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Резюме
Введение. Аллергические реакции занимают особое место среди многообразия нозологических форм, встречающихся 
в деятельности врача общей практики. В научном сообществе появляются все новые и новые подходы к классификации 
реакций иммуноопосредованной гиперчувствительности, лежащих в основе развития аллергических заболеваний. Выделение 
9 реакций гиперчувствительности позволяет расширить имеющиеся представления о патогенезе аллергических заболеваний 
и вкладе каждого типа реакции в механизм их развития, позволяя осуществить персонализированный подход в терапии. 
Целью данной работы является повышение осведомленности врачей общей практики о патогенетических аспектах аллергии 
и подходах к оптимизации фармакотерапии для достижения лучших клинических результатов. 
Результаты. Основными задачами терапии аллергических заболеваний являются достижение контроля над заболеванием 
или уменьшение выраженности его клинических проявлений, снижение частоты обострений и риска развития осложнений, 
а также улучшение качества жизни пациентов. Стратегия лечения базируется на принципе ступенчатости – назначение 
необходимого объема патогенетически обоснованной фармакотерапии на основании исходной оценки тяжести заболевания 
с последующим переходом на ступень вниз или вверх с учетом терапевтического ответа (терапия step-down или step-up соот-
ветственно). Для достижения целей лечения используются препараты различных фармакологических групп, как улучша-
ющие долгосрочный прогноз заболевания, так и позволяющие уменьшить выраженность его клинических симптомов без 
положительных отдаленных эффектов. Несмотря на различные клинические проявления наиболее частых аллергических/
атопических заболеваний, составляющих атопическую триаду, они имеют универсальные патогенетические механизмы, 
во многом связанные с иммунным ответом второго типа. Применение противовоспалительных препаратов, из которых 
ведущее место продолжают занимать глюкокортикоиды, является патогенетически обоснованной базисной терапией дан-
ных заболеваний, а использование лекарственных форм (ингаляционной, топической и интраназальной), обеспечивающих 
максимальную концентрацию в очаге воспаления при низком уровне в системном кровотоке, дополнительно повышает 
эффективность, минимизируя системные побочные эффекты. В то же время часто используемые в клинической практике 
блокаторы H1-рецепторов гистамина имеют ограниченное применение в терапии аллергических заболеваний и назначаются 
больным аллергическим ринитом, а также в ряде клинических ситуаций при атопическом дерматите. 
Заключение. В статье приведено патогенетическое обоснование терапии аллергических заболеваний на примере бронхиаль-
ной астмы и аллергического ринита на основании современных данных о типах реакций гиперчувствительности. 
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C реди многообразия нозологических форм в деятель-
ности врача общей практики особое место занима-
ют заболевания и состояния, в патогенезе которых 
ведущую роль играют аллергические реакции, еди-

ным патогенетическим механизмом которых являются реак-
ции иммуноопосредованной гиперчувствительности в ответ 
на безопасные для большинства людей антигены окружающей 
среды, включающие пыльцу растений, пищевые продукты 
и лекарственные препараты. Опосредованность аллергических 
реакций иммунологическими механизмами, вовлекающими 
как гуморальное, так и клеточное звенья иммунной системы, 
подразумевает участие в их патогенезе всех трех типов иммун-
ного ответа, которые реализуются через различный спектр 
цитокинов и эффекторных клеток [1]. 

Разработанная Ф. Джеллом и Р. Кумбсом в начале XX века 
классическая классификация реакций гиперчувствитель-
ности, предусматривающая выделение четырех ее типов, 
в настоящее время расширена с более детальной расшифровкой 
клеточно-опосредованных реакций, а также с обособленным 
выделением эпителиальных, метаболических тканевых меха-
низмов и прямых реакций на воздействие химических веществ 
[2, 3]. Модификация классификации Европейской академи-

ей аллергологии и клинической иммунологии с выделением 
9 типов реакций гиперчувствительности позволяет расши-
рить имеющиеся представления о патогенезе аллергических 
заболеваний и вкладе каждого типа реакции в механизм 
их развития, позволяя осуществить персонализированный 
подход при выборе стратегии лечения пациентов.

Одним из наиболее ярких и изученных проявлений реак-
ций гиперчувствительности является атопия (реакция 
I типа), связанная с IgE-сенсибилизацией к аллергенам окру-
жающей среды, которая нередко расценивается как синоним 
диагноза «аллергическое заболевание» (АЗ). Хотя термин 
«атопия», основанный главным образом на клинической 
картине заболеваний, которая не отражает современного 
понимания патофизиологических механизмов, и заменен 
на «немедленный ответ», он продолжает широко использо-
ваться в практической медицине и подразумевает опреде-
ленные заболевания и состояния, имеющие респираторные, 
кожные, глазные и желудочно-кишечные симптомы, а также 
угрожающее жизни состояние – анафилактический шок [3, 4].

К аллергическим (атопическим) заболеваниям традиционно 
относят аллергическую бронхиальную астму (БА), аллергиче-
ский ринит/риноконъюнктивит (АР), атопический дерматит 
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Abstract 
Background. Allergic reactions occupy a special place among the variety of nosological forms encountered in the activities of a general 
practitioner. In the scientific community, more and more new approaches to the classification of immune-mediated hypersensitivity 
reactions underlying the development of allergic diseases appear. The identification of 9 hypersensitivity reactions allows us to expand 
the existing understanding of the pathogenesis of allergic diseases and the contribution of each type of reaction to the mechanism of their 
development, allowing for a personalized approach to therapy. The aim of this work is to increase awareness of general practitioners about 
the pathogenetic aspects of allergy and approaches to optimizing pharmacotherapy to achieve better clinical results.
Results. The main goals of therapy for allergic diseases are to achieve control over the disease or reduce the severity of its clinical mani-
festations, reduce the frequency of exacerbations and the risk of complications, and improve the quality of life of patients. The treatment 
strategy adheres to the stepwise principle – the appointment of the required volume of pathogenetically substantiated pharmacotherapy 
based on the initial assessment of the severity of the disease, followed by a step down or up, taking into account the therapeutic response 
(respectively, step-down or step-up therapy). To achieve the treatment goals, drugs of various pharmacological groups are used, both 
improving the long-term prognosis of the disease and reducing the severity of its clinical symptoms without positive long-term effects. 
Despite the various clinical manifestations of the most common allergic/atopic diseases that make up the "atopic triad", they have uni-
versal pathogenetic mechanisms largely associated with the second type of immune response. The use of anti-inflammatory drugs, of 
which glucocorticoids continue to occupy a leading place, is a pathogenetically substantiated basic therapy for these diseases, and the use 
of dosage forms (inhalation, topical and intranasal), providing maximum concentration in the inflammation site with a low level in the 
systemic bloodstream, additionally increases the effectiveness, minimizing systemic side effects. At the same time, histamine H1-receptor 
blockers, often used in clinical practice, have limited application in the therapy of allergic diseases and are used in the therapy of allergic 
rhinitis, as well as in a number of clinical situations with atopic dermatitis.
Conclusion. The article presents a pathogenetic rationale for the treatment of allergic diseases using bronchial asthma and allergic rhinitis 
as an example, based on modern data on the types of hypersensitivity reactions.
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For citation: Sukhanov D. S., Goryunova M. M., Alexeeva Yu. S. Pathogenetic rationale for pharmacotherapy of allergic diseases in general 
medical practice. Lechaschi Vrach. 2025; 4 (28): 9-15. (In Russ.) https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.4.001
Conflict of interests. Not declared.



LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 11

Аllergology

(АтД), что вместе составляет так называемую атопическую три-
аду, а также острую крапивницу и иные проявления пищевой 
и лекарственной аллергии. Указанная группа заболеваний зани-
мает четвертое место среди неинфекционной патологии, ими 
страдает 35% мирового населения, а распространенность в РФ 
составляет 17,5-35% в зависимости от климатогеографической 
зоны [5]. Доминирующую роль среди АЗ по частоте встречае-
мости играют БА и АР, оказывающие негативное влияние как 
на качество жизни пациентов, так и на социально-экономиче-
ское благополучие общества в целом, поскольку требуют свое-
временной диагностики с применением эффективных методов 
лечения и профилактики. 

Развитию реакции гиперчувствительности I типа пред-
шествует состояние сенсибилизации, инициация которого 
начинается с попадания аллергена на клетки эпителия респи-
раторного тракта, кишечника или кожи, при этом последую-
щие клинические проявления заболевания не имеют четкой 
параллели с путем его проникновения в организм, затрагивая 
и органы удаленной локализации, в которые он доставляется 
системным кровотоком. Запуск иммунного ответа 2-го типа 
связан с врожденными лимфоидными клетками ILC2, акти-
вируемыми цитокинами, которые продуцируются клетками 
поверхностного эпителия и представлены интерлейкинами – 
ИЛ-25 и ИЛ-33, а также тимусным стромальным лимфопо-
этином [6]. Захват и последующая презентация попадающего 
антигена дендритными клетками (DC) наивным (неиммунным) 
T-лимфоцитам CD4+ приводит в данном случае к их дифферен-
цировке в Th2-лимфоциты (Т-хелперы 2-го типа), что связано 
как с природой самого антигена, так и с костимулирующи-
ми молекулами, продуцируемыми ILC2 (ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-9 
и ИЛ-13) [7, 8]. Поскольку иммунный ответ 2-го типа эволю-
ционно сформирован как средство антигельминтной защиты, 
клетки как врожденного, так и адаптивного иммунитета пре-
имущественно ориентированы на продукцию свойственных 
для него цитокинов в местах потенциального проникновения 
паразитов, к которым относятся кожа и слизистые оболочки.

Последующая продукция Th2 2-го типа того же спектра 
цитокинов, которые инициируют их изначальную диффе-
ренцировку при попадании аллергена, стимулирует увели-
чение числа их субпопуляции, а также способствует хемотак-
сису эозинофилов и поддержанию хронического воспаления 
с ремоделированием тканей (например, стенки бронхов) 
в случае длительного воздействия аллергена [9]. В переклю-
чении В-лимфоцитов на синтез IgЕ в лимфатических узлах 
и лимфоидной ткани слизистых оболочек помимо Th2 2-го 
типа существенную роль играют и регуляторные фолликуляр-
ные Т-лимфоциты – как продуцирующие наиболее значимые 
для данного процесса цитокины (ИЛ-4 и ИЛ-13), так и несущие 
необходимый костимулирующий сигнал CD40+ [10].

Продуцируемые В-лимфоцитами IgЕ связываются с мембра-
нами тучных клеток и базофилов, имеющих высокоаффинный 
рецептор к его Fc-фрагменту, что при последующих воздей-
ствиях аллергена вызывает перекрестное сшивание данных 
рецепторов, способствуя тем самым активации и дегрануляции 
тучных клеток. В процессе дегрануляции из тучных клеток 
слизистых оболочек высвобождаются как ранее накопленные 
медиаторы, такие как гистамин, гепарин, протеазы (напри-
мер, химаза и триптаза), так и вновь образующиеся, представ-
ленные продуктами каскада арахидоновой кислоты (проста-
гландины, лейкотриены и фактор активации тромбоцитов), 
а также различные цитокины и хемокины. Выделившиеся 
медиаторы, управляя каскадом воспалительных реакций, 
вызывают изменения в окружающих тканях, включающие 

вазодилатацию с повышением проницаемости сосудов, спазм 
гладкой мускулатуры, стимуляцию чувствительных нервов 
и повышенную продукцию слизи [11]. Следует отметить, 
что продуцируемый IgE дополнительно повышает уровень 
высокоаффинных рецепторов к его Fc-фрагменту на поверх-
ности мембран тучных клеток, увеличивая высвобождение 
медиаторов при взаимодействии с аллергеном.

Активация, миграция и увеличение продолжительности 
жизни эозинофилов в тканях, связанные с воздействием ИЛ-5 
и гранулоцитарно-моноцитарного колониестимулирующего 
фактора, продуцируемого Th2 2-го типа, а также медиато-
ров тучных клеток и эотаксинов (регулирующих миграцию 
эозинофилов из кровеносного русла в ткани) способствуют 
развитию поздней фазы аллергической реакции с форми-
рованием хронического воспаления, вовлекая механизмы 
гиперчувствительности замедленного типа (по современной 
классификации – реакция типа IVb) [12]. В частности, уста-
новлено, что дегрануляция эозинофилов с высвобождением 
эндогенных протеаз (основной и катионный белки) и активных 
метаболитов кислорода приводит к дальнейшему повреждению 
тканей, а дополнительная продукция метаболитов арахидоно-
вой кислоты и цитокинов способствует развитию хронического 
аллергического воспаления с нарушением функции защитных 
барьеров и ремоделированием дыхательных путей [13].

В последние годы существенное значение придается 
барьерной функции эпителия кожи и слизистых оболочек, 
роль нарушений которой может преобладать над первичным 
нарушением иммунной регуляции, способствуя развитию 
реакций гиперчувствительности и приводя впоследствии 
к развитию хронического воспаления при некоторых фено- 
и эндотипах АЗ, что рассматривается как отдельный V тип 
реакций гиперчувствительности [14].

Нарушения барьерных функций являются результатом раз-
личных дефектов структурных компонентов рогового слоя 
кожи, белков плотных межклеточных контактов, антипротеаз 
и бактерицидных молекул, а также ионных транспортеров. 
С нарушением барьерной функции связывают и повышенную 
активность сенсорных нервов, продуцирующих биологически 
активные вещества, способствующие развитию нейрогенного 
воспаления, в то время как недостаточное потребление клет-
чатки ассоциируется с нарушением кишечного барьера ввиду 
образования эрозий его слизистой оболочки [15, 16].

Было показано, что мутации белка филаггрина, играющего 
роль в эпидермальном гомеостазе, предрасполагают к раз-
витию АтД и БА, в том числе аспириновой [17-20]. Данный 
белок является составной частью рогового конверта эпи-
дермиса – структуры, состоящей из перекрестно связанных 
белков, которая образуется под плазмолеммой кератиноци-
тов зернистого слоя, замещая саму плазмолемму в процессе 
их клеточной дифференцировки в корнеоциты. Участвуя 
в агрегации кератиновых промежуточных филаментов, 
филаггрин поддерживает целостность эпидермального барье-
ра и обеспечивает гидратацию кожи, поэтому нарушение 
его процессинга оказывает негативное влияние на эпидер-
мальный гомеостаз [21]. С аномальной дифференцировкой 
эпидермиса и высоким уровнем апоптоза кератиноцитов 
связывают и дефицит супрабазина – белка, вырабатываемого 
эпителиальными клетками кожи [20]. 

Существенную роль в недостаточности барьерной функции 
кожи и слизистых играет и прямое воздействие факторов 
окружающей среды [22]. В частности, прямое воздействие 
аэрополлютантов, химических веществ, содержащихся в ряде 
товаров массового потребления (например, зубной пасте, 
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шампунях и моющих средствах), а также вирусов разрушает 
эпителиальный барьер, повышая проницаемость кожи для 
бактерий, токсинов и аллергенов, инициируя, вследствие 
активации эпителиоцитов и ILC2, или усугубляя хроническое 
воспаление посредством вовлечения инфламмасомных путей 
[23, 24]. Ведущая роль дефектов эпителиального барьера была 
продемонстрирована не только при Тh2-опосредованной 
реакции, но и при не-Тh2-воспалении при БА, которое 
не связано с Т2-эндотипом заболевания [22]. 

Следует подчеркнуть, что выделение реакций гиперчув-
ствительности V типа, с одной стороны, унифицирует пони-
мание патогенеза ряда АЗ, в частности, позволяет объединить 
иммунологическую и барьерную гипотезы развития АтД, 
а также уточнить вклад различных типов реакций гипер-
чувствительности в формирование клинических фенотипов 
БА; а с другой – позволяет выделять различные эндотипы 
и биомаркеры при данной патологии, способствуя персона-
лизации терапии [3, 25, 26].

Отдельного внимания заслуживают и метаболические тка-
невые реакции гиперчувствительности (VI тип), играющие 
роль в развитии поздней БА у людей с ожирением в связи 
с частой резистентностью к глюкокортикостероидам (ГКС), 
более высоким риском госпитализации и тяжелым течением 
[27]. При высоком индексе массы тела выявлены повышенные 
уровни белков острой фазы, активных метаболитов кислорода, 
провоспалительных цитокинов и хемокинов, не связанных 
с Th2-иммунным ответом, а также увеличение количества 
нейтрофилов и эозинофилов в крови [28, 29]. Коморбидность 
ожирения и БА потенцирует продукцию провоспалительных 
медиаторов, аллергическое воспаление дыхательных путей, 
негативно влияя на микробиоту, способствуя избыточной 
активации врожденного иммунитета и ускоренному ремоде-
лированию дыхательных путей [30].

В развитии АЗ взаимодополняющую роль играют генети-
ческие факторы с полигенным типом наследования и окру-
жающая среда, вклад каждого из которых составляет около 
50%. В частности, установлено, что при наличии атопических 
заболеваний у обоих родителей вероятность их возникновения 
у ребенка составляет 40-60%, в то время как их отсутствие 
у одного из родителей снижает указанный риск до 10% [1]. 
Об этом же свидетельствует частое сочетание АЗ друг с другом, 
в том числе и наличие у одного пациента всех составляющих 
атопической триады. 

Генетическая предрасположенность реализуется посред-
ством общих генов, экспрессия которых регулирует иммун-
ный ответ 2-го типа, – провоспалительных цитокинов, высо-
коаффинного рецептора к IgЕ на тучных клетках, генов глав-
ного комплекса гистосовместимости [6]. В то же время ряд 
генетических факторов обеспечивает предрасположенность 
к той или иной нозологической форме. В частности, вариации 
генов семейства TIM, кодирующих поверхностные белки 
Т-лимфоцитов, связаны с гиперреактивностью дыхательных 
путей и способствуют развитию бронхиальной обструкции 
даже при контакте с неспецифическими раздражителями. 
Маркеры митохондриальных нарушений являются предик-
торами тяжелого течения БА, а недостаточность альфа-1-
антитрипсина связана с развитием ее обострений [31-33]. 

В развитии АтД, помимо генов, отвечающих за структур-
но-функциональную организацию кожного барьера, играют 
роль и гены гиперреактивности кожи, независимой от ато-
пии, к которым относится лимфоэпителиальный ингибитор 
сериновых протеаз, отвечающий за процессы воспаления 
и десквамации эпителия [34].

Основными задачами терапии АЗ являются достижение 
контроля над заболеванием или уменьшение выраженности 
его клинических проявлений, снижение частоты обострений 
и риска развития осложнений, а также улучшение качества 
жизни пациентов. Стратегия лечения основана на принципе 
ступенчатости – назначение необходимого объема патоге-
нетически обоснованной фармакотерапии в соответствии 
с исходной оценкой тяжести заболевания с последующим 
переходом на ступень вниз или вверх с учетом терапевтиче-
ского ответа (терапия step-down или step-up соответственно). 
Для достижения целей лечения используются препараты 
различных фармакологических групп – как улучшающих 
долгосрочный прогноз заболевания, так и позволяющих 
уменьшить выраженность его клинических симптомов без 
положительных отдаленных эффектов [35].

Различные лекарственные формы ГКС показаны к при-
менению в большинстве случаев рассматриваемой патологии 
ввиду их выраженного противовоспалительного эффекта, 
включая воспаление, развивающееся в результате реакций 
гиперчувствительности. Их ключевой механизм действия 
связан с влиянием на экспрессию транскрипционного фак-
тора NF-κB, широко представленного в клетках-участницах 
воспаления, где изначально он находится в неактивном состо-
янии ввиду связи с белком-ингибитором. Под воздействием 
входящих активирующих сигналов при инициации аллерги-
ческого воспаления NF-κB, отделяясь от ингибитора, повы-
шает экспрессию генов, кодирующих провоспалительные 
цитокины, при этом состав его транскриптомного профиля 
различен и зависит от типа клеток [36]. 

Являясь липофильными молекулами, ГКС проникают 
через плазматическую мембрану, связываются с цитоплаз-
матическим рецептором с последующим попаданием в ядро 
и взаимодействием с молекулой ДНК путем трансактива-
ции и трансрепрессии генов [37]. В частности, установлена 
возможность непосредственной активации ими от 10 до 100 
генов (трансактивация), включая гены противовоспалитель-
ных белков (аннексин-1, DUSP1, ИЛ-10 и ингибитор NF-κB),
 а также подавление NF-κB-индуцированной экспрессии генов 
провоспалительных цитокинов (трансрепрессия). Следует 
отметить, что именно трансрепрессии отводится ведущая роль 
в противовоспалительном эффекте ГКС, особенно посред-
ством активации деацетилирования гистонов с последующим 
подавлением NF-κB-индуцированной транскрипции про-
воспалительных белков, в то время как трансактивация рас-
сматривается как механизм развития их побочных эффектов 
[36, 38]. Дополнительный, хоть и существенно меньший вклад 
в противовоспалительную активность ГКС вносит подавление 
путей синтеза провоспалительных цитокинов, регулируемых 
митоген-активируемыми протеинкиназами, в частности про-
дуктов циклоокигеназного пути метаболизма арахидоновой 
кислоты посредством ингибирования экспрессии генов самой 
циклооксигеназы [36].

Внегеномные эффекты, развивающиеся в течение несколь-
ких минут и не требующие вмешательства в процессы 
транскрипции и синтеза белка, подразумевают воздействие 
ГКС на мембранные рецепторы с последующим влиянием 
на уровень внутриклеточного кальция, что проявляется рас-
слаблением гладкой мускулатуры бронхов и потенцирует 
соответствующий эффект β2-агонистов [39]. Кроме того, 
за счет блокады ими EMT-каналов происходит снижение 
экстранейронального реаптейка катехоламинов и агони-
стов β2-адренорецепторов с повышением их концентрации 
снаружи клеток [40].
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Применяемые в терапии БА на любой ступени ингаля-
ционные ГКС подавляют избыточную активность тучных 
клеток, макрофагов и Тh2-лимфоцитов. Снижая экспрессию 
молекул клеточной адгезии на нейтрофилах, они уменьша-
ют их миграцию в ткани, параллельно стимулируя апоптоз 
базофилов и эозинофилов [36, 41]. Следует отметить, что ГКС 
влияют на ремоделирование дыхательных путей, являющееся 
морфологическим субстратом необратимой бронхиальной 
обструкции, уменьшая десквамацию эпителия, субэпители-
альный фиброз, гиперплазию бокаловидных клеток, а также 
способствуя регрессии гипертрофии гладкой мускулатуры 
стенки бронхов [36, 38, 41]. 

С клинических позиций препараты данной группы эффек-
тивно угнетают воспаление в дыхательных путях, уменьшают 
выраженность симптомов БА, улучшают функцию легких, 
понижают бронхиальную гиперреактивность, повышают каче-
ство жизни, снижают частоту и тяжесть обострений, а также 
частоту летальных исходов [25]. Следует учитывать, что, несмо-
тря на высокий клинический эффект, ГКС не излечивают забо-
левание, а переводят его в состояние стойкой ремиссии, при 
этом в случае их отмены у части пациентов в течение недель или 
месяцев может происходить ухудшение состояния. 

Предпочтительность ингаляционного пути введения ГКС 
в виде монопрепаратов или в комбинации при БА связана 
с их низкой системной биодоступностью и как следствие – 
меньшей вероятностью системных побочных эффектов при 
использовании в низких и средних дозах. Однако следует учи-
тывать, что частота побочных эффектов при использовании 
высоких доз препаратов сопоставима с таковой системных 
ГКС [40]. Одним из путей повышения эффективности тера-
пии с минимизацией побочных эффектов является примене-
ние комбинации ингаляционных ГКС и бронходилататоров, 
обладающих потенцирующим лекарственным взаимодей-
ствием. Поскольку β2-адреномиметик, фосфорилируя глю-
кокортикоидные рецепторы, повышает их чувствительность 
к агонистам, стимулируя при этом перемещение комплексов 
«рецептор – стероид» в ядро и увеличивая время их нахожде-
ния в нем, доза применяемого ГКС может быть снижена при 
полном сохранении клинического эффекта [42, 43].

Несмотря на доказанную эффективность ингаляционных 
ГКС, недостаточный уровень контроля заболевания может быть 
связан как с внешними факторами, включающими низкую 
приверженность, ошибки в технике ингаляции, коморбидные 
состояния, а иногда и неправильную диагностику заболевания, 
так и с фармакогенетическими особенностями метаболизма 
препаратов и полиморфизма генов глюкокортикоидного рецеп-
тора [44]. Кроме того, установлено, что хроническое воспале-
ние при БА, особенности микробиома дыхательных путей, 
психический стресс, курение и избыточная масса тела снижа-
ют функциональную активность ряда глюкокортикоидных 
рецепторов (GR, NR3C1) посредством их фосфорилирования, 
уменьшения экспрессии деацетилазы гистонов и повышения 
активности NF-κB. Как и в случае использования системных 
ГКС, применяемых на пятой ступени терапии, при ингаля-
ционном пути введения данных препаратов наилучший ответ 
на терапию достигнут у пациентов с повышенными маркерами 
иммунного ответа 2-го типа [45, 46].

Фармакологические эффекты, а также влияние на раннюю 
и позднюю фазы реакций гиперчувствительности служат осно-
ванием для применения ГКС в терапии обострений АтД, где 
преимущество отдается топическим лекарственным формам. 
Наряду с уменьшением продукции провоспалительных цито-
кинов Th2-иммунного ответа, данные препараты способствуют 

нормализации дифференцировки и снижению гиперпроли-
ферации эпидермиса в сочетании с повышением экспрессии 
филаггрина, что клинически проявляется регрессом высыпаний 
и уменьшением кожного зуда [47, 48]. Выбор класса топического 
препарата, определяющего силу его воздействия, осуществля-
ется исходя из степени тяжести заболевания, а длительность 
применения может ограничиваться периодом обострения, 
однако из-за возможности развития рецидивов целесообра-
зен переход на интермиттирующий режим использования 
препаратов наименьшей активности [49]. Важным аспектом 
терапии АтД остается обязательное сочетание топических ГКС 
и средств базисного ухода за кожей, оказывающих смягчающее 
действие и увеличивающих ее гидратацию посредством как 
снижения трансэпидермальной потери воды, так и увеличения 
ее задержки в эпидермисе [47].

Терапия АР предусматривает назначение ГКС в виде интра-
назальных лекарственных форм начиная уже со 2-й ступени, 
которая чаще всего требуется пациентам при обращении к врачу. 
Имея единые фармакологические механизмы, с клинической 
точки зрения интраназальные ГКС уменьшают выраженность 
симптомов АР – заложенность носа, зуд в полости носа, ринорею 
и чихание, превосходя по активности другие группы лекарствен-
ных препаратов, применяемых в терапии данного заболевания, 
включая системные H1-гистаминоблокаторы, антилейкотрие-
новые препараты и оральные ГКС [50, 51]. Дополнительно было 
установлено, что их использование улучшает глазные симптомы 
(при сочетании с конъюнктивитом) и улучшает бронхиальную 
проходимость у пациентов с БА [52, 53]. 

Одним из путей воздействия на развитие реакции гипер-
чувствительности I типа является блокада рецепторов меди-
аторов тучных клеток, наиболее известным из которых 
является гистамин, что служит основанием к применению 
H1-гистаминоблокаторов с целью терапии АЗ. Являясь обрат-
ными агонистами рецепторов гистамина, препараты данной 
группы стабилизируют его рецептор в неактивном состоянии, 
препятствуя тем самым взаимодействию с эндогенным лигандом 
и уменьшая его патофизиологические эффекты в раннюю фазу 
реакции гиперчувствительности, что выражается в уменьшении 
отека, сосудистой проницаемости и раздражения сенсорных 
нервов [54, 55]. Для препаратов 2-го поколения описано и про-
тивовоспалительное действие, которое заключается в уменьше-
нии продукции провоспалительных цитокинов и хемокинов 
(иммунного ответа 2-го типа), экспрессии молекул клеточной 
адгезии преимущественно за счет подавления экспрессии гена 
NF-κB, хотя и существенно более слабой, чем у ГКС. 

Достоинством системных и интраназальных H1-гистами-
ноблокаторов является быстрое купирование симптомов 
АР, в терапии которого они рекомендованы уже начиная 
с 1-й ступени, однако низкая противовоспалительная актив-
ность, минимальное влияние на глазные симптомы (при 
сочетании с конъюнктивитом), а также преимущественное 
воздействие на один тип рецепторов, эффекты которого пере-
крываются другими медиаторами воспаления, делают их при-
менение ограниченным в терапии АЗ в целом. 

С позиций фармакодинамики рациональной явля-
ется применяемая комбинация интраназального ГКС 
и H1-гистаминоблокатора, сочетающая быстрое наступле-
ние эффекта и высокую противовоспалительную актив-
ность, при этом эффект комбинированного интраназаль-
ного препарата превосходит системную монотерапию 
H1-гистаминоблокатором/ГКС [51]. 

В терапии АтД возможно ситуационное применение 
пероральных H1-гистаминоблокаторов первого поколе-
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ния, проникающих через гематоэнцефалический барьер 
и оказывающих седативное действие, уменьшая субъектив-
ные ощущения при выраженном зуде, однако не влияющих 
на воспалительные процессы в коже [47]. 

Наряду с ГКС и H1-гистаминоблокаторами в терапии АЗ 
ограниченно используются и другие группы лекарственных 
средств с противовоспалительной активностью – антилей-
котриеновые препараты, блокирующие эффекты липокси-
геназного пути и снижающие посредством этого активность 
воспаления, иммунодепрессанты и цитостатики, – а также 
внедряется перспективное и активно развивающееся направ-
ление таргетной (генно-инженерной биологически актив-
ной) терапии, оказывающей точечное воздействие на звенья 
патогенеза реакций гиперчувствительности (IgE, цитокины 
и рецепторы к ним) при определенных фенотипах заболе-
вания. Препараты, купирующие клинические проявления 
заболевания (β2-адреномиметики, деконгестанты и пр.), 
необходимы для быстрого уменьшения симптомов и улучше-
ния состояния пациента, однако они практически не влияют 
на патогенетические механизмы реакций гиперчувствитель-
ности и не снижают риск обострения заболевания, поэтому 
не могут применяться изолированно [25, 53, 54].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Следует подчеркнуть, что несмотря на различные клиниче-

ские проявления наиболее частых аллергических/атопических 
заболеваний, составляющих атопическую триаду, они имеют 
универсальные патогенетические механизмы, во многом свя-
занные с иммунным ответом 2-го типа. Применение противо-
воспалительных препаратов, среди которых ведущее место про-
должают занимать ГКС, является патогенетически обоснован-
ной базисной терапией данных заболеваний, а использование 
лекарственных форм (ингаляционной, топической и интра-
назальной), обеспечивающих максимальную концентрацию 
в очаге воспаления при низком уровне в системном кровотоке, 
дополнительно повышает эффективность, минимизируя систем-
ные побочные эффекты. В то же время часто используемые 
в клинической практике блокаторы H1-рецепторов гистамина 
имеют ограниченное применение в терапии АЗ и применяются 
в терапии АР, а также в ряде клинических ситуаций при АтД. 
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