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Цель. В условиях эксперимента оценить противоаллергические свойства нового комбинированного назального спрея состава фек-
софенадина гидрохлорид + аммония глициризинат.  
Материал и методы. Работа выполнена на 70 мышах-самцах линии BALB/c, которым воспроизводили овальбумин-
индуцированный аллергический ринит. Животных иммунизировали на протяжении 14 дней, после чего осуществляли провокацию 
острого ринита путем интраназального введения овальбумина. Далее у мышей производили забор крови с последующем получени-
ем сыворотки и определением концентрации проаллергических маркеров: гистамина, ИФН-γ, ИЛ-6, IgE и ФНО-α методом ИФА. Ис-
следуемый спрей в дозах 2,5; 5 и 7,5 мкг/ноздря и препараты сравнения левокабастин в дозе 5 мкг/ноздря и беклометазон в дозе 
3,5 мкг/ноздря вводили интраназально за 30 мин до провокации острого аллергического ринита.  
Результаты. При введении животным изучаемого спрея в дозах 2,5, 5 и 7,5 мкг/ноздря отмечено уменьшение выраженности ал-
лергической реакции у мышей с экспериментальным аллергическим ринитом, о чем свидетельствовало снижение сывороточной 
концентрации гистамина, ИФН-γ, ИЛ-6, IgE, и ФНО-α. При этом на фоне интраназальной инстилляции исследуемого спрея в дозе 5 
мкг/ноздря содержание гистамина, ИФН-γ, ИЛ-6, IgE, и ФНО-α в сыворотке крови снизилось на 69,1% (p<0,05); 38,1% (p<0,05); 
130,8% (p<0,05); 248,2% (p<0,05); 53,8% (p<0,05) соответственно, что было сопоставимо с эффектом беклометазона и превосхо-
дило терапевтическое действие левокабастина.  
Выводы. На основании полученных данных можно предполагать эквивалентную терапевтическую эффективность исследуемого спрея 
с интраназальными глюкокортикоидами (беклометазон), что обусловливает актуальность дальнейшего изучения данного состава. 
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Согласно данным Всемирной организации 
здравоохранения, аллергический ринит (АР) явля-
ется основной ранней формой прогрессирующего 
гипертрофического ринита, на долю которого 
приходится 10–20% случаев первичного пораже-
ние носовой полости [1]. Ежегодно регистрирует-
ся до 400 млн случаев АР, при этом данная пато-
логия является ведущей аллергической нозологией 
как у взрослых, так и у детей [2]. Типичная симп-

томатика АР, как правило, ограничивается носо-
выми симптомами и включает в себя: ринорею, 
чихание, зуд околоносовых пазух, отек слизистой 
оболочки и заложенность носа [3]. Несмотря на 
топическую форму течения АР, данное заболева-
ние вызывает существенное ухудшение качества 
жизни населения, что усиливает социально-
экономическую нагрузку на системы здравоохра-
нения развитых и развивающихся стран. Так, в ря-
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де исследований доказана прямая взаимосвязь 
между наличием АР и последующим развитием 
аллергического нейродермита или бронхиальной 
астмы, при этом немало важно, что АР является 
ведущим неблагоприятным прогностическим при-
знаком аллергической гиперреактивности бронхо-
легочной системы [4]. Помимо осложнений дыха-
тельной системы, АР способствует развитию ряда 
не респираторных патологических сдвигов. При 
этом обструкция носовых ходов, мелких бронхов 
и сопряженная с этим гиповентиляция легких спо-
собствуют развитию апноэ во сне и нарушению 
структуры сна, ухудшению общего состояния ор-
ганизма, снижению умственной и физической ра-
ботоспособности, депрессии [5]. При этом психо-
неврологические расстройства у людей, страдаю-
щих респираторными аллергозами, отмечаются в 
возрасте 20–40 лет, т.е. у лиц наиболее трудоспо-
собного возраста [6]. Кроме психических рас-
стройств, АР непосредственно связан и с обостре-
нием соматических патологий. Показано, что у 
пациентов с АР, наблюдается повышенная актив-
ность парасимпатической нервной системы, что в 
свою очередь может привести к обострению га-
строэзофагального рефлюкса, пептической язвы 
желудка, аритмиям и ожирению [7].  

Имеющиеся на сегодняшний день стратегии 
лечения АР носят в основном симптоматический 
характер. Препаратами первой линии терапии яв-
ляются топические глюкокортикоиды (бекломета-
зон, мометазон, будесонид, флутиказон) для ин-
траназального применения, проявляющие высо-
кую степень терапевтической эффективности, в 
особенности у пациентов с отягощенным или ре-
зистентным АР [8]. Однако глюкокортикоиды в 
противовес эффективности не обладают опти-
мальным токсическим профилем, а их применение 
сопряжено с появлением значительного числа не-
желательных лекарственных реакций, либо токси-
ческое действие препаратов может носить непред-
сказуемый характер [9, 10]. Помимо глюкокорти-
коидов, в терапии АР применяют пероральные ан-
тигистаминные препараты (фексофенадин, дезло-
ратадин), не обладающие седативным и М-холино-
блокирующим эффектом, но оральное применение 
данных средств также не исключает появления 
побочных реакций [11]. Таким образом, разработ-
ка новых противоаллергических лекарственных 
препаратов, действующих местно, может являться 
новым вектором фармакотерапии АР, сочетающим 

в себе высокую степень эффективности и безопас-
ности применения [12]. 

Ц е л ь  р а б о т ы  – оценка противоаллер-
гических свойств назальной аэродисперсной си-
стемы состава фексофенадина гидрохлорид + ам-
мония глициризинат. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Исследование выполнено на 70 мышах-самцах 

линии BАLB/c c массой тела 20–22 гр. Первая груп-
па животных являлась интактной (ИЖ, n=10). 
Оставшихся мышей иммунизировали 1%-ным рас-
твором овальбумина (ОВА, Panreac, Испания) с до-
бавлением гидроокиси алюминия в соотношении 
1:1. Иммунизацию производили путем внутрибрю-
шинного введения полученного раствора ОВА в 
объеме 0,2 мл на протяжении 14 дней. Далее жи-
вотные были распределены по экспериментальным 
группам (n=10, каждая группа), которым троекрат-
но (1 раз в день) производили провокацию острого 
АР, путем интраназального введения раствора ОВА 
(25 мкл/ноздря) [12]. При этом вторая группа мы-
шей являлась группой негативного контроля (НК) и 
не получала фармакологическую поддержку. Тре-
тьей и четвертой группам мышей интраназально 
вводили референтные препараты левокабастин 
(«Tyzine® Allergy», Johnson & Johnson) в дозе  
5 мкг/ноздря [13] и беклометазон («Nasobec», IVAX 
Pharmaceuticals) в дозе 3,5 мкг/ноздря [14]. Группы 
животных №№ 5–7 интраназально получали иссле-
дуемый спрей (фексофенадина гидрохлорид + ам-
мония глициризинат) в виде 0,05% раствора в до-
зах: 2,5; 5 и 7,5 мкг/ноздря.  

Препараты сравнения и изучаемый спрей 
вводили с применением атравматичного апплика-
тора за 30 мин до провокации острого АР. После 
последней инстилляции исследуемого состава и 
референтных препаратов у мышей производили 
забор крови с последующим получением сыворот-
ки и определением концентрации маркеров аллер-
гической реакции: интерферона гамма (ИФН-γ); 
интерлейкина-6 (ИЛ-6); иммуноглобулина E (IgE); 
гистамина и фактора некроза опухоли-альфа 
(ФНО-α). Содержание проаллергенов в сыворотке 
крови животных определяли методом иммуно-
ферментного анализа (ИФА) с применением видо-
специфичных наборов реактивов производства 
Cloud Clone, при этом пробоподготовка и ход ана-
лиза соответствовали инструкции, прилагаемой к 
каждому набору.  
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Результаты эксперимента подвергались ста-
тистической обработке в пакете статистического 
анализа «Statistica 6.0». Данные выражали в виде 
M±SEM (среднее ± стандартная ошибка среднего). 
Сравнение групп средних осуществляли методом 
ANOVA с post-hoc тестом Ньюмена–Кейсла, при 
p<0,05.  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ  
В результате исследования установлено, что у 

животных НК группы (таблица) в сравнении с 
группой интактных мышей наблюдалось повыше-
ние концентрации гистамина – на 169,7% (p<0,05), 
ИФН-γ – 69,6% (p<0,05) ИЛ-6 – на 128,3% 
(p<0,05), IgE – в 4,8 раза (p<0,05) и ФНО-α в 2,9 
раза (p<0,05), что согласуется с литературными 
источниками и подтверждает развитие аллергиче-
ской реакции реагинового типа. 

В условиях коррекции экспериментального АР 
левокабастином у мышей относительно НК группы 
животных отмечено уменьшение сывороточной 
концентрации гистамина – на 33,9% (p<0,05); ИЛ-6 
– на 23,3% (p<0,05); IgE – на 91,9% (p<0,05). В то 
же время применение левокабастина значимого 
влияния на изменение сывороточной концентрации 
ИФН-γ и ФНО-α не оказало (таблица).  

При введении экспериментальным животным 
беклометазона наблюдалось уменьшение выражен-
ности аллергической реакции, о чем может свиде-
тельствовать уменьшение содержания гистамина – 
на 56,3% (p<0,05), ИЛ-6 – на 79,3% и IgE – на 

234,1% (p<0,05), а также снижение концентрации 
ИФН-γ и ФНО−α на 49,5% (p<0,05) и 18,7% 
(p<0,05) соответственно. 

На фоне интраназального введения мышам ис-
следуемого состава в дозе 2,5 мкг по отношению к 
НК группе животных (таблица) отмечено снижение 
содержания ИЛ-6, IgE и ФНО-α на 49,2% (p<0,05), 
на 157,9% (p<0,05) и на 26,5% (p<0,05). При приме-
нении изучаемого состава в дозе 7,5 мкг относи-
тельно НК группы мышей наблюдалось уменьше-
ние сывороточного содержания гистамина на 48,3% 
(p<0,05); ИЛ-6 – на 25,9% (p<0,05); IgE – на 
210,9% (p<0,05) и ФНО-α на 32,7% (p<0,05). При 
этом статистически значимых отличий между 
группами животных, получавших референтные 
препараты и изучаемый состав в дозах 2,5 и  
7,5 мкг, не установлено.  

Применение исследуемого спрея в дозе 5 мкг 
способствовало снижению концентрации проал-
лергенов по отношению к группе мышей НК. Так, 
у мышей, получавших изучаемый спрей в дозе 5 
мкг, отмечено снижение содержание гистамина – 
на 69,1% (p<0,05); ИФН-γ – на 38,1% (p<0,05); ИЛ-
6 – на 130,8% (p<0,05); IgE – на 248,2% (p<0,05); и 
ФНО-α – на 53,8% (p<0,05). При этом в сравнении 
с животными, которым вводили левокабастин, у 
мышей на фоне введения изучаемого состава в до-
зе 5 мкг наблюдалось уменьшение концентрации 
гистамина – на 26,2% (p<0,05), ИЛ-6 – на 81,2% 
(p<0,05), IgE – на 81,4% (p<0,05) и ФНО-α – на 
52,1% (p<0,05) (таблица). 

Таблица. Изменение концентрации маркеров аллергической реакции  
в условиях коррекции экспериментального аллергического ринита исследуемым спреем  
в различных вариантах дозирования и референтными препаратами  

Маркер 
Группа 

Левокабастин  
5 мкг 

Беклометазон 
3,5 мкг 

ИЖ НК 2,5 мкг 5 мкг 7,5 мкг 

Гистамин, пг/мл 20,57±1,464 55,47±4,126# 53,23±3,354 32,81±0,955*∆ 37,4±3,587* 41,42±4,97* 35,5±4,291* 

ИФН-γ, пг/мл 40,03±1,103 68±1,472# 59,75±1,315 49,25±2,562* 55,25±5,072 52,5±2,901 45,5±1,848* 

ИЛ-6, пг/мл 15,84±1,423 36,17±1,952# 24,25±2,275* 15,67±1,504*∆ 28,72±0,665* 29,33±2,072* 20,17±1,363* 

IgE, пг/мл 9,89±1,313 47,04±1,001# 18,24±1,452* 13,51±0,699*∆ 15,13±0,728* 24,51±0,329* 14,08±0,913* 

ФНО-α, пг/мл 56,43±1,322 165,84±9,882# 131,08±2,434* 107,8±4,291*∆ 124,94±6,203* 164,08±14,497 139,62±13,46* 

П р и м е ч а н и е : # – статистически значимо относительно ИЖ группы мышей (p<0,05, критерий Ньюмена–Кейсла); * – 
статистически значимо относительно НК группы животных (p<0,05, критерий Ньюмена–Кейсла); ∆ – статистически значимо 
относительно группы мышей, получавших левокабастин (p<0,05, критерий Ньюмена–Кейсла). 
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Таким образом, в ходе исследования было 
установлено, что применение изучаемого спрея в 
дозе 5 мкг/ноздря способствовало уменьшению 
концентрации в сыворотке крови мышей маркеров 
аллергической реакции: гистамина, ИЛ-6, IgE, 
ФНО-α и ИФН-γ. При этом эффект от введения 
исследуемого спрея в дозе 5 мкг был сопоставим с 
таковым у беклометазона («Nasobec») и превосхо-
дил действие левокабастина («Tyzine® Allergy»). 

ВЫВОДЫ 
1. В условиях ОВА-индуцированного аллерги-

ческого ринита у мышей наблюдалось повы-
шение содержания гистамина, ИФН-γ, ИЛ-6, 
IgE, и ФНО-α в сыворотке крови на 169,7% 
(p<0,05); 69,6% (p<0,05); 128,3% (p<0,05); в 
4,8 раза (p<0,05) и в 2,9 раза (p<0,05) соответ-
ственно. 

2. Интраназальное введение референтных пре-
паратов беклометазона («Насобек») в дозе 3,5 
мкг/ноздря и левокабастина («Tyzine® Aller-
gy») в дозе 5 мкг/ноздря уменьшало кон-
центрацию маркеров аллергической реакции, 
при этом наиболее выраженный фармаколо-
гический эффект отмечен при применении 
беклометазона. 

3. На фоне введения мышам изучаемого спрея 
(фексофенадина гидрохлорид + аммония гли-
циризинат) в дозах 2,5, 5 и 7,5 мкг/ноздря 
отмечено уменьшение выраженности аллер-
гической реакции у мышей, о чем может сви-
детельствовать снижение сывороточной кон-
центрации гистамина, ИФН-γ, ИЛ-6, IgE, и 
ФНО-α. При этом эффект от применения 
исследуемого спрея в дозе 5 мкг был сопос-
тавим с действием беклометазона («Nasobec») 
и превосходил терапевтическое действие 
левокабастина («Tyzine® Allergy»).  
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The aim of the study: to evaluate the anti-allergic properties of the new combined nasal spray in experiment.  
Materials and methods: the study was performed on 70 male mice of the BALB/c line, which reproduced ovalbumin-induced 

allergic rhinitis. The animals were immunized for 14 days, after that they provoked acute rhinitis by intranasal administration of oval-
bumin. Further, blood sampling was performed in mice with subsequent serum and determination of the concentration of proallergic 
markers: histamine, IFN-γ, IL-6, IgE and TNF-α by ELISA. The test-spray in doses of 2.5; 5 and 7.5 μ/nostril and the reference drugs 
levocabastine at a dose of 5 μ /nostril and beclomethasone in the dose of 3.5 μ /nostril was administred intranasally 30 min before 
provocation of acute allergic rhinitis.  

Results: when administered to the animals of the test-spray in doses of 2.5, 5 and 7.5 µg/nostril, a decrease in the severity of 
the allergic reaction in mice with experimental allergic rhinitis was noted, which may be evidenced by a decrease in serum concentra-
tions of histamine, IFN-γ, IL-6, IgE, and TNF-α. At the same time, against the background of intranasal administration of the test-
spray at a dose of 5 µg/nostril, the content of histamine, IFN-γ, IL-6, IgE, and TNF-α in serum decreased by 69.1% (p<0.05); 38.1% 
(p<0.05); 130.8% (p<0.05); 248.2% (p<0.05); 53.8% (p<0.05), respectively, which was comparable to the effect of beclome-
thasone, and exceeded the therapeutic effect of levocabastine.  

Conclusions: based on the obtained data, assume the equivalent therapeutic efficacy of the test-spray with intranasal gluco-
corticoids (beclomethasone), which determines the relevance of further study of this composition. 

Key words: anti-allergic drugs, allergic rhinitis, fexofenadine, ammonium glycirizinate. 
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