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По данным эпидемиологических исследований от 15 до
25% детей страдают аллергическими заболеваниями, среди
которых наиболее распространены аллергический ринит
(АР) и бронхиальная астма (БА) [1, 2]. В последнее время
отмечается увеличение частоты сочетания БА и АР [3].

АР рассматривают как фактор риска развития БА, а
точнее как раннюю стадию единого аллергического забо!
левания дыхательных путей. Такая концепция основана на
сходстве патофизиологических механизмов развития БА и
АР. Воспаление слизистой оболочки верхних и нижних ды!
хательных путей имеет сходные черты в виде инфильтра!
ции эозинофилами, тучными клетками, Т!лимфоцитами и
моноцитами [3, 4].

Среди возможных механизмов, провоцирующих разви!
тие БА при АР, выделяют назобронхиальный рефлекс, пер!
систенцию риновирусов, блокаду дыхания через нос, спо!
собствующую проникновению аллергенов в нижние дыха!
тельные пути [3].

Кроме того доказано, что АР ухудшает течение БА – при
таком сочетании БА протекает тяжелее и чаще приводит к
госпитализации [3, 4].

Согласно существующим национальным и междуна!
родным рекомендациям лечение БА и АР у детей должно
быть комплексным и включать наряду с фармакотерапией
элиминацию аллергенов и неспецифических триггеров,
специфическую иммунотерапию, обучение детей и роди!
телей. Основой медикаментозного лечения служит базис!
ная противовоспалительная терапия, позволяющая купи!
ровать воспаление в слизистой оболочке дыхательных пу!
тей, при этом необходимо эффективное воздействие как
на верхние, так и на нижние дыхательные пути. Терапия БА
и АР направлена на предотвращение обострений заболе!
ваний, поддержание нормального уровня активности ре!
бенка, улучшение качества жизни, предотвращение разви!
тия тяжелых форм БА и АР [3–6]. Оптимальное лечение АР
приводит к улучшению течения БА, а своевременное и ра!
циональное лечение АР может предотвратить развитие БА
[3, 4].

Кромоны
Кромоны на протяжении длительного времени исполь!

зовались в качестве противовоспалительной терапии БА и
АР. Однако в последнее время появилась тенденция к за!
мещению их ингаляционными глюкокортикостероидами
(ИГКС) даже при лечении легких форм заболеваний. Тем
не менее кромоны остаются в педиатрической практике в
программах терапии БА и АР благодаря их эффективности
и доказанной безопасности, при этом и сейчас появляют!
ся новые данные о механизмах их действия. 

К кромонам относятся препараты кромоглициевой
кислоты (кромогликата натрия) и недокромила натрия.
Препараты кромоглициевой кислоты выпускаются в виде
назальных спреев и ингаляционных форм – дозированных
аэрозольных ингаляторов и раствора для ингаляций через
небулайзер. Препараты недокромила натрия также выпус!
каются в виде назального спрея и дозированного аэро!
зольного ингалятора. 

Кромоны применяют у детей старше 2 лет 4 раза в сут!
ки. У детей раннего возраста возможны ингаляции кромо!
нов с помощью спейсера или небулайзера с использова!
нием лицевой маски. При наличии у больного бронхиаль!
ной обструкции для повышения биодоступности кромонов
рекомендуется перед их применением назначить 1–2 дозы
β2!агониста быстрого действия. При сохраняющихся при!
ступах или бронхообструкции по данным спирометрии эф!
фективным может быть назначение комбинированных пре!
паратов – кромогликат натрия + β2!агонист [6].

Клинический эффект кромонов может проявляться
уже через 2 нед применения, однако для более стабильно!
го и выраженного результата необходимо проводить тера!
пию не менее 6–8 нед. Продолжительность курса зависит
от клинической картины заболевания и варьирует от 2 до
6 мес. Длительное применение кромонов позволяет под!
держивать устойчивую ремиссию [1, 6].

Кромоны обладают уникальным профилем безопас�
ности, они практически лишены нежелательных эффектов
(НЭ). В связи с тем, что препараты этой группы практичес!
ки не всасываются через слизистые оболочки и не оказыва!
ют системного действия, НЭ возникают редко, носят мест!
ный характер и выражены незначительно [4]. При примене!
нии кромонов возможно раздражение верхних дыхательных
путей, кашель, кратковременные явления бронхоспазма;
при использовании недокромила натрия в единичных слу!

Роль кромонов в лечении 
бронхиальной астмы 
и аллергического ринита у детей
Н.А. Геппе, И.В. Озерская

Кафедра детских болезней ММА им. И.М. Сеченова.
Наталья Анатольевна Геппе – профессор, зав. кафед!
рой.
Ирина Владимировна Озерская – клинический орди!
натор кафедры.

11heppe.qxd  02.05.2009  20:14  Page 11



12

чаях отмечен неприятный привкус во рту, тошнота [7]. В на!
стоящее время кромоны являются одними из самых без!
опасных препаратов, применяемых при БА и АР [1, 8, 9].

Механизм действия кромонов
Кромоны являются стабилизаторами мембран тучных

клеток, хотя тонкие механизмы их действия до конца не
изучены. Они оказывают специфическое противовоспали!
тельное действие и влияют как на раннюю, так и на позд!
нюю фазу аллергического ответа [4, 6].

Кромоны ингибируют высвобождение гистамина, лей!
котриенов и других биологически активных веществ из туч!
ных клеток, альвеолярных макрофагов, эозинофилов и
других клеток, участвующих в воспалительной реакции
бронхов и слизистой оболочки носа [1, 3, 7]. На фоне ис!
пользования кромогликата натрия снижается количество
эозинофилов в слизистой оболочке бронхов и в бронхи!
альных смывах, а также уменьшается степень бронхиаль!
ной гиперреактивности (Балаболкин И.И., 1997).

Кромоны способны тормозить вход ионов кальция в
клетки и блокировать хлорные каналы в мембранах тучных
клеток [1, 4]. Также было показано, что кромогликат натрия
подавляет активацию эозинофилов, аккумуляцию Т!лим!
фоцитов и эозинофилов, ингибирует синтез интерлейки!
на!5 периферическими мононуклеарами, подавляет воз!
буждение чувствительных нервных С!волокон, угнетает
экспрессию молекул адгезии (ICAM!1, VCAM!1), ингибиру!
ет индуцированный интерлейкином!4 синтез иммуногло!
булинов класса E [1, 4, 10, 11]. 

Торможение секреции провоспалительных медиаторов
тучными клетками, эозинофилами и базофилами осуще!
ствляется посредством ингибирования фосфодиэстера!
зы, накопления циклического аденозинмонофосфата и
блокирования поступления кальция в клетку. Кроме того,
кромогликат натрия способен блокировать рецепторы,
специфичные для медиаторов воспаления [1, 8, 12]. В при!
сутствии кромогликата натрия продукция лейкотриена С4 в
культуре клеток снижалась за счет подавления экспрессии
мРНК и активности синтазы лейкотриена С4 [13].

Острая респираторная вирусная инфекция является
одной из самых частых причин обострения БА у детей [6], а
в последнее время все больше появляется данных о воз!
можной противовирусной активности кромогликата на!
трия. В 2002 г. было сообщено о противовирусном эффек!
те кромогликата натрия в исследованиях in vitro и in vivo.
Обработка кромогликатом натрия клеток во время или по!
сле адсорбции вируса значительно снижала частоту инфи!
цирования клеток. При интраназальном введении кромо!
гликат натрия достоверно подавлял инфицирование мы!
шей вирусом мышиного гриппа. В недавно проведенном
исследовании было показано, что кромогликат натрия так!
же подавляет размножение респираторно!синцитиально!
го вируса в легких у мышей. В исследовании in vivo кромо!
гликат натрия значительно снижал экспрессию ICAM!1 –
рецептора риновирусов [12, 14].

Противовирусная активность кромогликата натрия мо!
жет быть связана с его структурой, напоминающей струк!
туру флавоноидов, которые способны к неспецифической
абсорбции вирусов и ингибированию нейраминидазы ви!
руса гриппа. Несмотря на то что к настоящему времени
предложено множество возможных механизмов противо!
вирусного действия кромогликата натрия, точный меха!
низм пока не выяснен [12, 14]. Между тем в клинических
исследованиях было показано, что ингаляционное или ин!
траназальное назначение кромогликата натрия оказывает
положительное действие при лечении острой респиратор!
ной вирусной инфекции у детей [14].

Кроме противовирусного эффекта, у кромогликата на!
трия выявлена способность подавлять рост хламидий, ко!
торые также могут вызывать обострения БА [15].

Место кромонов в лечении 
детей с АР и БА
Кромоны играют важную роль в лечении АР и БА у де!

тей [1, 3]. 
В международной программе ARIA (Allergic Rhinitis and

its Impact on Asthma), разработанной под эгидой Всемир!
ной организации здравоохранения, отмечено, что кромо!
ны являются эффективными препаратами для лечения и
профилактики АР [4]. Кромоны наиболее эффективны
при легких и умеренно выраженных проявлениях АР [1].
При сезонном АР кромоны назначаются за 2–4 нед до пе!
риода поллинации, а при легком круглогодичном АР эти
препараты должны использоваться постоянно [3, 4]. 

В руководстве GINA (Global Initiative for Asthma, 2002)
роль кромонов в лечении БА была существенно ограниче!
на: данные препараты были рекомендованы лишь для кон!
троля легкой персистирующей БА и для профилактики
бронхоспазма (при физической нагрузке, вдыхании холод!
ного воздуха и раздражающих веществ), а в пересмотре
GINA 2006 г. кромогликат натрия был практически исклю!
чен из программ лечения взрослых пациентов. Однако к
настоящему времени роль кромонов в лечении больных БА
окончательно не выяснена.

В соответствии с Национальной программой “Бронхи!
альная астма у детей. Стратегия лечения и профилактики”
(2006, 2008) предлагается соблюдать ступенчатый подход
в терапии БА, а кромоны рекомендованы для лечения де!
тей, страдающих легкой БА (1!я и 2!я ступень) [6]. Дли!
тельное непрерывное применение кромонов уменьшает
бронхиальную гиперреактивность, интенсивность и часто!
ту приступов БА, снижает потребность в бронхолитиках и
ИГКС, позволяя поддерживать устойчивую ремиссию бо!
лезни [1, 6, 7, 10]. 

Подходы к лечению тяжелой и среднетяжелой БА как у
детей, так и у взрослых четко отражены в международных
руководствах, однако тактика лечения легкой персисти�
рующей БА остается недостаточно ясной. Новейшие дан!
ные свидетельствуют о том, что легкую БА нельзя считать
доброкачественным состоянием, как полагали ранее, и не!

Обзоры

1*2009

11heppe.qxd  02.05.2009  20:14  Page 12



обходимо своевременно назначать лечение, чтобы контро!
лировать заболевание и предотвратить его прогрессирова!
ние. Это подтверждается данными гистологических и кли!
нических исследований, которые связывают необратимые
морфологические и функциональные изменения дыхатель!
ных путей с персистирующим воспалением [16]. В отличие
от тяжелой и среднетяжелой БА, когда регулярная терапия
ИГКС является терапией выбора, четкие рекомендации по
лечению больных легкой персистирующей БА еще не выра!
ботаны. Больным легкой БА без тяжелых обострений может
понадобиться лишь минимальная терапия для поддержа!
ния контроля над болезнью [17].

Было опровергнуто мнение о том, что отсрочка с назна!
чением ИГКС приводит к возникновению необратимой об!
струкции у больных БА. В долгосрочном исследовании бы!
ло показано, что ступенчатый подход к терапии БА (тера!
пию начинали с кромонов, а при неэффективном контроле
БА переходили на ИГКС) приводит к улучшению функции
легких, а не к ухудшению ее. Не было выявлено данных,
подтверждающих, что отсрочка начала терапии ИГКС при!
водит к ухудшению функции легких или к клиническому
ухудшению. Однако отсрочка назначения кромонов у боль!
ных, которые получали только терапию бронходилататора!
ми, сопровождалась ухудшением функции легких и клини!
ческих исходов, что еще раз подтверждает необходимость
назначения противовоспалительной терапии при БА лю!
бой степени тяжести [18].

Несмотря на то что кромоны традиционно используют!
ся для лечения легкой и среднетяжелой БА у детей, добав�
ление кромонов к терапии ИГКС при тяжелой БА также
оказывает положительный эффект. Об этом свидетельству!
ют результаты проведенного в Японии рандомизированно!
го плацебоконтролируемого многоцентрового исследова!
ния с участием 251 больного. Показатели пиковой скорости
выдоха у больных атопической БА, получавших наряду с вы!
сокими дозами ИГКС (1600 мг/сут в пересчете на бекломе!
тазона дипропионат) кромогликат натрия через небулайзер
3–4 раза в день, значительно улучшились по сравнению с
аналогичной группой больных, получавших вместо кромог!
ликата натрия плацебо. Использование кромонов в допол!
нение к ИГКС эффективно даже у больных тяжелой атопиче!
ской БА и позволяет лучше контролировать заболевание, а
также избежать назначения пероральных глюкокортикосте!
роидов [19]. Подобные результаты были получены и в дру!
гом исследовании, где добавление к терапии кромогликата
натрия позволило улучшить показатели пиковой скорости
выдоха у детей с тяжелой БА, которые нуждались в высоких
дозах ИГКС и пероральных глюкокортикостероидах [20].

Одним из важных показаний к применению кромонов у
детей служит предотвращение бронхоспазма, вызыва�
емого физической нагрузкой (БФН). Участие в активных
играх и поддержание физической активности очень важно
не только для нормального роста и развития ребенка, но и
для успешного лечения БА и АР. Между тем физическая на!
грузка является частым и мощным провоцирующим фак!

тором для развития симптомов БА. БФН встречается с ча!
стотой до 90% среди больных БА и до 40% среди больных
АР. В типичных случаях бронхоспазм возникает после
10–15 мин физической активности, достигая максимума
через 8–15 мин после окончания нагрузки, и проходит в
среднем через 60 мин. Кромогликат натрия и недокромил
натрия высокоэффективны для предотвращения БФН и со!
поставимы по выраженности эффекта [21–23]. 

Поскольку БФН в основном вызывается выбросом ме!
диаторов тучных клеток, то стабилизаторы мембран тучных
клеток в этих ситуациях оказывают патогенетически на!
правленное действие. Действие кромонов при БФН не!
сколько слабее, чем β2!агонистов, и продолжается недол!
го (до 2 ч), но благодаря тому, что они не вызывают привы!
кания и практически лишены нежелательных эффектов,
кромоны остаются одними из самых предпочтительных
препаратов для предотвращения БФН [24, 25].

У детей применение кромонов имеет преимущества по
сравнению с другими противоастматическими препарата!
ми в связи с их высокой безопасностью [4]. К недостат!
кам препаратов можно отнести необходимость длитель!
ной терапии для получения хорошего клинического эф!
фекта и частого применения в течение дня, что может сни!
жать комплайнс к лечению [4].

Кромоны или ИГКС?
Кромоны используются в качестве базисных противо!

воспалительных препаратов для лечения БА и АР в течение
многих лет. В последние 10 лет их применение стало более
ограниченным вследствие нарастающей популярности
ИГКС. В обзорах литературы ряда зарубежных авторов от!
мечается, что плацебоконтролируемые исследования пре!
доставили недостаточно доказательств того, что кромо!
гликат натрия эффективен в качестве поддерживающей
противовоспалительной терапии при БА у детей [26, 27].
Однако использованные в обзоре методы и его заключе!
ния критикуются международной группой экспертов [28].

В настоящее время имеется тенденция к назначению
ИГКС при легком течении БА в связи с их эффективностью
и удобством применения. Однако риск НЭ остается не до
конца изученным, а исследований по оценке отсроченных
НЭ у детей, длительно принимающих ИГКС, пока недоста!
точно. Наиболее широко обсуждается такой системный НЭ
при применении ИГКС, как замедление линейного роста у
детей. В одном из исследований дети, в течение 4 лет по!
лучавшие будесонид, были достоверно ниже по росту по
сравнению с группой плацебо в среднем на 1,1 см, причем
в большей степени этот НЭ проявлялся у девочек. По этой
причине использование ИГКС оправдано у детей, у кото!
рых невозможно достичь контроля над симптомами БА с
помощью других препаратов (кромонов или антагонистов
лейкотриеновых рецепторов) [29, 30].

Кроме того, было показано, что раннее назначение
ИГКС детям дошкольного возраста с эпизодами свистя!
щего дыхания не препятствует снижению функции легких
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и не снижает реактивность дыхательных путей в старшем
возрасте [11, 31, 32]. 

Длительное применение интраназальных глюкокорти!
костероидов при АР может приводить к НЭ, среди которых
сухость и атрофия слизистой оболочки носа, носовые кро!
вотечения, кандидоз, активация герпетической инфекции
на фоне иммуносупрессии, охриплость и кашель [3]. Пока!
заниями к назначению интраназальных глюкокортикостеро!
идов при АР являются выраженные обострения и недоста!
точная эффективность терапии противовоспалительными
средствами других классов (в частности, кромонами) [1].

Таким образом, если при лечении тяжелых и, вероят!
но, среднетяжелых форм БА и АР применение ИГКС не вы!
зывает вопросов, то тенденция назначать ИГКС (даже в
небольших дозах) при легком течении БА и АР у детей
неоправданна. 

Заключение
Назначение противовоспалительной терапии при БА и

АР является краеугольным камнем в лечении этих заболе!
ваний, что обусловлено их патогенезом, в основе которого
лежит аллергическое воспаление. Однако выбор противо!
воспалительных препаратов должен быть тщательно обос!
нован. При легком течении БА и АР у детей препаратами
выбора являются кромоны. Высокая безопасность, дока!
занная эффективность, направленность на патогенетичес!
кие механизмы заболеваний дают кромонам преимущест!
во при лечении детей с нетяжелыми формами БА и АР.
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