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ВВЕДЕНИЕ
Аллергические заболевания у детей представляют 

собой группу состояний, которые снижают качество 

жизни как персонально, так и на уровне семьи и ложат-

ся тяжелым социально-экономическим бременем 

на общество и государство [1–3]. Не менее серьезными 

социально-экономическими последствиями обладают 

когнитивные, эмоциональные и поведенческие рас-

стройства детского возраста [4, 5].

К респираторным аллергическим заболеваниям 

относятся аллергический ринит (АР) и бронхиальная 

астма (БА) [6]. Аллергические заболевания, как пра-

вило, дебютируют в раннем детском возрасте: наи-

более рано проявляется атопический дерматит (60% 

детских случаев манифестирует до 1 года, 45% случа-

ев — в первые 6 мес жизни), далее в более поздние 

возрастные периоды проявляются АР и БА, подобное 

развитие событий получило название «атопический 

марш» [7, 8]. При этом для аллергических заболеваний 
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характерна высокая внутригрупповая коморбидность: 

например, у 70% пациентов с тяжелой формой ато-

пического дерматита развивается БА, в то же время 

75% пациентов с БА имели АР [9, 10]. Это накладывает 

отпечаток на дизайн эпидемиологических исследова-

ний, в том числе ориентированных на выявление связи 

с когнитивными и эмоционально-поведенческими фак-

торами: в одном исследовании одномоментно изучаются 

сразу три аллергических заболевания, соответственно, 

точность статистического анализа по каждому из них 

несколько ниже, чем это было бы в моноисследовании. 

С другой стороны, высокая коморбидность предполагает 

практическую востребованность изучения именно ком-

бинированных аллергических состояний.

Коморбидность когнитивных, эмоциональных, пове-

денческих нарушений и аллергических заболеваний дав-

но известна клиницистам. Так, еще в 30-х гг. прошлого 

века была описана «аллергическая токсемия», характе-

ризующаяся утомляемостью, замедлением психомотор-
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ных и мыслительных процессов, плохой памятью, раз-

дражительностью и депрессией [11].

В последние годы проблема нарушений ментального 

здоровья у детей и взрослых с различными хронически-

ми заболеваниями, в том числе аллергическими, стала 

предметом активных исследований из-за значительного 

влияния сопутствующих когнитивных и эмоционально-

поведенческих расстройств на эффективность прово-

димой терапии и качество жизни пациента и его семьи. 

Показано, что у детей и подростков с астмой и аллергией 

наблюдается более высокий риск расстройств нейро-

психического развития (аутизм, синдром дефицита вни-

мания и гиперактивности (СДВГ)), когнитивных наруше-

ний по сравнению со здоровыми сверстниками [12–15]. 

В научных публикациях продемонстрирована связь меж-

ду астмой и симптомами депрессии, тревоги, нарушени-

ем социального функционирования. На текущий момент 

установлена отчетливая ассоциация респираторных 

аллергических заболеваний с отдельными легкими когни-

тивными нарушениями, эмоциональными расстройства-

ми (депрессия, тревога), в то же время данные о связи 

с аутизмом остаются неоднозначными и противоречивы-

ми, а с тяжелыми когнитивными нарушениями — не уста-

новлены. Активно проводятся исследования возможных 

перекрестных патогенетических путей нейропсихических 

и аллергических нарушений и когнитивно-поведенческих 

эффектов фармакотерапии аллергии.

Дальнейшие исследования взаимовлияния респира-

торных аллергических заболеваний и ментальных наруше-

ний необходимы для оказания эффективной комплексной 

полипрофессиональной персонализированной медицин-

ской помощи. Количество исследований, выявляющих 

взаимосвязь респираторных аллергических заболеваний 

и когнитивных, эмоциональных и поведенческих наруше-

ний, по всему миру увеличивается, и накопленный массив 

данных уже делает актуальными их обобщение и анализ, 

чему и посвящена настоящая статья.

АССОЦИИРОВАННЫЕ С РЕСПИРАТОРНЫМИ 
АЛЛЕРГИЧЕСКИМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ 
КОГНИТИВНЫЕ, ЭМОЦИОНАЛЬНЫЕ 
И ПОВЕДЕНЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА
Когнитивные расстройства влияют на процессы мыш-

ления и восприятия, а также на приобретение знаний 

и новой информации. Среди когнитивных расстройств 

можно условно выделить тяжелые и легкие [5, 16]. 

Условно тяжелым когнитивным нарушением является 

интеллектуальная недостаточность (нарушения интел-

лектуального развития) — тотальность когнитивного 

дефицита при этих состояниях не позволяет детям осва-

ивать среднеобразовательную школьную программу. 

К условно легким когнитивным нарушениям относятся 

состояния, которые вызывают трудности в учебной дея-

тельности, но не в такой степени, чтобы дети не были 

способны усвоить среднеобразовательную программу: 

дисфазия развития (специфическое расстройство рече-

вого развития), когнитивные нарушения при СДВГ, дис-

лексия (расстройство навыка чтения), дисграфия (рас-

стройство навыка письма), дискалькулия (расстройство 

арифметических навыков), диспраксия (расстройство 

мелких моторных навыков и координации), смешанные 

и другие расстройства [16]. Легкие когнитивные наруше-

ния обладают относительно высокой внутригрупповой 

коморбидностью, хотя и не в такой степени, как аллерги-

ческие заболевания [17–20]. К особому типу нарушений 

нейроразвития относятся расстройства аутистического 

спектра (РАС): их ведущим проявлением являются пове-

денческие особенности вследствие затруднения в соци-

альном общении и взаимодействии, а состояние ког-

нитивных функций может варьировать индивидуально 

от тяжелой недостаточности до нормы.

СДВГ — хроническое гетерогенное расстройство ней-

роразвития с типичным началом в детстве и известным 

сохранением во взрослом возрасте. Это наиболее рас-

пространенное расстройство нейроразвития, оказыва-
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ющее значительное влияние на личностное, социальное, 

академическое и профессиональное функционирование. 

Уровни нарушений обусловлены стойкими проявлениями 

невнимательности, дезорганизации и/ или гиперактив-

ности-импульсивности. В отсутствие биологических мар-

керов диагностический поиск сосредоточен на оцен-

ке поведенческих проблем и когнитивных нарушений. 

Диагностика расстройства вызывает определенные 

трудности, что приводит к несвоевременности или отсут-

ствию необходимой помощи [5].

РАС, или аутизм, — это клинически разнородная 

группа расстройств нейроразвития, характеризующаяся 

качественными отклонениями в социальном взаимо-

действии и способах общения, а также ограниченным, 

стереотипным, повторяющимся набором интересов 

и занятий [21, 21]. Для наиболее распространенного 

клинического варианта РАС типичны нарушения взаимо-

действия с окружающими (вплоть до полного отсутствия 

функциональной речи), снижение/особенности невер-

бальных проявлений  коммуникации (зрительного кон-

такта, жестов), однообразное игровое поведение, ритуа-

лы и особые интересы.

Тревожные расстройства — наиболее распростра-

ненная группа психических расстройств с началом 

в детском или юношеском возрасте, включающая в себя 

генерализованное тревожное расстройство, пароксиз-

мальную тревогу (панические атаки), различные фобии. 

Основные характеристики включают чрезмерный страх 

и тревогу или избегание предполагаемых угроз, кото-

рые являются постоянными и приводят к нарушению 

социального функционирования в разных сферах жизни. 

Тревожные расстройства часто коморбидны друг с дру-

гом и с другими психическими расстройствами, особен-

но с депрессией, а также с соматическими расстройства-

ми. Такая коморбидность обычно означает утяжеление 

всех симптомов и дополнительные трудности в лечении. 

Тревожные расстройства являются одними из самых 

ранних психических расстройств детского возраста [23].

Депрессия — это ментальное расстройство с пре-

обладанием грустного настроения, сопровождающееся 

характерными соматическими (нарушения аппетита, сна, 

либидо, изменения массы тела, неприятные ощущения 

в теле, чувство нехватки воздуха и другие) и когнитив-

ными симптомами (сложности с концентрацией вни-

мания, сосредоточением), вызывающими значительное 

нарушение функционирования [24]. Для этого состояния 

также характерны снижение способности радоваться, 

получать удовольствие (ангедония). Обычными являются 

выраженная усталость, необходимость дополнительных 

усилий для выполнения самых простых рутинных дел. 

Почти всегда снижены самооценка и уверенность в себе. 

Часто присутствуют мысли о собственной виновности 

и никчемности (самообвинения и самоуничижения).

Суицидальное поведение — сложная проблема 

общественного здравоохранения глобального масшта-

ба, характеризуется заметными различиями по при-

знакам пола, возраста, региона и социально-политиче-

ских условий и по-разному связано с теми или иными 

факторами риска, что определяет вероятную этиоло-

гическую гетерогенность. Хотя в клинической прак-

тике не существует эффективного алгоритма прогно-

зирования суицида, совершенствование диагностики 

и изучение клинических, психологических, социоло-

гических и биологических факторов может облегчить 

выявление лиц с высоким риском и помочь в выборе 

лечения. Факторы риска самоубийства включают пре-

дыдущую попытку самоубийства и психические рас-

стройства. Самый высокий уровень смертности среди 

самоубийств во всем мире обусловлен депрессией. 

Психотерапевтическое, фармакологическое или нейро-

модулирующее лечение психических расстройств часто 

может предотвратить суицид [25].

ВЗАИМОВЛИЯНИЕ РЕСПИРАТОРНЫХ 
АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 
И КОГНИТИВНЫХ, ЭМОЦИОНАЛЬНЫХ 
И ПОВЕДЕНЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВ
Связь респираторных аллергических 

заболеваний с СДВГ

Крупный систематический обзор выявил 19 иссле-

дований одномоментной регистрации СДВГ и аллерги-

ческих заболеваний и 9 лонгитюдных исследований, 

в которых отмечались исходы СДВГ у детей, наблюдав-

шихся с раннего возраста по причине аллергическо-

го заболевания [26]. Данный метаанализ представил 

убедительные доказательства наличия связи между 

аллергией и СДВГ. На основании шести исследований 

(64 011 участников) шансы возникновения СДВГ у детей 

с БА по сравнению с детьми без БА составили 1,34 (95% 

доверительный интервал (ДИ) — 1,24–1,44). На основа-

нии трех исследований (48 550 участников) шансы раз-

вития СДВГ при АР были еще выше: отношение шансов 

(ОШ) — 1,52 (95% ДИ — 1,43–1,63). При этом важно, 

что связи каждого из аллергических заболеваний с СДВГ 

не зависели от наличия других аллергических заболева-

ний и других факторов [26].

Другой проведенный метаанализ показал, что у детей 

с СДВГ шансы развития БА почти в два раза выше, 

чем у детей в контрольных группах здоровых детей 

(ОШ — 1,80, 95% ДИ — 1,57–2,07; пять исследований, 

n = 59 646 детей), тогда как в отношении частоты раз-

вития СДВГ у пациентов с АР результат соответствовал 

первому метаанализу (ОШ — 1,59, 95% ДИ — 1,13–2,23; 

пять исследований, n = 59 646) [27].

В работе шведских ученых, которые провели самое 

крупное популяционное исследование лиц из нескольких 

национальных регистров Швеции, общая выборка соста-

вила 1 575 377 человек, родившихся в период с 1 января 

1992 г. по 31 декабря 2006 г. [28]. Согласно результатам 

этой работы, БА была значимо связана с СДВГ (ОШ — 

1,60, 95% ДИ — 1,57–1,63) в модели с поправкой на пол 

и год рождения, и эта связь оставалась значимой после 

одновременной корректировки для всех ковариат (пол, 

год рождения, сопутствующие заболевания, язык, тип 

семьи): ОШ — 1,45 (95% ДИ — 1,41–1,48).

Результаты крупного когортного наблюдения за аме-

риканскими детьми с момента рождения на основе фик-

сированных в медицинской документации диагнозов 

показали, что скорректированный риск СДВГ при БА 

составляет 1,69 (95% ДИ — 1,31–2,18, p < 0,001), тог-

да как для АР риск СДВГ составляет 1,61 (95% ДИ — 

1,23–2,11, p < 0,001) [29]. При наличии двух и более 

аллергических заболеваний шансы СДВГ увеличива-

лись уже в 2,2 раза по сравнению с не страдающими 

аллергическими заболеваниями (ОШ — 2,20; 95% ДИ — 

1,63–2,98).

Таким образом, к настоящему времени накопились 

убедительные данные о более высоком риске СДВГ 

у детей с респираторными аллергическими заболева-

ниями. Дети с АР по осторожной оценке (с исключением 

самых высоких результатов) имеют вероятность раз-

вития СДВГ на 52–59% выше, чем дети без АР, дети с БА 

имеют более широкий вероятностный диапазон СДВГ — 

на 34–69% выше, чем дети без БА. Корректировочные 
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процедуры демонстрируют, что эти связи независимы 

от возраста, пола и социально-экономических факторов, 

но степень риска становится несколько ниже по срав-

нению с некорректированными расчетами. При этом 

аллергические заболевания связаны не только с уве-

личением вероятности СДВГ, но и с большей тяжестью 

его симптомов [30]. Наличие нескольких аллергических 

заболеваний еще больше увеличивает риск СДВГ.

Связь респираторных аллергических 

заболеваний с расстройствами речи и другими 

легкими когнитивными нарушениями

Исследовательские работы, изучающие связь респи-

раторных аллергических заболеваний с другими легкими 

когнитивными нарушениями пока немногочисленны.

В 2016 г. опубликованы результаты кросс-секционного 

исследования данных, включавшего 19 популяцион-

ных исследований в США и 337 285 детей в возрасте 

2–17 лет, в котором оценивалась связь аллергических 

заболеваний с расстройствами речевого развития [31]. 

Оценки основывались на данных опросов ухаживаю-

щих за детьми лиц. В многомерных моделях, учитываю-

щих возраст, демографические факторы, использова-

ние медицинских услуг и наличие экземы в анамнезе, 

с повышенными шансами расстройства речи были свя-

заны пожизненный анамнез астмы (ОШ — 1,18; 95% 

ДИ — 1,04–1,34), годичный анамнез поллиноза (ОШ — 

1,44; 95% ДИ — 1,28–1,62) и годичный анамнез пищевой 

аллергии (ОШ — 1,35; 95% ДИ — 1,13–1,62). Причем 

шансы речевых расстройств повышались при сочетании 

поллиноза и СДВГ, достигая показателя ОШ — 6,07; 95% 

ДИ — 4,86–7,59 (тогда как при наличии СДВГ, но без пол-

линоза ОШ — 4,07, 95% ДИ — 3,43–4,83).

Через несколько лет в другом исследовании ана-

лиз медицинских данных 585 551 немецкого пациента 

с нарушением развития речи и языка, среди которых 

большинство составили дети, показал, что они имеют 

на 74% (мальчики) и на 76% (девочки) более высокую 

вероятность наличия атопического дерматита, и хотя 

респираторные формы аллергии в этом исследовании 

не изучались, с учетом совпадающих тенденций по всем 

трем формам аллергических заболеваний в других иссле-

дованиях можно предположить и наличие связей между 

расстройствами речи и респираторными аллергиями 

в данной крупнейшей когорте [32]. Это первые исследова-

ния, свидетельствующие о высоком риске такого специ-

фического когнитивного нарушения, как расстройство 

речи, у детей с аллергическими заболеваниями.

Два исследования швейцарской и немецкой когорт 

подтверждают высокий риск одной из форм речевого 

расстройства — заикания у детей с аллергическими 

заболеваниями. По данным одного из них, дети с полли-

нозом имеют наибольшие шансы на заикание (ОШ — 2,4; 

95% ДИ — 1,6–3,5), по данным другого, девочки имеют 

большую предрасположенность по сравнению с мальчи-

ками [32, 33].

Также опубликовано несколько работ, которые 

изучали связи с другими когнитивными нарушениями. 

В первой из них, согласно опросу 91 642 американских 

респондентов, дети от 2 до 5 лет с поллинозом имели 

высокие шансы наличия трудностей обучения со скор-

ректированным ОШ 2,30 (р < 0,001), а с БА — с ОШ 2,09 

(р < 0,001) [34]. При наличии двух и более аллергических 

заболеваний риск увеличивался до 2,46 (р < 0,001). 

Результаты оставались значимыми в многофакторных 

моделях, которые включали в себя возраст, расу / этни-

ческую принадлежность, пол, доход домохозяйства, 

структуру семьи и уровень образования родителей. 

Наибольший интерес представляет проспективное 

когортное исследование в США, в котором регистри-

ровались медицинские записи 2580 детей, наблюдав-

шихся с рождения, в частности учитывался конкрет-

ный код МКБ-10 «F81.X Специфические расстройства 

развития учебных навыков», которые подразумевают 

именно расстройство специфических школьных учеб-

ных навыков (дислексию, дисграфию, дискалькулию, 

смешанные и другие расстройства) [29]. Дети с этим 

кодом при одновременном отсутствии СДВГ и аутизма 

попадали в категорию «другие расстройства нейро-

развития». При корректировке результата учитывалось 

возможное влияние следующих факторов: пол ребенка, 

масса тела ребенка при рождении, гестационный воз-

раст при рождении, возраст ребенка при последнем 

посещении, возраст матери при родах, высший уровень 

образования матери, раса / этническая принадлеж-

ность матери, курение матери во время беременности, 

а также материнское ожирение и диабет. Было пока-

зано, что с учетом всех корректировок дети с другими 

расстройствами нейроразвития (то есть со специфи-

ческими нарушениями учебных навыков) имели более 

высокий по сравнению с условно здоровыми шанс 

на поллиноз (скорректированное ОШ — 1,35; 95% ДИ — 

1,07–1,70) и на БА (скорректированное ОШ — 1,26; 

95% ДИ — 1,02–1,56). Шансы на другие расстройства 

нейроразвития повышались при наличии двух и более 

аллергических заболеваний. Это — первые данные 

о более высокой вероятности наличия у детей с респи-

раторными аллергическими заболеваниями речевых 

расстройств и других легких когнитивных нарушений.

Состояние отдельных когнитивных функций при 

респираторных аллергических заболеваниях

Впервые когнитивные функции при аллергических 

заболеваниях были изучены отечественными учеными 

в 2007 г.: обследованы 108 подростков с обострением 

круглогодичного АР с минимум трехлетним стажем забо-

левания и без терапии антигистаминными препаратами 

I поколения [35]. В результате было установлено сниже-

ние концентрации и переключения внимания на 51,5 

и 20,7% соответственно, точности и объема зрительного 

восприятия — на 6,0 и 14,2% соответственно, объема 

зрительной памяти — на 27,4%, максимального темпа 

двигательных реакций — на 98,4%, точности тонкой 

координации — на 15,3%, оперативности двигатель-

но-координаторной деятельности — на 61,1%. В сле-

дующей работе когнитивные функции измерялись уже 

у детей с поллинозом в ремиссии, и было установлено, 

что в ремиссии 61% детей с поллинозом выполняли хотя 

бы один компьютеризированный когнитивный тест хуже 

здоровых сверстников (преимущественно страдали 

функции внимания, памяти и скорости сенсомоторной 

реакции) [36]. Причем сниженные показатели когнитив-

ной деятельности в основном наблюдались у пациентов 

со стажем поллиноза более 4 лет. Также было показано, 

что присоединение круглогодичного АР к течению полли-

ноза в значительной степени депривирует когнитивную 

деятельность более чем у 77,7% участников.

Несколько позже в немецком исследовании у взрос-

лых с АР было выявлено снижение скорости обработки 

информации как в обострении, так и в ремиссии. Кроме 

того, они продемонстрировали более гибкую настройку 

контроля внимания, что могло служить компенсаторной 

стратегией [37]. Результаты этих исследований высоко 

соотносятся с эпидемиологическими данными о связи 
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между аллергией и СДВГ, так как демонстрируют, что пре-

имущественно нарушаются функции произвольного вни-

мания и памяти, а также сенсомоторной реактивности, 

которые относятся к нейродинамическим когнитивным 

функциям и отвечают за рабочую когнитивную произ-

водительность. При этом следует отметить, что в них 

не изучались функции речи, мышления, чтения, пись-

ма, арифметических навыков и ряд других когнитивных 

функций. Таким образом, сохраняется необходимость 

в новых исследованиях, в которых детализируется состо-

яние когнитивных функций при респираторных аллерги-

ческих заболеваниях.

Механизмы связи между когнитивно-

поведенческими расстройствами 

и респираторными аллергическими 

заболеваниями

Сопоставимые ассоциации когнитивно-пове-

денческих расстройств не только с респираторными, 

но и с кожными аллергическими заболеваниями и пище-

вой аллергией указывают на то, что имеются общие 

аллергопатологические механизмы данной связи.

Исследователи сходятся во мнении, что основой 

вышеперечисленных связей является тесное взаимо-

действие центральной нервной системой (ЦНС) и вегета-

тивной нервной системы (ВНС) с иммунной системой и ее 

компонентами [38, 39].

С одной стороны, нейроны и нейроглия выраба-

тывают нейропептиды и нейромедиаторы, которые 

модулируют через нейрональную активность не только 

неврологические, но и иммунореактивные (иммунные 

клетки), эндокринные, сосудистые и другие функции 

[40, 41]. С другой стороны, сенсорные и вегетативные 

нейроны обладают рецепторами цитокинов и в ответ 

на выделение цитокинов иммунными клетками моду-

лируют свою работу и выделение нейропептидов и ней-

ромедиаторов [42]. Связь между иммунной системой 

и ЦНС подтверждается тем, что многие молекулы, свя-

занные с иммунной системой, широко экспрессируются 

и функционируют в нервной системе, и наоборот [43]. 

Известно также, что тучные клетки имеются и в нервной 

системе [44]. Понимание тесного взаимодействия меж-

ду нервной и иммунной системами приводит к заключе-

нию, что оно не только обусловливает наличие связей 

между неврологическими и аллергическими нарушени-

ями, но и активно влияет на течение и аллергических, 

и неврологических заболеваний [40].

Имеющиеся данные экспериментальных исследо-

ваний отражают вовлеченность общих нейроиммунных 

механизмов в когнитивные и аллергические расстрой-

ства и раскрывают те или иные нюансы. Например, сен-

сибилизация к белку коровьего молока у мышей, особен-

но при постоянном воздействии аллергена, приводила 

к стойкому нейровоспалению и связанным с ним поведен-

ческим изменениям, несмотря на последующее сниже-

ние уровня аллерген-специфического иммуноглобулина 

и десенсибилизацию [45]. При сенсибилизации мышей 

к белку коровьего молока и 2-недельной диете с молочным 

белком наблюдались изменения подвижности и депрес-

сивное поведение со значительно увеличенным коли-

чеством тучных клеток и уровнем гистамина в некото-

рых областях мозга, также отмечались экстравазальная 

концентрация IgG в мозге, периваскулярный астроглиоз 

и демиелинизация коры, что указывает на потенциальный 

нейронный субстрат для поведенческих изменений [44].

Таким образом, экспериментально показаны ней-

ровоспалительные и патоморфологические измене-

ния мозга, сопряженные с аллергическими заболе-

ваниями. Однако клинические исследования не столь 

информативны. Корреляция между цитокинами, СДВГ 

и аллергическими заболеваниями остается противоре-

чивой, по данным немногочисленных исследований [46]. 

Вероятно, содержание цитокинов в общем кровяном рус-

ле в клинических исследованиях менее точно по сравне-

нию с экспериментальными исследованиями на моделях 

животных отражает нейровоспаление и структурно-ана-

томические особенности непосредственно в мозговой 

ткани.

Среди отдельных этиопатогенетических факторов, 

участвующих в коморбидности когнитивно-эмоциональ-

но-поведенческих расстройств и аллергических забо-

леваний, также рассматривают нарушение сна; острый 

и хронический стресс; дисбиоз микробиома; митохон-

дриальную дисфункцию; материнский стресс, тревогу 

и депрессию; западную диету, состоящую из рафиниро-

ванных злаков, с высоким содержанием жиров и сахара; 

а также воздействие содержащихся во внешней среде 

токсичных металлов [8].

На основании результатов отдельных исследований 

можно предположить, что развитие нейроиммуновос-

палительных и стрессовых звеньев патогенеза может 

быть генетически детерминировано [47, 48]. Также пред-

полагается, что упомянутые выше этиологические фак-

торы окружающей среды и стрессовые расстройства 

могут именно через эпигенетические механизмы реали-

зовывать одномоментное развитие нейрокогнитивных 

и аллергических расстройств [8].

В связи с когнитивно-поведенческими нарушения-

ми, помимо вышеперечисленных общеаллергических 

этиопатогенетических факторов, определяются и част-

ные факторы, связанные с отдельными формами респи-

раторной аллергопатологии. Для БА специфическим 

механизмом считается ее вовлеченность в патологию 

стрессового реагирования. Причем рассматривается 

именно вариант, когда ассоциированное с когнитивно-

поведенческой патологией (СДВГ) стрессовое расстрой-

ство провоцирует или усугубляет БА. Специфический 

для БА стрессовый механизм основывается прежде все-

го на иннервации гладкомышечных клеток бронхов сим-

патическими и парасимпатическими нервами ВНС [49], 

а также на вовлеченности ВНС в регуляции местного 

воспаления, согласно последним данным [50, 51].

Специфика связей когнитивно-поведенческих нару-

шений с АР, по мнению авторов, может быть обусловлена 

тем, что слизистая оболочка носа является самым пер-

вым органом, который сталкивается с аэроаллергенами 

и настроен на реактивный ответ. При этом основные 

звенья реагирования (водянистые выделения из подсли-

зистых желез, зуд, чихание, заложенность носа) реали-

зуются через волокна сенсорных, вегетативных и двига-

тельных нейронов, что является основой вовлеченности 

нервной системы в этот процесс. При потере контро-

ля возникает феномен нейронной гиперреактивности. 

Постулируется, что это нарушение регуляции играет 

решающую роль в клиническом проявлении назальных 

симптомов [52]. Именно на модели слизистой оболочки 

носа наиболее демонстративны двусторонние нейро-

имунные и нейровоспалительные связи.

Связь респираторных аллергических 

заболеваний с расстройствами аутистического 

спектра

РАС характеризуются стойким дефицитом социаль-

ного общения и взаимодействия и одновременно пат-
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тернами ограниченного, повторяющегося поведения 

[24, 25]. Они представляют собой широковариативные 

по общей тяжести и социальной адаптации состояния. 

До настоящего времени данные о связи РАС и аллер-

гии противоречивы и неоднозначны, что, по-видимому, 

объясняется значительной этиологической (и патоге-

нетической, вероятно) гетерогенностью расстрой-

ства. Предполагается, что вариабельность популяции 

и дизайна исследования, а также наличие других фак-

торов риска, действующих как вмешивающиеся фак-

торы, способствуют противоречивым результатам. Тем 

не менее, в ряде исследований показано, что часто-

та встречаемости аллергических болезней у пациен-

тов с РАС выше, чем в популяции в целом, однако 

выявление аллергии у таких пациентов представляет 

известные трудности, связанные с их особенностями 

коммуникации — от полного отсутствия речи до слож-

ностей поддержания диалога, затруднений при ответе 

на поставленные врачом вопросы [24, 25, 51–54]. 

Указанные особенности в некоторых случаях не позво-

ляют сразу определить характерные для респираторных 

аллергических заболеваний жалобы, что может обу-

словливать необходимость проведения расширенной 

лабораторной диагностики.

В настоящее время существует предположение, 

что для людей с РАС более характерной является 

пищевая аллергия, но требуются дополнительные 

исследования, чтобы утверждать это. В исследовании 

2018 г. G. Xu и соавт. наблюдали значительную поло-

жительную связь между РАС и кожной, респираторной 

и пищевой аллергией среди детей в Соединенных 

Штатах, причем пищевая аллергия показала самую 

сильную ассоциацию с аутизмом [55]. Коморбидность 

пищевой аллергии и РАС подтверждается результата-

ми исследования «Риск детского аутизма, вызванного 

генетикой и окружающей средой» (CHARGE), в кото-

ром сравнивался профиль аллергии 560 детей с РАС 

и 391 ребенка без аутизма и также была отмечена 

более высокая распространенность пищевой аллер-

гии в группе детей с РАС [53]. Крупное перекрестное 

исследование, проведенное в США с участием 77 951 

ребенка, представило доказательства взаимосвязи 

между РАС и аллергией, причем, по результатам иссле-

дования, распространенность астмы была на 35% 

выше у детей с РАС [54].

Многие исследователи сходятся в одном: наруше-

ние регуляции иммунитета и воспаление являются 

типичными признаками как аллергических наруше-

ний, так и нарушений нейроразвития, включая РАС, 

что указывает на конвергентную патофизиологию [8]. 

Эпидемиологические исследования представили убе-

дительные доказательства связи между аллергией 

и расстройствами нейроразвития. Возможные факто-

ры, влияющие на развитие этих расстройств, включают 

в себя депрессию и тревогу матери, гестационный 

сахарный диабет, аллергический статус матери, диету, 

воздействие загрязнителей окружающей среды, изме-

нения микробиома и нарушения сна, возникающие 

в раннем возрасте. Кроме того, помимо воспаления, 

эпигенетика, экспрессия генов и митохондриальная 

дисфункция оказались возможными механизмами, 

лежащими в основе патогенеза этих состояний [8]. 

Дальнейшие исследования общих факторов и возмож-

ных механизмов могут позволить не только прояснить 

связь между аллергией и нарушениями нейроразвития, 

но и получить новые возможности терапии указанных 

расстройств.

Связь респираторных аллергических 

заболеваний с тревожными расстройствами, 

депрессией и суицидальным поведением

Значительное количество исследований подтвержда-

ют наличие связи между аллергией и тревожно-депрес-

сивными расстройствами. В метаанализе и систематиче-

ском обзоре J. Rodrigues и соавт. (2021) оценивался риск 

развития депрессии и тревоги у пациентов с АР с включе-

нием в анализ 24 исследований, из них 12 представляли 

OШ на основе моделей многовариантной регрессии. 

В результате было показано, что АР был связан с более 

высоким риском депрессии и тревоги [56].

В шведском исследовании изучались ассоциации 

между астмой, аллергией и эмоциональными расстрой-

ствами у детей дошкольного возраста (3–5 лет). Были 

включены 4649 детей. Авторы сделали вывод, что дети 

дошкольного возраста с астмой и пищевой аллергией 

или непереносимостью подвергаются риску возникно-

вения сопутствующих проблем с психическим здоровьем 

(в первую очередь эмоциональных расстройств) [57].

В масштабном исследовании 2023 г. были представ-

лены данные онлайн-опроса о рискованном поведении 

молодежи (KYRBS) среди 1 067 169 южнокорейских 

подростков среднего и старшего школьного возраста 

в период с 2005 по 2021 г. [58]. Были определены 2 под-

группы: 299 468 человек с АР и 767 701 — без про-

явлений атопии. Подростков спрашивали, переживают 

ли они отчаяние, суицидальные мысли, были ли попыт-

ки самоубийства. Оказалось, что подростки с АР чаще 

испытывали отчаяние (скорректированное ОШ — 1,16; 

95% ДИ — 1,15–1,17], суицидальные мысли (скоррек-

тированное ОШ — 1,12; 95% ДИ — 1,11–1,13) и пред-

принимали попытки самоубийства (скорректированное 

ОШ — 1,13; 95% ДИ — 1,10–1,15). В заключение авторы 

делают вывод о необходимости будущих исследований, 

посвященных изучению причин значимой ассоциации 

АР с отчаянием, суицидальными мыслями и попытками 

самоубийства, с целью разработки стратегий предотвра-

щения самоубийств, а также улучшения общего психиче-

ского здоровья подростков.

В настоящее время наибольшее распространение 

получила концепция возникновения суицидального 

поведения, предполагающая взаимодействие между 

нейробиологической уязвимостью и триггерами [59] 

(стресс-диатезная модель). Утверждается, что у пред-

расположенного человека психологический или биофи-

зиологический стрессор приводит к увеличению риска 

самоубийства посредством таких механизмов, как про-

воцирование или ухудшение психического заболевания, 

что в итоге и запускает суицидальное поведение. Весь 

комплекс взаимодействий между поддерживающими 

(семья, друзья, религия) и сдерживающими фактора-

ми (например, несовершеннолетние дети), наличием 

средств осуществления суицида (например, яда, огне-

стрельного оружия), а также наличием или отсутстви-

ем адекватных социальных и медицинских услуг может 

влиять на суицидальный риск и поведение, повышая 

или снижая вероятность самоубийства. Высказывалось 

предположение, что значительное увеличение воздей-

ствия аэроаллергенов, особенно у лиц, сенсибилизиро-

ванных к аллергенам (пациенты с АР и/или БА), может 

также представлять собой стрессовый фактор окружа-

ющей среды, который, в свою очередь, может привести 

к реализации суицидального поведения под действием 

биологических и психологических факторов [60–62].

Показано, что у здоровых с медицинской точки зре-

ния пациентов с депрессией и тревогой часто наблю-
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даются повышенные уровни нейровоспалительных 

маркеров, которые также наблюдаются при АР. Так, 

сообщается о повышении уровня IL (интерлейкина) -6 

[63–65], IL-1β и фактора некроза опухоли (tumor necrosis 

factor; TNF) [66]. Метаанализ, включивший 24 исследова-

ния, показал значительно более высокие концентрации 

провоспалительных цитокинов TNF и IL-6 у пациентов 

с депрессией по сравнению с контрольной группой [67]. 

В другом систематическом обзоре была продемонстри-

рована связь между воспалительными биомаркерами 

IL-1, IL-6 и C-реактивным белком и депрессией [68]. 

Некоторые из этих иммунных нарушений могут ниве-

лироваться на фоне психофармакотерапии депрессии 

и тревоги [69, 70].

В то же время принимаются во внимание и психо-

логические стрессоры в форме реакции на болезнь, 

на симптомы аллергии и связанные с этим ограничения, 

ощущения и переживания.

В свою очередь, вызванные стрессом изменения 

в иммунной системе, которые приводят к нейровос-

палению и последующим изменениям в мозге, были 

предложены в качестве возможных нейробиологиче-

ских субстратов тревожных расстройств. Тревожные 

и депрессивные расстройства часто связаны с хрони-

ческим стрессом. Кроме того, сообщается, что хрониче-

ский стресс приводит к нарушению работы гипоталамо-

гипофизарно-надпочечниковой системы и нарушению 

вегетативной нервной системы, что, в свою очередь, 

может вызывать системные провоспалительные состоя-

ния. Предварительные данные свидетельствовали о том, 

что тревожные расстройства также могут быть связаны 

с усилением воспаления. Системное воспаление способ-

но вовлекать ЦНС и повышать уровень провоспалитель-

ных цитокинов, которые, как было показано, вызывают 

прямые и косвенные нейротоксические эффекты, тем 

самым запуская порочный круг, в том числе и в отноше-

нии аллергии. Широко известно, что префронтальные 

и лимбические структуры подвержены влиянию нейро-

воспалительных состояний. В соответствии с этими дан-

ными, различные нейровизуализационные исследова-

ния депрессии, панического расстройства, агорафобии 

и генерализованного тревожного расстройства показы-

вают изменения в структуре, функции и связности пре-

фронтальных и лимбических структур [61].

Показано, что провоспалительные цитокины взаимо-

действуют со многими патофизиологическими доменами, 

которые характеризуют депрессию и тревогу, включая 

метаболизм нейротрансмиттеров, нейроэндокринную 

функцию, синаптическую пластичность и поведение. 

Стресс, который может спровоцировать депрессию, так-

же может способствовать воспалительным реакциям, 

воздействуя на симпатические и парасимпатические 

пути нервной системы. Наконец, высказывается пред-

положение, что депрессия может быть поведенческим 

побочным продуктом ранних адаптивных преимуществ, 

обеспечиваемых генами, способствующими воспале-

нию. Полученные результаты определили разработку 

новой стратегии лечения депрессии и тревожных рас-

стройств путем воздействия на провоспалительные 

цитокины и их сигнальные пути [71].

В экспериментальных исследованиях воспроизводи-

лось взаимодействие между АР/атопией и суррогатными 

маркерами аллергенов, такими как сезон наибольшей 

нагрузки аэроаллергенами (пыльца) или измеренное 

количество пыльцы, которые связаны с запуском пиков 

АР, выбросом воспалительных цитокинов, а также с суи-

цидальными мыслями и поведением. Так, исследова-

ния сезонности самоубийств связывают весенний пик 

суицидов [72] во всем мире [73] с сезонной (весен-

ней) декомпенсацией расстройств настроения. Однако 

оказалось, что сезонность суицидальной активности 

перекрывается с обострением АР и воздействием аэро-

аллергенов, в частности атмосферной пыльцы. Так, 

самоубийства среди лиц без каких-либо атопических 

расстройств имели равномерное сезонное распределе-

ние в течение года [74].

Высказывается гипотеза, что через иммунные меди-

аторы в верхних дыхательных путях, достигающие мозга 

и влияющие на модуляцию суицидального поведения, 

воздействие аллергенов и сезонный ринит приводят 

к сезонному обострению суицидального риска. Для под-

тверждения гипотезы о потенциальной прогностической 

связи между воздействием атмосферной пыльцы дере-

вьев на уязвимых людей и суицидальным поведени-

ем финскими учеными был проведен анализ 13-летней 

базы данных всех самоубийств в Финляндии. Было про-

демонстрировано, что пациенты с атопией, получающие 

стационарное лечение, умирали в результате самоубий-

ства (72%) чаще весной и летом, когда количество пыль-

цы самое высокое, по сравнению с лицами, не страдаю-

щими атопией [74].

В первом популяционном исследовании смерти 

в результате самоубийства и воздействия аллергена 

была подтверждена связь между количеством пыль-

цы и самоубийствами, которая оставалась значимой 

после поправки на другие факторы окружающей среды. 

Таким образом, в научных исследованиях подтверждает-

ся связь суицидальных мыслей и аллергии, в том числе 

после поправок на возраст, пол, расу, курение и другие 

факторы [75].

Исследования показали, что макромолекулы окру-

жающей среды с воспалительным потенциалом, а также 

образующиеся на периферии эндогенные воспалитель-

ные молекулы способны достигать мозга различными 

путями, причем критическим этапом является прохожде-

ние через гематоэнцефалический барьер (ГЭБ). В моде-

лях на животных продемонстрировано, что пептиды [76] 

и интерлейкины [77] могут перемещаться из носа в мозг 

по тройничному или обонятельному путям [78, 79], минуя 

ГЭБ. Обзор имеющихся данных позволяет предполо-

жить, что потенциальные нейроиммунные механизмы 

лежат в основе связи между периферическим воспале-

нием и психическими симптомами [80]. Предполагается, 

что, в частности, при АР нейровоспаление может быть 

опосредовано прохождением молекулярных и клеточ-

ных медиаторов воспаления из полости носа в мозг, 

хотя точный механизм еще предстоит объяснить [81]. 

Причинная связь может быть биологически обуслов-

ленной, о чем можно судить по обнаруженным сходным 

цитокин-опосредованным нейровоспалительным про-

цессам при депрессии/тревоге и аллергии.

Таким образом, есть вероятность, что патогенетиче-

ские пути включают как индукцию воспаления депрес-

сией/тревогой, так и реализацию депрессии вследствие 

воспаления или двунаправленные влияния, поскольку 

и аллергия, и тревожно-депрессивные расстройства свя-

заны с активацией воспалительных путей с участием 

аналогичных медиаторов.

С учетом используемых для лечения аллергических 

заболеваний препаратов важно отметить, что циркули-

рующие при депрессии/тревоге цитокины также могут 

приводить к увеличению выработки глюкокортикоидов 

и дисфункции рецепторов в стрессовых ситуациях [82, 

83]. Некоторые цитокины (например, IL-1β, IL-2, уровень 
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которых часто повышается у пациентов с аллергией, 

в частности с АР [84]) могут индуцировать экспрессию 

фермента ЦНС индоламин-2,3-диоксигеназы [85], кото-

рый, в свою очередь, способствует выработке кинуре-

нина из триптофана. Роль кинуренинового пути в насто-

ящее время рассматривается как ведущая в патогенезе 

депрессии и суицидального поведения, что связывает-

ся с нейротоксической, глутаматергической и, возмож-

но, серотонинергической дисрегуляцей в ЦНС [86–88]. 

Периферическая иммунная активация способна регу-

лировать экспрессию провоспалительных цитокинов, 

активацию микроглии и выработку нейротоксических 

веществ, таких как метаболиты кинуренина [89]. Таким 

образом, возможно, что цитокины, высвобождаемые 

во время аллергии, могут иметь сходные нейропове-

денческие эффекты, приводящие к провоцированию 

или сохранению психических и поведенческих проблем, 

в особенности тревоги и депрессии [90,91].

Исследованиями установлено, что БА и АР повы-

шают риск развития тревоги и депрессии у пациентов, 

связаны с возникновением суицидального поведения. 

Соблюдение принципов персонализированного подхода 

и включение в процесс оказания медицинской помощи 

таким пациентам специалиста в сфере психического 

здоровья — для комплексной оценки состояния, выбора 

терапии и тактики дальнейшего наблюдения — обеспе-

чат достижение наилучшего результата лечения для кон-

кретного пациента.

Предотвращение суицидального поведения с помо-

щью немедленных мер безопасности, таких как своевре-

менное выявление, госпитализация, устранение доступа 

к смертоносным средствам (яды, оружие), адекватное 

и быстрое лечение основного психического состояния 

и психосоциальная стабилизация, остаются краеуголь-

ным камнем терапевтических подходов к управлению 

риском самоубийства.

ЛЕЧЕНИЕ РЕСПИРАТОРНЫХ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ И АССОЦИИРОВАННЫЕ 
НЕЙРОПСИХИЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА
Важным элементом лечения АР является ограни-

чение воздействия вовлеченных в процесс аллерге-

нов. Этого можно достичь, физически удалив аллерген 

из помещения (например, путем частого использования 

HEPA-фильтров для уборки жилых помещений и рабо-

чих мест) или избегая мест, где возможно воздействие 

аллергена (т.е. избегая прогулок в сезон пыления ветро-

опыляемых растений). Такие вмешательства могут усугу-

бить академические и профессиональные ограничения 

и привести к снижению социального взаимодействия. 

Это может способствовать снижению качества жизни 

и ухудшению настроения. Более того, поскольку изо-

ляция является фактором, способствующим суициду, 

а доступ к социальным сетям — защитным фактором, 

это может еще больше увеличить риск самоубийства. 

На данный момент остается неясным, в какой степени 

виртуальное общение скорректирует социальную изо-

ляцию в контексте активного предотвращения сезонного 

воздействия аллергенов. Более того, вмешательства 

по предотвращению аллергенов имеют ограниченную 

эффективность, что обусловливает необходимость фар-

макотерапии [61].

Оценки влияния лекарственной терапии аллергии 

на развитие нейропсихических (ментальных) расстройств 

противоречивы и требуют дальнейшего изучения, 

что вполне объяснимо — с учетом тесных патогенетиче-

ских связей аллергии и ментальных нарушений.

Фармакоэкоэпидемиологические данные позволяют 

предположить, что ингаляционные глюкокортикостеро-

иды (ИГКС) могут быть связаны с более низким риском 

самоубийства, в отличие от несколько повышенного 

риска при использовании антигистаминных препаратов 

II поколения [92]. Однако проведенные исследования 

содержат слишком высокий потенциал систематической 

ошибки, чтобы делать окончательные клинические выво-

ды на основе этих данных. Кортикостероиды системного 

действия связаны с депрессией, а также маниакальны-

ми состояниями и психозом [93]. Необходимы крупно-

масштабные, предпочтительно продольные фармако-

эпидемиологические исследования для подтверждения 

или опровержения этих результатов и в конечном ито-

ге — клинические исследования для сравнения исполь-

зования интраназальных глюкокортикоидов с анти-

гистаминными препаратами II поколения у пациентов 

с депрессией и, возможно, суицидальными мыслями.

Опрос о симптомах указанных состояний и дальней-

ший мониторинг на фоне терапии важны при иници-

ировании системного применения кортикостероидов. 

При назначении кортикоидов пациенту с установленным 

психическим диагнозом могут потребоваться увеличе-

ние доз антидепрессантов, стабилизаторов настроения 

и антипсихотиков или включение дополнительных лекар-

ственных средств.

Антигистаминные препараты могут потенцировать 

действие большинства психотропных препаратов, 

в одних случаях оказывая благоприятное (лечение бес-

сонницы, усиление анксиолитического действия), в дру-

гих — негативное воздействие (усиление сонливости, 

повышающее риск несчастных случаев). Бессонница, 

присутствующая у многих пациентов во время обостре-

ния аллергии и у пациентов с расстройствами настрое-

ния, усугубляющая депрессию, является целью лечения, 

которой можно достигнуть быстрее, чем уменьшения 

депрессивных симптомов.

Системные деконгестанты с альфа-адренергическим 

агонистическим механизмом действия могут спровоци-

ровать гипоманию или манию, а также усугубить бессон-

ницу и тревогу у некоторых пациентов [61].

Стимуляторы (группа препаратов, используемая 

для лечения СДВГ), а также антидепрессанты трицикли-

ческие и группы селективных ингибиторов обратного 

захвата норадреналина и серотонина могут оказывать 

аддитивное действие с деконгестантами, повышая их 

аритмогенный потенциал [61].

В 2008 г. Управление по санитарному надзору 

за качеством пищевых продуктов и медикаментов США 

(FDA) выпустило предупреждение о нейропсихиатри-

ческих побочных эффектах монтелукаста, основыва-

ясь на информации, полученной в постмаркетинговых 

наблюдениях и не выявленной в процессе клинических 

исследований [94]. Для изучения влияния монтелука-

ста было проведено экспериментальное исследование 

на модели БА у мышей с индуцированным овальбу-

мином (OVA) депрессивноподобным поведением [95]. 

Депрессивноподобное поведение оценивалось с помо-

щью тестов принудительного плавания, а двигательная 

активность оценивалась с помощью тестов в открытом 

поле. В конце исследования измеряли концентрации 

монтелукаста в плазме и гистологически исследовали 

развитие астмы и эффект лечения монтелукастом. Было 

показано, что степень воспаления, которая увеличи-

лась у OVA-мышей, снизилась при лечении монтелука-

стом. Также уменьшалось время неподвижности мышей 

при лечении монтелукастом. Введение монтелукаста 
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мышам из группы контроля не изменило время непод-

вижности. Таким образом, не обнаружено связи между 

лечением монтелукастом и депрессией. Более того, дли-

тельное введение монтелукаста мышам, не страдав-

шим астмой, не увеличивало время неподвижности. 

Результаты показывают, что хроническое лечение монте-

лукастом не связано с депрессивным поведением.

Исследование метаболизма монтелукаста, проведен-

ное с использованием систем in vitro — модели эмбрио-

нальных клеток, обогащенных нейронами, и in vivo — 

модели мышей, позволило подтвердить его способность 

взаимодействовать с глутатионом с образованием конъ-

югата монтелукаст-глутатион [96]. Монтелукаст взаимо-

действует с системой детоксикации глутатиона в мозге, 

он также способен воздействовать на регуляцию раз-

личных нейротрансмиттерных и нейростероидных путей, 

в частности тех, которые участвуют в регуляции гипота-

ламо-гипофизарно-надпочечниковой системы, а также 

влиять на митохондриальные функции в нейрональных 

клетках. Согласно результатам ряда исследований, уста-

новлено, что при обострении БА потребность организма 

в глутатионе возрастает, одним из субстратов для обра-

зования глутатиона является глутамат (глутаминовая 

кислота), который выступает важным участником ней-

ротрансмиттерной сети, поэтому изменения его концен-

трации в организме могут приводить к манифестации 

различных клинических симптомов и состояний, в том 

числе прогрессированию некоторых нервно-психиче-

ских расстройств, таких как депрессия, тревога и стресс 

[96]. Было высказано предположение, что педиатри-

ческие пациенты могут быть в большей степени под-

вержены риску развития нежелательных явлений (НЯ) 

на фоне терапии антагонистами лейкотриеновых рецеп-

торов (АЛТР), что может быть связано с тем, что их нерв-

ная ткань находится на стадии активного созревания. 

Однако это данные получены in vitro и все еще не находят 

подтверждения в клинических исследованиях.

Масштабное ретроспективное изучение историй 

болезни 11 840 взрослых пациентов, проведенное 

в США, установило, что начало применения монтелу-

каста достоверно не ассоциировано с повышенным 

риском развития нежелательных нейропсихических рас-

стройств, включая депрессию [94].

Исследование НЯ терапии АЛТР в отношении БА 

и АР, проведенное в Южной Корее, выявило, что наи-

более были подвержены риску пациенты женского пола 

в возрасте от 19 до 64 лет, среди которых регистриро-

вались такие нежелательные реакции, как бессонница, 

головная боль и тремор, значительно реже выявлялись 

депрессия, тревожность, устрашающие сновидения, раз-

дражительность и возбуждение [97].

В систематическом обзоре C.W.H. Lo и соавт. (2023), 

оценивающем влияние монтелукаста на развитие НЯ 

у пациентов с БА, были проанализированы результа-

ты 59 исследований (21 исследование фармаконад-

зора, 4 обзора 172 рандомизированных контролируе-

мых исследований, 20 наблюдательных исследований, 

10 сообщений о случаях НЯ и 4 серии случаев). Было 

установлено, что монтелукаст не ассоциирован с собы-

тиями, связанными с суицидом и депрессией, у пациен-

тов с астмой [98]. Пожилые люди могут быть особенно 

восприимчивы к тревоге и нарушениям сна, необходимо 

с особой внимательностью отслеживать указанные НЯ 

в этой группе пациентов для оказания своевременной 

помощи и поддержки.

В исследование R.L. Yu и соавт. (2023) были включены 

дети с АР (n = 27, средний возраст 7,4 ± 2,9 года), которые 

на протяжении 3,6 ± 1,9 года получали терапию СДВГ 

без особенного эффекта. Поскольку ранее, как отме-

чали авторы исследования, было продемонстрировано, 

что АР коррелирует с тиком и СДВГ, ученые постави-

ли для себя цель оценить эффективность лечения АР 

у детей, у которых ранее были диагностированы тики 

или СДВГ, но которые не реагировали на поведенческое 

или медикаментозное лечение этих нейропсихических 

нарушений. Через 2–6 мес систематического лечения АР 

(мометазон назальный спрей, монтелукаст, цетиризин) 

у 27 детей с СДВГ было отмечено снижение не только 

выраженности симптомов АР, но и проявлений СДВГ (все 

р < 0,001). Далее в течение среднего периода наблюде-

ния 2,4 ± 1,1 года (0,5–5 лет) не было зарегистрировано 

ни одного рецидива симптомов СДВГ [99].

Как было показано выше, коморбидность аллергии 

и депрессии может быть обусловлена схожестью пато-

генетических механизмов, и в реальной клинической 

практике у пациента могут часто встречаться оба рас-

стройства. В таком случае становится важным свое-

временное установление коморбидного депрессивного 

расстройства — как в целях его лечения, так и во избе-

жание дискредитации использования монтелукаста, 

если симптомы депрессии будут выявлены уже в процес-

се терапии и ошибочно приняты за НЯ. В этой связи еще 

одним важным аспектом является высокая вероятность 

совместного назначения антидепрессантов и монтелу-

каста, что требует проведения дополнительных исследо-

ваний.

Так, в исследовании H. Chung и соавт. (2023) изуча-

лось влияние монтелукаста на эффективность терапии 

антидепрессантами. Наблюдались пациенты с БА и диа-

гностированной депрессией. В ходе наблюдения были 

выделены 2 подгруппы: пациенты, получавшие антиде-

прессанты до старта монтелукаста, и те, кто начал тера-

пию на фоне приема АЛТР и ИГКС. Результаты выявили 

неэффективность антидепрессантов у 21,3% (628/2943) 

и 22,3% (2044/9166) пациентов, получавших монте-

лукаст и ИГКС соответственно. Относительный риск 

в скорректированном анализе составил 0,98 (95% ДИ — 

0,90–1,07). Рецидив депрессии наблюдался у 24,4% 

(288/1182) и 22,4% (3027/13 491) пациентов, начав-

ших лечение монтелукастом в сравнении с ИГКС соот-

ветственно. Относительный риск в скорректированных 

анализах составил 1,08 (95% ДИ — 0,96–1,20) в течение 

6 мес и 1,50 (95% ДИ — 1,16–1,93) в течение 45 дней. 

Был сделан вывод, что при назначении антидепрессан-

тов прекращение терапии монтелукастом не требуется. 

Однако данные о возможном повышении относительного 

риска рецидива депрессии после начала применения 

АЛТР требуют дополнительного изучения у пациентов 

с БА и ранее диагностированной депрессией [100].

В крупномасштабном исследовании V. Sansing-Foster 

и соавт. (2021) [101], дополнительно проведенном в рам-

ках анализа [102] баз данных Sentinel System под эгидой 

FDA, было показано, что на фоне применения монте-

лукаста у пациентов 6 лет и старше, страдавших БА 

(n = 457 377) и получавших монтелукаст, по сравне-

нию с пациентами, лечившимися ИГКС (n = 457 377), 

не отмечалось повышения риска госпитализации по при-

чине депрессивных расстройств и риска причинения 

вреда собственному здоровью. При этом наблюдалось 

небольшое снижение риска развития депрессивных рас-

стройств, не требующих госпитализации пациентов [101].

Таким образом, в настоящее время не доказана 

связь между приемом монтелукаста, развитием депрес-

сии и суицидальным поведением.
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Один из самых интригующих вопросов все еще остает-

ся актуальным: обусловлена ли связь между суицидаль-

ным поведением и воздействием аллергена / аллергией 

психологическими симптомами заболевания, дискомфор-

том, приемом лекарств от ринита, или это биологическая 

связь, сопряженная с медиаторами воспаления, достига-

ющими мозга? Многие исследователи склоняются в поль-

зу последнего. Во-первых, подчеркивается увеличение 

экспрессии генов цитокинов, связанных с аллергией, 

в префронтальной коре людей, умерших в результате 

самоубийства, по сравнению с теми, кто умер по другим 

причинам [103]. Во-вторых, у грызунов выявляются повы-

шенная экспрессия аналогичных профилей цитокинов 

в префронтальной коре, усиление тревожноподобного (но 

не депрессивноподобного) поведения и нарушение соци-

альных взаимодействий в результате сенсибилизации 

и воздействия аллергенов [104]. В-третьих, в фармако-

экологическом исследовании показано, что интраназаль-

ные кортикостероиды, которые, как известно, уменьша-

ют количество молекулярных медиаторов воспаления 

при АР; были связаны со значительно более низким уров-

нем самоубийств, эффект не наблюдался при использо-

вании антигистаминных препаратов II поколения, кото-

рые одинаково эффективны в отношении симптомов, 

но не влияют на молекулярные медиаторы воспаления 

при АР. Это говорит о том, что связь между воспалением 

верхних дыхательных путей и суицидальными наклонно-

стями является не только психологической [91].

Для предотвращения развития НЯ в процессе лече-

ния респираторных аллергических заболеваний считаем 

необходимым введение в клиническую практику оценки 

нейроразвития ребенка с целью выявления сопутствую-

щих нарушений, а также расспроса о симптомах депрес-

сии и суицидальных мыслях [105] (при начале или возоб-

новлении терапии). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Нервная и иммунная системы взаимосвязаны регу-

ляциями не только центрального, но и местного уров-

ня, что предопределяет сопряженность аллергических 

и нейропсихических заболеваний, дебютирующих в дет-

ском возрасте. Несмотря на очевидность данного фак-

та, связь между этими заболеваниями относительно 

недавно попала в фокус исследовательских интересов. 

Актуальность проблемы обусловлена влиянием сопут-

ствующих аллергических и нейропсихических состояний 

на течение этих заболеваний и возможностями совер-

шенствования лечебно-профилактической помощи, 

которые открываются с появлением новых данных. Уже 

показана и становится признанной связь респираторных 

аллергических заболеваний с СДВГ, появились первые 

работы о связи с речевыми и другими когнитивными 

нарушениями, активно изучаются ассоциации с депрес-

сиями, суицидальным поведением, тревожными рас-

стройствами и аутизмом. Более того, авторы полагают, 

что в настоящее время идет полная смена парадигмы 

представлений об этих процессах с переходом от при-

знания «коморбидности аллергии и нейропсихических 

болезней» на концепцию единого нейроиммунного вос-

паления, проявляющегося и аллергией, и нейропсихи-

ческими заболеваниями (мультиморбидность). Разные 

модели реализации нейровоспаления, очевидно, будут 

описаны в ближайшем будущем.

Оценки влияния лекарственной терапии аллер-

гии на развитие нейропсихических (ментальных) рас-

стройств противоречивы и требуют дальнейшего изу-

чения. В настоящее время не доказана связь между 

приемом монтелукаста и развитием депрессии, а также 

суицидального поведения.

С учетом вышеизложенного представляется важным 

формирование полипрофессиональной команды ведения 

пациентов с аллергией с включением медицинских спе-

циалистов в области психического здоровья (психиатров, 

психотерапевтов, психологов). Проведение оценки сопут-

ствующих расстройств нейроразвития (СДВГ, РАС), пси-

хических нарушений (тревоги, депрессии, суицидального 

поведения) у детей с респираторными аллергическими 

заболеваниями является необходимым условием эффек-

тивной терапии и благоприятного прогноза лечения.

В соответствии с реализацией современной моде-

ли организации медицинской помощи необходимо вне-

дрение персонализированного полипрофессионально-

го подхода к ведению пациентов детского возраста 

с респираторными аллергическими заболеваниями.
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