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Аннотация
Ринит является одним из самых распространенных заболеваний и как зонтичный диагноз используется для пациентов с разными клини-
ческими фенотипами заболевания (аллергический, неаллергический, инфекционный и др.). Признавая высокое социально-экономическое 
бремя болезни и сложности выбора оптимальной терапии, важно акцентировать внимание на междисциплинарных взаимодействиях, что 
нашло отражение в современных клинических рекомендациях, созданных экспертами ARIA, EAACI, EPOS и национальными профессиональ-
ными обществами. Пациенты с симптомами ринита нередко занимаются самолечением, пользуются советами работников аптек, получают 
рекомендации врачей первичного звена в амбулаторной практике; лишь часть больных попадают к специалистам (ЛОР или аллерголог-им-
мунолог), поэтому при многих клинических ситуациях критерии контроля болезни (симптомы, качество жизни, объективные измерения) не 
достигаются. В настоящее время международными сообществами разработаны инновационные терапевтические подходы, основанные на 
знании фенотипов/эндотипов ринита для достижения контроля. Врачам как первичной, так и специализированной помощи предлагается 
использовать ступенчатую терапию. В современном подходе к лечению на основании контроля симптомов заболевания самыми эффектив-
ными противовоспалительными препаратами для длительного контроля ринита, особенно среднетяжелого/тяжелого течения, считаются 
интраназальные глюкокортикостероиды (ИнГКС). Хорошо доказанная эффективность ИнГКС и их преимущества перед другими классами 
препаратов делают их терапией 1-й линии в лечении аллергического ринита (уровень доказательности А), а также препаратами выбора для 
неаллергического ринита, риносинуситов. В представленном обзоре обсуждается один из востребованных ИнГКС – флутиказона пропионат, 
который в течение многих лет является основой лечения аллергического ринита.
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Abstract
Rhinitis is one of the most common diseases and this term is used as an umbrella diagnosis for patients with different clinical phenotypes of the 
disease (allergic, non-allergic, infectious, etc.). Recognizing the high socio-economic burden of the disease and complexities of choosing an optimal 
therapy, it is important to focus on interdisciplinary interactions, which are reflected in modern clinical guidelines created by experts from ARIA, 
EAACI, EPOS, as well as national and professional societies. Patients with rhinitis symptoms often self-medicate, use the advice of pharmacist, receive 
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Введение
Риниты рассматриваются как приоритетная междисци-

плинарная медико-социальная проблема в силу их высо-
кой распространенности в популяции (до 20–40%), изну-
рительных симптомов, влияния на когнитивную функцию, 
работоспособность, школьную успеваемость [1–6]. Ко-
морбидность с астмой, атопическим дерматитом/экземой, 
пищевой аллергией, конъюнктивитом и другими заболе-
ваниями, вовлеченность в патологический процесс около-
носовых пазух, растущие расходы на медицинское обслу-
живание с участием аллергологов, ЛОР-врачей, педиатров, 
терапевтов, пульмонологов, семейных врачей, врачей об-
щей практики (ринит является одной из 10 наиболее ча-
стых причин обращения к врачам) не оставляют сомнений 
в том, что для выбора лучших стратегий лечения разных 
клинических фенотипов ринитов требуется интеграция 
знаний и внедрение в повседневную клиническую практи-
ку основанных на доказательной медицине предложений 
новых консенсусных документов, позиционных статей, 
клинических рекомендаций [7–11].

Обновленные версии клинических рекомендаций, пози-
ционных документов, соответствующих критериям дока-
зательной медицины, основанных на фактических данных, 
опубликованных в последние годы, включая новый тип 
клинического руководства с использованием современных 
мобильных технологий – MASK-rhinitis (MACVIA-ARIA 
Sentinel NetworK for allergic rhinitis – Система надзора над 
аллергическим ринитом и астмой MACVIA-ARIA, проект 
по внедрению комплексных путей медицинской помощи 
на основе индивидуальных мобильных приложений для 
врачей и пациентов) и EPOS 2020, детально описывают 
проблемы терминологии, классификации, диагностики, 
фенотипирования ринитов, клинических характеристик 
отдельных фенотипов/эндотипов, возможных патофизио-
логических маркеров, основные алгоритмы терапии гете-
рогенного ринита [12, 13]. 

Признавая важность мер по выявлению триггеров 
обострения, элиминации аллергена, использования бо-
лезнь-модифицирующих методов лечения (аллерген-
специ фическая иммунотерапия; при тяжелых клинических 
формах – моноклональные антитела – генно-инженерные 
биологические препараты), в данном обзоре авторы более 
подробно рассмотрят терапию только таким итраназаль-
ным глюкокортикостероидом (ИнГКС), как флутиказона 
пропионат (ФП), которая имеет существенное значение 
для контроля симптомов аллергического ринита (АР). 

Риниты. Критерии контроля. Оценочные 
инструменты. Визуальная аналоговая шкала. 
Алгоритмы терапии 

Как следует из определения заболевания, ринит – это 
воспаление слизистой оболочки носа, которое характери-
зуется носовыми симптомами, включая ринорею (перед-
нюю или заднюю), чиханье, заложенность и/или зуд носа. 
Самая известная форма неинфекционного ринита – это АР, 
связанный с опосредованным иммуноглобулином Е (IgE) 
иммунным ответом против аллергенов [14].

Однако у значительной группы больных с ринитом ал-
лергия не выявляется, и они образуют очень разнородную 
популяцию пациентов с неаллергическим ринитом (НАР). 
НАР – это неIgE-опосредованное заболевание с хрониче-
скими носовыми симптомами. Симптомы НАР возника-
ют в связи с действием неаллергических, неинфекционных 
триггеров, таких как изменения погоды, воздействие резких 
запахов и сигаретного дыма, изменения атмосферного дав-
ления и т.д. (медикаментозный, профессиональный, гормо-
нальный, ирритантный – вызванный раздражением ринит 
и идиопатический ринит с неустановленной причиной) [15]. 
У таких лиц отсутствуют сопутствующие аллергические за-
болевания, аллерген-специфические IgE с помощью кожных 
проб или лабораторных тестов не выявляются [16–18].

Если воспаление слизистой оболочки носа распростра-
няется на слизистую околоносовых пазух, используется 
термин «риносинусит» (РС). Помимо симптомов ринита 
РС характеризуется постназальным подтеканием, давлени-
ем в проекции околоносовых пазух на лице и уменьшени-
ем или потерей обоняния. Данные о распространенности 
РС очень вариабельны: заболеваемость острыми РС (ОРС) 
колеблется от 1–2 до 18%, а распространенность хрониче-
ского РС (ХРС) в мире составляет в среднем 11,61±5,47% 
(от минимального показателя 1,01% до максимального по-
казателя 57,6%) [13, 19, 20].

Если рассматривать верхние дыхательные пути (ВДП) 
как функциональную единицу респираторного тракта, от 
которой зависит нормальная физиология всей дыхатель-
ной системы, то становится понятной необходимость обе-
спечения контроля за острыми и хроническими заболева-
ниями в этой области. 

В клинической медицине для многих хронических забо-
леваний (сахарного диабета, артериальной гипертензии, 
ревматоидного артрита и т.д.) широко используется кон-
цепция «лечение до достижения цели», при этом выбира-
ются определенные показатели, позволяющие определить 
достижение ремиссии, снижение риска осложнений и др. 

Концепция контроля над болезнью для выбора опти-
мальной терапии давно и успешно используется в аллер-
гологии, например при бронхиальной астме. Для ринита 
также предложены инструменты контроля симптомов, ка-
чества жизни, тяжести болезни, например CARAT (Control 
of allergic rhinitis and asthma test – тест контроля АР и аст-
мы), RCAT (Rhinitis control assessment test – тест оценки 
контроля ринита), ARCT (Allergic rhinitis control test – тест 
оценки контроля АР) [21].

Интегральная оценка контроля АР, прошедшая валиди-
зацию, предложенная разработчиками группы PRACTALL 
на основе оценки симптомов, качества жизни и объектив-
ных измерениях [22], представлена в табл. 1.

Эпидемиологические исследования свидетельствуют, что 
только 38,4% пациентов имеют контролируемый АР [23].

Для достижения контроля над болезнью используется 
ступенчатая терапия, которая предлагает достижение мак-
симального эффекта с помощью минимальных доз препа-
ратов, использование оптимальных комбинаций препара-
тов и преемственность терапии (табл. 2).

recommendations from general practitioners in outpatient practice, and very few patients get specialists (ENT or allergist-immunologist) advice; 
herefore, in many cases, optimal criteria for disease control (symptoms, quality of life, objective measurements) cannot be achieved. Currently 
international professional communities have developed innovative therapeutic approaches based on knowledge of the phenotypes/endotypes of 
rhinitis to achieve such a control. Physicians in both primary and specialized care are encouraged to use step therapy. This approach to treatment is 
based on the control of disease symptoms, and intranasal corticosteroids (InGCS) are considered to be the most effective anti-inflammatory drugs for 
long-term control of rhinitis, especially in moderate-severe/severe cases. This well-proven efficacy of InGCS and their advantages over other classes 
of drugs make them the first-line therapy in the treatment of allergic rhinitis (evidence level A), as well as the drugs of choice for non-allergic rhinitis 
and rhinosinusitis. This review discusses fluticasone propionate, one of the in-demand InGCS, which has been the cornerstone of the treatment of 
allergic rhinitis for many years.
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При отсутствии или недостаточном контроле рекомен-
дуется переход на ступень вверх (step-up); в случае до-
стижения и поддержания контроля симптомов АР объем 
терапии снижается и осуществляется переход на ступень 
вниз (step-down). Решение о терапии step-down следует 
принимать, оценивая клинически бессимптомный период 
времени (контроль симптомов ринита) в результате пред-
шествующей терапии в течение последних 4 нед [24].

На выбор фармакотерапии для пациентов с АР оказы-
вают влияние разнообразные факторы: возраст, выра-
женность и тяжесть симптомов, контроль заболевания, 
предпочтения пациентов и стоимость лечения. Из-за ге-
терогенности ситуаций требуется корректировка терапии. 
Для оценки контроля над заболеванием полезными явля-
ются системы поддержки принятия клинических решений 
(Clinical Decision Support Systems – CDSS). Они должны 
быть основаны на лучших доказательствах и алгоритмах, 
чтобы помочь пациентам и медицинским работникам со-
вместно определять лечение и его стратегию повышения 
или понижения в зависимости от контроля ринита.

Новое поколение клинического руководства – Надзорная 
(наблюдательная) сеть для АР MASK-rhinitis (MACVIA-ARIA 
Sentinel NetworK for allergic rhinitis) ориентирует врача на ис-
пользование информационно-коммуникационных техноло-
гий и CDSS [3].

С развитием цифровых технологий, появлением мобиль-
ных приложений для больных с ринитами, доступных во 
многих странах мира, все шире используется как критерий 
контроля визуальная аналоговая шкала (ВАШ). Начиная с 
версии ARIA 2016 впервые было предложено использовать 
для оценки тяжести АР не дихотомичные ответы «да» или 
«нет», а ВАШ [25]. ВАШ представляет собой горизонталь-
ную градуированную линию длиной 10 см, на которой па-

циент отмечает вертикальной чертой оценку влияния бо-
лезни (например, АР) на свое самочувствие, выраженную 
в баллах от 0 до 10, где 0 – это отсутствие жалоб и симпто-
мов, а 10 – максимально выраженные проявления болезни. 
Результаты от 0 до 5 свидетельствуют о контролируемом 
течении АР, при этом хорошо контролируемый АР опре-
деляется как оценка по ВАШ 2 или менее из 10. Значения 
ВАШ 5 и более соответствуют неконтролируемому тече-
нию АР. 

Для оптимизации управления ринитом предложен ал-
горитм, разработанный на основе консенсуса с использо-
ванием ВАШ [3]. Алгоритм выбора терапии у нелеченых и 
уже лечившихся пациентов с использованием ВАШ пред-
ставлен на рис. 1 и 2. 

Полезность такого подхода продемонстрирована в пи-
лотных исследованиях и наблюдениях в реальной клини-
ческой практике [26–28].

Во всех опубликованных позиционных статьях, реко-
мендациях, алгоритмах ведения пациентов первоочеред-
ное значение в фармакотерапии ринита отводится ИнГКС. 

ГКС и достижение контроля заболевания  
при различных фенотипах воспаления в ВДП 

Патофизиологическая основа поражения ВДП при АР – 
это IgE-обусловленное воспаление.

ГКС – хорошо известные и широко применяемые про-
тивовоспалительные фармакопрепараты. Их появление в 
1950-е годы сыграло ключевую роль при лечении различ-
ных воспалительных, аллергических и иммунологических 
нарушений. ГКС рассматриваются как очень эффективные 
препараты и для лечения хронических респираторных за-
болеваний, при которых в воспалительный процесс вовле-
каются как нижние, так и ВДП.

Таблица 1. Интегральная оценка контроля ринита с учетом субъективных и объективных параметров [22]

Критерии контроля ринита Контролируемый

Симптомы Нет симптомов (заложенность носа, ринорея, чиханье, зуд, назальный затек)

Качество жизни 
Нет нарушений сна

Нет нарушений дневной активности (учеба, работа, занятия в свободное время)

Объективные измерения 
Нормальный тест «дыхание с закрытым ртом»*

Если доступны объективные тесты для оценки нормальной назальной проходимости  
(передняя активная риноманометрия)

• Критерии оцениваются за последние 4 нед до консультации
•  Следует учитывать наличие сопутствующих заболеваний (астма, синусит, синдром ночного апноэ), поскольку их обострения могут повлиять на 

контроль ринита
•  Повышение потребности в препаратах скорой помощи указывает на утрату контроля
•  Любое отклонение от этих критериев указывает на утрату контроля, и может быть рассмотрена терапия step-up
•  Решение о терапии step-down следует принимать, оценивая клинически бессимптомный период времени (контроль симптомов ринита) в резуль-

тате предшествующей терапии в течение последних 4 нед.

*Пациента просят закрыть рот и дышать исключительно через нос в течение 30 с.

Таблица 2. Ступенчатый подход к терапии АР

Контроль за факторами окружающей среды

Базисная терапия (1–4-я ступени)

1-я 2-я 3-я 4-я (спецпомощь) 

Одно из:
•  оральные Н1-АГП
•  интраназальные АГП
•  интраназальный кромолин/недо-

кромил
•  АЛТР

Одно из: 
•  ИнГКС (предпочтительно)
•  оральный Н1-АГП
•  интраназальный АГП
•  АЛТР

Комбинация ИнГКС с одним или 
более ЛП из:
•  интраназальный АГП
•  оральные Н1-АГП
•  АЛТР

Обсудить вопрос о применении 
омализумаба при тяжелом рините. 
Обсудить вопрос о хирургическом 
лечении 

«Скоропомощная» терапия

Деконгестанты (оральные, назальные). Антихолинергики (назальные) Системные ГКС 

Ревизия диагноза, оценка приверженности, коморбидности, анатомических аномалий перед принятием решения о переходе на более высокую 
ступень 

Примечание. АЛТР – антагонисты лейкотриеновых рецепторов, ЛП – лекарственный  препарат.

Иммунотерапия 
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ГКС можно вводить местно или системно. При ринитах, 
РС предпочтительны местные топические ГКС по сравне-
нию с системным их применением, поскольку хорошо из-
вестно, что системное лечение ГКС связано с обширным 
диапазоном потенциальных побочных эффектов [29]. 

Прошло почти 50 лет с момента публикации Нильса 
Майгинда в British Medical Journal об интраназальном при-
менении аэрозоля беклометазона дипропионата (БД) при 
АР [30]. С тех пор началась новая эра в лечении аллерги-
ческих и неаллергических заболеваний ВДП, в частности 
АР и РС. Неоспоримым преимуществом ИнГКС является 
их сильное противовоспалительное местное действие с не-
большим влиянием на общее состояние здоровья и систем-
ные эффекты.

Начиная с 1970-х годов уточняются представления о 
классической двухэтапной модели действия ГКС. Согласно 
этому представлению стероиды путем диффузии прони-
кают в цитоплазму клетки и связываются с цитозольными 
рецепторами, которые имеются практически во всех тка-
нях. Комплекс «гормон–рецептор» перемещается в ядро, 

где взаимодействует с участками ДНК, расположенными 
в промоторном фрагменте стероид-отвечающего гена – 
так называемый глюкокортикоид-отвечающий элемент 
(glucocorticoid response element – GRE) – и регулируют (ак-
тивируют или подавляют) процесс транскрипции опреде-
ленных генов (геномный эффект). Происходит активация 
экспрессии генов, отвечающих за синтез различных бел-
ков, обладающих противовоспалительным свойством (ли-
покортин 1, нейтральная эндопептидаза, интерлейкин-10, 
β2-адренорецепторы, ингибитор секреции лейкоцитов, ан-
тагонист рецепторов интерлейкина-1 и др.). Через ядерные 
транскрипционные факторы ГКС подавляют синтез про-
воспалительных цитокинов (ИЛ-1–6, 8, 17, фактора некро-
за опухоли α, EOTAXIN, фосфолипазы A2, молекул адгезии 
и др.) и их высвобождение из многих клеток (макрофаги, 
моноциты, лимфоциты, фибробласты и эпителиальные и 
эндотелиальные клетки). Это влияет на процесс рекрутин-
га, постоянного обновления пула иммунокомпетентных 
клеток, локализацию, синтез белка и выживаемость вос-
палительных клеток. На фоне ГКС снижается эозинофиль-
ная инфильтрация полости носа. Спектр воспалительных 
клеток также уменьшается за счет подавления экспрессии 
молекул адгезии ICAM-1 и VCAM-1, влияющих на приток 
базофилов и тучных клеток в эпителиальных слоях слизи-
стой оболочки носа. Наконец, ГКС участвуют в ремодели-
ровании ткани, уменьшении размера полипов. Это связано 
с тем, что строма носовых полипов содержит обильный ин-
фильтрат воспалительных клеток, увеличенное количество 
фибробластов и увеличенное отложение внеклеточного 
матрикса. Для проявления геномного ядерного влияния 
требуется от 30 мин до нескольких часов. 

Ряд эффектов глюкокортикоидов не может быть объ-
яснен геномными механизмами, экспрессией генов (на-
пример, быстрое ингибирование глюкокортикоидами 
секреции адренокортикотропного гормона, повышение 
проницаемости мембран, усиление транспорта глюкозы и 
аминокислот, освобождение лизосомальных ферментов, 
сдвиги энергетики митохондрий и др.). Перечисленные со-
бытия развиваются очень быстро и относятся к внегеном-
ным эффектам ГКС. 

Внегеномные эффекты могут быть опосредованы взаимо-
действием с обнаруженными в некоторых клетках рецепто-
рами глюкокортикоидов на плазматической мембране, спо-
собностью комплексов «гормон–рецептор» непосредственно 
связываться с другими универсальными транскрипционны-
ми факторами – активирующим протеином 1, ядерным фак-
тором каппа-би (NF-kB), белком, связывающим циклический 

ВАШ<5/10 ВАШ≥5/10

ВАШ≥5/10

ВАШ≥5/10

Начальное 
лечение

Начало лечения 
Препараты 
1-й линии

Препараты 
1-й линии 

(АГП перорально, 
ИнГКС, АЛТП, 
ИнГКС+AZE)*

Интермиттирующий АР: 
препараты 1-й линии 

Персистирующий АР: 
ИнГКС и ИнГКС + AZE

ВАШ<5/10

ВАШ<5/10

Ежедневная повторная 
оценка ВАШ до 48–72 ч

Если симптомы сохраняются: 
продолжить лечение 

Если нет симптомов: 
сделать следующий шаг 
или прекратить лечение

Пошаговое повышение 
и повторная оценка ВАШ 

ежедневно в течение 7–14 дней

Необходимо направить к специалисту 
при неэффективности проведенного лечения 

для назначения курса АСИТ

Рис. 1. Алгоритм ступенчатой терапии у нелеченых пациен-
тов с использованием ВАШ (подростки и взрослые) [3]

Примечание. АЛТП – антилейкотриеновые препараты, AZE – азеластин, АСИТ – аллер-
ген-специфическая иммунотерапия; 
*рассмотрите возможность использования ИнГКС + AZE, если предыдущее лечение 
было неэффективным (в анамнезе).

ВАШ≥5/10

ВАШ≥5/10

ВАШ≥5/10ВАШ<5/10

ВАШ<5/10

ВАШ<5/10

Препараты 1-й линии 
(АГП перорально, ИнГКС, АЛТП, ИнГКС+AZE

Интермиттирующий АР 
Уменьшение объема терапии 

или прекращение лечения

Персистирующий АР 
Поддерживающая терапия 

или увеличение объема терапии

Ежедневная 
повторная оценка ВАШ до 48–72 ч

Симптомы сохраняются: продолжить лечение
Если симптомов нет: уменьшение объема или прекращение лечения

Увеличение объема терапии ИнГКС 
или ИнГКС + Азеластин

Пошаговое повышение и повторная оценка ВАШ 
ежедневно в течение 7 дней

Увеличение объема терапии, 
оценка ВАШ ежедневно

Необходимо направить к специалисту
при неэффективности проведенного лечения 

для назначения курса АСИТ

Рис. 2. Алгоритм ступенчатой терапии у леченых пациентов с использованием ВАШ (подростки и взрослые) [3]
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аденозинмонофосфат-чувствительный элемент ДНК, кото-
рые активируются в результате действия на клетки медиато-
ров воспаления, оксидантов и вирусов.

Кроме того, недавно открыт еще один механизм дей-
ствия глюкокортикоидов, связанный с влиянием на транс-
крипционную активацию цитоплазматического ингибито-
ра NF-kB – IkBa.

Механизм негеномного действия ГКС заключается в 
связывании на плазматической мембране клетки со специ-
фическими рецепторами и активации каскадных реакций 
систем вторичных посредников, например фосфолипа-
зы  С, инозитол-3-фосфата, ионизированного Са2+, проте-
инкиназы С. Под влиянием стероидных гормонов в клетке 
может увеличиваться содержание циклического аденозин-
монофосфата и циклического гуанозинмонофосфата (вне-
геномный эффект). 

Полагают, что эффекты ГКС могут реализовываться на 
разных уровнях в зависимости от дозы. Например, при 
низких концентрациях глюкокортикоидов (>10–12 моль/л) 
проявляются геномные эффекты, при высоких – внегеном-
ные [29, 31]. 

Благодаря уникальным фармакотерапевтическим ха-
рактеристикам ГКС оказывают универсальный эффект на 
острое и хроническое воспаление. При остром воспалении 
происходит торможение активации клеток, уменьшение их 
взаимодействия, уменьшение проницаемости сосудов; при 
хроническом воспалении наблюдается уменьшение количе-
ства воспалительных и тучных клеток, уменьшение коли-
чества гранулоцитов, торможение повреждения эпителия. 
Таким образом, ИнГКС напрямую действуют на патофизио-
логические механизмы воспаления при ринитах, РС.

Многие клинические исследования и метаанализы убе-
дительно демонстрируют, что помимо того что ИнГКС без-
опасны и хорошо переносятся, они более эффективны, чем 
другие фармакологические агенты (включая пероральные 
и интраназальные антигистаминные препараты – АГП), в 
отношении всего спектра симптомов ринитов, включая ри-
норею и заложенность носа.

Практические аспекты применения  
отдельных ИнГКС

На фармацевтическом рынке России ИнГКС представле-
ны препаратами БД, будесонида, ФП, флутиказона фуроата 
(ФФ) и мометазона фуроата (МФ). Все они обладают про-
тивовоспалительным, иммуносупрессивным, сосудосужи-
вающим, антипролиферативным эффектами. 

Каковы современные требования к топическим стеро-
идам? Они должны обладать высокой эффективностью, 
доказанной в исследованиях, отвечающих стандартам 
доказательной медицины (многоцентровые рандомизи-
рованные клинические исследования, соответствующие 
стандартам GCP); иметь разнообразные лекарственные 
формы для местного применения, необходимые для дости-
жения эффекта на разных стадиях воспалительного про-
цесса; быть безопасными (низкая всасываемость, минимум 
побочных эффектов, использование в любом возрасте, воз-
можность длительного использования); быть удобными в 
применении (использование 1 раз в сутки, отсутствие за-
паха, неприятного послевкусия).

Эволюция создания новых форм ИнГКС шла по пути 
повышения топической активности, уменьшения риска си-
стемных эффектов, повышения комплаентности, удобства 
дозирования, расширения показаний по их применению 
при разных фенотипах ринитов, РС [13].

Эффективность ИнГКС зависит от высокой топической 
активности, высокой аффинности к рецепторам, высокой 
селективности, длительного персистирования в тканях. 
Низкая вероятность развития системных побочных эф-
фектов связана с минимальной биодоступностью, отсут-
ствием активных метаболитов. Высокая комплаентность 

и удобство дозирования повышают приверженность лече-
нию, что также усиливает их терапевтическое воздействие.

На симпозиуме EUFOREA (The European Forum for 
Allergy and Airway Diseases), состоявшемся во время Евро-
пейского форума по исследованиям ринологии в Брюсселе 
(9–10 ноября 2017 г., https://www.rhinologyresearch.eu/), об-
суждались новые пути и терапевтические подходы при АР. 
Ключевым компонентом в понимании проблем АР было 
осознание значительного несоответствия между тем, как 
врачи инструктируют пациентов с АР управлять своим за-
болеванием, и тем, что пациенты с АР фактически делают в 
реальной жизни, игнорируя ИнГКС [32].

В последние годы ситуация меняется. Согласно текущему 
уровню знаний местные ИнГКС используются при следую-
щих заболеваниях ВДП с различными воспалительными 
механизмами: АР, НАР, особенно НАР с эозинофильным 
синдромом (NARES), ОРС, ХРС с назальными полипами и 
без них, аденоидная гипертрофия и ринит при бронхиаль-
ной астме. В их лечении должны использоваться ИнГКС с 
минимальной биодоступностью.

Современная фармакотерапия ринитов, рекомендован-
ная международными согласительными документами, яв-
ляется высокоэффективной, безопасной и имеет четкий 
алгоритм действий, соблюдение которого может позволить 
избежать проблем в ведении пациентов. Анализ безопас-
ности применения ИнГКС в клинической практике по-
зволил с 2013 г. использовать спреи с кортикостероидами 
для интраназального введения в качестве безрецептурных 
препаратов. С учетом этого клиницисты и пациенты долж-
ны быть в курсе рисков и безопасности ИнГКС. 

В качестве примера можно рассмотреть ФП – эффектив-
ный ИнГКС 1-й линии терапии АР, имеющий клинический 
опыт применения в мире более 20 лет [33]. Согласно спра-
вочнику Государственного реестра лекарственных средств 
(https://minzdrav.gov.ru/opendata/7707778246-grls/visual) по 
состоянию на февраль 2020 г. ФП переведен в безрецеп-
турный статус в 2015 г. Таким образом ФП (торговое наи-
менование Фликсоназе) стал первым ИнГКС для лечения 
симптомов АР, одобренным для безрецептурного отпуска.

Отметим первоначально такие характеристики ФП, ко-
торые следует учитывать при выборе ИнГКС: фармакоди-
намические (сродство к ГКС-рецепторам), физико-хими-
ческие (липофильность) и фармакокинетические свойства 
(системная биодоступность), а также степень их изученно-
сти в адекватных клинических исследованиях.

Рассматривая сродство ФП к ГКС-рецепторам, следу-
ет отметить, что ФП в 3, 300 и 1000 раз липофильнее, чем 
БД, будесонид и триамцинолона ацетонид соответственно. 
ФП имеет абсолютное сродство (KD) к глюкокортикоид-
ным рецепторам 0,5 нмоль/л и относительное сродство к 
рецепторам – в 1,5 раза выше, чем беклометазон-17-моно-
пропионат и МФ, в 3 раза выше, чем будесонид, и в 20 раз и 
несколько выше, чем флунизолид и триамцинолона ацето-
нид. ФП обладает высокой селективностью в отношении ре-
цептора глюкокортикоидов, с небольшой активностью или 
отсутствием активности в отношении других рецепторов 
стероидов. ФП более эффективен, чем БД, будесонид, три-
амцинолона ацетонид и МФ, в подавлении миграции и про-
лиферации Т-клеток человека, подавлении цитокинов CD4+ 
Т-клеток и высвобождении базофильного гистамина, осла-
блении экспрессии молекул адгезии, стимуляции апоптоза 
воспалительных клеток и индукции клеточного апоптоза, 
высвобождении антипротеаз. Таким образом, ФП имеет хо-
роший фармакологический профиль для местного стероида 
с повышенной внутренней активностью глюкокортикоидов 
и сильной противовоспалительной активностью [34].

Важной характеристикой ФП является его системная 
биодоступность. В настоящее время минимальная био-
доступность установлена у таких зарегистрированных 
в России ИнГКС, как ФП, ФФ, МФ. Сравнивая скорость  
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системной абсорбции более старых кортикостероидов 
(флунизолида, БД, триамцинолона ацетонида и будесони-
да), биодоступность которых находится в диапазоне 34–
49%, с более новыми формулами ИнГКС, биодоступность 
которых составляет менее 0,5%, можно отметить, что при 
интраназальном введении МФ имеет сопоставимую си-
стемную биодоступность с таковой ФП (средняя площадь 
плазмы под кривой 123 пмоль/ч/л против 112 пмоль/ч/л 
соответственно) [35, 36].

Относительно новые фуроатные соединения (флути-
казона, мометазона) и ФП благодаря боковым цепям фу-
роатного и пропионатного эфира имеют высокую липо-
фильность, что может способствовать их абсорбции через 
слизистую носа и захвату через фосфолипидные клеточ-
ные мембраны. Эти соединения легко абсорбируются сли-
зистыми оболочками носа, эпителием и фосфолипидами 
клеточных мембран. Это минимизирует их общее действие 
и максимизирует локальное действие [36]. 

Низкая системная экспозиция ИнГКС обусловлена не 
только плохой абсорбцией, но и быстрым практически 
полным метаболизмом при первичном прохождении через 
печень. Это обеспечивает в целом короткий период полу-
выведения ИнГКС, однако продолжительность может ва-
рьировать у разных препаратов [34].

В начале 1990-х годов проведены многочисленные ис-
следования, соответствующие критериям доказательной 
медицины, которые позволили сделать важный вывод: ФП 
эффективен для уменьшения назальных симптомов при 
АР в ранней и поздней фазах. Местное лечение кортико-
стероидами уменьшает количество воспалительных кле-
ток в слизистой оболочке носа [37, 38].

Первоначальные исследования ФП проведены у больных 
с тяжелым амброзийным АР, они были нацелены на оценку 
эффективности разных доз и кратности применения интра-
назального ФП. В 4-недельном многоцентровом двойном 
слепом плацебо-контролируемом исследовании в парал-
лельных группах с участием 416 взрослых доказана эффек-
тивность применения разных схем назначения ФП (200 мкг 
ФП 1 раз в день и 100 мкг ФП 2 раза в день) по сравнению 
с плацебо. В обеих группах, получавших ФП, было большее 
количество дней без симптомов (p<0,01), более низкий сред-
ний балл симптомов (p<0,01) и большее количество дней, в 
течение которых не требовались лекарства для экстренной 
помощи (p<0,001). Между двумя группами ФП не было об-
наружено значительных различий по отдельным симпто-
мам, за исключением того, что те, кто принимали дозу 2 раза 
в день, использовали меньше АГП (p<0,01) и имели боль-
шее количество дней без лекарств для экстренной помощи 
(p<0,05). Неблагоприятные события были сопоставимы 
между двумя лечебными группами и группой плацебо. Эти 
результаты показали, что местное интраназальное введение 
ФП 200 мкг 1 раз в день или 100 мкг 2 раза в день является 
эффективным и хорошо переносимым [39].

В 6 сравнительных многоцентровых рандомизирован-
ных плацебо-контролируемых двойных слепых исследова-
ниях с параллельными группами эффективность оценива-
лась путем оценки пациентом и клиницистом отдельных 
назальных симптомов и общего ответа на терапию. Было 
установлено превосходство ФП (200 мкг 1 раз в день) над 
пероральными АГП, в том числе лоратадином [40].

Изучение клинической эффективности ФП показало 
лучший или равный эффект ФП по сравнению с назаль-
ным спреем БД при поллинозе. Ни в одном из этих срав-
нительных исследований не было отмечено значительных 
побочных эффектов, включая влияние на концентрацию 
кортизола в плазме [41].

В сравнительных клинических исследованиях ИнГКС не 
было получено статистически значимой разницы влияния на 
симптомы АР, качество сна и качество жизни между ФП, ФФ 
и МФ [42]. 

Поскольку при АР важную роль наряду с назальными 
симптомами играют изменения со стороны глаз, стали бо-
лее пристально изучаться эффекты ИнГКС в отношении 
глазных симптомов [43]. В 1998 г. опубликован метаанализ 
11 рандомизированных контролируемых исследований, 
проводившихся в 1985–1996 гг., с целью сравнения вли-
яния пероральных АГП и ИнГКС на глазные симптомы. 
Данный анализ не засвидетельствовал статистически зна-
чимой разницы между двумя видами лечения (было вы-
явлено лишь незначительное преимущество ИнГКС), т.е. 
эффективность интраназальных ГКС в облегчении глаз-
ных симптомов аналогична таковой у пероральных АГП, а 
зачастую и превышает ее [44].

ФП уменьшает чиханье, зуд в носу, насморк, заложен-
ность носа, неприятные ощущения в области придаточных 
пазух и ощущение давления вокруг носа и, кроме того, об-
легчает глазные симптомы, связанные с АР. 

Результаты метаанализа 35 рандомизированных плаце-
бо-контролируемых клинических исследований ИнГКС при 
сезонном АР, где в качестве одного из аспектов оценивались 
и аллергические симптомы со стороны глаз, продемонстри-
ровали, что сведения об эффекте ИнГКС, полученные в раз-
личных исследованиях, противоречат друг другу [45, 46]. 

В некоторых исследованиях было засвидетельствовано, 
что назальный спрей ФП купирует глазные аллергические 
симптомы [47, 48], а опубликованный в 2020 г. метаанализ 
сводных данных из 8 рандомизированных двойных или 
одинарных слепых исследований, оценивающих среднее 
изменение общих или индивидуальных (слезотечение, по-
краснение и зуд) глазных симптомов, подтвердил значи-
мость ИнГКС [48]. 

Во всех клинических исследованиях по оценке эффек-
тивности ФП при АР оценивалась и его безопасность. 
Результаты всех исследований свидетельствовали об от-
сутствии влияния на гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-
никовую систему, уровень кортизола в крови. Даже при 
длительном (в течение 1 г) лечении круглогодичного АР 
между детьми, получавшими водный назальный спрей ФП, 
и детьми, получавшими плацебо-носитель, зарегистриро-
вана эквивалентная скорость роста в течение всего года 
лечения. Дети в обеих группах лечения имели одинаковое 
увеличение роста за тот же период [49].

ИнГКС не только остаются предпочтительной монотера-
пией для АР, но дополнительные исследования подтверждают 
необходимость их назначения при НАР (лекарственно-ин-
дуцированных системным применением нестероидных про-
тивовоспалительных препаратов, агонистов адренорецеп-
торов, ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента, 
антидепрессантов), некоторых профессиональных ринитах, 
идиопатических фенотипах [16, 50–53].

К числу рекомендуемых Управлением по контролю пи-
щевых продуктов и лекарств в США и Европейским агент-
ством лекарственных средств для лечения НАР ИнГКС 
относится и ФП. Его универсальный эффект воздействия 
на острое и хроническое воспаление позволяет рассматри-
вать его как лекарство-блокбастер. Генерические препара-
ты ФП также продемонстрировали свою эффективность и 
безопасность [54]. 

После публикации EPOS 2020 (обновленных данных для 
интегрированных путей лечения РС и назальных полипов) 
и новых версий федеральных клинических рекомендаций 
специалисты получили строгие рекомендации по исполь-
зованию ИнГКС для лечения ОРС [13, 20, 55]. 

Результаты метаанализа подтвердили, что при ОРС, под-
твержденном рентгенологически или эндоскопически, дока-
зательная база позволяет рекомендовать ИнГКС в качестве 
монотерапии или адьювантной терапии в дополнение к ан-
тибиотикам.

Несмотря на различия физико-химических, фармакоди-
намических и фармакокинетических свойств топических 
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глюкокортикоидов, в большинстве сравнительных кли-
нических исследований не удалось продемонстрировать 
терапевтических преимуществ одних препаратов над дру-
гими. Согласно результатам метаанализа все топические 
кортикостероиды во всех лекарственных формах для ин-
траназального введения являются эффективными и без-
опасными средствами, значительно улучшающими каче-
ство жизни пациентов [56–58].

Таким образом, ИнГКС являются абсолютно необходи-
мым компонентом лечения АР, НАР, ОРС, ХРС, а высокая 
безопасность обеспечивает возможность их применения в 
особо уязвимых группах: у детей [59], беременных и лиц 
пожилого возраста [60–63].

В последнее время появляются новые комбинации с 
ИнГКС, но монотерапия детально изученным ФП не теряет 
своей актуальности. На его основе создаются новые ком-
бинации для интраназального применения, которые могут 
удовлетворить потребности и ожидания пациентов [64–66].

Заключение
Таким образом, согласно текущему уровню знаний 

ИнГКС используются при следующих заболеваниях ВДП 
с различными воспалительными механизмами: АР, НАР, 
особенно НАР с эозинофильным синдромом, ОРС, ХРС с 
назальными полипами и без них, аденоидная гипертрофия 
и ринит при бронхиальной астме [67].

Интраназальные кортикостероиды остаются предпочти-
тельной монотерапией для среднетяжелых/тяжелых рини-
тов. К хорошо известным ИнГКС, отвечающим критериям 
высокой эффективности и безопасности, следует отнести 
назальный спрей ФП, который разрешен для безрецептур-
ного отпуска. 

Технические характеристики препаратов (способы достав-
ки, обеспечивающие корректную инсуффляцию, вкусовые 
сенсорные особенности спреев – послевкусие, запах, вытека-
ние из носа, стекание по задней стенке глотки) являются до-
полнительным фактором приверженности терапии [68–70].
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