов клима-
тотерапии подтвердилась и положительной дина-
микой показателей ФВД (таблица 2).

Под влиянием курортного лечения с включени-
ем методов климатотерапии выявлено улучшение

Таблица 1. Изменение степени метеопатических реакций у детей с БА

Реакции легкой степени 25 (26,3%) 61 (64,2%) 4 (16,6%) 8 (33,4%)

Реакции средней степени 45 (47,4%) 23 (24,2%) 7 (29,2%) 5 (20,8%)

Тяжелые реакции 25 (26,3%) 11 (11,6%) 13 (54,2%) 11 (45,8%)

Степень 
метеочувствительности До лечения После лечения До лечения После лечения

Процедуры климатотерапии Без климатотерапии

Таблица 2. Динамика показателей ФВД (М±m) у детей с БА

ФЖЕЛ 99,25±3,07 103,67±5,59 98,64±2,69 99,26±2,14

ОФВ1 99,73±2,39 101,22±3,33 98,64±2,24 99,04±2,24

ПСВ 84,57±2,36 88,23±2,66* 84,44±2,04 85,24±2,75

МОС25 90,66±2,35 97,67±2,67* 86,07±2,52 86,29±2,57

МОС50 80,76±2,23 85,27±2,55* 81,07±2,08 82,51±2,24

МОС75 70,79±2,45 76,44±2,82* 71,64±2,59 72,44±2,08

Показатели ФВД 
в % к должным величинам

До лечения После лечения До лечения После лечения

С применением климатопроцедур
(n=95)

Без климатопроцедур 
(n=24)

Примечание: * — Р<0,05.

Рисунок 2. Динамика дифференцированной
самооценки по тесту САН детей с БА до 
и после климатолечения (в баллах)
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проходимости респираторного тракта, повышение
ОФВ, на уровне крупных, средних и мелких брон-
хов (МОС25,50,75) у более половины (50%) детей
с БА исходно имевших нарушение бронхиальной
проходимости. У детей, в программы лечения кото-
рых не включалась дозированная климатотерапия,
также отмечалась тенденция к улучшению этих
показателей, но они были менее выраженными.
Курортно-климатическое лечение обусловило
улучшение психологической адаптации детей, но
высоко достоверные результаты отмечались в
группе, получавших дозированные солнечные и
воздушные ванны (рисунок 2).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Погодно-метеорологические условия являются

факторами риска и способствуют возникновению
метеопатических реакций, которые снижают

эффективность лечебных мероприятий и ухуд-
шают качество жизни детей с БА. Строго дозируе-
мые климатопроцедуры (солнечные и воздушные
ванны), включаемые в программы санаторно-
курортного лечения, являются одним из возмож-
ных подходов к профилактике и коррекции пого-
дообусловленных обострений, так как имеют пато-
генетическую направленность и способствуют
повышению адаптационных возможностей, неспе-
цифической резистентности организма и его
устойчивости к неблагоприятным воздействиям
внешней среды. Значимым эффектом применения
в лечебно-профилактических целях методов кли-
матотерапии является механизм последействия,
который выражается улучшением функциональ-
ных резервов и эмоционального статуса детей,
который проявляется после санаторно-курортного
лечения.
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препарата длительного действия тиотропия в лечении 
бронхиальной астмы у детей
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Несмотря на лечение бронхиальной астмы (БА), в соответствии с современными рекомендациями, ингаляцион-
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Бронхиальная астма (БА) представляет собой
гетерогенное заболевание, которое характеризу-
ется хроническим воспалением дыхательных
путей и преходящими симптомами. Астмой стра-
дают примерно 360 миллионов человек во всем
мире [1]. Это самое распространенное хроническое
заболевание детского и подросткового возраста [2].
Не менее 40% больных продолжают испытывать
симптомы и обострения, несмотря на лечение
ингаляционными кортикостероидами (ИКС) в
виде монотерапии или в сочетании с длительно
действующими бета-2-адреномиметиками (ДДБА)
[3–5]. Частые обострения увеличивают стоимость
лечения и ассоциируются с повышенным риском
развития персистирующей астмы у детей [6–7].
Поэтому основными целями терапии астмы, осо-
бенно в этой возрастной группе, являются сниже-
ние частоты обострений и достижение контроля
симптомов заболевания.

Как и у взрослых, самыми эффективными пре-
паратами первой линии для лечения астмы у паци-
ентов детского и подросткового возраста, считают-
ся ИКС. Они показаны для лечения детей и подро-
стков с персистирующей астмой, в том числе в
сочетании с другими противоастматическими пре-
паратами, назначаемыми в рамках поэтапного уве-
личения объема терапии в тех случаях, когда
ИГКС не позволяют добиться желаемого контроля
симптомов или обострений [1, 8].

В соответствии со стратегией лечения БА, изло-
женной в переработанном докладе рабочей группы
Глобальной инициативы по бронхиальной астме
(версия 2019 г.), согласно резолюции Российского
респираторного общества (2014), Совета экспертов
Педиатрического респираторного общества (2017)
антихолинергический препарат длительного
действия Тиотропий 5 мкг/сут. через ингалятор,
содержащий раствор, рекомендован в качестве
дополнительной терапии БА у взрослых и детей с 6
лет. Согласно резолюции Совета экспертов
Педиатрического респираторного общества (2017)
рекомендуется добавить Тиотропий в дозе
5 мкг/сут. к базисной (контролирующей) терапии
среднетяжелой и тяжелой БА у детей и подростков

в возрасте 6 лет и старше, у которых не достигается
контроль БА при монотерапии ИГКС в средних/
высоких дозах или комбинацией ИГКС/ ДДБА в
средних/высоких дозах [9]. Добавление Тиотро-
пия к терапии БА, включающей ИГКС, является
предпочтительным и безопасным вариантом уве-
личения объема терапии по сравнению с увеличе-
нием дозы ИГКС до высоких независимо от фено-
типа заболевания (при атопической, неатопиче-
ской БА, БА с ожирением и др.) [9–10]. Тиотропий
сопоставим с β2-агонистами длительного действия
(ДДБА) по бронхолитическому эффекту, при этом
тиотропий оказывает бронхопротективное дей-
ствие у пациентов со следующими особенностями
заболевания или триггерными факторами: воздей-
ствие табачного дыма (активное или пассивное
курение), обострения, вызываемые респираторны-
ми вирусными инфекциями, постнагрузочный
бронхоспазм, признаки вегетативной дисфункции,
выраженные ночные симптомы [9]. Оценку эффек-
тивности тиотропия следует проводить не ранее
чем через 3 месяца от начала терапии [9]. 

Основные принципы назначения фармакотера-
пии при БА, изложенные в международных согла-
сительных документах и поддерживаемые во мно-
гих странах мира, показаны на рисунке, на котором
отражены последние изменения рекомендаций по
терапии БА (GINA, 2019 г.) [1]. Так, предпочти-
тельной контролирующей терапией (для пред-
отвращения обострений и контроля симптомов)
являются следующие ступени: шаг 1 — низкие
дозы ИГКС-формотерол по требованию; шаг 2 —
ежедневные низкие дозы ИГКС или низкие дозы
ИГКС-формотерол по требованию; шаг 3 — низкие
дозы ИГКС/ДДБА; шаг 4 — средние дозы ИГКС/
ДДБА; шаг 5 — высокие дозы ИГКС/ ДДБА;
направить на фенотипическую оценку ± дополни-
тельная терапия, например: Тиотропий, анти-IgE,
анти-ИЛ5/5R, анти-ИЛ4R. Другая контролирую-
щая терапия включает: шаг 1 — низкие дозы ИГКС,
применяемые при каждом приеме КДБА; шаг 2 —
антагонисты лейкотриеновых рецепторов (АЛТР)
или низкие дозы ИГКС, применяемые при каждом
приеме КДБА; шаг 3 — средние дозы ИГКС или
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низкие дозы ИГКС + АЛТР; шаг 4 — высокие дозы
ИКС, дополнительно Тиотропий или дополни-
тельно АЛТР; шаг 5 — добавить низкие дозы перо-
ральных кортикостероидов (ПКС), но учитывать
побочные эффекты.

Надо отметить, что в Российской Федерации
Федеральные клинические рекомендации (2018 г.)
предлагают использовать включение антихолинер-
гического препарата длительного действия
Тиотропия на 3-й ступени: низкие дозы ИГКС +
Тиотропия бромид*. Стратегия одобрена в РФ у
взрослых в 2014 г., у детей в 2017 г.

РОЛЬ АЦЕТИЛХОЛИНА В ПАТОГЕНЕЗЕ
БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ

Важность холинергических сигналов в пато-
физиологии БА хорошо известна. Парасимпати-
ческая нервная система составляет важную часть

нейрогенного механизма, контролирующего
тонус гладких мышц [10]. Стимуляция парасим-
патических нервов приводит к бронхоконстрик-
ции, вазодилатации, гиперсекреции слизистых
желез [11]. Все эти эффекты осуществляются
через мускариновые рецепторы [12] опосредо-
ванно эндогенным нейротрансмиттером холи-
нергических нервных окончаний — ацетилхоли-
ном (Ацх). Из известных в настоящее время 5
типов мускариновых рецепторов (М1–М5) лишь
М1, М2 и М3 обнаружены в дыхательных путях
человека [13]. М1-рецепторы находятся в пери-
бронхиальных ганглиях, их стимуляция облегча-
ет передачу сигнала от пресинаптических к
постсинаптическим волокнам; М2-рецепторы
локализованы на постганглионарных нервных
волокнах; М3-рецепторы представлены на клет-
ках-эффекторах (гладкая мускулатура, секретор-

Варианты медикаментозной терапии бронхиальной астмы:
Коррекция терапии в виде перехода на ступень вверх или 
вниз для конкретного пациента

СТУПЕНЬ 1
ПРЕДПОЧТИТЕЛЬНАЯ

КОНТРОЛИРУЮЩАЯ
ТЕРАПИЯ

ПРЕДПОЧТИТЕЛЬНАЯ
КУПИРУЮЩАЯ ТЕРАПИЯ

СТУПЕНЬ 2 СТУПЕНЬ 3
СТУПЕНЬ 4

СТУПЕНЬ 5

Низкие дозы 
ИГКС-

формотерол по 
потребности*

для предотвращения 
обострений и контроля 

симптомов

Другие варианты
контролирующей

терапии

Другие варианты
купирующей терапии

Global Initiative for Asthma. Pocket guide for asthma management and prevention (for adults and children older than 5 years). Обновление 2019 года. Доступно здесь. 
Дата последнего просмотра: июль 2019 года. © 2019, Глобальная инициатива по бронхиальной астме, переиздано с разрешения.
Для детей в возрасте 6–11 лет предпочтительной терапией на Ступени 3 являются низкие дозы ИГКС-ДДБА или средние дозы ИГКС.
      * Использование вне зарегистрированных показаний; данные только для будесонида-формотерола (буд-форм);
    ** Использование вне зарегистрированных показаний; отдельные ингаляторы или их комбинация ИГКС и КДБА;
  *** Рассмотреть добавление сублингвальной иммунотерапии с антигенами клеща домашней пыли (СЛИТ КДП) у сенсибилизированных пациентов с 
аллергическим ринитом и ОФВ1 >70% от должных значений;
**** Низкие дозы ИГКС-форм служат препаратом для купирования симптомов для пациентов, которым в качестве поддерживающей и купирующей терапии 
назначены буд-форм или беклометазона дипропионат-формотерол (БДП-форм).

Низкие дозы 
ИГКС-ДДБА

Средние дозы 
ИГКС-ДДБА

Высокие дозы 
ИГКС-ДДБА

Направить на 
фенотипическую 
оценку ± допол-
нительная тера-
пия, например, 

тиотропий, 
анти-IgE, анти-ИЛ
5/5R, анти-ИЛ4R

Ежедневный прием низких доз 
ингаляционных 

глюкокортикостероидов (ИГКС) или 
низких доз ИГКС-формотерола по 

потребности*
Антагонисты лейкотриеновых 

рецепторов (АЛТР) или низкие дозы 
ИГКС, применяемые при каждом 

приеме КДБА**

Низкие дозы 
ИГКС при 

каждом приеме 
КДБА**

Низкие дозы ИГКС-формотерол по потребности*

Короткодействующий бета2-агонист (КДБА) по потребности

Низкие дозы ИГКС-формотерол по потребности****

Средние дозы 
ИГКС или 

низкие дозы 
ИГКС+АЛТР***

Высокие дозы 
ИГКС, дополни-
тельно тиотро-
пий или АЛТР***

Добавить низкие 
дозы сГКС, но 

учитывать побоч-
ные эффекты

Стратегия лечения бронхиальной астмы GINA 2019 у взрослых (≥18 лет), 
подростков (12–17 лет) и пациентов детского возраста (6–11 лет)

Адаптировано автором из "Global Stategy for Asthma Management and Preventoin, 2019."  Avalable from: www.ginasthma.org

* Тиотропий в ингаляторе, содержащем раствор, зарегистрирован в РФ для лечения пациентов с 6 лет с сохраняющими-
ся симптомами на фоне приема ИГКС или ИГКС/ДДБА.
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ные клетки). Активация М1- и в особенности М3-
рецепторов Ацх стимулирует секрецию трахео-
бронхиальных желез и вызывает бронхокон-
стрикцию [14–15]. Напротив, М2-рецепторы
являются ауторецепторами и их активация по
механизму обратной связи приводит к подавле-
нию высвобождения Ацх из холинергических
волокон, расслаблению гладкой мускулатуры
бронхов [11]. Передача сигналов от M3-рецептора
также приводит к воспалению и ремоделирова-
нию дыхательных путей [11]. В дыхательных
путях человека максимальная плотность M3-
рецепторов отмечается в крупных дыхательных
путях, поэтому парасимпатическая иннервация
контролирует тонус, главным образом, централь-
ных отделов бронхиального дерева [16]. На долю
центральных бронхов приходится примерно 90%
от общего сопротивления дыхательных путей.
Поэтому даже незначительное изменение тонуса
центральных бронхов может привести к суще-
ственному изменению общего сопротивления
дыхательных путей [17]. 

При этом ряд факторов могут вызывать повреж-
дение или вовсе устранение М2-рецепторов, что
может приводить к дополнительному усилению

парасимпатической бронхоконстрикции, то есть к
повышенному высвобождению Ацх. Ими могут
быть нейраминидаза вирусов, интерфероны,
медиаторы эозинофилов, ирританты (табачный
дым) [18]. Кроме этого, надо помнить, что повы-
шенная активность парасимпатической нервной
системы усиливается в ночное время, при ГЭРБ, а
также у детей первых лет жизни (функциональное
преобладание М-рецепторов в дыхательных
путях), у пожилых, курящих, при тяжелой БА на

фоне гиперинфляции, при постнагрузочном брон-
хоспазме, вегетативной дисфункции [19–20].

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА
ТИОТРОПИЯ БРОМИДА И ЕГО 

МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ ПРИ БА
Тиотропий является представителем II поколе-

ния антихолинергических препаратов. Тиотропий
блокирует действие Ацх на гладкие мышцы брон-
хов, ингибируя их сокращение. Преимуществами
Тиотропия перед другими антихолинергическими
препаратами служат его высокая специфическая
селективность и сродство с мускариновыми рецеп-
торами. Его сродство с М-рецепторами в 6–20 раз
выше, чем сродство ипратропия бромида (см. таб-
лицу 1, 2) [21]. Связываясь со всеми тремя типами
М-рецепторов, Тиотропия бромид быстро высво-
бождается из связи с М2, что позволяет считать его
селективным по отношению к М1- и М3-рецепто-
рам, диссоциация связи с которыми медленная, что
и определяет длительность его действия (более 24
часов) [21]. У Тиотропия Т1/2 связи с М1- и М3-
рецепторами составляет 14,6 и 34,7 ч соответствен-
но, а для М2-рецепторов эта величина составляет
лишь 3,6 ч [21, 22] (см. таблицу 1) [21, 22].

Медленная диссоциация с М1- и М3-рецептора-
ми обусловливает длительность действия тиотро-
пия (24 ч) и возможность его применения 1 раз в
сутки, что значительно повышает приверженность
пациентов лечению.

При этом эффект препарата развивается доста-
точно быстро, что обусловлено преимущественно
местным (дыхательные пути), а не системным дей-
ствием [22]. После ингаляции примерно 20% дозы
препарата достигает легких [24]. Низкая степень
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Таблица 1. Связывание и диссоциация Тиотропиума и Ипратропиума с М-рецепторами [21, 22]

М1 0,04 0,18 14,6 0,11

М2 0,02 0,20 3,6 0,035

М3 0,01 0,20 34,7 0,26

Субтипы
М-рецепторов Тиотропиум Ипратропиум Тиотропиум Ипратропиум

KD (nM) T 1/2 (часы)

Примечание: KD — константа диссоциации (мера аффинности к рецепторам), 
t1/2 — время полужизни диссоциации от рецептора (Disse B. и соавт., 1999).
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всасывания со слизистой оболочки дыхательных
путей (менее 20%) обеспечивает Тиотропию доста-
точно высокую безопасность, обусловленную низ-
ким риском развития системных побочных эффек-
тов [21].

Помимо снижения тонуса бронхов Тиотропий
уменьшает продукцию слизи в дыхательных
путях; уменьшает ремоделирование бронхиаль-
ной стенки, включая ее утолщение, гипертрофию
слизистых желез и гиперреактивность гладких
мышц; оказывает противовоспалительный эф-
фект [25–27]. Противовоспалительный эффект
Тиотропий демонстрирует в отношении как эози-
нофильного, так и нейтрофильного воспаления
[27]. Как показывают исследования, Тиотропий
редуцирует уровень Th2-цитокинов и легочную
эозинофилию, вызванные провокацией аллерге-
ном (яичным овальбумином) [28, 29], уменьшает
цитокиновую продукцию и аккумуляцию нейтро-
филов, провоцируемых контактом с табачным
дымом [29]. Таким образом, механизм действия
Тиотропия бромида при БА заключается не толь-
ко в ингибировании М3-рецепторов в дыхатель-
ных путях, расслаблении гладкой мускулатуры и
снижении бронхиальной гиперреактивности, но и
в противовоспалительном влиянии и уменьше-
нии ремоделирования бронхов [30].

Для доставки Тиотропия в дыхательные пути
разработан жидкостный ингалятор Респимат.
Достоинством этого ингаляционного устройства
является простая ингаляционная техника, хоро-
шая координация (не требуется синхронизации
вдоха или особого маневра, доступна детям с 6
лет), которая обеспечивает высокую доставку
препарата в дыхательные пути. Двигаясь медлен-
но, частицы аэрозоля Тиотропия в ингаляторе,
содержащем раствор, чаще избегают столкнове-
ния с задней стенкой глотки и языком, что сни-
жает депозицию препарата в полости рта и глот-

ки, вследствие чего значительно увеличивается
его легочная депозиция [31]. При этом около 55%
дозы Тиотропия в жидкостном ингаляторе
Респимат выделяется в виде частиц диаметра
(1–5 мкм), что также обеспечивает высокую
легочную депозицию [32]. 

Нами было проведено обсервационное, про-
спективное исследование (без контрольной груп-
пы) [33], результаты которого были доложены в
формате постерного доклада на EAACI 2019 г., в
Лиссабоне.

Целью нашей работы являлась оценка функ-
ционального состояния детей с БА после лечения
Тиотропием в ингаляторе, содержащем раствор, в
течение 3 месяцев в условиях реальной клиниче-
ской практики. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследовании приняли участие 12 детей в

возрасте 6–11 лет, страдающих персистирующей
БА среднетяжелого и тяжелого течения, нуждаю-
щихся в коррекции базисной терапии (отсутствие
контроля БА по критериям GINA 2019), соответ-
ствующих критериям включения и не имеющих
критериев исключения. Все пациенты имели
недостаточный контроль БА при монотерапии
ИГКС в средних/высоких дозах или комбинации
ИГКС/ДДБА в средних/высоких дозах. Этим
пациентам добавляли Тиотропий в ингаляторе,
содержащем раствор (Респимат), в дозе 5 мкг/сут.
(2 вдоха по 2,5 мкг) однократно в сутки.

Критерии включения: пациенты мужского и
женского пола, в возрасте от 6 до 11 лет, с установ-
ленным диагнозом БА среднетяжелого и тяжелого
течения, не имевшие контроля БА на момент
включения в исследование. 

Критерии исключения: возраст 12 лет и старше,
наличие ГКС-зависимой БА, наличие тяжелой
сопутствующей патологии.

Таблица 2. Свойства антихолинергических препаратов [23]

Ипратропиум 5-30 60-120 4-8

Тиотропиум 30-60 120-360 >24

Препарат
Начало

действия, 
мин

Пик
действия, 

мин

Длительность 
действия, 

ч
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На проведение исследования было получено
информированное согласие от родителей. Всем
пациентам была проведена оценка контроля БА и
качества жизни с использованием методов, осно-
ванных на субъективных данных (сбор анамнеза,
заполнение родителями опросников АСТ, ACQ и
AQLQ, опрос о наличии сопутствующих заболева-
ний), и объективных методов обследования: аус-
культация, спирометрия (определение показателей
функции внешнего дыхания (ФВД), пикфлоумет-
рия.

Эффективность оценивали путем мониторинга
пиковой скорости выдоха (ПСВ), объема форсиро-
ванного выдоха за 1 секунду (ОФВ1) до введения
бронходилататора, дневных и ночных симптомов
БА, потребности в бронходилататорах короткого
действия (КДБА) и количества обострений за
период наблюдения (3 месяца).

На обязательных контрольных визитах (визиты
1, 2) к врачу (исходно и через 3 месяца от начала
лечения) проводилась оценка контроля БА, рас-
сматривалась возможность изменения режима
дозирования или дополнительного назначения
противовоспалительных лекарственных средств —
при недостаточном контроле заболевания. При
необходимости было возможно применение препа-
ратов симптоматической терапии — КДБА, что
регистрировалось в дневниках самонаблюдения
пациента. 

Математическую обработку полученных дан-
ных проводили с помощью программы EXCEL
пакета MS OFFICE 2010 и программы SPSS v.
26.0.0.1 (критерий знаковых рангов Вилкоксона
для связанных выборок). Различия показателей
считались статистически значимыми при уровне
значимости p≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
На обязательных контрольных визитах (визиты

1, 2) к врачу (исходно и через 3 месяца от начала
лечения) проводилась оценка контроля БА. При
выяснении причин отсутствия контроля БА были
выявлены следующие: неадекватная базисная
терапия (недостаточный объем терапии — 80%,
неправильная техника ингаляции — 45%, несоблю-
дение режима терапии — 30%), наличие сопут-
ствующей патологии (аллергопатология — атопи-
ческий дерматит, аллергический ринит; эндокрин-
ная патология — ожирение) с недостаточной ее

коррекцией [34]. Устранение вышеуказанных при-
чин, а также диагностика сопутствующей патоло-
гии и коррекция ее терапии в полной мере не при-
вели к достижению контроля БА. Этим пациентам
была назначена стратегия дополнительной тера-
пии Тиотропием через ингалятор, содержащий рас-
твор (Респимат).

Для оценки контроля БА на каждом визите
больные опрашивались врачом о наличии дневных
и ночных симптомов, таких как кашель, одышка,
свистящее дыхание, ограничение дневной активно-
сти, переносимость физических нагрузок, ночные
приступы. Исходно (при первом визите) у пациен-
тов отмечались дневные симптомы/неделя в бал-
лах 4,7±2,9; ночные симптомы в баллах 3,2±2,1,
p≤0,05. Потребность в КДБА/неделя 6,2±3,9,
p≤0,05. К визиту второму, то есть через 3 месяца
после назначенной терапии, 10 пациентов (83,3%)
не предъявляли перечисленных выше жалоб.
Дневные симптомы/неделя в баллах 1,4±2,1,
p≤0,05; ночные симптомы в баллах 1,0±0,9, p≤0,05.
Потребность в КДБА/неделя 2,2±1,8, p≤0,05.

К настоящему времени для оценки контроля
над астмой также разработано и валидизировано
несколько мультифункциональных инструментов,
которые можно разделить на категориальные и
ординарные. Примером категориальных шкал
являются шкалы, предложенные в руководстве
GINA (категории контроля над БА: «контролируе-
мая», «частично контролируемая» и «неконтроли-
руемая» астма) [35] и в исследовании GOAL (кате-
гории: «полностью контролируемая», «хорошо
контролируемая» и «неконтролируемая» астма)
[36]. Однако такой подход оставляет пробел, или
нейтральную зону, в которую входят пациенты, у
которых контроль над БА не является ни хорошим
ни плохим [37]. Некоторых из этих проблем можно
избежать, если выражать контроль в виде непре-
рывной числовой переменной, что и позволяют
делать ординарные шкалы. Явным преимуществом
числового смешанного показателя является отно-
сительная простота понимания и регистрации
абсолютных значений и их изменений пациентами
и ухаживающими за ними лицами. Примерами
ординарных шкал являются тесты ACQ [38], ACT
[39], ATAQ [40] и ACSS [41].

На каждом визите для субъективной оценки
контроля БА использовался опросник АСТ — Тест
по контролю над астмой (Asthma Control Test), —

34
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инструмент, созданный специально для выявления
пациентов с плохо контролируемой БА [39]. Этот
опросник довольно хорошо известен в нашей стра-
не [42–44]. Данный тест разработан на основе
опроса, состоявшего из 22 вопросов. Шкала ACT
включает в себя 5 пунктов для самостоятельного
заполнения пациентом; каждому пункту присваи-
вается значение от 1 до 5 баллов, которые затем
суммируются (т.о., общее значение шкалы — 5–25
баллов).

К моменту завершения наблюдения большин-
ство (66,6% — 8 детей) пациентов достигли конт-
роля по АСТ и набрали 25 баллов: при первом
визите средний балл по АСТ составил 19 (16–23)
(от 0 до 25); при втором — средний балл по АСТ: 21
(19–25), p≤0,05. При этом надо помнить, что
опросник АСТ следует рассматривать как допол-
нительный и довольно субъективный метод оцен-
ки контроля БА, часто зависящий от ряда факто-
ров: эмоционального настроя больных, объектив-
ности оценки своих ощущений, точности понима-
ния вопросов. Кроме того, «слабым» местом
шкалы ACT является то, что она «не различает»
контролируемую и частично контролируемую БА.
По всей видимости, одна из причин такой пере-
оценки контроля над БА с помощью АСТ кроется
в последнем вопросе анкеты («Как бы вы оценили,
насколько вам удавалось контролировать астму за
последние 4 недели?»). А как известно из преды-
дущих работ, при подобной постановке вопроса
(«самооценка») пациенты с БА, как правило, пере-
оценивают свое состояние даже при тяжелых про-
явлениях БА [45]. В связи с этим для более точной
оценки контроля БА нами был дополнительно
использован опросник ASQ-5. Опросник по конт-
ролю над астмой (Asthma Control Questionnaire —
ACQ) был разработан на основе листа симптомов
астмы, предложенных 100 клиницистам, являю-
щимся членами комитетов по разработке руко-
водств по ведению астмы в 18 странах мира [46].
Первоначальный вариант ACQ содержал 7 вопро-
сов, куда были включены пункты, касающиеся 5
наиболее часто встречающихся симптомов астмы,
вопрос по использованию КДБА и функциональ-
ные данные. Каждому из пунктов опросника при-
сваивается значение по 7-балльной шкале (0 —
хороший контроль, 6 — плохой контроль), баллы
суммируются, а затем сумма делится на число
вопросов, общий индекс (от 0 до 6) является сред-

ним значением ответа. Данный инструмент был
изучен в 9-недельном исследовании с участием 50
больных БА, которое показало высокий уровень
воспроизводимости опросника и изменения конт-
роля над астмой в ответ на противоастматическую
терапию. В данном исследовании также была про-
демонстрирована высокая валидность теста для
оценки качества жизни по сравнению с другими
методами [46]. Впоследствии был создан 5-
вопросный вариант шкалы ACQ (ACQ-5), не
включающий пунктов по использованию β2-аго-
нистов и функциональные данные [47, 48]. Все
версии опросника ACQ были валидизированы в
нескольких независимых исследованиях [46–49].
В настоящее время ACQ является инструментом,
который чаще всего используется в клинических
исследованиях, кроме того, для этого инструмента
установлено минимальное клинически значимое
различие — 0,5 балла [46]. Средний общий балл
ACQ-5 первом визите составил 5,60±1,2 (от 0 до
6); при втором визите (через 3 месяца) — 2,71±1,9,
p≤0,05.

Известно, что БА — хроническое заболевание,
которое может приводить к значительным огра-
ничениям в физическом, эмоциональном, социаль-
ном аспектах жизни больных, тем самым снижать
качество жизни (КЖ). Показатель КЖ, или общее
благополучие, является концепцией, которая
может быть полезной для определения степени
тяжести заболевания. ВОЗ уделяет большое вни-
мание развитию науки о КЖ — как важном инстру-
менте для принятия решения о методах лечения,
профилактики, научных исследованиях и подго-
товке медицинского персонала [34, 50]. Для оценки
КЖ мы использовали опросник AQLQ, который
пациенты заполняли при первом и втором визитах.
Вопросник AQLQ (Asthma Quality of Life
Questionnaire), разработанный профессором Е.
Juniper (Канада, 1992) специально для больных
БА, содержит 32 вопроса, сгруппированные в 4 раз-
дела (симптомы астмы, активность, окружающая
среда, эмоции), обладает высокой чувствитель-
ностью и может применяться для оценки КЖ при
обострении заболевания, а также для контроля
эффективности проводимого лечения. Ответы на
вопросы оцениваются в баллах по шкале Ликерта
от 1 (максимальное негативное влияние симпто-
мов БА на КЖ) до 7 (отсутствие негативного влия-
ния БА на КЖ пациента). Наименьшим клиниче-
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ски значимым изменением соответствует оценка
0,5 балла. Средний общий балл для всех пациентов
AQLQ±SD (от 1 до 7) при первом визите составил
4,78±1,05 (p<0,05); при втором визите (через 3 ме-
сяца) средний общий балл для всех пациентов
AQLQ±SD оказался 5,65±0,49 (p<0,05).

Известно, что ежедневный самоконтроль повы-
шает организованность пациента, что также поло-
жительно влияет на достижение контроля БА. В
рамках исследования пациенты с помощью родите-
лей в домашних условиях проводили мониторинг
пикфлоуметрии (которому были предварительно
обучены) с фиксацией данных в специальных
дневниках самонаблюдения. В течение периода
наблюдения у всех пациентов улучшились утрен-
ние и среднесуточные показатели пикфлоуметрии,
нормализовался их суточный разброс. Так, при
первом визите средний показатель ПСВ составлял
(%) 54,8±1,7; суточная вариабельность ПСВ (%)
35,3±2,3; при втором визите (через 3 месяца): ПСВ
(%) 92,5±2,7 (p≤0,05); суточная вариабельность
ПСВ (%) 7,8±1,6 (p≤ 0,05).

При каждом контрольном визите для объектив-
ной оценки контроля БА проводилась спиромет-
рия согласно существующим стандартам и разра-
ботанным нами алгоритмом инструментального
мониторинга ФВД [44]. На фоне терапии у всех
пациентов наблюдался значительный прирост всех
показателей ФВД, в частности ФЖЕЛ и ОФВ1:
при первом визите ФЖЕЛ, % от нормы 58,4±9,6;
ОФВ1, % 62,3±4,7; ОФВ1 (среднее, л) 1,629, уве-

личение максимального ОФВ1 (среднее, л) + 0,263;
при втором визите (через 3 месяца) ФЖЕЛ, % от
нормы 84,2±7,2; ОФВ1, % 80,4±2,6; ОФВ1 (сред-
нее, л) 2,869, увеличение максимальной ОФВ1

(среднее, л) + 0,422.
При конечном контрольном, втором визите

(через 3 месяца), анализируя течение заболевания,
было отмечено отсутствие обострений заболевания
за период наблюдения. Побочных явлений не
наблюдалось. В то же время терапевтический
успех был достигнут без увеличения доз ИГКС для
каждого пациента. Мы сделали вывод, что у детей с
умеренной и тяжелой БА добавление к поддержи-
вающей терапии Тиотропия Респимат (5 мкг)
улучшает функцию легких и качество жизни,
уменьшает выраженность симптомов и частоту
обострений [33].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Антихолинергический препарат длительного

действия Тиотропий (через ингалятор, содержа-
щий раствор) рекомендован к применению у
взрослых и детей старше 6 лет экспертами GINA,
Российского респираторного общества и Пе-диат-
рического респираторного общества. Одним из
инструментом достижения контроля БА у пациен-
тов с сохраняющейся симптоматикой, несмотря на
лечение ИГКС, с или без ДДБА, становится добав-
ление Тиотропия Респимат, который доказал
эффективность и высокую безопасность у детей и
подростков со среднетяжелой и тяжелой БА.
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Обоснование применения комбинированного метода 
иммунокоррекции у детей с аллергической бронхиальной астмой
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Цель работы — изучение клинико-иммунологической эффективности использования аутосеротерапии, ультра-
звука, а также их сочетанного применения у детей с аллергической бронхиальной астмой.
Материалы и методы. В ходе работы обследовано 102 ребенка в возрасте от 6 до 18 лет с бронхиальной астмой.
В группу А вошло 19 пациентов, получавших аутосеротерапию. Пациенты группы В (19 детей) получали ульт-
развуковую терапию на область селезенки. В группе С (32 ребенка) проводилась аутосеротерапия в сочетании с
ультразвуковым лечением. 32 пациента с бронхиальной астмой группы D составили группу сравнения. Все дети,
вошедшие в исследование, получали базисное лечение (ингаляционные глюкокортикостероиды).
Результаты. Проведение аутосеротерапии у пациентов с бронхиальной астмой вызывало статистически значи-
мое снижение СD4+CD25+ Т-лимфоцитов (р1-3 отн.<0,05; р1-3 абс.<0,05), а также достоверный рост CD19+CD23++

В-лимфоцитов через 82–90 дней от начала исследования (р2-3 абс.<0,05). После проведения ультразвуковой тера-
пии через 12–15 дней наблюдалось статистически значимое снижение абсолютного уровня СD4+CD25+ Т-лимфо-
цитов (р1-2абс.<0,05). Комбинированное применение ультразвукового воздействия с аутосеротерапией приводит
к повышению уровня контроля над БА, показатели статистически значимо выше в сравнении с пациентами, в
лечении которых использовалась только базисная терапия (рС-АСТ2<0,05; рС-АСТ4<0,001; рАСТ2<0,05; рАСТ3<0,01;
рАСТ4<0,001). В этой группе детей уровень СD4+CD25+ Т-лимфоцитов, CD19+CD23++ В-лимфоцитов статисти-
чески значимо снижался, был достоверно ниже, чем в группе пациентов, в лечении которых использовалось только
базисное лечение (pЕ2-В2 абс. СD4+CD25+<0,05; pЕ3-В3 абс. CD19+CD23++<0,05).

Ключевые слова: бронхиальная астма, лимфоциты, дети, ультразвук, аутосеротерапия.
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The rationale for the use of the combined method of immunocorrection
in children with allergic bronchial asthma
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The purpose of the work is to study the clinical and immunological effectiveness of using autoserotherapy, ultrasound, as
well as their combined use in children with allergic bronchial asthma.
Materials and methods. During the work, 102 children aged 6 to 18 years with bronchial asthma were examined. Group A
included 19 patients who received autoserotherapy. Group B patients (19 children) received ultrasound therapy in the
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ВВЕДЕНИЕ
Более 300 млн. человек в разных странах мира

страдают бронхиальной астмой (БА), 14% из
них — дети [1, 2]. Распространенность аллергиче-
ских заболеваний в Российской Федерации нахо-
дится на уровне от 17,5 до 30% населения в зави-
симости от региона [3, 4, 5]. 

Среди детского населения распространен-
ность этого заболевания находится на уровне от 4
до 10% [1, 6]. Частота встречаемости заболевания
в этой возрастной группе в Республике Беларусь
составляет 10–15% [7]. 

БА входит в десятку заболеваний, наиболее
часто являющихся причиной инвалидности
среди взрослых пациентов [8]. Неуклонный рост
этой патологии среди разных возрастных групп
населения, а также в детском возрасте, способ-
ствует повышению интереса к проблемам дет-
ской аллергологии, увеличению количества
исследований и публикаций по данному вопросу
[9].

Широкий спектр лекарственных средств
используется у детей в качестве базисной тера-
пии, однако не всегда удается достичь полного
контроля над заболеванием. Высокая стоимость
лекарств, необходимость их длительного приме-
нения, наличие побочных эффектов являются
недостатками медикаментозного лечения [10].
Поиск новых методов повышения эффективно-
сти терапии, профилактики заболевания продол-
жается в настоящее время. Эффективность неме-
дикаментозных методов при аллергических забо-

леваниях подтверждается положительной дина-
микой клинической картины заболевания, одна-
ко в ряде случаев возникают вопросы о дозах,
сроках применения, показаниях использования
этих способов лечения, особенно у детей.

Цель работы — изучение клиническо-иммуно-
логической эффективности применения аутосе-
ротерапии, ультразвука, а также их сочетанного
применения у детей с аллергической БА.

МАТЕРИАЛЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
В ходе работы обследовано 102 ребенка в воз-

расте от 6 до 18 лет с аллергической БА. Диагноз
пациентам, вошедшим в группы наблюдения,
установлен на основании клинической картины,
результатов лабораторных, инструментальных,
аллергологических исследований с учетом между-
народных рекомендаций [2, 8]. Работа выполня-
лась по протоколу открытого контролируемого
исследования в параллельных группах пациентов
на фоне стандартной терапии основного заболева-
ния, исследование одобрено этическим комите-
том, протокол №3 от 11.05.2017 г. Дети с БА полу-
чали базисную терапию, применялись ингаля-
ционные глюкокортикостероиды (и-ГКС) в низ-
ких и средних дозах, а также короткодействующие
β2-агонисты по потребности. 

Группу А составили 19 детей, при этом 4 паци-
ента наблюдались с заболеванием средней степе-
ни тяжести, 15 пациентов имели легкое течение.
До начала исследования 9 детей в течение 2–4
недель получали базисную терапию, 10 пациен-

40

spleen area. In group C (32 children), autoserotherapy was combined with ultrasound treatment. 32 patients with group D
bronchial asthma made up the comparison group. All children included in the study received basic treatment (inhaled glu-
cocorticosteroids).
Results. Carrying out autoserotherapy in patients with bronchial asthma caused a statistically significant decrease in
CD4+CD25+ T-lymphocytes (p1-3 rel.<0,05; p1-3 abs.<0,05), as well as a significant increase in CD19+CD23++ B-lympho-
cytes through 82–90 days from the start of the study (p2-3 abs.<0,05). After ultrasound therapy, after 12–15 days, a statis-
tically significant decrease in the absolute level of CD4+CD25+ T-lymphocytes was observed (p1-2 abs.<0,05). The combined
use of ultrasound exposure with autoserotherapy leads to an increase in the level of control of bronchial asthma, the indi-
cators are statistically significantly higher in comparison with patients in whose treatment only basic therapy was used 
(pC-AСT2 <0,05; pC-AСT4<0,001; pAСT2<0,05 ; pAСT3<0,01; pAСT4<0,001). In this group of children, the level of CD4+CD25+

T-lymphocytes, CD19+CD23++ B-lymphocytes was statistically significantly reduced, was significantly lower than in the
group of patients in whose treatment only basic treatment was used (pЕ2-В2 abs. CD4+CD25+<0,05; pE3-B3 abs. CD19+CD23++<
<0,05).
Key words: bronchial asthma, lymphocytes, children, ultrasound, autoserotherapy.

For citation: Asiryan EG, Matyuschenko OV, Matsuk ON, Titova ND. The rationale for the use of the combined method of
immunocorrection in children with allergic bronchial asthma. Allergology and Immunology in Pediatrics. 2020;62(3): 39-48,
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тов начали базисное лечение при включении в
исследование. Пациенты этой группы получали
аутосеротерапию.

В группу В включено 19 детей с аллергической
БА, которые получали ультразвуковую терапию
на область селезенки. В этой группе 5 пациентов
наблюдалось с заболеванием средней степени
тяжести, остальные дети имели легкое течение.
До начала исследования 8 детей в течение 2–4
недель получали базисную терапию, 11 пациен-
тов начали базисное лечение при включении в
исследование.

В группу пациентов, где проводилась, наряду с
базисным лечением, аутосеротерапия в сочета-
нии с ультразвуковым лечением, включено 32
ребенка (группа С). 10 пациентов этой группы

наблюдались по поводу бронхиальной астмы
средней степени тяжести, 22 ребенка имели лег-
кое течение заболевания. До начала исследова-
ния 15 детей получали и-ГКС в течение 2–4
недель. 17 пациентов начали базисное лечение
при включении в исследование на основании
клинико-лабораторных данных, а также с учетом
результатов инструментальных исследований.

25 пациентов группы D наблюдались по пово-
ду аллергической БА легкого течения, 7 детей
имели среднюю степень тяжести заболевания. 18
детей до начала исследования получали базис-
ную терапию в течение 2–4 недель. 14 пациентов
группы D начали получать базисное лечение при
включении в обследование. Группы детей сопо-
ставимы по полу и возрасту (таблица 1).  

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
С целью изучения клинической эффективно-

сти проводимой терапии анализировали уровень
контроля над БА, использовали Asthma Control
Test (ACT) для детей 12–18 лет, Childhood
Asthma Control Test (С-АСТ) для пациентов от 6
до 12 лет. В ходе работы анализировали динами-
ку показателей фенотипа лимфоцитов, уровень
CD4+, СD4+CD25+ Т-лимфоцитов, CD19+,
CD19+CD23++ В-лимфоцитов.

Фенотипирование клеток проводили на про-
точном цитометре Cytomics FC 500 (Beckman
Coulter Inc., США) с использованием монокло-
нальных антител производства ОДО «НИКП
РЕСАН», Беларусь. Для лизиса эритроцитов
использовали лизирующий раствор OptiLyse С.

Пакет прикладных программ «Statistica 6.0»
применяли для статистической обработки дан-
ных. Вид распределения количественного при-
знака определяли на основании критерия
Шапиро — Уилка. При нормальном распределе-
нии для описания признака использовали такие
параметры, как среднее значение и среднее квад-
ратическое отклонение. Для анализа этих пере-

менных применяли параметрические методы ста-
тистического анализа. При распределении при-
знака отличном от нормального использовали
медиану и интерквартильный интервал. Ис-
пользовались непараметрические методы стати-
стического исследования: критерий Манна —
Уитни (для анализа различий в двух независи-
мых группах по количественному признаку),
критерий Вилкоксона (для анализа различий в
двух зависимых группах по количественному
признаку). Различия считали достоверными при
р<0,05. 

Ультразвуковое лечение в комбинации с ауто-
серотерапией проводили по следующей схеме
(таблица 2) [11].

В группе А проводили курс аутосеротерапии по
методике, представленной в таблице 2. Пациенты
группы В получали только ультразвуковое лече-
ние, группа С получала одновременно аутосероте-
рапию и ультразвуковое воздействие (таблица 2).
Для проведения физиотерапевтического лечения
использовали аппарат ультразвуковой терапии,
работающий на частоте 880 кГц (1000 кГц) в
импульсном режиме, мощностью 0,2 Вт/см2.

Таблица 1. Группы детей с аллергической БА, включенные в обследование (Me [25%; 75%]) 

Возраст, г 9,50 [7,50; 12,00] 10,00 [8,00; 13,00] 10,00 [8,00; 14,00] 10,00 [7,00; 14,00]

Пол, м/ж 12/7 11/8 19/13 18/14

Показатели Группа А (n=19) Группа В (n=19) Группа С (n=32) Группа D, (n=32)
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Динамика иммунологических показателей
после аутосеротерапии у детей 

с аллергической БА

Комбинирование ультразвукового воздействия
с аутосеротерапией основано на полученных пред-
варительных результатах. В литературе представ-
лены данные о клинической эффективности ауто-
серотерапии, изучение показателей иммунного
статуса после проведения этого метода лечения
явилось одной из задач нашей работы [12]. 

В группе А установлена статистически значимая
динамика относительного и абсолютного уровня
СD4+CD25+ Т-лимфоцитов (р1-3 отн.<0,05; р1-3 абс.<
<0,05), через 82–90 дней уровень этих клеток сни-
жался. Достоверных отличий при определении
относительного и абсолютного уровня CD19+ В-
лимфоцитов, а также относительного уровня
CD19+CD23++ В-лимфоцитов в ходе проведения
работы не зафиксировано (р>0,05). Абсолютный
уровень CD19+CD23++ В-лимфоцитов достоверно
выше при определении этого показателя через
82–90 дней (р2-3 абс.<0,05). Сравнивая полученные
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Таблица 2. Схема ультразвукового лечения в комбинации с аутосеротерапией при БА у детей 

1-й день 0,1 х 2 передняя поверхность 0,2 зона проекции селезенки — 
правого и левого 2 минуты
предплечья

2-й день 0,1 х 2 средняя часть правого 0,2 процедура не проводится
и левого плеча

3-й день 0,15 х 2 передняя поверхность 0,3 зона проекции селезенки —
правого и левого бедра 2 минуты

4-й день 0,15 х 2 шейная область 0,3 процедура не проводится
(справа и слева на 2 см 
от 7-го шейного позвонка)

5-й день 0,15 х 2 нижний угол обеих 0,3 зона проекции селезенки — 
лопаток 4 минуты

6-й день 0,15 х 2 обе подколенные ямки 0,3 процедура не проводится

7-й день 0,15 х 2 поясничная область 0,3 зона проекции селезенки — 
слева и справа 4 минуты
от позвоночника

8-й день 0,15 х 2 тыльная поверхность 0,3 процедура не проводится
голеней

9-й день 0,15 х 2 шейная область 0,3 зона проекции селезенки — 
(справа и слева на 2 см 4 минуты
от 7-го шейного позвонка)

10-й день 0,15 х 2 околопупочная область 0,3 процедура не проводится
справа и слева

Курсовая доза 2,8–3,1 мл

Дни

Количество
в мл (на 1 точку) 

х 
количество

точек введения

Место инъекции при
введении аутосыворотки

(внутрикожно)

Область ультразвукового
воздействия, продолжи-

тельность процедуры

Количество
в мл 

аутосыво-
ротки

(общее)
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после проведения аутосеротерапии результаты
динамики фенотипа лимфоцитов в двух группах
пациентов, выявлено следующее. Абсолютный уро-
вень СD4+CD25+ Т-лимфоцитов, а также абсолют-
ный уровень CD19+CD23++ В-лимфоцитов через
82–90 дней статистически значимо ниже в группе А
в сравнении с группой D (pСD4+CD25+А3-Е3 абс.<0,05;
pCD19+CD23++А3-Е3 абс.<0,05) (таблица 3).

Показатели иммунного статуса 
у детей с аллергической БА после ультразву-

ковой терапии 
В литературе представлены данные об ис-

пользовании ультразвука с целью иммунокор-

рекции, а также имеется информация о клиниче-
ской эффективности этого метода при бронхи-
альной астме [13]. В то же время нет четкой
информации о динамике иммунологических
показателей.

На 12–15 день установлено статистически
значимое снижение абсолютного уровня СD4+

CD25+ Т-лимфоцитов (р1-2 абс.<0,05). При сравне-
нии показателей в двух группах установлено, что
абсолютный уровень СD4+CD25+ Т-лимфоцитов
статистически значимо отличался в группе В,
как через 12–15 дней, так и через 82–90 дней от
начала исследования (pВ2-Е2 абс.<0,05; pВ3-Е3 абс.<0,05).
Установлены статистически значимые отличия

Таблица 3. Динамика показателей популяции лимфоцитов у детей с аллергической БА 
после аутосеротерапии (Me [25%; 75%])

CD4+, % 41,80 41,90 42,30 40,20 41,80 39,80
[37,30; 47,00] [36,60; 46,50] [39,00; 47,20] [38,10; 47,60] [40,50; 47,00] [36,50; 43,60]

CD4+, 1,11 1,06 1,17 1,34 1,20 0,97  
кл/мл [0,94; 1,41] [0,83; 1,52] [0,99; 1,39] [0,99; 1,65] [0,94; 1,33] [0,91; 1,18]

СD4+ 1,00 0,80 0,40 1,70 0,80 0,60 рА1-3 отн.<0,05
CD25+, % [0,70; 1,50] [0,40; 2,30] [0,20; 0,80] [0,30; 1,80] [0,30; 1,30] [0,50; 0,90] р

Е1-3 отн.
<0,05

от лимфо-
цитов

СD4+ 34,50 21,30 10,66 47,12 27,30 23,31 рА1-3 абс.<0,05
CD25+, [18,20; 52,29] [9,49; 77,97] [7,50; 22,96] [11,66; 63,11] [11,07; 41,54] [18,52; 32,56] pА3-Е3 абс. <0,05
кл/мкл

CD19+, % 13,70 14,30 14,10 13,60 13,20 15,70
[12,90; 15,00] [12,30; 15,90] [13,50; 15,90] [12,90; 14,20] [11,60; 15,00] [13,50; 17,60]

CD19+, 406,77 361,53 395,28 469,77 468,31 381,84  
кл/мкл [321,02; 525,25] [279,89; 557,23] [333,79; 463,45] [399,94; 667,58] [265,72; 532,90][342,50; 481,60] рЕ1-2 абс.<0,05

CD19+ 19,10 17,20 31,10 19,65 30,30 32,10 
CD23++, [11,80; 43,40] [11,30; 35,50] [16,10; 47,10] [13,70; 40,00] [8,40; 43,40] [24,60; 55,70]
% от CD19+

лимфоци-
тов

CD19+ 86,86 62,81 113,34 98,54 128,21 178,26 рА2-3 абс.<0,05
CD23++ [52,48; 168,83] [42,58; 135,53] [73,17; 185,27] [64,09; 157,52] [68,48; 251,95] [121,89; 234,81] рЕ1-3 абс.<0,05
кл/мкл pА3-Е3 абс.<0,05

Показатель, 
единицы

измерения

Достовер-
ность отли-
чий между
группами

Группа А (n=19) Группа D (n=32)

До лечения
(1)

12–15 день
(2)

82–90 день
(3)

До лечения
(1)

12–15 день
(2)

82–90 день
(3)
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при определении относительного уровня CD19+

В-лимфоцитов через 12–15 дней в группе В 
(р1-2 отн.<0,05). Значения CD19+ В-лимфоцитов
статистически значимо отличались в группе В в
сравнении с группой D через 82–90 дней от
начала исследования (pВ3-Е3 отн.<0,05). Дос-
товерной динамики CD19+CD23++ В-лимфоци-
тов в группе В не выявлено, тогда как в группе D
установлен статистически значимый рост абсо-
лютного уровня этого показателя через 82–90
дней от начала лечения (рЕ1-3 абс.<0,05) (табли-
ца 4).

Динамика клинической картины после
использования ультразвука в сочетании 

с аутосеротерапией у детей 
с аллергической БА 

Клиническая эффективность оценивалась в
течение шести месяцев, оценивали динамику
уровня контроля над бронхиальной астмой. В
группе С у детей 6–11 лет в течение 6 месяцев
наблюдалось повышение уровня контроля над
заболеванием (р1-2<0,001; p2-3<0,01; p1-3<0,001; 
р1-4<0,001; p2-4<0,001; р3-4<0,01). При сравнении с
показателями в группе D установлены статисти-
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Таблица 4. Динамика показателей фенотипа лимфоцитов у детей с аллергической БА 
после ультразвуковой терапии (Me [25%; 75%]) 

CD4+, % 38,65 37,85 42,10 40,20 41,80 39,80 
[36,50; 42,80] [33,70; 41,50] [37,30; 43,80] [38,10; 47,60] [40,50; 47,00] [36,50; 43,60] рВ2-Е2 абс.<0,01

CD4+, 1,19 1,16 1,23 1,34 1,20 0,97 
кл/мл [1,01; 1,73] [0,81; 1,39] [1,23; 1,86] [0,99; 1,65] [0,94; 1,33] [0,91; 1,18]

СD4
+

0,65 0,30 0,40 1,70 0,80 0,60 
CD25+, [0,30; 1,10] [0,20; 0,70] [0,20; 1,10] [0,30; 1,80] [0,30; 1,30] [0,50; 0,90] рЕ1-3 отн.<0,05
% от лим-
фоцитов

СD4+ 14,68 8,94  10,12  47,12 27,30 23,31 рВ1-2 абс.<0,05
CD25+, [5,54; 22,55] [5,02; 12,88] [7,90; 24,90] [11,66; 63,11] [11,07; 41,54] [18,52; 32,56] pВ2-Е2 абс.<0,05
кл/мкл pВ3-Е3 абс.<0,05

CD19+, % 14,10 15,15 12,20 13,60 13,20 15,70 рВ1-2 отн.<0,05
[12,00; 16,10] [13,00; 18,50] [7,50; 13,40] [12,90; 14,20] [11,60; 15,00] [13,50; 7,60] pВ3-Е3 отн.<0,05

CD19+, 454,79 431,08 634,40 469,77 468,31 381,84 
кл/мкл [282,24; 662,59] [328,38; 604,21] [148,05; 656,60][399,94; 667,58][265,72; 532,90] [342,50; 481,60] рЕ1-2 абс.<0,05

CD19+ 34,10 31,55 32,00 19,65 30,30 32,10 
CD23++, [24,00; 39,40] [28,00; 38,60] [27,00; 33,70] [13,70; 40,00] [8,40; 43,40] [24,60; 55,70]
% от CD19+

лимфоци-
тов

CD19+ 158,77 177,69 203,01 98,54 128,21 178,26 
CD23++ [110,87; 192,24] [130,37; 206,98] [87,36; 322,39] [64,09; 157,52] [68,48; 251,95] [121,89; 234,81] рЕ1-3 абс.<0,05
кл/мкл

Показатель, 
единицы

измерения

Достовер-
ность отли-
чий между
группами

Группа В (n=19) Группа D (n=32)

До лечения
(1)

12–15 день
(2)

82–90 день
(3)

До лечения
(1)

12–15 день
(2)

82–90 день
(3)
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чески значимые различия через 1 и 6 месяцев 
(рС-АСТ2<0,05; рС-АСТ4<0,001). В группе С для
детей 12 лет и старше улучшение контроля уста-
новлено, как через 1 месяц, так и через 3 и 6 меся-
цев (р1-2<0,001; p2-3<0,001; p1-3<0,001; р1-4<0,001;
p2-4<0,001; р3-4<0,001). Однако уровень контроля
в группе С достоверно выше через 1 месяц в
сравнении с показателем в группе D (рАСТ2<0,05).
Аналогичные результаты получены через 3 и 6

месяцев, статистически значимые различия
сохранялись между группами (рАСТ3<0,01;
рАСТ4<0,001) (таблица 5).

Достоверных отличий в динамике относитель-
ного и абсолютного уровня CD4+ Т-лимфоцитов
не установлено (р>0,05). В группе С относитель-
ный и абсолютный уровень лимфоцитов, несущих
на своей поверхности СD4+CD25+ рецептор, ста-
тистически значимо отличался через 12–15 дней

Таблица 5. Результаты АСТ, С-АСТ теста у детей с аллергической БА 
после проведенного лечения  

Группа С 21,62±2,96 24,15±1,41 25,85±1,21 26,77±0,44 р1-2<0,001; 
6–11 лет p2-3<0,01;
(n=13) p1-3<0,001;

р1-4<0,001; 
p2-4<0,001;
р3-4<0,01 

Группа С 20,42±1,54 22,26±1,05 24,05±0,78 24,79±0,42 р1-2<0,001; 
12–18 лет p2-3<0,001; 
(n=19) p1-3<0,001;

р1-4<0,001; 
p2-4<0,001
р3-4<0,001

Группа D 21,67±1,50 22,92±1,17 25,17±1,53 24,75±1,77 р1-2<0,01; 
6–11 лет p2-3<0,001; 
(n=12) p1-3<0,001;

р1-4<0,001; 
p2-4<0,01;
р3-4>0,05

Группа D 20,55±1,67 21,45±1,05 23,10±0,97 22,85±1,35 р1-2<0,01; 
12–18 лет p2-3<0,001;
(n=20) p1-3<0,001; 

р1-4<0,001; 
p2-4<0,001;
р3-4>0,05

Достоверность рАСТ1>0,05; рАСТ2<0,05; рАСТ3<0,01; рАСТ4<0,001;
отличий между рС-АСТ1>0,05 рС-АСТ2<0,05 рС-АСТ3>0,05 рС-АСТ4<0,001
группами

Группы детей 
с БА

Достоверность
отличий внутри

группы 

Сумма результата теста по контролю над астмой в баллах 
(АСТ, С-АСТ) (М±s) 

До лечения
(1)

1 месяц 
(2)

3 месяца 
(3)

6 месяцев 
(4)
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от начала исследования в сравнении с исходным
показателем (p1-2 отн.<0,05; p1-2 абс.<0,05). В группе
пациентов, получавших ультразвук в сочетании с
аутосеротерапией, абсолютный уровень этого
показателя достоверно ниже, чем в группе D при
втором определении (pС2-Е2 абс.<0,05) (таблица 6). 

Относительный и абсолютный уровень CD19+

В-лимфоцитов статистически значимо не отли-
чался в течение трех месяцев в группе С, а также
между группами (р>0,05). Определяя относитель-
ный уровень В-лимфоцитов, несущих CD19+

CD23++ рецептор, установлено, что у детей в груп-
пе С этот показатель составил 21,85% [14,25;

55,35], статистически значимый рост этого показа-
теля установлен через 12–15 дней после проведе-
ния ультразвукового лечения в сочетании с
аутосеротерапией (p1-2 отн.<0,05). Аналогичная ди-
намика установлена и при определении абсолют-
ного уровня этого показателя (p1-2 абс.<0,05). От-
носительный уровень CD19+CD23++ В-лимфоци-
тов статистически значимо отличался через 12–15
дней в группе С от величины установ-ленной в
группе D (pС2-Е2 отн.<0,05). Абсолютный уровень
этого показателя имел достоверные отличия
между группами через 82–90 дней (pС3-Е3 абс.<0,05)
(таблица 6).
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Таблица 6. Динамика показателей популяции лимфоцитов у детей с аллергической БА 
после сочетанного применения ультразвука с аутосеротерапией (Me [25%; 75%])

CD4+, % 41,15 43,45 40,70 40,20 41,80 39,80 
[38,40; 47,25] [39,45; 49,60] [39,00; 44,50] [38,10; 47,60] [40,50; 47,00] [36,50; 43,60]

CD4+, 1,09 1,15 1,13 1,34 1,20 0,97 
кл/мл [0,91; 1,29] [0,82; 1,62] [1,01; 1,39] [0,99; 1,65] [0,94; 1,33] [0,91; 1,18]

СD4+ 1,00 0,45 0,40 1,70 0,80 0,60 рС1-2 отн.<0,05
CD25+, [0,20; 1,35] [0,20; 0,75] [0,30; 1,30] [0,30; 1,80] [0,30; 1,30] [0,50; 0,90] рЕ1-3 отн.<0,05
% от лим-
фоцитов

СD4+ 16,87 10,96 13,42 47,12 27,30 23,31 рС1-2 абс.<0,05;
CD25+, [5,71; 35,03] [5,47; 21,21] [8,71; 22,96] [11,66; 63,11] [11,07; 41,54] [18,52; 32,56] pС2-Е2 абс.<0,05
кл/мкл

CD19+, % 13,35 13,80 13,70 13,60 13,20 15,70
[12,75; 15,30] [12,80; 15,85] [13,40; 15,50] [12,90; 14,20] [11,60; 15,00] [13,50; 17,60]

CD19+, 362,17 382,01 406,93 469,77 468,31 381,84 
кл/мкл [301,0; 468,76] [243,80; 577,04] [316,54; 463,45] [399,94; 667,58] [265,72; 532,90] [342,5; 481,60] рЕ1-2 абс.<0,05

CD19+ 21,85 46,55 28,60 19,65 30,30 32,10 рС1-2 отн.<0,05
CD23++ [14,25; 55,35] [37,85; 54,75] [16,20; 49,50] [13,70; 40,00] [8,40; 43,40] [24,60; 55,70] pС2-Е2 отн.<0,05
% от CD19+

лимфоци-
тов

CD19+ 88,25 167,33 111,08 98,54 128,21 178,26 рС1-2 абс.<0,05
CD23++ [42,79; 183,20] [113,18; 250,71] [65,92; 180,66] [64,09; 157,52] [68,48; 251,95] [121,9; 234,81] рЕ1-3 абс.<0,05
кл/мкл pС3-Е3 абс.<0,05

Показатель, 
единицы

измерения

Достовер-
ность отли-
чий между
группами

Группа С (n=32) Группа D (n=32)

До лечения
(1)

12–15 день
(2)

82–90 день
(3)

До лечения
(1)

12–15 день
(2)

82–90 день
(3)
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ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 
В основе патогенеза БА лежит нарушение

функции иммунной системы, развивающееся
вследствие недостаточности механизмов регуля-
ции иммунного ответа. Установлено, что Т- и В-
лимфоциты являются основными клетками в раз-
витии этого заболевания [14]. Известно, что В-
лимфоциты ухудшают течение БА путем проду-
цирования IgE, однако установлено, что эти клет-
ки также способны выполнять защитную функ-
цию при формировании ответа организма на
аллергены [15, 16]. CD4+CD25+ T-клетки уча-
ствуют в поддержании баланса среди лимфоид-
ных клеток, препятствуют избыточной активации
иммунной системы. Установлено, что при дефи-
ците Treg или при их функциональной недоста-
точности возможно развитие дисбаланса между
Th2-клетками и Treg, что меняет представление о
ведущей патогенетической роли дисбаланса Th1-
и Th2-клеток при аллергии [17]. Treg подавляют
Th2-лимфоциты, тормозят активность В-лимфо-
цитов, что способствует угнетению синтеза про-
воспалительных цитокинов и нарушает миграцию
нейтрофилов в очаг воспаления [18, 19]. 

Учитывая патогенетические особенности забо-
левания, иммунологические механизмы развития
этой патологии, актуально включать в лечение
различные методы иммунокоррекции. Одним из
методов неспецифической активной подавляю-
щей иммунотерапии является аутосеротерапия
[12]. В ходе работы получены данные о влиянии
этого метода на показатели иммунного статуса.
После проведения аутосеротерапии у пациентов с
аллергической БА установлено статистически
значимое снижение СD4+CD25+ Т-лимфоцитов
(р1-3 отн.<0,05; р1-3 абс.<0,05), а также достоверный
рост CD19+CD23++ В-лимфоцитов через 82–90
дней от начала исследования (р2-3 абс.<0,05). 

Ультразвук вызывает разнообразные иммуноло-
гические эффекты, которые наиболее сильно про-
являются при воздействии на область проекции
иммунокомпетентных органов [20].
Иммуномодулирующий эффект этого физическо-
го фактора зависит от места, интенсивности, про-
должительности воздействия, что подтверждается
рядом экспериментальных исследований и клини-
ческих наблюдений [13]. После проведения ульт-
развуковой терапии через 12–15 дней наблюдалось
статистически значимое снижение абсолютного

уровня СD4+CD25+ Т-лимфоцитов (р1-2 абс.<0,05), а
также достоверные отличия выявлены в сравнении
с группой пациентов, получавших базисную
терапию (pВ2-Е2 абс.<0,05; pВ3-Е3 абс.<0,05).

Учитывая полученные результаты по приме-
нению аутосеротерапии, ультразвуковому воз-
действию, а также принимая во внимание имму-
нологические сдвиги, разработанная схема ком-
бинированного использования этих двух методов
продемонстрировала клинико-иммунологиче-
скую эффективность. При изучении уровня конт-
роля над бронхиальной астмой установлено, что
у детей, получавших комбинированную иммуно-
коррекцию, показатели статистически значимо
выше в сравнении с пациентами, в лечении кото-
рых использовалась только базисная терапия 
(рС-АСТ2<0,05; рС-АСТ4<0,001; рАСТ2<0,05; рАСТ3<0,01;
рАСТ4<0,001); выявлено улучшение проаллерги-
ческих показателей, что свидетельствует о
необходимости использования методов иммуно-
корригирующего лечения для пациентов с аллер-
гической БА.

ВЫВОДЫ
1. Проведение аутосеротерапии у пациентов с

аллергической БA вызывало статистически
значимое снижение СD4+CD25+ Т-лим-
фоцитов (р1-3 отн.<0,05; р1-3 абс.<0,05), а также
достоверный рост CD19+CD23++ В-лимфоци-
тов через 82–90 дней от начала исследования
(р2-3 абс.<0,05).

2. После проведения ультразвуковой терапии
через 12–15 дней наблюдалось статистически
значимое снижение абсолютного уровня
СD4+CD25+ Т-лимфоцитов (р1-2 абс.<0,05).

3. Комбинированное применение ультразвуко-
вого воздействия с аутосеротерапией приво-
дит к повышению уровня контроля над БА,
показатели статистически значимо выше в
сравнении с пациентами, в лечении которых
использовалась только базисная терапия 
(рС-АСТ2<0,05; рС-АСТ4<0,001; рАСТ2<0,05;
рАСТ3<0,01; рАСТ4<0,001). В этой группе детей
уровень СD4+CD25+ Т-лимфоцитов, CD19+

CD23++ В-лимфоцитов статистически значи-
мо снижался, был достоверно ниже, чем 
в группе пациентов, в лечении которых
использовалось только базисное лечение 
(pЕ2-В2абсСD4+CD25+<0,05; pЕ3-В3абс.CD19+CD23++<0,05).
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