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АНТИГИСТАМИННЫЕ ПРЕПАРАТЫ  

В ЛЕЧЕНИИ ХРОНИЧЕСКОЙ КРАПИВНИЦЫ 
 

Е. В. Тибирькова, А. А. Желтова, Э. Б. Белан 
 

Кафедра иммунологии и аллергологии ВолгГМУ 
 
Согласно Федеральным клиническим 

рекомендациям по диагностике и лечению 
крапивницы [12], под крапивницей (от лат. 
urtica – крапива) понимают группу заболева-
ний, характеризующуюся развитием волды-
рей и/или ангиоотеков. Состояния, при кото-
рых волдыри являются симптомом (кожные 
тесты, аутовоспалительные синдромы, ана-
филаксия, наследственный ангиоотек и т. д.), 
не относятся к крапивнице. 

Волдырь представляет собой ограни-
ченный отек поверхностных слоев дермы, 
имеет бледно-розовый цвет с покраснением 
по периферии, сопровождается интенсивным 
зудом, сохраняется на коже в течение не-
скольких часов и разрешается, как правило, 
без каких-либо следов. Ангиоотек является 
результатом отека глубоких слоев дермы, 
подкожной клетчатки или подслизистых тка-

ней. В отличие от волдыря, ангиоотек может 
сохраняться дольше 24 часов и разрешаться 
в течение 72 часов [8]. 

Классификация, предложенная в меж-
дународных рекомендациях, выделяет спон-
танную, физическую и другие формы кра-
пивницы. Спонтанная крапивница считается 
острой, если продолжается менее 6 недель, и 
хронической, в случае персистенции высы-
паний более 6 недель. 

Считается, что почти у 25 % населения 
хотя бы раз в жизни развивается острая кра-
пивница [8]. Распространенность хрониче-
ской крапивницы в общей популяции варьи-
рует от 0,5 до 5 %. Однако с учетом предпо-
лагаемой низкой обращаемости пациентов 
к специалистам за медицинской помощью, 
преходящего течения заболевания, доступно-
сти антигистаминных препаратов и популяр-
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ности самолечения, по некоторым данным, 
заболеваемость крапивницей в определенных 
странах может достигать 15 % [1]. 

Хроническая крапивница влияет на са-
мочувствие и повседневную жизнь пациен-
тов. Ведущей жалобой больных является зуд, 
из-за которого у каждого четвертого пациен-
та нарушен сон. Постоянные симптомы хро-
нической крапивницы отражаются на психо-
логическом благополучии больных, особенно 
при длительном течении заболевания. Паци-
енты испытывают постоянное внутреннее 

напряжение из-за непредсказуемого характе-
ра обострений [4, 5].  

Таким образом, с связи с высокой рас-
пространенностью и длительным течением 
заболевания, трудоспособным возрастом 
больных и существенным снижением каче-
ства их жизни хроническая крапивница пред-
ставляет собой важную медико-социальную 
проблему. 

Тучным клеткам принадлежит цен-
тральная роль в патогенезе всех форм кра-
пивницы (рис. 1). 

 
Рис. 1. Патогенез хронической крапивницы [16] 

 
Активацию тучных клеток кожи при 

крапивнице могут вызывать как иммуноло-
гические, так и неиммунологические факто-
ры [10]. Иммунные механизмы активации 
опосредуются специфическими рецептора-
ми на мембране клеток – высокоаффинным 
рецептором к IgE-антителам; рецепторами 
к компонентам комплемента, хемокинам, 
нейропептидам (в частности, субстанции Р), 
Toll-подобными рецепторами и т. д. К не-
иммунным факторам активации тучных кле-
ток относят гормоны (эстрогены, адрено-
кортикотропный гормон, гастрин), лекар-
ственные препараты (нестероидные проти-
вовоспалительные средства, кодеин, поли-
миксин В), рентгеноконтрастные вещества, 

физические воздействия (высокие и низкие 
температуры, давление и т. д.), яды живот-
ного происхождения. 

Активация тучных клеток приводит 
к дегрануляции и высвобождению вазоак-
тивных и воспалительных медиаторов, со-
держащихся в гранулах. Основными компо-
нентами гранул являются нейтральные про-
теазы (триптаза и/или химаза) и гепарин. 
Кроме того, гранулы тучных клеток содер-
жат важные биологически активные веще-
ства с регуляторными свойствами. Состав и 
распределение активных веществ в гранулах 
тучных клеток подвержены географическим 
и индивидуальным колебаниям, однако все-
гда обязательными их компонентами явля-
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ются гепарин, гистамин, нейтральные проте-
азы и цитокины [9]. 

Гистамин является ключевым медиатором 
в патогенезе крапивницы, о чем свидетель-
ствуют воспроизведение уртикарных высыпа-
ний при внутрикожном выделении гистамина, 
местная гистаминолиберация в коже больных 
крапивницей, клиническая эффективность ан-
тигистаминных препаратов [4]. 

Гистамин был открыт в 1910 г., а в 1932 г. 
установлена его роль в развитии анафилакти-
ческих реакций [26]. С тех пор у гистамина, 
синтезирующегося в организме из аминокис-
лоты гистидин, обнаружено большое число 
различных биологических функций, в частно-
сти, он выступает не только в роли регулятора 
разнообразных иммунных реакций, но также 
нейромедиатора и тканевого гормона. 

Все виды гистамин-зависимых клеточ-
ных ответов опосредуются его взаимодей-
ствием с соответствующими поверхностны-
ми рецепторами. Существует четыре типа 
гистаминовых рецепторов – H1 (H1R), H2 
(H2R), H3 (H3R) и H4 (H4R). Все они отно-
сятся к семейству рецепторов, сопряженных 
с G-белками (GPCRs) [31]. H1R и H2R были 

открыты значительно раньше остальных 
двух типов, существенно лучше изучены, 
а их лиганды используются в клинической 
медицине в качестве лекарственных средств 
[23, 335]. Различные типы рецепторов гиста-
мина экспрессированы на разном спектре 
клеток организма, передают сигнал на раз-
личный набор эффекторов и, соответственно, 
отвечают за индукцию различных клеточных 
и физиологических эффектов. Так, H1R об-
наруживаются на поверхности многих клеток 
организма человека, включая клетки иммун-
ной системы (дендритные клетки, моноциты, 
нейтрофилы, Т- и В-лейкоциты), гладкомы-
шечные клетки кровеносных сосудов и дыха-
тельных путей, гепатоциты, хондроциты, эн-
дотелиальные клетки, хромаффинные клетки 
надпочечников и клетки центральной нерв-
ной системы. 

Блокаторы H1R считаются основной па-
тогенетически обоснованной группой препа-
ратов, рекомендованных для лечения боль-
ных крапивницей [1, 8]. 

В настоящее время принято деление анти-
гистаминных препаратов на первое и второе 
поколения (по времени создания) (табл. 1). 

Таблица 1 
Антигистаминные препараты первого и второго поколений [22] 

Группа Препараты первого поколения Препараты второго поколения 
Алкиламины Бромфенирамин, хлорфенирамин, 

дексхлорфенирамин, диметинден, фе-
нирамин, трипролидин 

Акривастин 

Пиперазины Буклизин, циклизин, гидроксизин, 
меклизин, оксатомид 

Цетиризин, левоцетиризин 

Пиперидины Азатадин, ципрогептадин, дифенил-
пиралин, кетотифен 

Астемизол*, бепостатин, биластин, 
дезлоратадин, эбастин, фексофена-
дин, левокабастин, лоратадин, мизо-
ластин, рупатадин, терфенадин*, ал-
кафтадин 

Этаноламины Карбиноксамин, клемастин, димен-
гидринат, дифенгидрамин, доксила-
мин, фенилтолоксамин 

 

Этилендиамины Антазолин, пириламин  
Фенотиазины Метдилазин, прометазин  
Другие Доксепин Азеластин, эмедастин, эпинастин, 

олопатадин 
 

Примечание:  
* в настоящее время не используются. 
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Первое соединение с H1-антигис-
таминными свойствами (тимоксиэтилдиэти-
ламин) было разработано в 1930-х гг. [22, 
28], однако высокая токсичность стала пре-
пятствием для его клинического применения. 
Дальнейшие исследования позволили в сле-
дующем десятилетии разработать и довести 
до клинического применения новые препара-
ты с H1-антигистаминным действием: фен-
бензамин (1942), дифенилгидрамин (димед-
рол, 1946), хлорфенамин, бромфенирамин и 
прометазин [23].  

Именно эти соединения дали начало 
первому поколению Н1-антагонистов. Одна-

ко наличие существенных побочных эффек-
тов у первых Н1-антагонистов вызвало необ-
ходимость разработки и производства препа-
ратов второго поколения (с 1980-х гг.). Тер-
мин «третье поколение» решено оставить для 
обозначения будущих препаратов, которые 
будут принципиально отличаться от суще-
ствующих [20]. 

Необходимо отметить, что различия 
между Н1-антагонистами первого и второго 
поколения определяются не только времен-
ными периодами их разработки, но и особен-
ностями в биологических и фармакологиче-
ских свойствах (табл. 2). 

Таблица 2 
Различия между Н1-антагонистами первого и второго поколений [26] 

Препараты первого поколения Препараты второго поколения 
Необходимость 3–4-кратного дозирования Дозирование 1–2 раза 
Проникновение через гематоэнцефалический барьер 
(ГЭБ) за счет липофильности 

Не проникают через ГЭБ (липофобны) 

Высокий риск побочных эффектов 
Не вызывают значимых нежелательных лекар-
ственных явлений при отсутствии лекарственных 
взаимодействий 

Токсичность возможна Нет данных о серьезных токсических эффектах 
Нет рандомизированных двойных слепых плацебо-
контролируемых исследований в детской популяции 

Несколько двойных слепых рандомизированных 
клинических исследований в детской популяции  

Летальная доза для детей известна Не вызывают фатальных последствий при передо-
зировке 

 
Н1-антагонисты первого поколения об-

ладают относительно плохой селективно-
стью к рецепторам и часто проявляют анти-
α-адренергические, антимускариновые и ан-
тисеротониновые эффекты. 

Другая группа их побочных эффектов 
связана с выраженной способностью прони-
кать через гематоэнцефалический барьер и, 
следовательно, влиять нагистаминергиче-
скую синаптическую передачу [23]. Гиста-
мин является важным нейромедиатором 
в головном мозге. Гистаминергические 
нейроны, секретирующие гистамин и/или 
экспрессирующие H1R, обнаруживаются 
преимущественно в неокортексе, гиппокам-
пе, таламусе, задней доле гипоталамуса и 
прилежащем ядре [31, 35]. Стимуляция ги-
стаминергических нейронов головного мозга 

индуцирует активацию пробуждения в су-
точном цикле сна–бодрствования, улучшение 
обучения и запоминания, подавление чувства 
аппетита, а также регуляцию водного балан-
са и состояния сердечно-сосудистой систе-
мы, контроль температуры тела и управление 
стресс-индуцированной секрецией адрено-
кортикотропного гормона и β-эндорфина. 
Вполне естественно, что Н1-антагонисты 
первого поколения способны оказывать су-
щественное влияние на выше перечисленные 
процессы. 

С физиологической точки зрения бодр-
ствование связано с более высоким уровнем 
секреции гистамина в головном мозге в тече-
ние дня, в то время как подавление его высво-
бождения ночью вызывает пассивное тормо-
жение процессов, приводящих к пробужде-
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нию и бодрствованию. Прием Н1-анта-
гонистов первого поколения в дневное время 
ингибирует активацию гистаминергических 
нейронов и часто вызывает сонливость, се-
дацию, вялость, утомляемость, нарушения 
концентрации и памяти. При приеме на ночь 
Н1-антагонисты первого поколения снижают 
продолжительность периодов быстрого сна. 
Это приводит к тому, что человек плохо вы-
сыпается, и, как следствие, к выраженным 
остаточным эффектам нарушенного сна на 
следующее утро: нарушению внимания, 
кратковременной памяти, сенсорно-мотор-
ной деятельности и координации мелких 
движений. Седативные свойства наиболее 
выражены у хлорфенирамина, хлорпирами-
на, дифенгидрамина, доксиламина, гидрокси-
зина и прометазина. Выраженность седатив-
ного эффекта у доксиламина наряду с его 
низкой избирательностью к гистаминовым 
рецепторам является причиной основного 
назначения этого препарата в качестве седа-
тивного и снотворного. 

Ряд Н1-антагонистов первого поколения 
(прометазин, бромфенирамин и дифенгидра-
мин) обладает кардиотоксическим действи-
ем, связанным с удлинением интервала QT и 
способностью вызывать сердечные аритмии 
(при применении в высоких дозах или при 
передозировке). 

Наличие различных побочных эффектов 
у Н1-антагонистов первого поколения создает 
особые сложности при их применении у детей 
и подростков. В ряде стран, включая Велико-
британию и США, введены ограничения на 
использование данной группы препаратов у 
детей младшего возраста(до 2–6 лет) [193]. 

Длительность действия у Н1-антаго-
нистов второго поколения существенно 
больше, чем у первого. Большинство препа-
ратов второго поколения сохраняет эффек-
тивную терапевтическую концентрацию в 
плазме крови в течение 18 и более часов по-
сле приема (например, 18 часов для цетири-
зина, 24 – для эбастина, 26 – для биластина) 
[147, 386]. Это свойство позволяет приме-
нять Н1-антагонисты второго поколения 

лишь один раз в течение суток, в отличие от 
лекарств первого поколения, которые требу-
ют приема до 3–4 раз в сутки. Важным ис-
ключением является фексофенадин, действие 
которого сохраняется в течение примерно 
8,5 часов, что связано, по-видимому, с ак-
тивной секрецией фексофенадина через поч-
ки и тонкий кишечник [23]. 

Метаболизм и выведение различных Н1-
антагонистов второго поколения можетсиль-
но отличаться [26, 27, 33, 34]. Так, левоцети-
ризин метаболизируется достаточно плохо: 
в неизменном виде выводится более 85 % 
введенного вещества, основная его часть 
экскретируется с мочой (около 85 %). Фек-
софенадин также метаболизируется в орга-
низме очень слабо. Биластин на 95 % выво-
дится в неизменном виде. Лоратадин метабо-
лизируется в печени до своего активного 
метаболита дезлоратадина. Дезлоратадин 
также подвергается интенсивной биотранс-
формации, преимущественно в печени, а его 
метаболиты примерно в равной степени вы-
водятся с мочой и калом. Биотрансформация 
мизоластина также протекает преимуще-
ственно в печени, основная часть метаболи-
тов (8–95 %) выводится с калом. Олопатадин 
практически не метаболизируется и выво-
дится через почки. 

Лекарственные взаимодействия для  
Н1-антагонистов второго поколения практи-
чески отсутствуют [32]. Так как фексофена-
дин (в отличие от другихН1-антагонистов 
второго поколения) является хорошим суб-
стратом для Р-гликопротеина, отвечающего за 
активный транспорт веществ через мембраны, 
его концентрация в плазме крови может по-
вышаться при употреблении грейпфрутового 
сока и зверобоя. Однако возникновения в ре-
зультате этого повышения каких-либо побоч-
ных эффектов к настоящему времени не обна-
ружено [23]. Всасывание биластина повыша-
ется при совместном приеме с дилтиаземом, 
эритромицином или кетоконазолом [27]. 

Все Н1-антагонисты второго поколения 
гораздо хуже проникают через гематоэнце-
фалический барьер, чем препараты первого 
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поколения, и, соответственно, обладают ми-
нимальным седативным действием (акри-
вастин, цетиризин) или не проявляют его во-
все (лоратадин, дезлоратадин, фексофенадин, 
эпинастин). Наибольшим взаимодействием 
с H1R головного мозга отличается цетири-
зин, обнаруживающийся в наибольших ко-
личествах в префронтальной коре головного 
мозга и в области поясной извилины. В кли-
нической практике описаны случаи вялости и 
усталости при приеме цетиризина. Левоце-
тиризин обладает существенно более слабым 
седативным действием, чем цетиризин. 

Кардиотоксическое действие, связанное 
с удлинением интервала QT и развитием по-
лиморфной вентрикулярной аритмии в ре-
зультате блокады калиевых каналов IKr кар-
диомиоцитов, было обнаружено только у ас-
темизола и терфенадина [23]. Вероятность 
серьезных, потенциально летальных побоч-
ных эффектов послужила причиной прекра-
щения их регистрации в качестве лекар-
ственных средств во многих странах мира, 
включая Россию. У остальных Н1-антаго-
нистов второго поколения проаритмогенный 
потенциал не отсутствует полностью, но 
число соответствующих побочных клиниче-
ских эффектов очень мало, а выраженность 
симптомов минимальна [37]. 

В исследованиях показано наличие у со-
временных антигистаминных препаратов 
противовоспалительного эффекта. Интересен 
тот факт, что противовоспалительное дей-
ствие антигистаминных средств является 
естественным следствием их целевой фарма-
кологической активности. Одно из объясне-
ний связано со способностью гистамина ак-
тивировать в клетках стресс-зависимый 
транскрипционный фактор NF-κB, что, 
в свою очередь, стимулирует синтез и секре-
цию ряда провоспалительных цитокинов и 
хемокинов. Однако у Н1-антагонистов второ-
го поколения были обнаружены независимые 
от гистамина механизмы противовоспали-
тельного действия: ингибирование секреции 
провоспалительных цитокинов (терфенадин, 
эпинастин, цетиризин, олопатадин, эбастин, 

каребастин) или хемокинов (эпинастин, оло-
патадин, дезлоратадин), подавление экспрес-
сии белков межклеточной адгезии (цетири-
зин, эпинастин, мизоластин), сдвиг состава 
популяции Т-лимфоцитов в сторону проти-
вовоспалительного профиля (левоцетиризин) 
[13, 16, 19, 27, 29]. 

Среди антигистаминных препаратов 
особое место занимают производные хи-
нуклидина – хифенадин (фенкарол) и 
сехифенадин (гистафен), которые формально 
относятся к антигистаминным препаратам 
первого поколения. В то же время, обладая 
низкой липофильностью, они плохо прони-
кают через гематоэнцефалический барьер и 
практически не оказывают седативного дей-
ствия, а также не проявляют адренолитиче-
ской и выраженной холинолитической ак-
тивностей. По этим свойствам производные 
хинуклидина близки к антигистаминным 
препаратам второго поколения [3]. 

В настоящее время при лечении боль-
ных крапивницей следует делать выбор 
в пользу Н1-антагонистоввторого поколения, 
так как они имеют высокую селективность 
действия, более эффективны и существенно 
более безопасны (особенно при длительном 
применении), чем препараты первого поко-
ления. При этом предпочтение рекомендует-
ся отдавать лекарственным средствам, дей-
ствующее вещество которых представляет 
собой активный метаболит и практически не 
претерпевает изменений в организме (лево-
цетиризин, дезлоратадин, фексофенадин). 

В соответствии с рекомендациями Ев-
ропейской академии аллергологии и клини-
ческой иммунологии (European Academy of 
Allergology and Clinical Immunology, EAACI), 
Европейского консорциума по изучению ал-
лергических заболеваний и бронхиальной 
астмы (Global Allergy and Asthma European 
Network, GA2LEN), Европейского дермато-
логического форума (European Dermatology 
Forum, EDF), Всемирной организации по ал-
лергии (World Allergy Organization, WAO) 
первое поколение антигистаминных препа-
ратов не должно использоваться в качестве 
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препаратов первого выбора, за исключением 
ситуаций, когда преимущества их примене-
ния перевешивают риски, или в случае не-
возможности применения антигистаминных 
препаратов второго поколения по каким-
либо причинам.  

Одной из таких причин является необ-
ходимость парентерального введения анти-
гистаминного препарата. В этом плане осо-
бый интерес представляет фенкарол как пер-

вый антигистаминный препарат без выра-
женного седативного эффекта для паренте-
рального введения [7]. 

В Федеральных клинических рекомен-
дациях по диагностике и лечению крапивни-
цы представлен алгоритм лечения хрониче-
ской спонтанной крапивницы (рис. 2).  

Начинать терапию следует с назначения 
неседативного антигистаминного препарата 
(табл. 3). 

 
Рис. 2. Схема терапии хронической крапивницы  

(Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению крапивницы, 2013) 

 
Таблица 3 

Фармакокинетика неседативных Н1-антагонистов [39] 

Признак 
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Доза, мг/день 83 101 51 10-201 1801 51 101 201 
Быстрота действия, ч 0,5–1 0,5–1 НД 1 1 0,5–1 0,5–1 0,5–1 
Максимальный эффект, ч 1,5–2 4–6 НД 4–6 6 4–6 4–6 1,3–1 
Продолжительность  
действия, ч 8–12 24 24 >24 24 24 24 >24 

Метаболизм, % 20 <10 0 >90 0 <10 >90 0 
Взаимодействия Нет Нет Нет Да Да Нет Нет Нет 
Прекращение действия, д. 2 3 3 3 3 3 3 НД 

 
Примечание: НД – нет данных. 
 

Неседативные Н1-АГ 
Если проявления сохраняются 2 недели

 
Увеличение дозы неседативных Н1-АГ до 4-кратной 

Если проявления сохраняются 1–4 недели
 

Добавить антагонисты лейкотриеновых рецепторов или сменить 
неседативные Н1-АГ; 

при обострении провести короткий (3–7 дней) курс ГКС 
Если проявления сохраняются 1–4 недели

 
Добавить циклоспорин А, Н2-АГ, дапсон, омализумаб; 

при обострении провести короткий (3–7 дней) курс ГКС 
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При сохранении симптомов дозу можно 
увеличить в 2–4 раза [36]. Этот подход реко-
мендован европейскими и мировыми экспер-
тами и довольно широко распространен, не-
смотря на то что 4-кратная доза ни одного ан-
тигистаминного препарата не одобрена для 
клинического применения вследствие прежде 
всего недостаточной доказательной базы 
в отношении безопасности. Вместе с тем эф-
фективность высоких доз антигистаминных 
препаратов продемонстрирована в ряде клини-
ческих исследований и подтверждена реальной 
врачебной практикой [5, 8, 22, 36, 39]. 

Так, доказательства эффективности уве-
личения доз двух неметаболизируемых анти-
гистаминных препаратов – левоцетиризина и 
дезлоратадина – получены врандомизиро-
ванном клиническом исследовании, прове-
денном в университетской клинике Болгарии 
[39]. В исследование было включено 80 па-
циентов с хронической крапивницей. 40 па-
циентов получали левоцетиризин, 40 – 
дезлоратадин. Стартовая доза обоих препа-
ратов составляла 5 мг и впоследствии при 
неэффективной терапии повышалась до 10 и 
20 мг с интервалом в 1 неделю. При неэф-
фективности 4-кратной дозы больные пере-
водились в другую группу и получали препа-
рат в дозе 20 мг также в течение 1 недели. 
В результате эффективность лицензирован-
ной дозы 5 мг была отмечена только у 13 па-
циентов (9 – среди получавших левоцетири-
зин, 4 –дезлоратадин). Эффективность более 
высоких доз также была выше у левоцетири-
зина в сравнении с дезлоратадином (22 паци-
ента против 12 соответственно). В целом 
препараты оказались эффективными у 72,5 % 
(29/40) и 30 % (12/40) пациентов соответ-
ственно (p < 0,05). В дальнейшем замена 
препарата на альтернативный не привела 
к улучшению ни в одном случае среди полу-
чавших дезлоратадин 20 мг, но позволила 
достичь успеха в 25 % случаев (7/28) при пе-
реводе на левоцетиризин 20 мг. Не было по-
лучено седативного побочного эффекта при 
приеме высоких доз препаратов. Вместе 
с тем наблюдалось улучшение качества жиз-

ни по опроснику в обеих группах (у 62 и 
46 % соответственно). 

M. T. vandenElzenetal [220] представили 
данные, свидетельствующие об эффективно-
сти и безопасности антигистаминных препа-
ратов не только в 4-кратных, но и в более 
высоких дозах. В исследование было вклю-
чено 178 пациентов схронической спонтан-
ной крапивницей. Стандартными считались 
следующие дозы антигистаминных препара-
тов: левоцетиризин 5 мг, дезлоратадин 5 мг, 
фексофенадин 180 мг, клемастин 1 мг, гид-
роксизин 25  мг, цетиризин 10 мг, лоратадин 
10 мг, акривастин 3  8 мг. 138 больных вви-
ду отсутствия эффекта от терапии обычной 
суточной дозой антигистаминного препарата 
получали его 4-кратную дозу, что оказалось 
эффективным в 23 % случаев (41/138). 53/97 
в дальнейшем принимали антигистаминный 
препарат в дозе, превышающей 4-кратную. 
Качество жизни при этом улучшилось 
у 29 больных. Побочные эффекты, преиму-
щественно в виде сонливости, были зареги-
стрированы у 20 % пациентов и не зависели 
от дозы. 

Результаты данных исследований пред-
ставляют особый интерес в случаях, когда 
другие препараты, представленные в схеме 
терапии хронической крапивницы (рис. 1), 
демонстрируют побочные эффекты, проти-
вопоказаны или недоступны. 

В то же время в РФ практика увеличе-
ния дозы Н1-антигистаминных препаратов не 
распространена, в частности, в связи с опасе-
ниями по поводу возможных ее негативных 
юридических последствий. 

Следует отметить, что назначение лекар-
ственных препаратов с нарушением рекомен-
даций официально утвержденных инструкций 
по медицинскому применению, описываемое 
термином «off-labeldruguse», законодательно 
не запрещено в странах ЕС и США [6, 38]. 
Ответственность за такое назначение лежит 
на практикующем враче. В частности, врачи, 
назначающие лекарственный препарат off-
label, должны быть убеждены в необходимо-
сти использования медицинского продукта 
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с нарушением утвержденных инструкций во 
благо пациента, основываться на твердой 
научной доказательной базе рационального 
применения лекарственного препарата и раз-
работанных на ее основе рекомендательных 
документах, а также вести учет подобных 
назначений и развивающихся при этом неже-
лательных реакций. 

Российское законодательство регулиру-
ет данный вопрос следующим образом [101]: 

- врач, считающий, что интересы паци-
ента требуют назначения лекарственного 
средства off-label, должен представить пись-
менное аргументированное обоснование это-
го назначения в истории болезни; 

- необходимо заключение консилиума 
(с участием профильных специалистов и 

клинического фармаколога) или врачебной 
комиссии (с участием представителя адми-
нистрации); 

- необходимо письменное информиро-
ванное согласие пациента или его законного 
представителя. 

Таким образом, антигистаминные пре-
параты второго поколения являются препа-
ратами первого выбора для лечения кра-
пивницы. Если пациенты не получают 
ожидаемого эффекта от терапии обычной 
суточной дозой неседативного антигиста-
минного препарата, Федеральные клиниче-
ские рекомендации по диагностике и лече-
нию крапивницы рекомендуют ее увеличе-
ние до 4-кратной суточной без ущерба для 
безопасности больных. 
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