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ПРЕДИСЛОВИЕ

Учебное пособие составлено с учетом специфики организации учебного процесса и в соответствии с типовыми программами по частной микробиологии, эпидемиологии, инфекционным болезням и биотехнологии.

Учебное пособие содержит основные теоретические положения, характеризующие возбудителей ОРВИ и гриппа. В них излагаются клинико-патогенетические особенности вышеуказанных заболеваний, их эпидемиологическая характеристика, а также методы лабораторной диагностики, профилактики и лечения, основанные на современных научных данных.

Целесообразно использование данного пособия на практических занятиях по частной микробиологии, иммунологии, а также при подготовке к практическим занятиям по ряду смежных дисциплин в соответствии с темой изложенного материала. 

Пособие предназначено как для практических врачей, так и для студентов, интернов, ординаторов, аспирантов в области вирусологии. Изложенный материал поможет сориентироваться среди возбудителей острых респираторных вирусных инфекций (вирусы гриппа А различных субтипов, гриппа В, респираторно-синцитиальный вирус, аденовирусы, вирусы парагриппа 1-3 типов, коронавирусы). В данном пособии описаны методы диагностики гриппа и ОРВИ, что открывает возможности быстрого распознавания природы эпидемических вспышек и регистрации появления в циркуляции новых субтипов вируса гриппа А.

ОРЗ. ОРВИ. ГРИПП.

Цель занятия: Изучить клинические особенности возбудителей ОРВИ (гриппа, парагриппа, аденовирусов, РС-вирусов, короновирусов). Познакомиться с методами лабораторной диагностики, принципами профилактики и терапии этих заболеваний.

Основные вопросы

1. История развития пандемий, вызванных вирусами гриппа.

2. Классификация ОРЗ. ОРВИ.

3. Штаммы вируса гриппа А с пандемическим потенциалом.

4. Клиника. Патогенез ОРВИ и гриппа.

5. Лабораторная диагностика ОРВИ и гриппа.

6. Неспецифическая и специфическая профилактика гриппа.

7. Принципы терапии гриппа и ОРВИ.

Контрольные вопросы

1. Клиническая картина ОРВИ и гриппа.

2. Выделение вирусов гриппа на культуре клеток МДСК: особенности метода, варианты идентификации.

3. Экспресс-методы  диагностики: метод иммунофлуоресценции (МИФ) и полимерразная цепная реакция (ОТ-ПЦР).

4. Иммунитет при гриппе.

5. Вакцинопрофилактика.

6. Препараты и схемы терапии ОРВИ и гриппа.

ОБЩИЕ ПОЛОЖЕНИЯ ПО ГРИППУ И ОРВИ.

Рост заболеваемости ОРВИ (включая грипп) является серьезной социально-экономической проблемой для любой страны. По оценкам специалистов в РФ до 67% всех больничных листов связано с диагнозом ОРВИ. В 2013 г. в России общее количество заболевших ОРВИ, включая грипп, превысило 37 млн. человек.  Летальность от гриппа и его осложнений в разные годы составляла от 0,5 до 2,5%. Средняя продолжительность нетрудоспособности при ОРВИ/гриппе для городского населения России составляет 9-10 дней. Прямые и непрямые финансовые потери от гриппа и ОРВИ связаны с потерями рабочего времени (общественного продукта), оцениваемыми ежегодно на сумму свыше 1 млрд. дол. США, а также с затратами населения на приобретение лекарственных средств (противовирусные, жаропонижающие, болеутоляющие, противокашлевые, средства от насморка, витамины и иммуностимуляторы), на что ежегодно расходуется без учета медикаментозного лечения осложнений гриппа и ОРВИ также более 1,25 млрд. дол. США [6,35].

Грипп издавна был известен в зависимости от симптомов и страны в которой он встречался под названиями «итальянская болезнь», «повальный кашель», «эпидемическая катаральная лихорадка», «коматозная лихорадка», «русская болезнь», «китайка», «инфлюэнца», «испанка» [35,80].

При распространении гриппа нужно учитывать, во-первых, циклические подъемы (сезонность по отношению к внутри годовому ординару и подъемы в отдельные годы в рамках многолетней цикличности), а во-вторых, выходящие за рамки цикличности вспышки, эпидемии и пандемии. 

Вспышка – это подъем заболеваемости выше сложившегося ординара в каком-то ограниченном коллективе (детское учреждение, школа, какое-либо предприятие и т д.), без распространения заболеваний в пространстве за пределами пораженного коллектива.

Эпидемия – это подъем заболеваемости выше ординара в большой популяции (город, район, область и т. д.).

Пандемия – это вовлечение в эпидемический процесс, который ведет к заболеваемости выше ординара, населения многих стран, континентов или всего населения Земли.

В период сезонного подъема вероятность возникновения вспышек и эпидемий выше, чем в межсезонье, так как увеличивается число источников инфекции, а также возрастает активность механизма передачи, снижается резистентность.

Мнения известных историков медицины  о дате первой эпидемии гриппа  разошлись, одни считают VI век, когда грипп поразил большое количество населения Европы и был известен как «повальный кашель» и «испанка»; другие 1173 год, когда эпидемия распространилась в Италию и Англию.

Об активности гриппа в XIII-XVI вв. можно судить из далеко неполных источников литературы, так хронология пандемий и эпидемий гриппа составлена А. Гиршем (1173 – 1875 гг.), М.П. Васильевым (1173-1889 гг.), И.Моутом и И.А. Добрейцером (1510-1919 гг.)…… Согласно анализу полученных данных установили, что пандемии обычно двигались с Востока на Запад, а в промежутке между крупными пандемиями регистрировались ограниченные вспышки данного заболевания.

Первые открытия вируса гриппа отмечены в 1892 г. Пфейффером, но только в 1933 г.  В.Смит, Лэйдлоу и К.Эндрюс доказали существование вируса гриппа «типа А»,  а в 1940 г. Т. Френсис – вирус гриппа «типа В». После установления вирусной природы пандемий и эпидемий гриппа в 1948 г. был создан Всемирный центр по надзору за гриппом.

	ГОД
	РАЙОН ОХВАТА
	СТРАНА

	Довирусологический период

	212 г. до н.э.
	Гриппоподобная эпидемия
	Отмечена римским историком Титом Ливия

	1387 г., 1510 г.
	Вспышка 
	Европа

	1580 г.
	Пандемия/ эпидемия


	Азия, Европа (Германия, Нидерланды, Франция, Италия), Африка

	1675-1676 гг.
	Пандемия/ эпидемия («коматозная лихорадка»)
	Вест-Индия, Европа, Северная и Южная Америка

	1729-1733 гг.
	Пандемия/ эпидемия («инфлюэнца»)
	Азия, Европа, Америка, Африка

	1780-1782 гг.
	Пандемия/ эпидемия («русская болезнь»)
	По всем континентам (с Северо-Востока на Юго-Запад)

	1830-1833 гг.
	пандемия
	Европа

	1836-1837 гг.
	пандемия
	Европа

	1847-1850 гг.
	пандемия
	Европа

	1889-1890 гг.
	пандемия
	Европа, Россия

	1918-1919 гг.
	Пандемия/ эпидемия («испанка»)
	США, Китай, Европа, Индия, Россия

	Вирусологический период

	1957-1959 гг.
	Пандемия/ эпидемия («азиатский грипп»,

А (Н2N2))
	Азия, Америка, Европа, Россия

	1968-1969 гг.
	Пандемия/ эпидемия («гонконгский грипп»,

А (Н3N2))
	Азия, Европа, Россия

	1978-1979 гг.
	пандемия

(«русский грипп»,

А (Н1N1))
	Россия,  Европа, Америка

	1995-1996 гг.

1998-1999 гг.
	пандемия

(«птичий грипп»,

А (Н5N1), А (Н9N2))
	Россия,  Европа, Америка

	2009-2010 гг.
	пандемия

(«свиной грипп»,

А (Н1N1)pdm09)
	Россия,  Европа, Америка


История эпидемий показывает, что в основном за появление пандемий и эпидемий «ответственны» вирусы гриппа типа А. Вирусы типа В, как правило, служат причиной локальных эпидемий, циркулируя только среди людей, и вызывают заболевание чаще у детей.

Распространение вирусов гриппа А подтипов: Н1N1, H2N2, H3N2 и др. происходило в зависимости от скорости, направления миграции и плотности населения по нескольким путям, основными из них были восточно-западный и западный. Восточно-западный путь характеризовался либо: проникновением пандемий из Юго-Восточной Азии на Дальний Восток России или в страны Средней Азии с дальнейшим распространением по странам Европы,  или из Юго-Восточной Азии на страны западного полушария и оттуда в Европу.

При изучении вспышек, эпидемий и пандемий гриппа отмечено, что распространение вирус гриппа А типов Н1N1 и H3N2 сопровождалось тенденцией замещения одного возбудителя другим и последующей одновременной социркуляцией. Кроме того, вирусы гриппа А (Н1N1, H3N2) и В являются постоянными этиологическими факторами спорадических заболеваний, локальных вспышек и периодически возникающих эпидемий. При этом, вирус гриппа А (H3N2) мало изменчив по антигенной структуре, и появляющийся дрейфовый вариант этого возбудителя в течение 1-2 лет вызывает эпидемию до появления следующего дрейф-варианта. Вирус гриппа А (Н1N1) до 1995 года мало изменялся и дрейф-вариант обнаруживали в пределах 3-10 лет, а сейчас через 1-2 года в связи с изменениями в структуре гемагглютинина.

Вирус гриппа В мало изменчив и сохраняет свой антигенный консерватизм, поэтому эпидемии, связанные с этим вирусом редки и характеризуются локальностью эпидемического процесса.

Таким образом, для возникновения пандемии гриппа вирус должен обладать антигенной новизной, патогенностью для людей и способностью к трансмиссии в человеческой популяции.

Различия в антигенной изменчивости вирусов гриппа А (Н1N1), А (H3N2) и В используются для отбора кандидатов в вакцинные штаммы. Согласно данным ВОЗ, частота изменений вакцинных штаммов вируса гриппа А (H3N2) наблюдается 1-3 сезона, а вирусов гриппа А (Н1N1) и В от одного до 10 лет.

Отсутствие иммунитета у населения к новым поверхностным антигенам обеспечивает  вирусу способность беспрепятственно реплицироваться и распространяться в человеческой популяции. Согласно исследованиям последних лет, выяснено, что в структуре ряда белков вируса гриппа имеются последовательности аминокислотных остатков, мимикрирующие последовательности аминокислотных остатков ряда клеточных регуляторных пептидов и белков, что позволяет вирусным белкам активно вмешиваться в биохимические процессы клетки и участвовать в ингибировании иммунного ответа хозяина. Эта информация необходима для понимания регуляции патологических процессов при гриппе, а также создания более совершенных гриппозных вакцин и препаратов [21,35].

НОВЫЕ ВАРИАНТЫ ВИРУСА ГРИППА С ПАНДЕМИЧЕСКИМ ПОТЕНЦИАЛОМ. «СВИНОЙ» ГРИПП»
«Свиным» гриппом, или по научному говоря, вирусом гриппа А (H1N1)pdm09, называют вспыхнувшее острое респираторное заболевание в 2009 году, причиной которого стал грипп типа А [36, 41]. 

Классический вирус гриппа, поражающего свиней, был выделен в 1930 году. Формула свиного гриппа А (H1N1)sw, но за последние годы известными науке стали и другие вирусы, выделенные у свиней: H3N2, H1N2, и H3N1. 

Эпидемиология.  Инфицирование человека вирусами гриппа от свиней происходит в ситуациях, когда люди и зараженные свиньи находятся в непосредственной близости. Уже от человека к человеку вирус свиного гриппа может передаться воздушно-капельным путем, во время кашля и чихания, и даже разговора. Чего нельзя, так это заразиться вирусом путем поедания блюд из свиного мяса, в этом случае эпидемия свиного гриппа нации не грозит. 

Вирус «свиного» гриппа  вне носителя жизнеспособен более 2 часов, а зараженные люди уже на следующий день становятся заразными для окружения, даже если клиническая картина еще не проявилась. Те, кто заражен гриппом, считаются заразными около недели с момента заболевания, а дети могут быть заразными даже более длительный период [36,50].

Клиника. Симптоматика «свиного» гриппа у людей, схожа с симптомами стандартного человеческого гриппа. Например, у свиного гриппа в 2009-2012 гг. симптомы включали: повышение температура тела (чаще до 38 градусов), лихорадку и кашель, боль в горле и в мышцах, могут возникнуть признаки ангины, сухой, лающий кашель, боли за грудиной, головная боль и потеря аппетита, озноб и усталость, что свидетельствует о проявлении общей интоксикации организма. В некоторых случаях у пациентов возникала диарея и рвота. Слизистые оболочки горла и носа, как правило, очень сухие. Дополнительно, как и при обычном гриппе, при заболевании «свиным» гриппом, возникает риск обострения не выявленных хронических заболеваний. 

При следующих симптомах  необходима срочная медицинская помощь: 

у детей - учащенное дыхание, возможно и его нарушение, употребление скудного количества жидкости, синюшный оттенок кожи, повышенная раздражительность, лихорадка с сыпью, схожие с гриппом признаки улучшения, а затем снова ухудшения состояния с температурой и кашлем. 

у взрослых - затрудненное дыхание, одышка, ни с чем не связанное неожиданное головокружение, боль и чувство сдавленности в груди, животе, серьезная, возможно, постоянная рвота,  лихорадка. 

Заболевшему следует оставаться дома, создав некое подобие карантина. Ограничить контакты с другими людьми, чтобы не стать источником заражения. 

Инкубационный период свиного гриппа может продолжаться до трех дней. Болезнь может протекать в легкой, тяжелой и средней форме тяжести. Более сложное течение болезни отмечают у беременных женщин, а также у детей и стариков и людей, которые давно страдают тяжелыми сопутствующими болезнями.

Признаки «свиного» гриппа у человека проявляются вирусемией, которая продолжается около 10−14 дней. В организме человека происходят токсические и токсико-аллергические реакции во внутренних органах. Наиболее подвержены сердечно-сосудистая и нервная системы. Под действием вируса нарушается микроциркуляции сосудистой системы. Ввиду подобных изменений симптомы «свиного» гриппа проявляются частыми кровотечениями из носа, появлением геморрагии на коже и слизистых оболочках. Также в качестве симптомов свиного гриппа у людей могут происходить кровоизлияния во внутренних органах и серьезные патологические изменения в легких. Так, возможно возникновение отёков легочной ткани с кровоизлияниями в альвеолы. В более поздних сроках развития болезни проявляется тромбоз капилляров и вен.

Осложнения после «свиного» гриппа проявляются в зависимости от целого ряда факторов: тяжесть инфекции, возраст пациента, иммунитет человека, а также своевременность и эффективность медицинской помощи. «Свиной» грипп тяжелее протекает у пожилых пациентов, а также у детей младшего школьного возраста. Осложнением является обострение хронических болезней сердечно-сосудистой системы,  может проявляться смешанная сердечно-сосудистая и дыхательная недостаточность,  острая пневмония. Большинство острых пневмоний, которые возникают в качестве осложнения «свиного» гриппа, имеют бактериальное происхождение. Тяжелые формы пневмоний провоцируют патогенные стафилококки, которые резистентны к большому количеству часто применяемых антибиотиков [61].

Основной метод диагностики: ОТ-ПЦР с исследованием мазков из носа и зева с целью выявления РНК вируса. Данный метод диагностики достаточно точный и выполняется за относительно короткое время [55].

Профилактика и лечение. Соблюдение правил личной гигиены (мытье рук), здоровый сон, регулярная физическая активность, контроль над стрессами, оптимальный питьевой режим и полноценное питание.

На сегодняшний день лечение «свиного» гриппа производится по тем же принципам, что и терапия гриппа, который вызывают иные штаммы вируса. Если у больных наблюдается очень сильная интоксикация и нарушения кислотно-щелочного баланса в организме, то лечение свиного гриппа включает комплекс дезинтоксикационной и корректирующей терапии. Если проявляются легкие признаки «свиного» гриппа у человека, то в качестве лекарства от свиного гриппа нередко используется арбидол (при условии начала терапии в первые пять дней после начала болезни), либо другие противовирусные препараты, применяемые при лечении сезонного гриппа. Длительность терапии не должна составлять меньше одной недели.

Среди многочисленных вариантов лечения достаточно действенными в лечении и профилактике «свиного» гриппа считают Оселтамивир (Тамифлю) и Занамивир (Реленза). Первый обычно назначается против гриппа типа А и вирусов группы В пациентам от года, а второй – от пяти лет и старше. 

Синдромы «свиного» гриппа также лечат с помощью препаратов, оказывающих симптоматическое действие. Так, в данном случае актуальны препараты с жаропонижающим воздействием (в основном препараты, которые содержат ибупрофен и парацетамол). Аспириносодержащие препараты в качестве лекарства от «свиного» гриппа не рекомендуют ввиду наличия риска проявления синдрома Рея [54,61].

Кроме того, лечение «свиного» гриппа включает назначение поливитаминов, а в некоторых случаях целесообразны препараты с антигистаминным действием. Если имеет место присоединение вторичной бактериальной инфекции, то в процессе лечения используются антибиотики широкого спектра воздействия.

На сегодняшний день уже разработаны специфические вакцины, которые применяются для производства прививок от свиного гриппа. Наиболее известными вакцинами, применяемыми в нашей стране, являются вакцины от свиного гриппа ПАНДЕМРИКС (производитель — компания Glaxosmithkline), ФОСЕТРИЯ (производитель — компания Novartis), а также вакцина от «свиного» гриппа МОНОГРИППОЛ, созданная отечественными производителями. Существуют вакцины в форме традиционной прививки и в форме назального спрея [36,78,81].

В период эпидемии вакцина от «свиного» гриппа, прежде всего, должна вводиться беременным женщинам, а также тем, кто занимается уходом за малышом до шестимесячного возраста (как матерям, так и няням). Прививка от «свиного» гриппа не делается детям до шестимесячного возраста. Не менее важна вакцинация для медицинского персонала, работников неотложной помощи, людей, которые страдают бронхиальной астмой и, соответственно, имеют более высокий риск проявления осложнений после гриппа.

ГРИПП ПТИЦ А (H7N9) - «ПТИЧИЙ» ГРИПП

Вирусы гриппа A(H7N9) являются одной из подгрупп более крупной группы вирусов гриппа  H7, которые обычно циркулируют среди птиц.

Случаи заражения людей вирусами гриппа H7 других подгрупп (H7N2, H7N3 и H7N7) регистрировались ранее в Нидерландах, Италии, Канаде, Соединенных Штатах Америки, Мексике и Соединенном Королевстве. Большая часть из этих случаев заражения произошла в связи со вспышками среди домашней птицы. За исключением одного летального исхода, произошедшего в Нидерландах, заражение в основном приводило к конъюнктивиту и слабым симптомам со стороны верхних дыхательных путей.

По состоянию на 12 апреля 2013 органы общественного здравоохранения Китая сообщили о 38 случаях заражения людей новым вирусом гриппа A(H7N9),  из них  у 10  человек зарегистрирован летальный исход. Зарегистрированные лабораторно подтвержденные случаи гриппа A(H7N9) произошли в четырех  провинциях Китая (Цзянсу, Чжэцзян, Аньхой и Шанхай) и по предварительным данным не связаны между собой.

Секвенирование показало, что гены вирусов гриппа A(H7N9) в первых случаях заболевания в Китае имеют птичье происхождение. Тем не менее, у этих генов также наблюдаются признаки адаптации к размножению в организме млекопитающих различных видов. Эта адаптация включает способность связываться с рецепторами клеток млекопитающих и размножаться при температурах, близких к нормальной температуре тела млекопитающих (которая ниже, чем у птиц) [53,56].

Эпидемиология. Источник инфекции и способ передачи в настоящее время не известны. Связи со вспышками заболевания среди животных или явного контакта с животными установлено не было. Некоторые из больных в подтвержденных случаях контактировали с животными или со средой, в которой находились животные. Вирус был обнаружен у голубя на рынке в Шанхае. Рассматривается возможность передачи вируса от животного человеку, как и возможность передачи вируса от человека человеку. 

Клинические проявления. Главной клинической особенностью у большинства пациентов являются респираторные заболевания, приводящие к тяжелой пневмонии. Симптомы включают лихорадку, кашель и затрудненное дыхание. Пациентам требовался интенсивный уход и искусственная вентиляция легких. Тем не менее, информация о полной картине заболевания, которое может вызвать данная  инфекция, по-прежнему является ограниченной.

Лечение. Лабораторное тестирование, проведенное в Китае, показало, что вирусы гриппа A(H7N9) чувствительны к противогриппозным препаратам, которые известны как ингибиторы нейраминидазы (озельтамивир и занамивир). Выяснено, что, если принимать эти препараты на ранней стадии болезни, они эффективны против инфекции, вызываемой сезонным вирусом гриппа и вирусом гриппа A(H5N1). Тем не менее, в настоящее время нет опыта использования данных препаратов для борьбы с инфекцией, вызываемой вирусом гриппа H7N9.

Профилактика. В настоящее время нет вакцины для профилактики заражения вирусом гриппа A(H7N9), однако вирусы первых заболевших уже выделены и охарактеризованы. Первым этапом разработки вакцины является отбор кандидатных вирусов, которые могут в дальнейшем использоваться для разработки вакцины. Чтобы определить лучшие кандидатные вирусы, ВОЗ, в сотрудничестве с партнерами, продолжает характеризовать имеющиеся вирусы гриппа A(H7N9).  

Хотя источник инфекции и способ передачи еще не определены, для предотвращения заражения благоразумно соблюдать надлежащую гигиену.

 В случае с любым вирусом гриппа животных, у которого развивается способность заражать людей, существует теоретический риск того, что он вызовет пандемию. Тем не менее, неизвестно, действительно ли вирус гриппа A(H7N9) мог бы вызвать пандемию [53,55].

Вирус гриппа H3N2v – «ПТИЧИЙ» ГРИПП

Вирусы гриппа, циркулирующие среди свиней, которые заразили людей, называют «вариантными» (реассортантными) вирусами. Первые случаи инфицирования человека вирусом гриппа А(H3N2)v, который содержит ген M из вируса гриппа (H1N1)pdm09 (пандемический вирус 2009 H1N1), были впервые выявлены в 2011 году. Следует отметить, что значительное увеличение случаев заражения вирусом H3N2v было установлено с июля 2012 года.  Этот вирус циркулировал среди свиней в США с 2011 года, был обнаружен у свиней во многих государствах, и, по-видимому, широко распространяется среди свиней в США.

Большинство случаев H3N2v отмечалось среди детей, хотя были инфицированы и некоторые взрослые люди, имевшие недавний прямой или косвенный контакт со свиньями. На сегодняшний день почти все случаи инфицирования H3N2v в 2012 году были эпидемиологически связаны с сельскохозяйственными ярмарками - либо с представлением свиней на выставке, либо с посещением свиноферм. Профессиональный контакт со свиньями был зарегистрирован в одном случае инфицирования H3N2v. Ограниченная, неустойчивая передача вируса H3N2v от человека человеку была отмечена в 2011 году, в том числе в домашних хозяйствах и организациях по уходу за детьми. Некоторые больные, инфицированные H3N2v, были госпитализированы, включая ранее здоровых людей и лиц с хроническими основными заболеваниями [56,78].

Клиническая картина и группы риска. Клинические характеристики случаев инфицирования человека вариантным вирусом гриппа А (H3N2) обычно были похожи на признаки и симптомы неосложненного сезонного гриппа и включали: лихорадку, кашель, фарингит, насморк, боль в мышцах и головную боль, в некоторых случаях рвота и диарея. Продолжительность заболевания в большинстве случаев сходна с неосложненным сезонным гриппом (приблизительно 3-5 дней), хотя продолжительность репликации вируса и возможная инфекционность в случае H3N2v не изучена.

Имело место обострение основного заболевания (например, астмы). Люди, подверженные повышенному риску осложнений сезонного гриппа, вероятно, подвергаются высокому риску серьезных осложнений в результате заражения вирусом H3N2v, в том числе дети в возрасте до 5 лет, беременные женщины, люди в возрасте 65 лет и старше, лица с ослабленным иммунитетом, а также лица с хроническими легочными, сердечными, метаболическими, биохимическими, гематологическими заболеваниями, заболеваниями почек, печени, неврологическими или нервными заболеваниями, а также с другими сопутствующими заболеваниями, включая ожирение.

Ограниченные серологические данные позволяют предположить, что у детей в возрасте до 10 лет отсутствует иммунитет к вирусу H3N2v, и поэтому, они, вероятно, будут наиболее восприимчивы к заражению вирусом H3N2v. Подростки и молодые люди могут иметь перекрестно-реагирующие защитные антитела, но у некоторых из них можно ожидать восприимчивость к вирусу. Люди среднего возраста и пожилые люди могут иметь более низкие уровни перекрестно-реагирующих защитных антител и также могут быть восприимчивы к инфицированию вирусом H3N2v. Вакцинация против сезонного гриппа не обеспечивает защиты от заражения вирусом H3N2v.

Лабораторная диагностика. Такие тесты на выявление антигена как коммерчески доступные быстрые диагностические тесты на грипп (RIDT) и анализы на основе иммунофлюоресценции (например, прямое флуоресцентное окрашивание антител (DFA)), скорее всего, обнаружат вирус H3N2v в респираторных пробах, хотя некоторые RIDT могут НЕ обнаружить этот вирус (например, ложноотрицательные результаты). Ложноотрицательный результат также может иметь место в случае других вирусов гриппа. Хотя в некоторых случаях тесты на H3N2v дали положительные результаты при использовании RIDT, в других подтвержденных случаях H3N2v результаты RIDT были отрицательными. Кроме того, DFA и RIDT НЕ МОГУТ специфически определять инфицирование вирусом H3N2v, и положительный результат теста не позволяет провести различие между инфекцией, вызванной вирусом сезонного гриппа или вирусом H3N2v. Таким образом: - отрицательный результат RIDT не исключает инфицирование H3N2v или любым вирусом гриппа; - положительный результат RIDT на грипп не может специфически определять инфицирование вирусом H3N2v, потому что эти тесты не позволят различать субтипы вируса гриппа А (они не позволяют провести различие между вирусом гриппа человека A (H3N2) и вирусом H3N2v). Следовательно, если имеется подозрение на инфицирование вирусом H3N2v, необходимо взять респираторные пробы и отправить их в лаборатории, проводящие тестирование с помощью rОТ-ПЦР с использованием CDC FLU rRT-PCR Dx Panel [56].

Имеется ряд коммерчески доступных молекулярных анализов, в том числе анализы на основе ОТ-ПЦР, которые позволяют обнаружить вирусы гриппа. Вероятно, все доступные анализы будут выявлять инфицирование вирусом гриппа А. Однако молекулярные анализы не позволяют отличить вирус H3N2v от вируса сезонного гриппа A (H3N2), и чувствительность и специфичность молекулярных анализов для выявления вируса H3N2v неизвестны. Лаборатории некоторых медицинские центров могут использовать молекулярные анализы на грипп, чувствительность и специфичность которых для выявления вируса H3N2v неизвестны.

Лечение. Пациентов с неосложненной инфекцией, вызванной вирусом H3N2v, можно лечить амбулаторно, при тщательном мониторинге клинического прогрессирования и развития осложнений. Раннее противовирусное лечение ингибиторами нейраминидазы показано для всех госпитализированных пациентов с тяжелой и прогрессирующей болезнью и для всех подверженных высокому риску пациентов с подозрением на H3N2v или подтвержденным H3N2v. В случае госпитализации лечение противовирусными препаратами ранее не лечившихся пациентов должно быть начато как можно скорее. Если имеется подозрение на вторичную инвазивную бактериальную инфекцию, необходимо незамедлительно начать соответствующее эмпирическое лечение антибиотиками. 

Вирусы H3N2v, протестированные на сегодняшний день, восприимчивы к лекарственным препаратам на основе ингибиторов нейраминидазы озельтамивиру и занамивиру. Этот вирус H3N2v устойчив к противовирусным препаратам амантадину и римантадину, поэтому эти препараты назначать не следует. 

 Противовирусное лечение целесообразнее начать получать в течение 48 часов с начала заболевания.

Противовирусная химиопрофилактика (до или после контакта) не рекомендуется, в том числе для лиц, подверженных повышенному риску развития осложнений гриппа. Если такие люди, подверженные повышенному риску, заболеют, они должны обратиться за медицинской помощью как можно скорее и начать раннее противовирусное лечение, если имеется подозрение на грипп, включая грипп H3N2v.

Вакцинация. Специфическая вакцина против H3N2v на данный момент отсутствует. Иммунизация вакциной против сезонного гриппа не обеспечивает защиты от инфицирования вирусом H3N2v [56].

ОРЗ. ОРВИ. ГРИПП. ПОНЯТИЕ. ПАТОГЕНЕЗ.

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА. 

Острыми респираторными заболеваниями (ОРЗ), при которых поражаются слизистая оболочка полости носа, глотки, гортани в России, по официальным данным страдает 35 млн. человек в год, при этом, экономический ущерб от гриппа составляет более 50 млрд. рублей, а от ОРЗ не гриппозной этиологии, более 20 млрд. рублей [6,12,35]. Эпидемии гриппа наносят огромный экономический ущерб, связанный с затратами на вызов врачей, госпитализацией, потерей рабочих дней. В среднем, один сотрудник пропускает из-за гриппа от 3 до 7 рабочих дней в году. На грипп приходится 10 % всех случаев невыхода на работу по причине болезни.  За последнее десятилетие в России ежегодно болеет гриппом и острыми респираторными заболеваниями 27-41 млн. человек, умирает от гриппа от 500 до 1000 человек. С ОРВИ связано 30–50% потерь рабочего времени у взрослых и 60–80% пропусков школьных занятий у детей (Дегтярева Е.А. и соавт., 2010).

 Во всех странах ОРВИ являются одной из самых распространенных патологий. Всего клиническую картину ОРВИ могут вызвать около 200 вирусов. Почти 90% населения как минимум один раз в году переносят одну из респираторных вирусных инфекций [6,26], причем среди детей заболеваемость в 3-4 раза выше, чем у взрослых [26].

Различают несколько вариантов эпидемических вспышек гриппа. При возникновении новых антигенных вариантов (за счет мутаций, включающих замены, делеции и инсерции) вируса гриппа типа А- заболеваемость нарастает стремительно, превышая обычный средний уровень в 10-20 раз.  Изменения вируса гриппа типа А повторяются каждые 2-5 лет  и только потом замещаются следующей антигенной разновидностью, при этом эпидемия длится не более 1,5 месяцев, а заболевает 20-50 % населения. При втором варианте (за счет циркулирующего в данной местности вируса гриппа В) заболевание нарастает медленно, и вспышка длится 3-4 месяца, поражая не более 25 % населения. 

В межэпидемический период вирус гриппа обуславливает небольшую часть острых респираторных заболеваний. Так, по данным Всемирной организации здравоохранения, на 100 тыс. населения приходится 2600 заболевших, 1200 вызовов на дом, 12 заболевших и 1 погибший.

Важно отметить, что под воздействием коллективного иммунитета населения происходит отбор вариантов вируса гриппа, отличающихся по особенностям поверхностных антигенов от исходного родительского штамма. При этом отдельные гены вируса гриппа человека аккумулируют мутации примерно с постоянной скоростью (скорость антигенного дрейфа – 3 нуклеотидных основания за столетие), что позволяет говорить о молекулярных часах вируса гриппа.

Вирус гриппа В распространен повсеместно, вызывая ежегодную заболеваемость, а каждые 3-5 лет – эпидемии. Вирус гриппа В представлен пятью вариантами, определившими две ветви (линии B/Victoria/2/87 и B/Yamagata/16/88) в их эволюционном развитии. В настоящее время вирус гриппа B подобен линии B/Wisconsin/1/2010 (линия Ямагата) и  активно циркулирует как у нас в стране, так и за рубежом.

Общность генофонда вариантов вируса гриппа типа А человека и других видов позвоночных в биосфере придают особую актуальность вопросу об участии подтипов вируса гриппа животных и птиц в формировании пандемических вариантов. Тем не менее, нельзя не отметить, что длительное время изучались только 3 подтипа вируса гриппа типа А: А(Н1N1), A(H2N2), A(H3N2).

В целом вирусы гриппа А характеризуются эпидемической активностью и высокой контагиозностью. В межпандемический период в человеческой популяции циркулируют эпидемические штаммы, появившиеся в результате точечных мутаций в структуре вирусного генома, прежде всего его поверхностных белков (антигенный дрейф). Эпидемические штаммы являются вариантами ранее циркулировавшего вируса гриппа с тем же подтипом гемагглютинина. Важно отметить, что в пределах одного эпидемического сезона циркулируют вирусы гриппа не только с разной антигенной структурой, но и представляющие собой их дрейфовые варианты.

Ввиду того, что гриппом переболевает не все население одновременно и продолжительность иммунитета различная, периодически образовывается значительная иммунная прослойка, особенно восприимчивая к новым заносным антигенным вариантам возбудителя. Местные штаммы вируса гриппа чаще обуславливают лишь сезонный подъем заболеваемости.

В настоящее время доказано, что пандемии возникают с интервалом каждые 10-40 лет [20,25].

По данным различных авторов, во внеэпидемический период по гриппу среди всех ОРЗ, до 65-70% заболеваний
 падает на ОРВИ (вирусные ОРЗ негриппозной природы), 5% составляют больные гриппом, бактериальная или грибковая природа заболевания диагностируется у 24-25% больных [28,36]. Так, в Новгородской области в 2010-2011 гг. преобладали во всех возрастных группах вирусы парагриппа 3 типа и РС-вирусы. В 2012-2013 гг. на данной территории значительный удельный вес составляли вирусы парагриппа 2 типа и РС-вирусы.  

ОРЗ – острое респираторное заболевание, предполагает наличие инфекции верхних дыхательных путей неясной этиологии (причины) и распространяется на вирусные и инфекции иного происхождения: бактериальные (фарингит, пневмония и др.), хламидийные, микоплазменные. Эти болезни не являются хроническими, развиваются они быстро, а продолжаются обычно недолго.

В зависимости от вида возбудителя ОРЗ делят на следующие типы:

1.
ОРВИ – острые респираторные инфекции, вызванные вирусами. Из числа ОРЗ порядка 90% случаев заболеваний являются вирусными инфекциями, т.е. ОРВИ. К ОРВИ относятся такие болезни как грипп, парагрипп, аденовирусная инфекция, риновирусная инфекция, респираторно-синтициальная, коронавирусная инфекция и еще более двух сотен ОРЗ, вызываемых вирусами. Седи всех ОРВИ следует выделить грипп – это самое тяжелое ОРЗ, чреватое серьезными осложнениями на легкие, сердце и сосуды. Грипп требует особого внимания и лечения.

2.
Бактериальные ОРЗ. Вызывают их стрептококки, стафилококки, пневмококки и многие другие бактерии. Подобные ОРЗ часто возникают не самостоятельно, а присоединяются к вирусным (к ОРВИ), или возникают на фоне хронических заболеваний органов дыхания. 

3.
Микоплазменные ОРЗ. Достаточно редкие заболевания, в развитии которых виноваты микоплазмы – микроорганизмы лишенные клеточной оболочки. Микоплазмоз часто осложняется воспалением легких (пневмонией).

Конкретные, индивидуальные симптомы ОРВИ зависят от того, на каком участке дыхательных путей вирус вызвал сильный воспалительный процесс. Для обозначения локализации воспаления существует разнообразные термины: ринит - поражение слизистой оболочки носа, фарингит - поражение слизистой оболочки глотки, назофарингит – поражение всей носоглотки, тонзиллит – поражение миндалин, ларингит – поражение гортани, трахеит – поражение трахеи, бронхит – бронхов, бронхиолит – поражение бронхиолы.

Определение ведущих симптомов при той или иной вирусной инфекции весьма условно. Так, бывает грипп, протекает с минимальными изменениями состояния больного, а бывают и негриппозные инфекции с тяжелым течением и бурным развитием симптомов заболевания.

Для гриппа и ОРВИ характерны симптомы общей интоксикации: недомогание, слабость,     потливость, головная боль, отсутствие аппетита, ломота в мышцах, боли в суставах, сонливость или бессонница.

Для всех ОРВИ, независимо от возбудителя, характерны симптомы поражения дыхательных путей: насморк или заложенность носа; першение или боль в горле, нередко усиливающаяся при глотании; осиплость голоса; кашель – сухой, нередко надсадный и мучительный, или влажный.

Повышение температуры – один из самых частых симптомов ОРВИ. При гриппе лихорадка может достигать 39-40°С. При остальных инфекциях температура, как правило, держится в пределах 37-38,5°С. Однако, у детей любая вирусная инфекция может сопровождаться лихорадкой 39-40°С.

Эпидемиология. Источником инфекции при гриппе и других ОРВИ являются больные с манифестными или стёртыми формами заболевания. При некоторых ОРВИ, например при аденовирусной инфекции, возможно заражение от вирусоносителей. Особую опасность для заражения представляют больные в первые три дня заболевания. 

Основной путь передачи инфекции – воздушно-капельный, хотя при аденовирусной инфекции возможен фекально-оральный, а при риновирусной – контактный путь инфицирования. При этом риновирус переносится с рук инфицированных на руки восприимчивых реципиентов (при рукопожатии), а потом происходит самозаражение конъюнктивы или слизистой оболочки носа.

Инкубационный период при аденовирусной инфекции колеблется от 4 до 14 дней (в среднем 5 дней), при коронавирусной инфекции – 2-5 дней, при парагриппе и РС-вирусной инфекции – 2-7 суток, при риновирусной инфекции – 2-3 дня.

Воздушно-капельный механизм передачи вируса гриппа, способствует тому, что  вирус прикрепляется к клеткам слизистой оболочке дыхательных путей при помощи гемагглютинина, а при помощи нейраминидазы разрушает их оболочку и проникает внутрь. Внутриклеточное размножение вируса происходит очень быстро и приводит к их разрушению (первичные симптомы гриппа – насморк и першение в горле). В целом, размножение вируса в клетках эпителия дыхательных путей вызывает омертвение (некроз) и отслаивание этих клеток. Обнаженная слизистая оболочка становится  уязвимой к различным бактериям, поэтому практически всегда гриппу сопутствует нагноение дыхательных путей (образование гноя происходит под действием бактерий). После присоединения бактериальной инфекции и вовлечения в процесс трахей и бронхов насморк сменяется кашлем, во время которого выделяется гнойная мокрота. После некоторые вирусы проникают в кровь и разносятся по всему организму (стадия виремии). Циркулируя в крови, вирус гриппа поражает кровеносные сосуды по токсико-аллергическому механизму – происходит поражение внутренних органов, а кровеносные сосуды теряют способность сокращаться, а внутри них образуются микротромбы. Тяжелые формы гриппа могут протекать на фоне рассеянного тромбоза мелких сосудов внутренних органов (это приводит к отказу работы внутренних органов). Наиболее выраженные изменения кровеносных сосудов отмечаются в легких и в мозгу. Для тяжелых форм гриппа свойственно течение по типу геморрагической пневмонии (то есть воспаление легких сопровождается кровоизлияниями в ткани легких). Поражение сосудов головного мозга приводит к отеку мозга и повышению внутричерепного давления. Еще одной особенность вируса гриппа является его способность подавлять иммунитет. Вирус гриппа может селективно угнетать активность клеток иммунной системы, затормаживая тем самым развитие иммунного ответа. Кроме того, вирус гриппа угнетает кроветворение, а, следовательно, и образование клеток иммунной системы. Быстрое размножение и распространение вируса само по себе защищает его от воздействия факторов естественной защиты организма. Вирус гриппа размножается настолько быстро, что клетки иммунной системы просто не успевают вырабатывать антитела связывающие вирус. Таким же образом вирус гриппа обходит и клеточную защиту: период размножения вируса намного короче периода выработки в клетке интерферона – главного фактора защиты клеток от вирусной агрессии [35,38].

Патогенез.  Входными воротами для возбудителей ОРВИ  и гриппа является эпителий слизистых оболочек дыхательных путей. В эпителиальных клетках респираторного тракта вирусы размножаются, при этом разрушают и некротизируют клетки, вызывая катаральное воспаление. Под влиянием инфекции нарушается деятельность неспецифических факторов защиты организма, снижается клеточный и гуморальный иммунитет. В остром периоде развивается виремия и интоксикация, которая обычно менее выражена, чем при гриппе.

При ОРВИ различные группы возбудителей как бы распределяют между собой респираторный тракт человека, избрав излюбленное место локализации: риновирусы и коронавирусы – нос, парагриппозные вирусы – гортань, аденовирусы – глотку, миндалины (а также конъюнктиву, лимфоидную ткань), РС-вирусы – нижние дыхательные пути (мелкие бронхи, бронхиолы). Знание избирательной локализации различных респираторных инфекций является залогом их правильной диагностики и дифференциальной диагностики [38,43].

Иммунитет. Периодически возникающие вспышки заболевания ОРВИ и гриппом связаны с несколькими причинами, во-первых, с развитием слабого иммунитета после перенесенных некоторых ОРВИ (РС-вирусной и парагриппозной инфекции), который не обеспечивает предупреждения повторных заболеваний; во-вторых, при других ОРВИ (аденовирусной и риновирусной инфекциях) развивается довольно стойкий иммунитет, сохраняющийся 5-10 лет и более, но он строго типоспецифический, то есть связан с образованием гомологичных антител, направленных на вирусы одного (соответствующего) серотипа. Между тем среди аденовирусов выделяют более 30, а среди риновирусов – более 115 серотипов. Перенесённое заболевание не даёт иммунитета к повторному заболеванию, вызванному другими серотипами вируса. 

Частота выявленных антител к вирусам, вызывающим ОРВИ, нарастает с возрастом, достигая максимального уровня к 20-30 годам. Однако диапазон этих антител строго соответствует перенесённым инфекциям (с учётом типа и подтипа вирусов), а напряжённость иммунитета находится в обратно пропорциональной зависимости от давности заболевания. Антитела передаются через плаценту, поэтому новорождённые (примерно до 6-12 месяцев) имеют в крови определённый запас переданных от матери антител. В связи с этим дети до указанного возраста относительно защищены от ОРВИ и гриппа (при отсутствии эпидемии или пандемии).

Клиническая картина. 

Для гриппа  существует ряд типичных симптомов, проявляющихся у большинства заболевших и хотя эти признаки могут быть по разному скомбинированы в зависимости от штамма и возрастной категории заболевшего, некоторые из типичных признаков всё равно проявятся:  температура тела 38-40°С, сохраняющаяся в течение трех дней; озноб и лихорадочное состояние; головная боль, которая увеличивается при физической нагрузке; болезненные ощущения при взгляде на яркий свет – фотофобия; боли в мышцах и суставах; слабость, практически полное отсутствие аппетита; першение и боль в горле; насморк (не обязательно); геморрагическая сыпь, покраснение белков глаз и пр.

Грипп может протекать в четырех формах: легкая, среднетяжелая, тяжелая, токсичная. Есть схема, согласно которой некоторые симптомы проявляются в течение 2х дней, а остаточные симптомы проявляются еще в течение 2-х – 3-х недель.

При парагриппе в основном происходит поражения гортани, глотки, бронхов: першение в горле, боль при глотании, осиплость голоса, кашель. Температура и симптомы общей интоксикации как правило выражены не так резко, как при гриппе. У взрослых температура находится в пределах 37-38°С.

У детей при гриппозной и парагриппозной инфекции нередко развивается ложный круп: воспалительное поражение гортани и дыхательных путей, в результате которого просвет сужается. При крупе наблюдается осиплость голоса, свистящие слышимое на расстоянии дыхание. Круп в большинстве случаев требует наблюдения врача и проходит самостоятельно спустя 2-3 суток. В тяжелых случаях может потребоваться госпитализация.

    При аденовирусной инфекции вирус поражает лимфатические узлы, наблюдается их увеличение. Кроме того, аденовирусная инфекция от других ОРВИ отличается появляющимися на 2-3 сутки слезотечением и покраснением глаз [4]. Остальные симптомы чаще всего умеренной интенсивности: возникает повышение температуры до 37-38°С, недомогание, боль в мышцах, озноб, головная боль. В первые двое суток отмечается обильное водянистое отделяемое из носа, которое затем становится более вязким, появляется заложенность носа. Нередко пациента беспокоят першение и боль в горле, голос становится хриплым, появляется сухой кашель.

  Для риновирусной инфекции характерно появление сперва сухости и неприятных ощущений в носу, после чего появляется насморк с обильным водянистым отделяемым. Этот симптом является основным. Помимо него пациента могут беспокоить першение в горле, кашель, небольшое повышение температуры.

    Реовирусная инфекция – заболевание более характерно для детей. Помимо общих симптомов в виде кашля, насморка, першения в горле, общего недомогания и повышения температуры до 37-38,5°С, очень часто таких больных беспокоят боли в животе, жидкий стул, тошнота.

Предположительный диагноз врач ставит на основании клинических данных и данных о том, какая вирусная инфекция циркулирует в данном районе в текущем сезоне.

Аденовирусная инфекция – начинается остро с катарального синдрома. Первыми признаками являются: боль в горле за счёт поражения ротоглоточного кольца и миндалин, боль в горле при глотании, что свидетельствует об остром фарингите, затруднение носового дыхания. На 2-3ий день наблюдается повышение температуры (до 39ºС) и обильные серозные или серозно-слизистые выделения. Подъём температуры может сопровождаться ознобом. Лихорадочный период продолжается 7-8, редко – до 12-14 дней, нередко лихорадка имеет двухволновый характер, что связано с вовлечением в процесс новых органов.При поражении гортани, что чаще бывает у детей 1-3 лет, появляется грубый, лающий кашель, голос становится осипшим, однако полной афонии не бывает. В первые часы болезни развивается стеноз гортани, круп при аденовирусной инфекции развивается значительно реже, чем при парагриппе, и имеет благоприятное течение. При распространении процесса на бронхи появляется кашель, который в течение некоторого времени является сухим, но вскоре становится влажным. Острый бронхит часто осложняется бронхообструктивным синдромом. В этом случае в лёгких выслушивается жёсткое дыхание, сухие свистящие хрипы. Один из ведущих симптомов при аденовирусной инфекции – конъюнктивит, который может быть катаральным, фолликулярным и плёнчатым [38,62,74]. 

Таблица 1. 
Клинические симптомы гриппа и ОРВИ

	Симптомы
	ОРВИ
	Грипп

	Инкубационный период
	Постепенное
	Всегда острое

	Лихорадка
	Температура повышается незначительно, редко выше 38,5 °C
	Температура в течение нескольких часов достигает максимальных значений (39–40°C и выше). Высокая температура держится 2–4 дня

	Симптомы интоксикации
	Интоксикация выражена слабо, общее состояние удовлетворительное
	Быстро нарастают симптомы интоксикации: озноб, обильное потоотделение, сильная головная боль в лобно-височной области, боль при движении глазных яблок, светобоязнь, головокружение, ломота в мышцах и суставах

	Насморк и заложенность носа
	Частый симптом, иногда преобладающий
	характерна лишь небольшая заложенность 
носа, которая появляется ко второму дню болезни

	Катаральные явления (боль в горле, покраснение)
	почти всегда сопровождает простуду
	В первые дни болезни выявляется не всегда, обычно гиперемированы задняя стенка глотки и мягкое небо

	Кашель, ощущение дискомфорта в груди
	Слабо или умеренно выражены, нередко отрывистый, сухой кашель, которые проявляются с начала заболевания
	На 2-е сутки болезни часто возникает мучительный кашель, боль за грудиной по ходу трахеи, появляющиеся в результате поражения слизистой оболочки трахеи

	Чихание
	Частый симптом
	Бывает редко

	Гиперемия конъюнктивы (покраснение слизистой оболочки глаз)
	Бывает редко, чаще при наслоении бактериальной инфекции
	Довольно частый симптом

	Астенический синдром
	После выздоровления выражен незначительно
	Утомляемость, слабость, головная боль, раздражительность, бессонница могут сохраняться на протяжении 2–3 недель


При развитии конъюнктивита больные предъявляют жалобы на ощущение «песка в глазах», серозные выделения, при плёнчатом конъюнктивите – на затруднение при открывании глаз («слипание» век).

При объективном обследовании выявляют небольшое покраснение лица, выраженную гиперемию и отёк конъюнктивы, иногда с увеличением фолликулов и плёнчатым налётом. При плёнчатом конъюнктивите поражение второго глаза может развиться на 4-5 день после первого и обычно выражено слабее. Слизистая носа отёчная, определяется выраженная ринорея. На задней стенке глотки имеется гной, здесь же, а также на корне языка видны увеличенные, набухшие фолликулы. Миндалины увеличены, отёчны, гиперемированы, нередко покрыты плёнчатым (негнойным) налётом. Гнойный налёт на миндалинах свидетельствует о присоединении бактериальной инфекции. Для аденовирусной инфекции характерно увеличение шейных и подчелюстных лимфоузлов; при плёнчатом конъюнктивите наряду с этим увеличиваются лимфатические узлы, расположенные перед ушными раковинами.

При аденовирусной инфекции чаще, чем при других ОРЗ, в процесс вовлекается пищеварительный тракт. При этом появляются боли в животе и учащённый стул до 5-6 раз в сутки. 

Аденовирусная инфекция может быть установлена по клиническим данным, однако подтвердить диагноз возможно лишь с учётом результатов лабораторных исследований.Доказательством аденовирусной природы процесса служит выделение вируса из спинномозговой жидкости.В общем анализе крови при аденовирусной инфекции определяется нормальное количество лейкоцитов или умеренный лейкоцитоз, анэозинофилия; СОЭ нормальная или несколько повышена. Рентгенологически обнаруживается расширение корней лёгких и усиление бронхососудистого рисунка, особенно в нижних отделах лёгких. Болезнь в неосложнённых случаях длится до 2-3 недель [35].

Наиболее частым осложнением является бактериальная пневмония, которая наблюдается у 25-40% больных, по данным некоторых авторов, частота этого осложнения у детей может достигать 80%. Кроме пневмоний болезнь может осложняться бактериальными ангинами, а у детей – синуситами и отитами.

Риновирусная инфекция чаще начинается остро. Основными признаками инфекции являются: чиханье, ощущение сухости, першения и саднения в глотке, и сразу же присоединяется насморк с обильными серозными выделениями, которые вначале имеют водянистый характер, но уже через сутки становятся более густыми, а при присоединении бактериальной флоры приобретают гнойный характер [58]. 

При осмотре можно выявить мацерацию кожи вокруг ноздрей, иногда герпес на губах; слизистая оболочка носа и мягкое нёбо слегка гиперемированы. Иногда определяются лёгкая гиперемия и инъецированность сосудов склер. Симптомов интоксикации обычно не наблюдается, больные могут лишь отмечать лёгкое недомогание, небольшую головную боль. Температура тела чаще нормальная или повышается незначительно в первые 1-2 дня. Гематологические изменения отсутствуют. Обычно насморк продолжается до 7, в редких случаях – до 10-14 дней. Осложнения связаны с присоединением бактериальной инфекции: синуситы, отит, бронхит, пневмония.

Клиническая картина коронавирусной инфекции зависит от тяжести заболевания. При легкой форме протекания напоминает риновирусную инфекцию и проявляется профузным ринитом с обильными водянистыми выделениями из носа при нормальной температуре тела и отсутствии симптомов интоксикации. При среднетяжёлом течении заболевания наряду с ринитом развивается поражение нижних отделов дыхательных путей, появляется кашель, заложенность в груди, в лёгких выслушиваются жёсткое дыхание и рассеянные сухие хрипы. При тяжёлой форме заболевания (обычно у детей) на фоне ринита и бронхита часто развивается вирусно-бактериальная пневмония. У таких больных имеется волнообразная лихорадка, симптомы выраженной интоксикации, острофазовые изменения со стороны крови.

Коронавирусная инфекция может сопровождаться симптомами поражения желудочно-кишечного тракта и протекает в виде острого гастроэнтерита. Таким образом, отличительным признаком коронавирусной инфекции является выраженная и упорная ринорея при слабовыраженных симптомах интоксикации [43]. 

В связи с отсутствием специфического симптомокомплекса коронавирусную инфекцию не удаётся диагностировать по клиническим данным. Наибольшие сложности возникают при проведении дифференциальной диагностики этого заболевания с риновирусной инфекцией.

Парагрипп  чаще развивается постепенно с появления субфебрильной температуры. В ряде случаев через 2-3 дня температура на короткий период (1-2 дня) повышается до 38-39ºС, но затем быстро снижается до субфебрильной. При парагриппе лихорадочный период держится до 5-7 дней. Симптомы интоксикации выражены слабо: умеренная головная боль, небольшая общая слабость, разбитость. С первых часов болезни появляются катаральные симптомы. Наиболее постоянный из этих симптомов – ринит, с заложенностью носа, или с небольшими слизистыми выделениями, может сопровождаться обильной ринореей. У большинства больных появляется боль при глотании, гиперемия слизистой оболочки глотки - признаки фарингита. Парагрипп может сопровождаться  ларингитом ( саднение, першение, боль в горле, изменения голоса, охриплость, сухой кашель, иногда афония). У детей ларингит часто протекает с симптомами ложного крупа. Парагрипп является самой частой причиной ложного крупа (до 45% всех случаев).

Начиная с 4-5 дня болезни к симптомам поражения верхних дыхательных путей присоединяется бронхит (кашель с небольшим количеством слизистой мокроты, а в лёгких выслушиваются рассеянные сухие хрипы). Явления бронхита сохраняются дольше других респираторных проявлений (до 10-14 дней).

Течение парагриппа вариабильно: могут наблюдаются стёртые клинические формы с нормальной температурой тела, отсутствием симптомов интоксикации и слабо выраженными катаральными явлениями, а могут наблюдаются формы заболевания, чаще у детей, с тяжёлыми проявлениями ложного крупа, серозным менингитом и менингоэнцефалитом, поражениями периферической нервной системы по типу полиневрита.

Картина периферической крови чаще характеризуется нормальным количеством лейкоцитов и СОЭ. Только в редких случаях наблюдаются небольшое повышение или снижение уровня лейкоцитов, а также несколько повышенная СОЭ. При рентгенологическом исследовании, как и при других ОРВИ, выявляют усиление лёгочного рисунка, особенно в прикорневых отделах.

Все осложнения парагриппа связаны с присоединением бактериальной инфекции. Среди них на первом месте стоит пневмония, которая чаще развивается к концу первой – началу второй недели болезни. Среди других осложнений надо назвать ангину, синуситы, отит, евстахиит, а также обострения хронических воспалительных заболеваний бронхолёгочной системы [38,62].

По клиническим данным парагрипп диагностировать очень трудно, хотя в типичных случаях при постепенном развитии симптомов, отсутствии ринореи и при преобладании в клинике резко выраженных симптомов ложного крупа такая возможность не исключается. От гриппа такие формы отличаются не только постепенным развитием заболевания, но и отсутствием выраженной интоксикации.

Клиническая картина РС-инфекции у детей младшего возраста и взрослых и детей старшего возраста различается. У взрослых и детей старшего возраста эта инфекция в большинстве случаев протекает по типу лёгкого респираторного заболевания. Основные симптомы РС-инфекции: небольшой насморк с умеренной ринореей, першение в горле, сухой кашель, гиперемия слизистой оболочки ротоглотки. Температура тела субфебрильная,  интоксикация выражена слабо. У большинства больных в течение 5-7 дней все симптомы болезни проходят.

Примерно у трети больных процесс переходит на нижние отделы бронхов и на бронхиолы (приступообразный сухой кашель, одышка, цианоз губ, чувство тяжести и дистанционные свистящие хрипы в груди). При аускультации в лёгких определяется жёсткое дыхание, рассеянные сухие, в том числе свистящие хрипы. Заболевание может длиться до 20-24 дней.

У взрослых, как и у детей, часто наблюдаются повторные заболевания в течение короткого периода времени, свидетельствующие о слабом иммунитете.

Значительно тяжелее заболевание протекает у детей младшего возраста и начинается с повышения температуры тела, озноба, головной боли, миалгии, общей слабости, рвоты, беспокойства, возбуждения. Однако температура редко превышает 38ºС и обычно продолжается до 3-7 дней. С первого дня болезни возникает катаральный синдром: ринит, проявляющийся чиханием, заложенностью носа и отделением небольшого количества слизистого секрета, фарингит, в связи с развитием бронхита появляется кашель с умеренным отделением мокроты. Исход заболевания в одних случаях,  продолжается до 5-7 дней и заканчиваются полным выздоровлением, в других случаях на 2-7-й день развивается бронхиолит и дыхательная недостаточность (сильная экспираторная одышка с удлинённым свистящим выдохом, частота дыхания  60-70 в 1 мин, цианоз кожных покровов). Появление астматического синдрома (чаще у детей от 2 месяцев до 1-2 лет) – наиболее типичное проявление РС-инфекции. Характерно развитие такого синдрома при нормальной (реже субфебрильной) температуре, отсутствии лейкоцитоза и инфильтративных изменений в лёгких на рентгенограмме и его быстрая обратная динамика через 3-7 дней. Как у детей, так и у взрослых РС-инфекция может проявляться пневмонической формой (в первые 5 дней болезни). 

Диагностика РС-инфекции по клиническим данным в большинстве случаев невозможна. Только у детей грудного возраста при наличии бронхиолита с выраженным астматическим компонентом на фоне невысокого субфебрилитета при быстрой обратной динамике можно говорить с высокой долей достоверности о РС-инфекции [38,43,62].

В заключение можно подчеркнуть, что между различными по этиологии ОРВИ гораздо больше общих, чем различительных признаков. Диагностика по клиническим признакам при типичном течении заболевания возможна при аденовирусной инфекции, РС-инфекции, в меньшей степени – при парагриппе. При обильной ринорее и слабовыраженных симптомах интоксикации врач обязан заподозрить риновирусную или коронавирусную инфекции (различить их по клиническим признакам невозможно).

Осложнения при гриппе

Во время эпидемического сезона опасность ОРВИ обусловлена многочисленными осложнениями, общее количество которых достигает 20–30%, особенно на фоне гриппозной инфекции, в т. ч. по причине микст-инфекций (вирусов гриппа А (H3N2) и A (H1N1); вирусов А+В; вирусов гриппа и парагриппа). Микст-инфекции протекают значительно тяжелее и дольше, чем моноинфекции, с осложнениями, особенно у детей раннего возраста. 

Наиболее частыми осложнениями гриппа являются: риниты, фарингиты, ларингиты, трахеиты, бронхиты, бронхиолиты. Тяжелые осложнения, приводящие к госпитализации и смертности, связаны: с синуситами и пневмонией (вирусная и бактериальная); обострениями хронических заболеваний сердца, легких, почек на фоне инфекции. Реже встречаются средний отит и нарушения со стороны желудочно-кишечного тракта в виде тошноты, рвоты, иногда поноса.

Серьезным, хотя и редким осложнением гриппа, особенно при эпидемиях гриппа B, является синдром Рея с нарушением функции ЦНС и печени, который чаще всего встречается у детей, принимающих салицилаты. 

Пневмонии, бронхиты, отиты, синуситы – это далеко не весь перечень осложнений, к которым может привести грипп. При хронических заболеваниях гриппозная инфекция особенно опасна, так как может возникнуть обострение и ухудшение течения основного заболевания. Например, при бронхиальной астме, могут возникнуть астматические приступы, заболевание становится плохо контролируемым. При сердечно-сосудистой патологии возможно возникновение осложнений со стороны сердца и сосудов, усиление сердечной недостаточности [35,62,75].

Воспаление легких, равно как и другие осложнения со стороны дыхательной системы, провоцируются не самим вирусом, а бактериями, которые начинают активно размножаться в пораженных вирусом тканях. Течение пневмонии на фоне гриппа очень тяжелое и часто заканчивается образованием нагноений (абсцессы легких). Первичная вирусная пневмония развивается крайне редко и, как правило, заканчивается смертельным исходом. Другие осложнения гриппа связаны с поражением сосудов внутренних органов. После перенесенного гриппа может развиться миокардит (воспаление сердечной мышцы), перикардит (воспаление околосердечной оболочки), менингит (воспаление твердой оболочки мозга) и энцефалит (поражение тканей головного мозга), а также кровоизлияния в мозг. Частота смертельных исходов при гриппе составляет примерно 0,01-0,2%, при этом основная часть смертельных исходов приходится на группу детей до 2-х лет и пожилых людей [35,57,64].

ЛАБОРАТОРНЫЕ МЕТОДЫ СПЕЦИФИЧЕСКОЙ ДИАГНОСТИКИ ОРВИ И ОРЗ ДРУГОЙ ЭТИОЛОГИИ.

Объективные трудности являются причиной частых ошибок в этиологической диагностике ОРВИ, это свидетельствует о необходимости использования лабораторной диагностики ОРВИ.

Для быстрой диагностики апробированы методы:

1. Метод иммунофлюоресценции (МИФ) - определение вирусных антигенов в мазках со слизистой оболочки носа или носоглотки. Для обработки мазка используют меченные флюорохромом типоспецифические сыворотки с последующим просмотром препарата под люминесцентным микроскопом.

2. Метод иммуноферментного анализа (ИФА) - определение специфических антигенов.

3. Полимеразная цепная реакция (ПЦР) - выявление специфических вирусных и микоплазменных ДНК в крови.Этот метод отличается высокой чувствительностью и специфичностью, однако он становится информативным лишь с 3-4 дня заболевания.

4. Реакция торможения гемагглютинации (РТГА) - для ретроспективной диагностики перенесённой инфекции. Серологическая реакция с парными сыворотками, полученными в начале заболевания и в период реконвалесценции (с интервалом 8-12 дней). Обнаружение антител к определённому вирусу в первой сыворотке и их нарастание в 4 раза и более – во второй служит доказательством перенесённой инфекции. 

5. Вирусологический метод исследования на культуре клеток МДСК.  Этот метод в практической работе широко используется для установления возбудителя вирусных заболеваний (например, аденовирусы, вирусы гриппа). Такие исследования проводятся  для установления этиологии данной вспышки.

Таблица 2. 
Сравнение различных подходов к диагностике ОРВИ

	Методы диагностики
	Время
	Преимущества
	Недостатки


	Культура клеток
	Дни - недели
	Высокая специфичность и чувствительность
Возможность  дальнейшей работы с выделенным вирусом
	Необходимость в специальном оборудовании;
Длительность 

	Прямые (электронная микроскопия, иммуноферментный анализ (ИФА), реакция иммунофлюоресценции (РИФ), радиоиммунологический анализ, молекулярные (полимеразная цепная реакция — ПЦР) и цитологические методы)
	Часы — 1 день
	Быстрота;
Применимость для вирусов, которые сложно культивировать
	Риск получения ложноположительных и ложноотрицательных результатов;
Сложность одновременного проведения большого количества исследований

	Серологические (реакция связывания комплимента, реакция пассивной гемагглютинации, реакция непрямой гемагглютинации, реакция торможения гемагглютинации, моноклональные антитела)
	Недели
	Определение иммунного ответа на вирус;
Применимость для вирусов, которые сложно культивировать
	Возможность перекрестных реакций;
Во многих случаях необходимы парные сыворотки крови


Быстрая и высокочувствительная диагностика ОРВИ долгое время оставалась актуальной проблемой. Решение данной проблемы в последние годы связывают с развитием молекулярно-биологических лабораторных методов, таких как различные модификации метода полимеразной цепной реакции (ПЦР). 

При любом выбранном подходе к вирусной диагностике одним из важнейших факторов является качество исследуемого материала, который должен быть получен в самом начале заболевания (не более 48 ч), а объем образца должен быть достаточен для проведения прямого исследования. Это обусловлено тем, что в указанный период вирус еще экскретируется в относительно больших количествах и не связан антителами. Также важен выбор материала в соответствии с предполагаемым заболеванием, то есть того материала, в котором исходя из патогенеза заболевания вероятность наличия вируса наибольшая. 

В последние годы МИФ получил широкое применение в практике здравоохранения. Этот метод наиболее эффективен в острой фазе (первые 3 дня) заболевания, когда внутриклеточное содержание вирусных антигенов бывает наиболее высоким. Его результативность существенно зависит также от соблюдения методических условий получения клинических материалов, сроков и температурных условий их доставки в лабораторию, качества используемых реагентов, а также компетентности специалистов, ответственных за интерпретацию результатов [30,69].

Результативность теста зависит от целого ряда факторов, важнейшими из которых является качество использованных препаратов и методология исследования выполнения работ по быстрой диагностике ОРВИ, таким образом, материально-техническая база должна быть представлена:

1. Иммунореагентами – флуоресцентными иммуноглобулинами к вирусам гриппа А (Н1N1, H3N2, H1N1-pdm09) и В, а также вирусам парагриппа 1,2 и 3 типов, адено- и РС-вирусов. Иммуноглобулины флуоресцирующие диагностические для детекции прямым МИФ антигенов вирусов гриппа типа А (всех субтипов в совокупности), а также для дифференцированного выявления субтипов вируса гриппа A(H1N1), A(H3N2), A(H5N1), вируса гриппа В, для детекции общих для семейства аденовирусов гексонных антигенов, выявления антигенов респираторно-синцитиального вируса и дифференцированного определения антигенов вирусов парагриппа 1, 2 и 3 типов (выпускаются в России ООО «Предприятие по производству диагностических препаратов», Санкт Петербург) [69]. 

2. Материалами: сухие стерильные тампоны, пробирки эпиндорфы, пинцет, обезжиренные предметные стекла, кюветы для предметных стекол, автоматическая пипетка с переменным объемом 5-50 мкл, наконечники для автоматических пипеток, стеклянный сосуд для фиксации мазков, влажная камера для окраски препаратов, сосуд для промывания, а также защитная одежда для персонала (халаты, маски, колпаки, резиновые перчатки, дезрастворы).

3. Растворами: фосфатно-солевой буферный раствор 0,01 моль/л, рН 7,2-7,4(ФСБ), нефлуоресцирующее иммерсионное масло (диметилфталат), бидистиллированная вода, ацетон безводный химически чистый, этиловый спирт, смесь Никифорова для предметных хранения стекол.

4. Оборудование: ламинарный бокс 2 класса безопасности для работы с биоматериалом от больных ОРВИ и гриппом, люминесцентный микроскоп, Hanna рН-метр, лабораторная центрифуга для эпиндорфов (до 6000 об/мин), холодильник (+4°С) с замораживающей камерой (- 20°С).

Выполнение работы с вирусами гриппа и ОРВИ проводится согласно МУ 0100/4434-06-34 «Быстрая диагностика гриппа и других ОРВИ  иммунофлуоресцентным  методом».

В результате проведенных исследований МИФ определили, что  важным является:

- получение полноценного материала, в котором содержалось бы достаточно много эпителиальных клеток, которые выстилают глубокие отделы нижних носовых ходов и служат местом репликации вирусов;

- хранение пробирок с материалом (смыв из носа, зева) от больных с ОРВИ и гриппом более 2 часов приводит к разрушению эпителиальных клеток и уменьшает выход вируса в среду ФСБ, что снижает результативность анализа;

- при окраске иммунофлуорисцирующими иммуноглобулинами необходимо следить за тем, чтобы не происходило подсыхания препарата, поскольку это ведет к развитию неспецифических реакций.

При люминесцентной микроскопии препаратов клеточных культур, зараженных вирусом, наблюдаемая картина может варьировать в зависимости от заражающей дозы, типа вируса и сроков его репродукции. При гриппозной и аденовирусной инфекции антигены могут быть обнаружены в цитоплазме и в ядрах клеток. В этом случае наблюдается локальное свечение в ядерных структурах или флуоресцирует вся клетка, если антиген располагается одновременно в ядре и цитоплазме, При парагриппозной и респираторно-синцитиальной вирусной инфекции антигены обнаруживаются только в цитоплазме клеток. Препараты неинфицированных клеточных культур не должны окрашиваться флуоресцирующими антителами. В них может наблюдаться лишь еле заметная аутофлуоресценция [69]. 

При методе иммунофлуоресценции диагностически значимым является обнаружение вирусных антигенов только в клетках цилиндрического эпителия (удлиненные или округлые клетки с крупным базально расположенным ядром), проявляющееся в виде четкой диффузной или гранулярной флуоресценции, локализованной в ядрах или цитоплазме клеток. Дигностически доказательным является обнаружение в мазке не менее 3 клеток цилиндрического эпителия с отчетливо видимой зеленой специфической флуоресценцией [69,71]. При люминисцентной микроскопии препаратов клеточных культур, зараженных вирусом, наблюдаемая картина может варьировать в зависимости от заражающей дозы, типа вируса и сроков его репродукции.

С учетом складывающейся эпидемиологической ситуации по гриппу и ОРВИ в регионах и прогноза ее развития согласно введенному график забора клинического материала (смывы из носа, зева, ротоглотки) проводятся лабораторные исследования биоматериала от больных лиц и лиц с подозрением на грипп и ОРВИ методом иммунофлуоресценции в течение всего года. 

Таким образом методом иммунофлуоресценции, в 2010 году из 270 смывов в 141 (52,2%) выделены  антигены вирусов: гриппа А (H1N1 – 41 случай, H3N2 – 5 случаев) и В – 5 случаев; парагриппа I типа – 1 случай, III типа – 49 случаев; аденовирусы  в 8 смывах  и РС-вирусы в 32 смывах.

МИФ в 2011 году из 612 смывов в 142 (23,2%) выделены  антигены вирусов: гриппа А (H1N1 – 2 случая) и В – 22 случая; парагриппа I типа – 9 случаев, II типа – 12 случаев,  III типа – 48 случаев; аденовирусы  в 25 смывах , РС-вирусы в 11 смывах и микоплазменной пневмонии в 13 смывах. 

В 2012 году МИФ из 684 смывов в 314 (46,0%) выделены  антигены вирусов: гриппа А (H1N1 – 31 случай) и В – 4 случая; парагриппа I типа – 54 случая, II типа – 20 случаев,  III типа – 75 случаев; аденовирусы  в 10 смывах  и РС-вирусы в 120 смывах.

МИФ в 2013 году из 1058 смывов в 483 (45,7%) выделены  антигены вирусов: гриппа А ((H1N1 – 1 случай, H3N2 – 17 случаев) и В – 40 случаев; парагриппа I типа – 85 случаев, II типа – 52 случая,  III типа – 119 случаев; РС-вирусы в 169 смывах.

Своевременная и точная диагностика гриппа и ОРВИ может улучшить качество оказания медицинской помощи, снизить частоту неоправданного назначения антибактериальных препаратов и  поможет врачу своевременно принять решение о необходимости назначения оптимальной терапии. 

Метод ПЦР (ОТ-ПЦР) позволяет определить тип вируса гриппа и расшифровать принадлежность вируса гриппа А к подтипам Н1, Н3, Н1v и Н5. При проведении исследований использовали метод выявления РНК вируса гриппа ОТ-ПЦР (RT-ПЦР), основанный на полимеразной цепной реакции с детекцией результатов в режиме реального времени (ПЦР-РВ). ПЦР характеризуется высокой чувствительностью, специфичностью, получением результатов течение 3-5 часов, а также возможность детекции возбудителей в различном материале (носоглоточных аспиратах, мазках из зева и носа, смывах из носоглотки, плазме крови, моче, фекалиях). ПЦР-РВ позволяет отказаться от электрофореза продуктов ПЦР, что сокращает продолжительность анализа и уменьшает вероятность ложноположительных результатов из-за контаминации исследуемых проб продуктами амплификации [28,30,35,53].

Принципиальной особенностью данного метода является мониторинг и условно качественный анализ накопления продуктов полимеразной цепной реакции, автоматическая регистрация и интерпретация полученных результатов. Аналитическая чувствительность набора реагентов для ПЦР составляет 1*104 копий/мл тестируемого образца [19,54].

ПЦР в реальном времени использует флуоресцентно меченые олигонуклеотидные зонды для детекции ДНК в процессе ее амплификации. Таким образом, метод ПЦР более чувствительный метод и выделение РНК вирусов гриппа А и В происходит быстрее, так как при процессе амплификации, если в материала больного есть вирус, то из 1 молекулы РНК получают сотни клонов РНК, которые учитываются в процессе детекции.   

Недостатком ПЦР является то, что даже «мертвые» РНК учитываются, поэтому необходимо подтверждение результатов другими методами, такими как МИФ и культивирование на культуре клеток ткани МДСК или на куриных эмбрионах.

Выделение генетического материала можно проводить как из клинического материала от больных гриппом, так и из штаммов вируса гриппа, изолированных из первичного материала, полученного после культивирования на МДСК.

В настоящее время самой чувствительной клеточной линией к вирусам гриппа А и В различного происхождения остается клеточная линия MDCK (Madin Darby kidney cells), полученная из почки собаки. Клеточные линии, полученные из клеток различных органов человека, которые, за исключением линии диплоидных фибробластов, имеют опухолевое происхождение, как правило, слабо поддерживают репродукцию эпидемических вирусов гриппа А, демонстрируя не ярко выраженную деструкцию клеток, и, практически, нечувствительны к пандемическим вирусам гриппа А [13,15,22].

После выполнения посева клинического материала от больных гриппом на культуре клеток МДСК инкубируют в термостате в течение 3 суток, после чего под инвертируемым микроскопом наблюдают цитопатическое действие вирусов (более 25% монослоя).

1. Перед заражением клеточный монослой инфицированных и контрольных клеточных культур МДСК дважды ополаскивают по 1 мл основной среды (ИГЛА МЕМ + гентамицин + глютамин) и вносят 0,2 мл исследуемого образца (смыв от больного). 

2. Пробирки с образцами инкубирую в течение 30 минут в термостате при 37°С.  

3. Вносят в каждую пробирку 2,0 мл основной среды с трипсином и инкубируют в термостате в течение 3 суток.

4. Контроль исследуемого материала в течение 48 часов для выявления признаков цитопатического действия вирусов на культуре клеток МДСК.

Исследование образцов материала на наличие вирусов гриппа А и В проводится в течение 8 дней (посев + пассаж), после чего при отсутствии цитопатического эффекта материал отбирается для проведения реакции гемагглютинации (РГА) и ПЦР-подтверждения, далее материал замораживается при -70°С.

В 80% случаев  вирус гриппа выделяют при первичном заражении культуры клеток МДСК клиническим материалом (смывы) от больных. Время выявления штаммов вирусов гриппа из клинического материала от больных (смывы) проводится в течение 2 недель. Идентификация вируса/расшифровка варианта вируса гриппа осуществляется методом РТГА [23,27,66,68,82].

Принцип метода культивирования на культуре клеток заключается в заражении сформированного в пенициллиновых флаконах (или пробирках) монослоя клеток MDCK клиническими образцами, полученными от больных с симптомами гриппа [2, 17].  Инфицированные  культуры  инкубируют  при  35  -  37  °C в инкубаторе  с  5%  CO.  Ежедневно контролируют состояние  монослоя.  При  появлении  первых  признаков  размножения вируса вируссодержащую культуральную жидкость исследуют на наличие гемагглютининов в среде, которую используют далее для накопления вируса. 

В ходе работы определили, что клеточная культура МDСК сохраняет высокую чувствительность к вирусам гриппа А и В на протяжении 20-25 пассажей (может и до 90).

Следует при этом отметить, что субкультивирование лучше проводить каждые 4-7 дней из-за быстрого «старения» культуры клеток и снижения ее чувствительности к вирусам гриппа. Мы проводим культивирование клеток МДСК через 3-4 дня. 

При инфицировании культуры клеток МDСК высоковирулентными штаммами вируса гриппа А  в клетках наблюдался апоптоз, причем он наступал раньше, чем проявлялись первые признаки цитопатических изменений. С помощью метода флуоресцирующих антител (МИФ) и полимеразной цепной реакции (ПЦР) было показано, что в пассажах клеточной линии МDСК, зараженных даже мало содержащими вирус гриппа А, на протяжении трех пассажей сохранялась латентная вирусная инфекция: в клетках был выявлен нуклеопротеин вируса и вирусная РНК.

Следовательно, для адаптации клеток МDСК к среде ИглаМЕМ достаточно добавления 3% сыворотки эмбриональной телячьей на протяжении 20-25 последовательных пассажей, и эта среда может быть использована для репродукции вирусов гриппа гриппа А (Н1N1, Н3N2) и В. Визуально это выражалось в постепенном разрежении монослоя клеток и напоминало вид стареющих культур. Инфекционный вирус гриппа обнаруживался только в гомогенате клеток, зараженных максимальными дозами вируса и разрушенных с помощью замораживания-оттаивания, что свидетельствует о преимущественно внутриклеточной локализации вируса.

В работе показана возможность выделения новых антигенных вариантов вирусов гриппа А для проведения научных исследований, так и для разработки новых технологий производства препаратов для лечения, иммунопрофилактики или диагностики. Высокая перспективность культуры клеток МDСК в качестве субстратов для производства вакцинных, диагностических и лечебных препаратов стала основанием для доработки методики культивирования и изоляции вируса гриппа для более эффективного использования метода (невысокая стоимость по сравнению с куриными эмбрионами, простота исполнения, не долгая продолжительность выполнения исследований).

Перспективность, высокие потребности и практическая значимость культуры клеток МDСК для выделения вирусов гриппа определили целесообразность использования их для получения и расшифровки новых антигенных вариантов [2,68,83].

Например, в 2005 году на территории Новгородской области идентифицирован вирус гриппа А (H3N2), как антигенный вариант эталона A (H3N2) Куматото/102/02 (H3N2) и ему присвоен номер А /Великий Новгород / 65 / 05. В том же году идентифицировано 2  вируса гриппа В: один грипп В – антигенный вариант эталона В/Сичуань/379/99; второй грипп В – антигенный вариант эталона В/Шанхай/361/02. Им присвоены номера: В/ Великий Новгород/66/05 и В/Великий Новгород/67/05.

В 2006 году на территории Новгородской области выделен  1 вирус гриппа A (H3 N2), антигенно родственный эталону гриппа А/Калифорния/7/2004 (H3N2). Ему присвоен номер А/Великий Новгород/78/06.

В 2007 году на территории Новгородской области выявлено 2 штамма гриппа A (H1 N1), антигенно родственные эталону гриппа A (H1N1) – А/Новая Каледония/20/99. Им были присвоены номера: А/Новгород/74/07 и А/Новгород/75/07.

В 2009 году на территории Новгородской области выявлено 3 вируса гриппа В, антигенно-родственные эталонному штамму В (Малайзия 2506/04). Штаммам присвоены номера ЦЭЭГ: В/Великий Новгород/8/2009, В/Великий Новгород/9/2009, В/Великий Новгород/10/2009. 

В 2013 году на территории Новгородской области выделены 2 вируса гриппа В, родственные с референс-штаммом В/Висконсин/1/2010 (Ямагатская линия): штаммам присвоены номера ЦЭЭГ – В/Великий Новгород/28/2013 и В/Великий Новгород/92/2013.

Обнаружение вирусного возбудителя дает возможность ставить соответствующий диагноз на заболевания. Кроме того, вирусные возбудители сами по себе являются основным источником для изготовления специфических диагностических и профилактических препаратов [31,32,33,49,52]. Используемые для таких целей вирусы в начале выделяют (изолируют), подвергают идентификации и с помощью специальных методов получают штаммовые популяции с направленными свойствами. Штаммы вирусов по своим предназначениям имеют определенные отличающиеся от других иммунобиологические свойства и распределяются на основные три группы.

Первую группу составляют штаммы вирусов, предназначенные для референции и их биологические свойства, условно, считают типичными для данного вида возбудителя. 

Во вторую группу входят штаммы, обладающие биологическими свойствами, которые близки к природным и пригодны для осуществления контроля иммуногенности вакцинных препаратов. Из таких же штаммов можно готовить инактивированные вакцины или диагностические препараты. 

Третью группу представляют штаммы вирусов, которые претерпели определенные изменения в условиях самой природы или с помощью исследовательских воздействий и не обладают патогенностью по отношению к восприимчивым животным и птице, но имеют иммуногенные свойства. Вирусы этой группы чаще используются в изготовлении живых видов вакцинных препаратов. Их можно применять также при получении диагностических средств [52,63,83].  

Идентификация вирусов гриппа, типирование и субтипирование вирусов проводят в реакции торможения гемагглютинации (РТГА) микрометодом. Реагенты, необходимые для постановки РТГА: 

1. референс-антигены (гриппозные диагностикумы) представляют собой инфицированную вирусом гриппа аллантоисную жидкость, инактивированную тиомерсалем. Референс-антигены готовятся из вакцинных или антигенно родственных им штаммов. Препарат должен иметь титр гемагглютинина не ниже 160 ГАЕ/0,1 мл, но титр гемагглютинина (в жидком виде) может снижаться в процессе хранения. Они не должны использоваться, если их титр будет ниже 32 ГАЕ/0,1 мл. В РТГА данные антигены используются в качестве контрольных образцов.

2. референс-сыворотки (лиофилизированные гипериммунные бараньи). В диагностический набор ВОЗ включена контрольная (баранья) сыворотка, не содержащая антител к вирусу гриппа, которая служит контролем правильности обработки референс-сывороток рецептор-разрушающим энзимом (RDE) для их освобождения от неспецифических ингибиторов. 

3. тестируемые изоляты. Изоляты вирусов гриппа могут быть выделены как на куриных эмбрионах, так и на клеточных культурах (MDCK) и должны иметь титры в РГА не ниже 1:8, но предпочтительно 1:16 и выше.

4. суспензия эритроцитов (кур, индюшек, человеческие эритроциты 0 (I) группы крови или эритроциты морской свинки). Рабочая концентрация для эритроцитов птиц составляет 0,5%, а для эритроцитов млекопитающих - 0,75%.

5. фосфатно-солевой буферный раствор (ph 7.2).

6. физиологический раствор 0,85%.

Постановка реакции: 

1. Разводятся:  сыворотки – в 1 мл физ. раствора, RDE (фермент) – в 25 мл физ. раствора.

2. Отобрать 0,2 мл каждой из 4-х сывороток в пробирки, добавить по 0,6 мл фермента, поставить в термостат на 18 часов при температуре 37ºС, а затем прогреть при 56ºС 30 минут. Добавить 1,2 мл физиологического раствора. Общий объем полученного разведения сыворотки (в разведении 1:10) составит 2 мл.

3. Титрование антигенов и выделенных гемагглютинирующих изолятов (из смывов).

4. Титрование микрометодом в объеме 50 мкл с добавлением равного объема взвеси эритроцитов (0,75% эритроциты 1 группы  крови человека).

5. В микропанели вносят по 25 мкл физ. раствора за исключением первого ряда. В первые ряды вносят по 50 мкл иммунной сыворотки и титруют. В соответствующие ряды добавляют по 25 мкл рабочей дозы вирусных антигенов. Встряхивают и оставляют на контакт 30 минут при комнатной температуре. Добавляют во все лунки по 50 мкл 0,75% взвеси эритроцитов человека, встряхивают и оставляют на контакт при комнатной температуре 30-45 минут до полного оседания эритроцитов. 

Результаты реакции учитывают через 30-45 минут. Оценку результатов РТГА начинают с контрольных лунок планшеты. В контрольных лунках, содержащих только эритроциты, реакция должна быть четко отрицательной. После этого учитывают результаты титрования контрольного образца сыворотки, не содержащей антител к вирусу гриппа, с используемыми референс-антигенами, где должна быть четкая гемагглютинация, свидетельствующая о правильности обработки сывороток и полном удалении неспецифических ингибиторов. Далее учитывают результаты взаимодействия гомологичных референс-сывороток и референс-антигенов, которые должны быть строго специфичными. Титром позитивной референс-сыворотки считают ее последнее разведение, обусловившее полное торможение гемагглютинации. При такой картине можно учитывать весь опыт типирования изолятов и полученные результаты считать достоверными. Выводы о результатах типирования вируса делают на основании выявленного взаимодействия тестируемого изолята с одной из позитивных референс-сывороток. Изолят относят к тому или иному типу (субтипу) вируса при условии его взаимодействия с соответствующей референс-сывороткой до титра не ниже чем 1:20. [15,44,70].

Полученные в последние годы, данные по экологии вирусов гриппа, ставят перед исследователями новые важные задачи. Если мы, вирусологи, выделим максимальное количество циркулирующих в природе вирусов, иными словами, если мы «запасёмся» – генофондом вирусов гриппа, это поможет в случае начавшейся эпидемии в кратчайший срок вооружить врачей вакциной именно против вируса-виновника [35]. Такая вакцина будет одним из действенных и надежных средств борьбы с коварным врагом. Более того. Изучив многообразие вирусов гриппа, мы сможем познать законы изменчивости их антигенных свойств, а главное, научимся ее прогнозировать и, значит, заблаговременно готовиться к достойной встрече с противником. Возрастающий уровень заболеваемости гриппом обуславливает необходимость использования комплекса экспресс-методов: ПЦР и МИФ для своевременного реагирования при лечении и профилактике вирусов гриппа и ОРВИ. 

Необходимость раннего установления диагноза гриппа и других ОРВИ обусловлена как задачами ограничения распространения этой болезни, так и выбором правильной схемы лечения, поскольку сходными с гриппом симптомами могут сопровождаться и другие, не менее тяжелые болезни, требующие иной лечебной тактики.

Например, при лечении аденовирусной инфекции необходимо учитывать, что аденовирусное поражение слизистой оболочки дыхательных путей нередко  с наслоением вторичной микробной флоры. Поэтому необходимо раннее применение антимикробной терапии (антибиотики, химиопрепараты) даже в тех случаях, когда клинические методы исследования не помогают выявить пневмонию или другие осложнения.

ЛЕЧЕНИЕ ОРВИ и гриппа
Несмотря на весьма обширный список лекарственных препаратов, ОРВИ и грипп остаются до сих пор плохо контролируемыми инфекциями. Одной из причин этой парадоксальной ситуации следует считать нерациональную фармакотерапию, проводимую без учета фармакодинамики и фармакокинетики применяемых препаратов. Другие причины связаны с полиэтиологичностью возбудителей, отсутствием вакцин (за исключением гриппа) для специфической профилактики, скоростью и массовостью поражений, смешанным характером инфекций, изменчивостью антигенных свойств вирусов и развивающейся резистентностью к препаратам. Последовательность рациональной фармакотерапии следует разделить на три основных периода, выделив в каждом из них, препараты первой линии защиты и параллельно рекомендуемую поддерживающую терапию. 

В первый предэпидемический период особую значимость приобретает комплекс санитарно-оздоровительных мероприятий (особенно для групп повышенного риска), средства специфической профилактики и применение препаратов, повышающих неспецифическую резистентность организма (иммунокорректоры, адаптогены, поливитамины). 

Во время эпидемического подъема заболеваемости (второй период) необходимо использовать препараты, обладающие прямым действием и ингибирующие репродукцию вирусов. 

В случае начала регистрации заболеваний ОРВИ (третий период) в первые 24-48 часов после появления типичных симптомов поражения респираторного тракта необходимо использовать средства, предназначенные для интенсивной этиотропной терапии (химиопрепараты и индукторы интерферона) наряду с симптоматической терапией (противокашлевые, жаропонижающие, бронхолитические, антигистаминные препараты). Описанный алгоритм применения препаратов является наиболее эффективным и научно-обоснованным [9,13,19,24, 46]. 

Госпитализации подлежат больные с тяжёлыми и осложнёнными формами заболевания, а также больные с тяжёлой сопутствующей патологией, например с тяжёлой формой ХОБЛ, независимо от степени тяжести ОРВИ. Больных пожилого и старческого возраста рекомендуется госпитализировать даже при среднетяжёлых формах заболевания.

Если лечение проводится на дому под присмотром врача, больных изолируют в отдельную комнату, регулярно проветривают помещения. На протяжении всего лихорадочного периода больной должен соблюдать постельный режим, это способствует профилактике осложнений. В целях дезинтоксикации в домашних условиях назначается обильное тёплое питьё, облегченная молочно-растительная диета, тёплое молоко, фруктовые соки, компоты, содержащие витамины и различные микроэлементы, потогонные средства (мёд, отвар липового цвета, малины и т.д.). По мере улучшения состояния, снижения температуры тела и исчезновения признаков интоксикации пищевой рацион расширяется до обычного.

Лечение гриппа основывается на применении этиотропных, патогенетических и симптоматических средств. 

Этиотропная терапия включает химиопрепараты, обладающие специфической антивирусной активностью (ремантадин, озельтамивир и др.). Своевременное применение этиотропных средств (все перечисленные препараты назначают не позднее 48 часов от появления первых признаков болезни) смягчают симптомы интоксикации, сокращают число осложнений, продолжительность лихорадки и заболевания в целом. 

Отмечен рост числа резистентных к ремантадину штаммов вирусов гриппа А(НЗN2). В то же время, вирусы гриппа А(Н1N1), активность которых была также отмечена в последних сезонах, оказались чувствительными к ремантадину.  Арбидол подавлял репликацию всех эпидемических штаммов вирусов гриппа А и В, включая штаммы гриппа А, резистентные к ремантадину. За период 2011-2012 гг. штаммы вируса гриппа А(Н1N1)  резистентны к озельтамивиру. В то же время все изученные штаммы вируса гриппа А(НЗN2) оказались чувствительными к озельтамивиру. Штаммы пандемического вируса гриппа А(Н1N1)pdm09, изолированные в России с мая 2009 г., оказались резистентными к ремантадину и чувствительными к арбидолу, озельтамивиру и виразолу.

Вследствие распространения ремантадин-резистентности среди вирусов гриппа А, циркулирующих в России и мире, арбидол, циклоферон и ингибиторы нейраминидазы (озельтамивир и занамивир), стали препаратами выбора для лечения и профилактики гриппа в России. Появление озельтамивир-резистентности среди вирусов гриппа А(Н1N1), циркулирующих в сезоны 2011-2012 гг., включая Россию, указывает на необходимость расширения поиска новых противогриппозных препаратов.

На сегодня используют три группы препаратов для лечения гриппа:

1. Ингибиторов нейраминидазы вируса гриппа (озельтамивир или Тамифлю), одинаково эффективно действует и на вирус гриппа типа А, и на вирус типа В, но абсолютно не показаны, если ОРВИ вызвано другими респираторными вирусами.

2. Производные ремантадина (альгирем, ремантадин) ингибируют раннюю стадию специфической репродукции вируса гриппа и угнетают выход вирусных частиц из клетки. Применение ремантадина ограничено теми формами гриппозной инфекции, которые вызваны вирусом гриппа типа А (особенно, А (H3N2)).

3. Синтетические противовирусные препараты, ингибирующие вирусы гриппа А и В и повышающие резистентность организма к другим респираторным вирусам , например, арбидол (препарат способен стимулировать синтез эндогенного интерферона, активизировать фагоцитоз и влиять на состояние Т–клеточного звена иммунитета).

Медикаментозная терапия ОРВИ заключается прежде всего в назначении интерферонов и индукторов интерферона (более часто используется виферон).

Для применения препаратов интерферона и индукторов эндогенного интерферона не требуется нозологической идентификации отдельных форм ОРВИ: они эффективны при любых формах ОРВИ. При этом максимальная терапевтическая эффективность достигается в тех случаях, когда лечение начинается с первых часов заболевания [10,11,12, 16,17]. Вместе с тем необходимо иметь в виду, что использование названных препаратов у детей и у взрослых оправдано лишь при тяжелом, осложненном течении заболевания либо в тех случаях, когда ОРВИ развивается на фоне первичного или вторичного иммунодефицита, тяжелых соматических и неврологических заболеваний [45,60,65].

Интерфероновый дефицит, играющий большую роль в патогенезе заболеваний - обоснование для назначения интерферонов (и индукторов интерферона) при ОРВИ и гриппе. Ферменты, синтезируемые в клетках под воздействием интерферонов тормозят образование вирусных белков и разрушают вирусные рибонуклеоидные кислоты. Так, репродукция вирусов на стадии синтеза специфических белков подавляется, этим объясняется универсальность антивирусного действия интерферонов [10,35,70]. Наряду с этим интерфероны препятствуют прикреплению вирусов к клеточной мембране и нарушают их проникновение внутрь клеток, они стимулируют фагоцитоз, активность натуральных киллеров, ингибируют активность противовоспалительных цитокинов (интерлейкина-8 и фактора некроза опухоли), в связи с чем они оказывают противовоспалительное действие. Активируя цитотоксическую активность Т-лимфоцитов, интерфероны стимулируют лизис клеток, инфицированных вирусами. Благодаря указанным механизмам действия интерфероны и индукторы интерферонов относятся к этиотропным методам лечения ОРВИ. При гриппе и других ОРВИ Федеральным руководством по использованию лекарственных средств [40,41] Государственным реестром лекарственных средств из препаратов интерферона-α разрешен к применению только человеческий лейкоцитарный интерферон (интраназально в каплях), а из препаратов интерферона-α-2в – виферон-1 и виферон-2 (в суппозиториях) и гриппферон (интраназально) [17].

Новым перспективным препаратом, который в последнее время находит широкое применение в практике здравоохранения, является препарат, обладающий широким спектром противовирусного действия - Лавомакс, основным действующим веществом в котором является как и в амиксине, тилорон (индуктор интерферона).  При приеме внутрь Лавомакс хорошо всасывается и активизирует работу клеток костного мозга, усиливает образование антител, постепенно уменьшает степень иммунодепрессии, нормализует гуморальный иммунитет и соотношение Т–хелперы/Т–супрессоры. В течение 4–24 часов после приема Лавомакса достигается максимум продукции интерферона. Лавомакс эффективен на всех стадиях развития вирусной инфекции и может применяться не только для лечения уже возникшего заболевания, но и как эффективное профилактическое средство. Схема приема – по 1 таблетке каждые 7 дней, в течение 6 недель. Для лечения и профилактики гриппа и других ОРЗ Лавомакс разрешен у детей с 7 лет и у взрослых. У взрослых при лечении гриппа и ОРВИ – по 125 мг 1 раз в первые 2 дня, затем по 125 мг через 48 ч, на курс 6 таблеток. Для профилактики гриппа и ОРВИ препарат назначают в дозе 125 мг 1 раз/неделю в течение 6 недель. Курсовая доза – 750 мг (6 таблеток) [42].

Значительно чаще при гриппе и других ОРВИ применяются индукторы интерферона: амиксин, арбидол, циклоферон и анаферон [40,44,61,73], эффективность которых подтверждена клиническими наблюдениями [4, 5, 8]. Все указанные препараты не только стимулируют синтез эндогенного интерферона, но и обладают иммуномодулирующим эффектом (стимулируют фагоцитоз и клеточный иммунитет). При этом амиксин и арбидол оказывают более выраженное, чем другие препараты, прямое ингибирующее действие на респираторные вирусы [73]. Поэтому препаратами выбора для лечения гриппа и ОРВИ являются амиксин и арбидол, которые можно отнести как к этиотропным, так и к патогенетическим средствам.

Амиксин назначают внутрь после еды взрослым и детям начиная с 7 лет: при неосложненных формах заболевания соответственно по 0,125 г и 0,06 г 1 раз в сутки в течение 4-х дней; при осложненных формах дополнительно к этому добавляют по 1 табл. (соответственно по 0,125 г и 0,06 г) на 6-й день лечебного курса.

Арбидол назначают 4 раза в сутки внутрь до еды в течение 5 дней; разовая доза детям в возрасте от 2 до 6 лет составляет 50 мг, детям в возрасте от 6 до 12 лет – 100 мг, детям в возрасте старше 12 лет и взрослым – 200 мг. Детям до 2 лет препарат не назначают.

Пример современного препарата индуктора интерферона является Кагоцел - активный индуктор ИФН, он вызывает в организме человека образование смеси «поздних» ИФН-α и ИФН-β в концентрациях 32-128 ЕД/мл, обладающих, как известно, высокой противовирусной активностью. В противоположность большинству индукторов ИФН Кагоцел стимулирует длительную продукцию ИФН. При однократном применении препарата кагоцел ИФН циркулирует в организме пациента на терапевтическом уровне в течение 1 нед, что позволяет эффективно использовать кагоцел в профилактических целях, а также для лечения гриппа и других острых респираторных  вирусных инфекций (ОРВИ). Для лечения больных гриппом и другими ОРВИ используется следующая схема применения Кагоцела: по 2 таблетки 3 раза в день в течение первых 2 дней, в последующие 2 дня — по 1 таблетке 3 раза в день. Кагоцел при применении в период до 96 часов от начала болезни оказывает выраженный терапевтический эффект при неосложненном гриппе, вызванном вирусами А(Н1N1), А(Н3N2), и В: нормализацию температуры в первые 24-36 часов после начала лечения кагоцелом наблюдали у 70% пациентов, а в группе больных, получавших плацебо, — у 25%. Исчезновение симптомов интоксикации в эти же сроки отмечали 64% и 20% больных соответственно.

Противовирусные препараты используются для лечения гриппа у категорий населения с высоким риском развития осложнений, а также в обязательном порядке противовирусные назначаются пациентам с тяжелой формой гриппа и находящимся в стационаре [3,41,48,51].

Ниже приведен список медико-санитарных и возрастных факторов риска, которые увеличивают вероятность серьезных осложнений гриппа и требуют назначения противовирусных:

1. Бронхиальная астма.

2. Заболевания крови (такие как серповидно-клеточная анемия).

3. Хронические заболевания легких (ХОБЛ, кистозный фиброз).

4. Эндокринные нарушения (например, сахарный диабет).

5. Заболевания сердца (например, врожденный порок сердца)

6. Заболевания почек.

7. Патология печени.

8. Нарушения обмена веществ (наследственные метаболические и митохондриальные нарушения).

9.  Ожирение.

10.Неврологические заболевания и пороки развития нервной системы.

11. Долгосрочная терапия аспирином у пациентов младше 19 лет.

12. Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ).

13.Ослабленный иммунитет вследствие  заболеваний или приема лекарств (при ВИЧ/СПИД, онкологических заболеваниях, долгосрочной терапии стероидными гормонами).

14. Возраст 65 лет и старше.

15. Дети младше 2 лет.

16. Беременные женщины и женщины 2-х  недель после родов.

Возникает вопрос: каково место антибиотиков в лечении ОРВИ? Антибиотики не оказывают влияния на вирус. Назначение антибиотиков может быть оправдано лишь в случае отсутствия улучшения или при отрицательной динамике симптомов на 5-7 день от начала заболевания [12,34].

Использование при осложненных формах гриппа и ОРВИ бактериальных лизатов за счёт усиления антибактериальной гуморальной реакции (стимуляции фагоцитоза, повышения продукции интерферона и активации естественных киллеров) ускоряет выздоровление при остром заболевании, предупреждает переход в хроническую форму при затяжном процессе и удлиняет сроки полной и стойкой ремиссии при хронических воспалительных процессах верхних дыхательных путей и бронхов. Вместе с тем бактериальные лизаты обладают умеренным вакцинирующим эффектом против тех возбудителей, антигены которых входят в их состав. На этом основано применение бактериальных лизатов для профилактики рецидивирующих бактериальных инфекций дыхательных путей (ИРС 19, имудон, бронхомунал и бронховаксом, рибомунил, ликопид, биостим и др.). Любой из этих препаратов рекомендуется больным с бактериальными осложнениями ОРВИ, затяжным течением ОРЗ или острого бронхита, а также при частых «простудных» заболеваниях.

Например, имудон, который содержит лизаты из 13 микроорганизмов включая Candida albicans: в целях лечения  назначается по 1 табл. (50 мг) 6 раз в сутки через каждые 2 часа в течение 10 дней, профилактически – по 1 табл. 6 раз в сутки каждые 2 часа в течение 20 дней [11,16]. Использование бактериальных лизатов с лечебными и профилактическими целями рекомендовано федеральными руководствами.

Симптоматическая терапия заключается в применении муколитических, отхаркивающих и противокашлевых средств, а также нестероидных и местных сосудосуживающих препаратов. 

Арсенал патогенетических и симптоматических препаратов, применяемых при гриппе и других ОРВИ весьма широк. К ним относятся жаропонижающие средства  (панадол, эффералган, аспирин упса и др.), противокашлевые (кодеин, синекод, глаувент, седотуссин, либексин, стоптуссин, бронхолитин и др.), муколитические препараты (ацетилцистеин, месна, бромгексин, амброксол и др.), отхаркивающие средства (бронхикум эликсир, бронхолитин, гексапневмин, глицерам, грудные сборы № 1, 2 и 3, грудной эликсир, доктор Мом, колдрекс, ликорин, мукалтин, пектуссин, пертуссин, термопсис, туссин и др.), а также бронхолитические (сальбутамол, тербуталин, беротек, алупент и др.) и антигистаминные препараты (супрастин, тавегил, диазолин, фенкорол, фенистил, семпрекс, зиртек и др.).

Нами проведен сравнительный анализ эффективности различных антивирусных препаратов, включая и индукторы интерферона, в качестве средств лечения и профилактики ОРВИ и гриппа. Снижение респираторной заболеваемости в среднем в 2,7 раза отмечено при применении кагоцела и арбидола; под воздействием ремантадина, амиксина отмечено уменьшение в 1,5-2,6 раз заболеваемости гриппом; альгирем и орвирем, в среднем в 1,8 раза, в сравнении с плацебо, снижал респираторную заболеваемость. Эффективное лечение гриппа обязательно должно быть комплексным.

Лечение гриппа и ОРВИ при беременности имеет свои нюансы, так как многие средства против гриппа беременным противопоказаны (аспирин, некоторые противокашлевые, противовирусные и сосудосуживающие препараты). Поэтому лечение гриппа и ОРВИ во время беременности сочетается с обильным питьем тёплой жидкости, принятием жаропонижающих (парацетамол, инфлюцид), противокашлевых (грудные сборы, доктор Мом, геделикс)  и сосудосуживающих (Пиносол,  аквамарис) препаратов.   

При гриппе А (H1N1)pdm09, В и тяжелом течении гриппа и ОРВИ в данной группе использовали схему лечения: тамифлю с виферон-2. В составе комплексной терапии обязательно применение витаминно-минеральных комплексов. 

У детей на грудном вскармливании и до 1 года часто регистрировали респираторные вирусы негриппозной этиологии, а зарегистрированные случаи гриппа А и В носили тяжелый характер (бронхоспазмы, нарушения функционирования ЖКТ, высокая температура). Таким образом, для терапии ОРВИ и гриппа у детей до 1 года использовали: гомеопатические (инфлюцид, капли афлубин), противовирусные (анаферон детский (от 6 месяцев) и эфферолган (от 3 месяцев) - уменьшают выраженность и длительность проявлений вирусных инфекций верхних отделов дыхательных путей (кашель, насморк, боль в горле, повышенная температура, головная боль, герпес кожи и слизистых) и присоединений вторичной инфекции)  и  иммуномодулирующий  (виферон-1) препараты. Для детей с 2-х лет вводили в схему терапии гриппа и ОРВИ жаропонижающие (ибуклин, эфферолган), гомеопатические и противовирусные (ремантадин, альгирем, орвирем, арбидол) препараьы. С 7 лет детям для лечения ОРВИ и  гриппа в зависимости от анамнеза, состояния иммунитета и типа вируса применяли следующие схемы (в строгой дозировке): при гриппе А и ОРВИ (амиксин, кагоцел, лавомакс, фервекс. лорейн, гриппферон, интерлок, циклоферон); при гриппе В (озельтамивир, анаферон, кагоцел, гриппферон, антигриппин), При этом, результаты лечения показали, что кагоцел при лечении гриппа и ОРВИ среди детей старше 3-х лет оказался менее эффективен, по сравнению с арбидолом и индукторами интерферона.

Курс терапии гриппа и ОРВИ взрослых с 15 лет и старше зависит от возраста больного, типа вируса, наличия хронических заболеваний, функционального состояния желудочно-кишечного тракта и печени, которые влияют на скорость метаболизма препаратов, их всасываемость, уровень концентрации в плазме крови. При тяжелых формах вирусной инфекции, связанных с вирусами гриппа типа А (H1N1, (H1N1)pdm09, H3N2) применение противовирусных и иммуномодулирующих препаратов возможно в различных комбинациях (два противовирусных препарата с индукторами интерферона одновременно или гомеопатический препарат с рекомбинантным интерфероном) для усиления терапевтического эффекта.

В возрастной группе от 45 лет и старше и у больных неосложненным гриппом на фоне базисной терапии ангины эффективно применение циклоферона и кагоцела, что позволяет  сократить сроки выздоровления  и предупредить формирование осложнений. 

Таким образом, целесообразно широко применять все перечисленные препараты в амбулаторно-поликлинической сети. 

При лечении тяжелых вирусных инфекций, вызванных патогенными вариантами гриппа А и В — препараты кагоцел и арбидол рекомендуется применять совместно, так как компоненты препаратов усиливают действие друг друга, потенцируя противовирусный эффект.  

Отдельную группу антигриппозных препаратов составляют гомеопатические средства. Назовем прежде всего афлубин, алликор, грипп-хель, ифлюцид, тонзилгон, траумель, флу, энгистол, сандра, ЭДАС 903 гранулы, ЭДАС 131 капли, назентропфен С, "АГРИ" взрослый и детский.

ВАКЦИНОПРОФИЛАКТИКА ГРИППА

По оценкам специалистов, при ОРВИ/гриппе в России до 67% всех больничных листов связано с диагнозом ОРВИ, при этом средняя продолжительность нетрудоспособности составляет  9-10 дней, а суммарный экономический ущерб до 40 млрд. рублей ежегодно. 

 Расчет экономических потерь предприятий  для 1 сотрудника по больничному листу по поводу гриппа и ОРВИ (Ю.Б. Белоусов и соавт., 2011): 

со стажем более 8 лет – 11 143 руб.

со стажем от 5 до 8 лет – 8 914 руб.

со стажем от 0,5 до 5 лет – 6 686 руб.

со стажем  менее  0,5 лет – 4 330 руб.

Во время ежегодных эпидемий гриппа во всем мире происходит от трех до пяти миллионов тяжелых случаев заболевания и от 250 000 до 500 000 смертельных исходов [5,6]. 

Важным элементом в системе профилактики и лечения, массовых вспышек гриппа и ОРВИ является сбор, регистрация и учет информации о числе заболевших и госпитализированных гриппом и ОРВИ; о числе развившихся после перенесенного гриппа и ОРВИ осложнений и летальных исходов. Систематический мониторинг и расшифровку этиологии заболеваний гриппом и ОРВИ, в первую очередь – в организованных коллективах, а также у лиц с тяжелым и нетипичным течением заболевания проводится с применением методов быстрой лабораторной диагностики (методы иммунофлюоресценции и ПЦР), а также метода изоляции вирусов гриппа А и В на культуре клеток MDCK.

Вирусологический мониторинг за заболеваемостью гриппом и ОРВИ проводится  согласно Приказу № 373 от 31.03.2005 г.  «О совершенствовании системы эпиднадзора и контроль  за гриппом и ОРВИ» и действующим методическим рекомендациям [1,53,54,55,56, 77].

Отличительной чертой вируса гриппа является его вариабельность, которая способна изменять его антигенную структуру столь значительно, что установившийся в ответ на инфекцию определенным штаммом специфический иммунитет может дать незначительную защиту или почти совсем ее не обеспечить по отношению к вирусам, которые появляются впоследствии [35,62,79]. 

Единственным социально и экономически эффективным способом борьбы с гриппом, по мнению ВОЗ, является вакцинопрофилактика [1,2,7,8]. Благодаря ежегодной вакцинации групп населения, относящихся к группам риска, в последние годы удалось существенно снизить интенсивность эпидемий гриппа во многих странах. 

В настоящее время в России зарегистрировано свыше 20 вакцин против гриппа 4-х поколений. 

К I поколению относятся цельновирионные живые и инактивированные вакцины. Живые вакцины содержат частицы живого вируса, их применение на сегодняшний день ограничено. Инактивированные гриппозные вакцины I поколения содержат прошедшие инактивацию целые вирусы и обладают хорошими показателями иммуногенности и высокой реактогенностью. 

Ко II поколению относятся расщепленные вакцины (сплит-вакцины), содержащие частицы разрушенного вируса, гемагглютинин, нейраминидазу и внутренние белки (по 15 мкг гемагглютинина каждого штамма вируса гриппа, входящего в вакцину, реактогенные липопротеиды и внутренние белки). 

Вакцины III поколения (субъединичные вакцины) содержат высокоочищенные поверхностные белки (гемагглютинин и нейраминидазу) которые наиболее важны для индукции иммунного ответа против гриппа (по 15 мкг антигенов вируса) и обладают хорошими показателями иммуногенности и безопасности. Остальные белки вириона и куриного эмбриона удаляются при очистке. 

К IV поколению вакцин против гриппа относят субъединичные адъювантные вакцины, которые содержат кроме высокоочищенных поверхностных белков еще и адъювант – вещество, используемое для усиления иммунного ответа при введении одновременно с иммуногеном. Использование адъюванта позволяет уменьшить содержание антигенов до 5 мкг на каждый штамм, сохранив высокие показатели иммуногенности и безопасности для всех контингентов [12,14,18,29,37]. 

Т.к. все вакцины производятся из штаммов вирусов гриппа, ежегодно рекомендуемых ВОЗ, при схожей эффективности вакцины против гриппа имеют весьма различающийся профиль безопасности, обусловленный различиями в составе препаратов. В России с 2006 г. вакцинация от гриппа включена в Национальный календарь прививок и проводится в рамках приоритетного национального проекта «Здоровье» [47].

Если заразившийся гриппом человек, попадает в коллектив, то чем больше привитых в этом коллективе, тем меньше вероятность прогрессивного распространения заболевания. Следовательно, чем выше доля привитых в коллективе, тем меньше путей для передачи вируса. Считается, что в коллективе, где иммунная прослойка стремится к 100%, заболеваемость гриппом снижается в 12 раз, к 50% – в 4,4 раза. В исследовании, посвященном оценке противоэпидемической эффективности вакцинации детей организованных коллективов и включавшем 4751 ребенка, было показано, что при охвате прививками 88,6–97,5% школьных коллективов коэффициент эффективности противогриппозных вакцин составил 85,6–98,4%, а индекс 12,2–39,0. Т.е. вакцинация снижала заболеваемость гриппом и ОРВИ привитых детей в среднем в 16,9 раз, коэффициент эффективности составил 94% [39,55,59].

Несмотря на многолетние исследования по проблеме гриппа и ОРВИ, профилактика и лечение этих инфекций по–прежнему остается крайне сложной задачей. Среди основных причин следует отметить полиэтиологичность самих ОРВИ, высокую контагиозность возбудителей, уникально высокую изменчивость антигенных свойств вирусов (особенно гриппа), что затрудняет создание средств профилактики. 

К настоящему времени разработан и ежегодно осуществляется комплекс мер по борьбе с гриппом и другими ОРВИ. В распоряжении врачей имеется широкий арсенал средств, используемых для профилактики гриппа и ОРВИ. Он включает иммунопрофилактику с помощью противогриппозных вакцин, антивирусные химиопрепараты этиотропного действия, а также иммунотропные средства для проведения неспецифической профилактики. Тем не менее, нет оснований, быть удовлетворенными результатами борьбы с острыми респираторными инфекционными заболеваниями, так как названные средства при использовании их по отдельности не способны обеспечить радикальный эффект, и данные заболевания продолжают оставаться слабо контролируемыми [67,72]. В связи с высоким риском мутаций вируса и угрозой развития пандемии в последнее время вызывают особую тревогу проблема птичьего гриппа (вирус гриппа А штаммов Н5N1 и H9N2), «свиного» гриппа (вирус гриппа AH1N1).

Современная практика защиты населения от инфекционных заболеваний включает 2 основных подхода: специфическая профилактика, связанная с использованием вакцин, и неспецифическая профилактика, направленная на включение механизмов врожденного иммунитета для повышения резистентности организма. 

Основным методом профилактики гриппа среди широких слоев населения в настоящее время обоснованно считается вакцинация с использованием живых и инактивированных вакцин. Следует отметить, что высокую эффективность вакцинация приобретает при условии охвата не менее 50–60% населения. Кроме того, поствакцинальный иммунитет, развивающийся после применения противогриппозных вакцин, не является пожизненным и не может обеспечить достаточно длительную защиту от гриппа [35,37]. К тому же проведение вакцинации не всегда возможно, особенно в группах риска: у детей, людей старше 50 лет, пациентов с сопутствующими заболеваниями, иммунодефицитами, аллергическими заболеваниями [41].

Поэтому важным принципом системы мероприятий по защите населения от гриппа и других ОРВИ является комплексность, использование всех эффективных средств и методов профилактики в разных условиях и в различных группах населения [55,56,77].

Для проведения неспецифической профилактики гриппа используют медицинские иммунобиологические препараты, разрешенные к применению и зарегистрированные на территории Российской Федерации в установленном порядке, в соответствии с инструкциями по их применению.

 Неспецифическая профилактика гриппа включает: 

1. экстренную профилактику, проводимую в начале эпидемической вспышки, с применением противовирусных химиопрепаратов, интерферонов и быстродействующих индукторов эндогенного интерферона, обладающих немедленным эффектом;

2. сезонную профилактику, проводимую в предэпидемический период, с применением иммунокорригирующих препаратов курсами разной продолжительности;

3. санитарно-гигиенические и оздоровительные мероприятия.

Экстренную профилактику подразделяют на внутриочаговую и внеочаговую с применением препаратов немедленного действия на возбудители инфекции, каким обладают противовирусные препараты, интерфероны, быстродействующие индукторы интерферона.  Внутриочаговую профилактику проводят среди людей, находящихся в непосредственном контакте с больными, в семьях, квартирах, больничных палатах, т.е. в эпидемических очагах. Продолжительность внутриочаговой профилактики колеблется от 2 дней при прекращении контакта с источником инфекции до 5–7 дней, если контакт сохраняется.  Внеочаговую профилактику проводят (от 2 до 6 недель) среди непривитых, а также среди контингентов с повышенным риском заражения гриппом и с высоким риском неблагоприятных исходов заболевания.  Препараты принимают или ежедневно или, если препарат обладает пролонгированным действием, 1–2 раза в неделю [30,35,39]. Индивидуально-дифференциальный подход к экстренной профилактике направлен на защиту контингентов риска, подвергающихся повышенной опасности заражения, с тяжелым течением, частыми осложнениями и обострениями имеющейся патологии и высоким риском неблагоприятных исходов (лица с иммунодефицитами, бронхолегочными заболеваниями, хроническими соматическими и инфекционными заболеваниями, дети в возрасте до 6 лет, пожилые лица). Популяционный уровень неспецифической экстренной профилактики гриппа и острых респираторных заболеваний предусматривает защиту больших групп населения, один из которых способствует массовому распространению инфекций среди населения (например, школьники), другие подвергаются повышенному риску заражения и также играют важную роль в дальнейшей диссеминации инфекций (медицинские работники, работники торговли, общественного транспорта, лица, проживающие на экологически неблагополучных территориях).

Сезонную профилактику гриппа проводят с целью повышения резистентности организма человека к респираторным вирусам во время максимальной вероятности заболеваний и в предэпидемический период.  Сезонную профилактику ОРВИ проводят с использованием в основном препаратов иммунотропного действия в виде курсов разной продолжительности, воздействующих на макроорганизм, неспецифически стимулирующих защитные функции иммунной системы

Санитарно-гигиенические и оздоровительные мероприятия предусматривают: формирование здорового образа жизни, закаливающие процедуры, физическое воспитание, оздоровление условий труда и быта и другие. 

Средствам и методам неспецифической профилактики гриппа и других ОРВИ отводится важная роль. 

Большой интерес вызывают препараты, влияющие на иммунную систему и повышающие неспецифическую резистентность организма, а также обладающие широким спектром действия на многочисленные возбудители ОРВИ. К этой группе препаратов следует отнести интерфероны и индукторы интерферонов. Например, Реаферона–ЕС–Липинт в качестве средства неспецифической профилактики ОРВИ у взрослых в период полиэтиологичного сезонного подъема острой респираторной заболеваемости. За время профилактического приема «Реаферона–ЕС–Липинта» по 500 000 ед. с интервалом 3–4 суток в защищаемой группе заболело ОРВИ 7,8% наблюдаемых, в контрольной группе– 17,5%; индекс эффективности был равен 2,2. Среди заболевших в основной группе осложнения возникали реже в 1,6 раза по сравнению с заболевшими в контрольной группе, сократилась также продолжительность заболевания. Побочных явлений при приеме препарата не отмечено [60].

К настоящему времени разработана и ежегодно осуществляется последовательная система мероприятий по борьбе с гриппом и другими ОРВИ, включающая профилактические прививки (субъединичными и сплит-вакцинами), противоэпидемические меры в очагах инфекции, экстренную профилактику и раннюю терапию сезонных подъемов заболеваемости, помощь на дому, госпитализацию по клиническим показаниям и т.п.

В связи с высокой изменчивостью антигенной специфичности вирусов гриппа необходимо ежегодно проводить прививки вакцинами, содержащими актуальные антигенные варианты вируса гриппа. Эффективные противогриппозные вакцины защищают от заболевания гриппом 80–100% вакцинированных здоровых людей и 50–60% лиц с хроническими заболеваниями. Профилактическая эффективность вакцинации против гриппа у детей и пожилых людей ниже, чем у взрослых, не входящих в группу риска. Тем не менее отмечено снижение частоты ОРВИ у привитых против гриппа детей, а также более легкое клиническое течение заболевания при заражении другими разновидностями вируса гриппа. 

В России лицензированы и применяются следующие противогриппозные вакцины: Гриппол (Россия), Агриппал S1 (Кайрон Беринг, Германия), Бегривак (Кайрон Беринг, Германия), Ваксигрип (Авентис Пастер, Франция), Инфливак (Солвей Фарма, Нидерланды), Флюарикс (ГлаксоСмитКляйн, Германия).

Эффективность вакцинации напрямую зависит от правильно спрогнозированного подбора актуальных для данного эпидсезона антигенных штаммов вирусов гриппа, а также от того, насколько широка будет иммунизированная прослойка среди основных групп риска (дети в дошкольных и школьных учреждениях, студенты, преподаватели, работники транспорта, медицинский персонал, пациенты из групп риска, пожилые). Стоит отметить, что имеющиеся вакцины не могут застраховать от заболевания ОРВИ. 

В настоящее время эффективных и безопасных вакцин против ОРВИ мало, вместе с тем доказан определенный положительный эффект противогриппозной вакцинации. Так, вакцина Гриппол не только обеспечивает защиту от гриппа, но и снижает заболеваемость ОРВИ среди привитых в 2,4 раза [11].

Основное значение при ОРВИ имеет неспецифическая профилактика препаратами интерферона и индукторов интерферона. Наиболее популярно использование препарата — анаферон,  эффективность которого доказана при сезонной и внутриочаговой профилактике ОРВИ, а также среди групп высокого риска контакта в период сезонного подъема заболеваемости [19]. Для профилактики ОРВИ использовался анаферон по 1 табл. сублингвально один раз в день в течение 6-8 недель. В период эпидемического подъема заболеваемости ОРВИ (весной и осенью) профилактическое применение анаферона привело к двукратному снижению заболеваемости ОРВИ среди работников общественного транспорта. Препарат разрешен к применению у детей начиная с 6 мес (анаферон детский) и практически не имеет противопоказаний. Увеличивается удельный вес препаратов, используемых с профилактической целью таких как: кагоцел, орвирем и др.

Профилактическое и лечебное действие при ОРВИ оказывают иммуномодуляторы растительного происхождения, активирующие неспецифический иммунитет. Среди них чаще используют производное эхинацеи пурпурной – иммунал. 

Для вакцинопрофилактики гриппа используются живые и инактивированные вакцины, последние подразделяются: на цельновирионные (у детей не применяются); субъединичные, содержащие выделенные из вириона только поверхностные антигены гемагглютинин (Н) и нейраминидазу (N); фрагментированные из разрушенного вируса – сплит-вакцины.

Вакцинопрофилактике против гриппа в предэпидемический период в первую очередь подлежат: лица старше 60 лет; лица, страдающие хроническими соматическими заболеваниями; часто болеющие острыми респираторными вирусными заболеваниями; дети дошкольного возраста; школьники; медицинские работники; работники сферы обслуживания, транспорта, учебных заведений; воинские контингенты.

Противопоказания к вакцинации от гриппа: –острое заболевание или обострение хронического заболевания в день вакцинации; – аллергия на белок куриных яиц; – аллергические реакции на другие компоненты препарата; – тяжелые аллергические реакции на предшествовавшую прививку данным препаратом.

Вакцинопрофилактика других респираторных вирусов не разработана. 

Таблица 3. 
Вакцины против гриппа

	Название вакцины
	Производитель
	Тип вакцины

	Вакцина гриппозная аллантоисная интраназальная живая (ЖГВ)
	ФГУП “НПО “Микроген” МЗ РФ (Россия)
	живая аттенуированная, интраназальная

	Грипповак
	Санкт-Петербургский НИИВС (Россия)
	инактивированная, цельновирионная (центрифужная)

	Ваксигрип
	Sanofi Pasteur (Франция)
	инактивированная, сплит

	Бегривак
	Novartis Vaccines and Diagnostics GmbH & Co. KG (Германия)
	инактивированная, сплит

	Флюарикс
	ООО “СмитКляйн Бичем - Биомед” (Россия)
	инактивированная, сплит

	Инфлювак
	Abbott Products (Нидерланды)
	инактивированная, субъединичная

	Агриппал S1
	Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l (Италия)
	инактивированная, субъединичная

	Гриппол
	ФГУП “НПО “Микроген” МЗ РФ (Россия)
	инактивированная, полимер-субъединичная, с полиоксидонием

	Гриппол плюс
	ООО “ФК “ПЕТРОВАКС” (Россия)
	инактивированная, полимер-субъединичная, с полиоксидонием

	Инфлексал V
	Berna Biotech Ltd. (Швейцария)

Дистрибьютор в РФ – Baxter AG (Швейцария)
	инактивированная, виросомальная


В целом результаты профилактики и лечения гриппа и ОРВИ в периоды сезонного подъема давно не удовлетворяют как систему управления  здравоохранением на всех уровнях, так и практических врачей, сталкивающихся с многократным повышением нагрузки во время эпидемий ОРВИ и гриппа в осенне-зимний и весенний периоды. Поэтому разработка и появление новых препаратов для профилактики и лечения гриппа и ОРВИ, обладающих клинической эффективностью, безопасностью, отсутствием побочных действий, а также экономически доступных, вызывает серьезный интерес со стороны практического здравоохранения.

Таблица 4. 
Вакцины против гриппа, зарегистрированные в РФ

	Название вакцины
	Состав одной дозы вакцины 

(0,5 мл)
	Схема введения 
и доза
	Форма выпуска
	Производитель

	Живые вакцины

	Ультравак. 

Вакцина гриппозная аллантоисная живая сухая интраназальная
	Аттенуированные эпидемически актуальные штаммы вируса гриппа типов А (Н1N1, H3N2) и В, полученные из вируссодержащей аллантоисной жидкости куриных эмбрионов
	Детям старше 3 лет по 0,25 мл в каждое носовое отверстие (одна доза – 0,5 мл)
	Порошок лиофильный для приготовления раствора назального в ампуле по 0,5 мл 
	Иркутское предприятие по производству иммунобиологических препаратов, Россия 
(Входит в ФГУП НПО "Микроген")

	Инактивированные вакцины

	Вакцина гриппозная. 

Вакцина гриппозная инактивированная элюатно-центрифужная жидкая
	По 5 мкг гемагглютинина штаммов вирусов гриппа типов A (H1N1), A (H3N2), 11 мкг вируса гриппа типа В и 500 мкг полиоксидония. Высокоочищенный, свободный от примесей невирионного происхождения препарат. Консервант – мертиолят от 85 до 115 мкг/мл
	Подкожно. 

Детям от 6 месяцев до 3 лет: по 0,25 мл двукратно с интервалом 4 недели;  по 0,5 мл однократно, если ребенок в предыдущий сезон был вакцинирован против гриппа. Детям старше 3 лет по 0,5 мл однократно
	0,5 мл/доза, суспензия для подкожного введения в ампулах
	ФГУП НПО "Микроген", Россия

	МоноГриппол. 

Вакцина гриппозная моновалентная инактивированная субъединичная адъювантная
	5 мкг геммаглютинина актуального штамма вируса гриппа типа А (H1N1) производства Солвей Биолоджикалз Б.В., Нидерланды, и 500 мкг иммуноадъюванта Полиооксидоний в фосфатно-солевом буферном растворе
	Детям от 6 месяцев до 7 лет – по 0,5 мл двукратно с интервалом не менее 21 день
	Шприцы инъекционные стерильные вместимостью 1 мл с вклеенной иглой и защитным колпачком
	ООО «Фармацевтическая компания "ПЕТРОВАКС", Россия

	Гриппол. 

Вакцина гриппозная тривалентная полимер-субъединичная жидкая
	По 5 мкг гемагглютинина каждого из трех эпидемических штаммов вирусов гриппа типов А (H1N1), А (H3N2), В и 500 мкг Полиоксидония. Консервант – тиомерсал
	Внутримышечно. Детям от 6 месяцев до 3 лет: по 0,25 млдвукратно с интервалом 4 недели;  по 0,5 мл однократно, если ребенок в предыдущий сезон был вакцинирован против гриппа. Детям старше 3 лет по 0,5 мл однократно
	В ампулах по 0,5 мл (одна доза). Вакцина является высокоочищенным препаратом, свободным от примесей невирионного происхождения
	ФГУП НПО "Микроген", СПбНИИВС им. И.И. Мечникова по лицензионным соглашениям 
с "НПО Петровакс Фарм"

	Гриппол плюс. 

Вакцина гриппозная тривалентная инактивированная полимер-субъединичная
	По 5 мкг гемагглютинина эпидемически актуальных штаммов вируса гриппа типов А (H1N1), А(H3N2), В, производства Солвей Биолоджикалз Б.В., Нидерланды, 500 мкг иммуноадъюванта Полиоксидоний в фосфатно-солевом буфере; не содержит консерванта
	Детям старше 3 лет по 0,5 мл однократно внутримышечно
	По 0,5 мл (одна доза) в преднаполненные шприцы, ампулы или флаконы, герметично закрытые резиновыми пробками и обжатые алюминиевыми колпачками
	"НПО Петровакс Фарм", Россия

	Агриппал SI. 

Трехвалентная инактивированная очищенная субъединичная вакцина III поколения для профилактики гриппа
	По 15 мкг гемагглютинина каждого актуального штамма А(H1N1), A(H3N2), В. Другие ингредиенты: натрия хлорид,калия хлорид, калия фосфат двузамещенный, натрия фосфатдвуза мещенный двуводный, магния хлорид, 
хлорид кальция, вода для инъекций. 

Следы: антибиотики (канамицин и неомицин сульфат), формальдегид, цетилтриме-тиламмония бромид (ЦТАБ)и полисорбат 80
	Внутримышечно. Детям старше 3 лет в дозе 0,5 мл.  Детям с 6 мес. До 3 лет в дозе 0,25 мл.  Детям до 8 лет включительно, ранее не болевшим гриппом и  впервые вакцинируемым против гриппа, рекомендуется вводить вакцину двукратно с интервалом 
в 4 недели
	Стерильный разовый шприц с иглой для инъекций 0,5 мл (одна доза) вакцины в стерильной вакуумной упаковке (блистере)
	Новартис Вакцинс энд Диагностикс ГмбХ и Ко, КГ (ранее – компания Кайрон Беринг ГмбХ и Ко), Германия

	Инфлювак. 

Вакцина гриппозная, субъединичная, инактивированная
	По 15 мкг гемагглютинина каждого актуального штамма А(H1N1), A(H3N2), В. Вспомогательные вещества (калия хлорид, калия дигидрофосфат, натрия фосфата дигидрат, натрия хлорид, кальция хлорида дигидрат, магния хлорида гексагидрат, вода для инъекций)
	Внутримышечно.

Детям старше 3 лет в дозе 0,5 мл. 

Детям с 6 мес. До 3 лет в дозе 0,25 мл.  Детям, ранее не болевшим гриппом и впервые вакцинируемым против гриппа, рекомендуется вводить вакцину двукратно с интервалом 
в 4 недели
	В одноразовых шприцах "Дюфарджект" по 0,5 мл 
	Солвей Фарма, Бельгия

	Инфлексал V. 

Вакцина гриппозная субъединичная инактивированная вирусомальная
	По 15 мкг гемагглютинина каждого актуального штамма А(H1N1), A(H3N2), В. Вспомогательные вещества: тиомерсал (консервант), натрия хлорид, калия хлорид, калия дигидрофосфат, натрия гидрофосфат, вода для инъекций. Следовые количества: формальдегид, отоксинол – 9
	Внутримышечно.

Детям старше 2 лет в дозе 0,5 мл. 

Детям с 6 мес. до 2 лет в дозе 0,25 мл. 

Детям, ранее не болевшим гриппом и впервые вакцинируемым против гриппа, рекомендуется вводить вакцину двукратно с интервалом 
в 4 недели
	По 0,5 мл 
в шприце вместимостью 1,0 мл с иглой, зaкрытoй пластиковым колпaчком
	Берна Биотек, Швейцария

	Бегривак  

Вакцина гриппозная инактивированная расщепленная (сплит-вакцина) 
	По 15 мкг гемагглютинина каждого актуального штамма А(H1N1), A(H3N2), В. Первая в мире вакцина для профилактики гриппа, не содержащая консервантов и соединений ртути
	Внутримышечно.

Детям старше 3 лет в дозе 0,5 мл. 

Детям с 6 мес. До 3 лет в дозе 0,25 мл. 

Детям, ранее не болевшим гриппом и впервые вакцинируемым против гриппа, рекомендуется вводить вакцину двукратно с интервалом 
в 4 недели
	По 0,5 мл вакцины 
в шприце или ампуле
	Новартис Вакцинс энд Диагностикс ГмбХ и Ко, КГ (ранее – компания Кайрон Беринг ГмбХ и Ко), Германия

	Ваксигрипп 

Вакцина гриппозная инактивированная расщепленная (сплит-вакцина)
	По 15 мкг гемагглютинина каждого актуального штамма А(H1N1), A(H3N2), В. 

Вспомогательные компоненты: буферный раствор (натрия хлорид, калия хлорид, натрия гидрофосфата дигидрат, калия дигидрофосфат, вода для инъекций)
	Внутримышечно.

Детям старше 3 лет в дозе 0,5 мл. 

Детям с 6 мес. до 3 лет в дозе 0,25 мл. 

Детям до 8 лет включительно, ранее не болевшим гриппом и впервые вакцинируемым против гриппа, рекомендуется вводить вакцину двукратно с интервалом 
в 4 недели
	По 0,5 мл вакцины 
в шприце или ампуле
	Санофи Пастер, Франция

	Флюваксин 

Вакцина гриппозная инактивированная очищенная расщепленная
	По 15 мкг гемагглютинина каждого актуального штамма А(H1N1), A(H3N2), В. Вспомогательные вещества: тиомерсал (консервант), натрия хлорид, калия хлорид, калия дигидрофосфат, натрия гидрофосфат, вода для инъекций. Следовые количества: формальдегид, отоксинол – 9
	Внутримышечно.

Детям старше 3 лет в дозе 0,5 мл. 

Детям с 6 мес. до 3 лет в дозе 0,25 мл. 

Детям до 8 лет включительно, ранее не болевшим гриппом и впервые вакцинируемым против гриппа, рекомендуется вводить вакцину двукратно с интервалом 
в 4 недели
	По 0,5 мл во флаконе, закрытом пробкой под алюминиевой обкаткой, с предохранительной пластмассовой крышкой сверху. По 0,25 мл и по 0,5 мл в шприце, который запечатан в блистер из стекловидной фольги
	Чанчунь Чаншэн Лайф Сайенсиз Лтд, Китай


Тесты рейтингового контроля

1. Наиболее изменчивые вирусы гриппа:

а. Вирус гриппа А

б. Вирус гриппа В

в. Вирус гриппа С

г. Все выше перечисленные вирусы

2. Истинный круп характерен для:

а. Кори

б. Дифтерия

в. Парагриппа

г. Гриппа

д. РС-вируса

3. Основные признаки клинической картины гриппа:

а. Синусит, тонзилит

б. Нейротоксикоз

в. Катара верхних дыхательных путей

г. Бронхиальная обструкция с явлениями бронхоспазма

4. Основные признаки клинической картины парагриппа:

а. Ларинготрахеит 

б. Нейротоксикоз

в. Катара верхних дыхательных путей

г. Бронхиальная обструкция с явлениями бронхоспазма

5.  Методами лабораторной  диагностики гриппа и ОРВИ являются:

а. РСК

б. РА

в. РТГА

г. культивирование на МДСК

д. ПЦР

е. МИФ

6. Для профилактики гриппа и ОРВИ можно использовать:

а. Арбидол

б. Препараты и индукторы интерферона

в. ремантадин

г. все выше перечисленное

7. Какие из вакцин против гриппа являются наименее реактогенными:

а. Субъеденичные

б. Сплит-вакины

в. Цельновирионные для интраназального применения

8. Какая из субъеденичных вакцин содержит иммуномодулятор:

а. Гриппол

б. Инфлювак

в. Агрипал S1
9. В течение, какого времени вырабатывается иммунитет после вакцинации противогриппозными субъеденичными и сплит-вакцинами:

а. 7 дней

б. 2 недели

в. 1 месяц

г. 3 месяца

10. Какой из препаратов применяется при неосложненных формах ОРВИ:

а. Индометацин

б. Эреспал

в. Сумамед 

11. При каких ОРЗ назначается антибактериальная терапия:

а. Отек орбиты

б. Наличие сухих хрипов при аускультации легких

в. Бронхообструктивный синдром

ОТВЕТЫ: 1.а;  2.б;  3.б;  4.а;  5.в,г,д,е;  6.г;  7.а;  8.а;  9.б;  10.б;  11.а 

Практическая работа студентов

1. Ознакомление с приказами и методическими рекомендациями по диагностике, профилактике и терапии гриппа и ОРВИ.

2. Выполнение работы по сбору материала в транспортные среды для экспресс-методов диагностики возбудителей ОРВИ.

3. Демонстрация методов РТГА, метода иммунофлуоресценции.

4. Заполнение таблиц по типу, форме, течению, симптомам гриппозной инфекции и других ОРВИ (парагриппа, аденовирусов, РС-вирусов и т.д.).

5. Составление схем: этиотропной, патогенетической (посиндромной) и симптоматической (базисной), противовосполительной терапии при гриппе и других ОРЗ.

6. Фиксирование современных вакцин против гриппа, их классификация.

Самостоятельная работа студентов

1. Привести классификацию возбудителей ОРВИ вне эпидемии гриппа.

2. Определить клиническую картину гриппа у детей и взрослых, у беременных и лиц, с осложнениями при гриппе.

3.   Принципы лечения и профилактики гриппа и ОРВИ.
СПИСОК ШИРОКО ИСПОЛЬЗУЕМЫХ ПРЕПАРАТОВ  ДЛЯ ПРОФИЛАКТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ ГРИППА И ОРВИ

АМИКСИН.   Для лечения гриппа и других ОРВИ в первые 2 дня болезни  назначают в дозе 125 мг/сут, затем 125 мг через 48 ч. Курсовая доза – 750 мг (6 таб.). Для профилактики гриппа и ОРВИ  назначают в дозе 125 мг 1 раз в неделю в течение 6 недель. Курсовая доза – 750 мг (6 таб.).

Детям старше 7 лет при неосложненных формах гриппа или других ОРВИ препарат назначают в дозе 60 мг (1 таб.) 1 раз/сут после еды на 1-й, 2-й и 4-й день от начала лечения. Курсовая доза – 180 мг (3 таб.). 

При развитии осложнений гриппа и других ОРВИ препарат принимают по 60 мг 1 раз/сут на 1-й, 2-й, 4-й, 6-й день от начала лечения. Курсовая доза – 240 мг (4 таб.).

Противопоказания: беременность; период грудного вскармливания; детский возраст до 7 лет; повышенная чувствительность к препарату.

АНАЛЬГИН-ХИНИН. Взрослым и детям старше 14 лет препарат назначают по 1-2 таб. 1-3 раза/сут. Детям в возрасте 12-14 лет – по 1 таб. 3 раза/сут. Продолжительность приема препарата (без консультации врача) в качестве жаропонижающего средства – не более 3 дней, в качестве анальгезирующего средства – не более 5 дней. Таблетки следует принимать не разжевывая, после приема пищи. 

Противопоказания:  тяжелые нарушения функции печени и почек;  бронхиальная астма;  заболевания, сопровождающиеся бронхоспазмом;  наследственная гемолитическая анемия; угнетение кроветворения (агранулоцитоз, нейтропения, лейкопения);  тяжелая миастения;  заболевания среднего и внутреннего уха, снижение слуха;  неврит зрительного нерва;  детский возраст до 12 лет;  повышенная чувствительность к компонентам препарата. 

АНАФЕРОН. Для лечения и профилактики: ОРВИ, гриппа, кишечных инфекций, герпесвирусных инфекций, нейроинфекций. Лечение следует начинать при появлении первых признаков: в первые 2 ч препарат принимают каждые 30 мин, затем в течение первых суток осуществляют еще 3 приема через равные промежутки времени. Со вторых суток и далее принимают по 1 таб. 3 раза/сут до полного выздоровления.

 В эпидемический сезон с профилактической целью препарат принимают ежедневно 1 раз/сут в течение 1-3 мес. Противопоказания: повышенная индивидуальная чувствительность к компонентам препарата; детям  моложе  18 лет показано применение препарата Анаферон детский.

  АНАФЕРОН ДЕТСКИЙ. Назначают детям в возрасте от 1 мес. При назначении препарата детям младшего возраста (от 1 мес до 3 лет) рекомендуется растворять таблетку в небольшом количестве (1 столовая ложка) кипяченой воды комнатной температуры. Лечение: в первые 2 ч препарат принимают каждые 30 мин, затем в течение первых суток осуществляют еще 3 приема через равные промежутки времени. Со вторых суток и далее принимают по 1 таб. 3 раза/сут до полного выздоровления. 

В эпидемический сезон с профилактической целью препарат принимают ежедневно 1 раз/сут в течение 1-3 мес. Противопоказания: детский возраст до 1 мес;  повышенная индивидуальная чувствительность к компонентам препарата.

АНТИГРИППИН   (Антигриппин-Максимум и Антигриппин-АНВИ) – применяется в лечении гриппа и острых респираторных вирусных инфекций, устраняет отёк слизистых. Основные компоненты: антигриппин детский – парацетамол – 0,25 г и аскорбиновая кислота – 0,05 г.;  антигриппин-Максимум – парацетамол – 0,36 г, римантадин – 0,009 г, витамин С – 0,3 г;  антигриппин-АНВИ - ацетилсалициловая кислота – 0,25 г, витамин С – 0,3 г; метамизол натрия (анальгин) – 0,25 г,  дифенгидрамин (димедрол) – 0,02 г.

Антигриппин - шипучие таблетки.  Максимальное лечебное действие достигается при употреблении за полчаса или через 2 часа после еды. Перед употреблением таблетки следует растворить в 200 мл тёплой очищенной воды. Полученный раствор следует сразу выпить. Хранение раствора недопустимо. 

Детям 3-5 лет показано по половине таблетки антигриппина 2 раза в сутки. Минимальный промежуток между употреблением препарата – 4 ч.  Продолжительность курса терапии – в среднем 3-5 суток.

Детям 5-10 лет по 2 раза в сутки. Минимальный промежуток между употреблением препарата – 4 ч. Суточная доза антигриппина не должна превышать 2 табл. Продолжительность курса терапии – в среднем 3-5 суток.

Детям и подросткам 10-15 лет  по 1 табл. 2-3 раза в сутки. Минимальный промежуток между употреблением препарата – 4 ч. Суточная доза антигриппина не должна превышать 3 табл. Продолжительность курса терапии – в среднем 3-5 суток.

При наличии у больного почечной или печёночной недостаточности, минимальный интервал между употреблением антигриппина увеличивается до 8 часов.

Антигриппин-Максимум. Взрослым – по 1 синей и 1 красной капсуле 2-3 раза в день до устранения симптомов патологии. Капсулы запивают тёплой питьевой водой. Длительность курса – 3-5 суток (5 суток – максимум). 

Антигриппин-АНВИ принимают 2-3 раза в сутки в теч. 3-5 суток, до устранения симптомов патологии. Лицам старше 15 лет – по 2 капсулы (одна зелёная и одна белая). Принимать в течение трёх дней.

Побочные эффекты: головокружение, головная боль, упадок сил, сбой биоритмов, переполнение кровью лица и верхней части тела, малокровие, в т.ч. гемолитическая анемия, тошнота, рвота, сухость слизистой оболочки рта, боли в районе желудка, аллергические проявления, интерстициальный нефрит, папиллонекроз, дизурия.

Противопоказания: непереносимость составляющих лекарственного средства; обострение язвенной болезни; тяжёлая почечная или печёночная недостаточность; врождённая желтуха, инфекционный гепатит, выраженное малокровие и лейкоцитопения; противопоказан лицам младше 15 лет, беременным и кормящим женщинам; антигриппин детский в форме шипучих таблеток противопоказан детям младше трёх лет; антигриппин-Максимум возраст до 12 лет (порошок), возраст до 18 лет (капсулы);антигриппин-АНВИ -  возраст до 15 лет.

АРБИДОЛ.  Препарат назначают внутрь, до приема пищи.

 Для лечения: При гриппе и других ОРВИ без осложнений взрослым и детям старше 12 лет препарат назначают по 200 мг 4 раза/сут (каждые 6 ч), детям в возрасте от 6 до 12 лет – по 100 мг 4 раза/сут (каждые 6 ч), от 3 до 6 лет – по 50 мг 4 раза/сут (каждые 6 ч). Курс лечения - 5 дней.

Для неспецифической профилактики: При непосредственном контакте с больным гриппом и другими ОРВИ взрослым и детям старше 12 лет  назначают в дозе 200 мг/сут; детям в возрасте от 6 до 12 лет – 100 мг/сут; детям в возрасте от 3 до 6 лет – 50 мг/сут. Препарат принимают 1 раз/сут. Курс – 10-14 дней. 

В период эпидемии гриппа и других ОРВИ, для профилактики обострения хронического бронхита и рецидива герпетической инфекции взрослым и детям старше 12 лет препарат назначают в разовой дозе 200 мг; детям в возрасте от 6 до 12 лет – 100 мг; детям в возрасте от 3 до 6 лет – 50 мг. Препарат принимают 2 раза в неделю в течение 3 недель.

При гриппе и других ОРВИ с развитием осложнений (в т.ч. бронхит, пневмония) взрослым и детям старше 12 лет  назначают по 200 мг 4 раза/сут (каждые 6 ч) в течение 5 дней, затем – по 200 мг 1 раз/нед. в течение 4 недель. Детям в возрасте от 6 до 12 лет назначают по 100 мг 4 раза/сут (каждые 6 ч) затем - по 100 мг 1 раз/нед. в течение 4 недель. Детям в возрасте от 3 до 6 лет назначают по 50 мг 4 раза/сут (каждые 6 ч) в течение 5 дней, затем - по 50 мг 1 раз/нед. в течение 4 недель. 

Противопоказания:  детский возраст до 3 лет;  повышенная чувствительность к компонентам препарата.

АСКОРУТИКАЛЬ ФОРТЕ.   Взрослым с профилактической целью: по 1 таб. 2 раза/сут, с лечебной целью: по 2 таб. 2 раза/сут. При беременности и в период грудного вскармливания максимальная суточная доза – 2 таб. Детям старше 5 лет с профилактической и с лечебной целью: по 1 таб. 1 раз/сут. Продолжительность лечения – 3-4 недели, в зависимости от характера заболевания и эффективности лечения. Противопоказания:  гиперкальциемия (в т.ч. у пациентов с гиперпаратиреозом, гипервитаминозом D, множественной миеломой или метастазами в кости); тяжелая почечная недостаточность; детский возраст до 5 лет; одновременное применение сульфонамидов и аминогликозидов; повышенная чувствительность к компонентам препарата.

 Показания:  профилактика и терапия гипо- и авитаминоза Р и С; комплексная терапия и профилактика инфекционных заболеваний (в т.ч. ОРВИ и гриппа); комплексная терапия заболеваний, сопровождающихся нарушением проницаемости сосудов: варикозное расширение вен, отеки нижних конечностей, обусловленные хронической венозной недостаточностью; аллергические заболевания (сенная лихорадка, крапивница, фотосенсибилизация).

АФЛУБИН.  При гриппе и ОРЗ (1-2 день заболевания, развернутая стадия) детям до 1 года назначают по 1/2 таб. или 1 кап., детям 1-12 лет – 1/2 таб. или 5 кап., взрослым и подросткам – 1 таб. или 10 кап.. Кратность приема – не более 3-8 раз/сут. в течение 5-10 дней.

Для плановой профилактики гриппа в начале холодного времени года или за 1 мес до ежегодно ожидаемого пика заболеваемости детям до 1 года назначают по 1/2 таб. или 1 кап., детям 1-12 лет – 1/2 таб. или 5 кап., взрослым и подросткам – 1 таб. или 10 кап.. Кратность приема – 2 раза/сут. Продолжительность курса – 3 недели.

Для экстренной профилактики гриппа и ОРЗ сразу же после контакта с заболевшим или после сильного переохлаждения детям до 1 года назначают по 1/2 таб. или 1 кап., детям 1-12 лет – 1/2 таб. или 5 кап., взрослым и подросткам – 1 таб. или 10 кап.. Кратность приема – 2 раза/сут. Продолжительность курса – 2 дня.

Препарат принимают за 30 мин до или через 1 ч после приема пищи. Капли принимают в чистом виде или разводят в 1 стол. л. воды. Детям до 1 года капли разводят в 1 чайн. л. воды или материнского молока. 1/2 таб. также следует растворить в 1 чайн. л. воды или материнского молока и давать по 1 кап. Перед проглатыванием рекомендуется задержать препарат во рту на некоторое время. Таблетку следует держать под языком до полного рассасывания.

Показания:  лечение и профилактика (плановая и экстренная) гриппа, парагриппа и других ОРЗ с целью облегчения симптомов (в составе комплексной терапии);  лечение воспалительных и ревматических заболеваний, сопровождающихся суставным болевым синдромом.

Противопоказания: повышенная чувствительность к компонентам препарата.

АСПИРИН.  Препарат предназначен для взрослых и детей старше 15 лет. При болевом синдроме слабой и средней интенсивности и лихорадочных состояниях разовая доза составляет 0.5- 1 г , максимальная разовая доза — 1 г. Интервалы между приемами препарата должны быть не менее 4 ч. Максимальная суточная доза не должна превышать 3 г (6 таб.). Принимать внутрь, после еды, запивая большим количеством жидкости. Длительность лечения (без консультации с врачом) не должна превышать 7 дней при назначении в качестве обезболивающего средства и более 3 дней - в качестве жаропонижающего средства.

Показания:  для симптоматического облегчения головной боли, зубной боли, боли в горле, боли при менструациях, боли в мышцах и суставах, боли в спине;  повышенная температура тела при простудных и других инфекционно-воспалительных заболеваниях (у взрослых и детей старше 15 лет).

Противопоказания:  эрозивно-язвенные поражения ЖКТ (в фазе обострения);  геморрагический диатез;  бронхиальная астма, индуцированная приемом салицилатов и других НПВП;  I и III триместры беременности и период грудного вскармливания;  повышенная чувствительность к препарату.

АМАНТАДИН (торговые названия: Глудантан, Мидантан, ПК-Мерц). Противовирусный и, одновременно, антипаркинсонический препарат. Уменьшает продолжительность симптомов заболевания на 50 %. Назначается в первые 48 часов с начала болезни в дозе 200 мг в сутки внутрь; длительность терапии 3-5 дней или 48 ч после исчезновения симптомов болезни. В настоящее время для лечения и профилактики гриппа используется редко из-за побочных эффектов.

АДАПРОМИН. Обладает противовирусной активностью в отношении вирусов гриппа A и B. По противовирусной активности близок к римантадину. Применяется для профилактики и раннего лечения в период эпидемии гриппа. Выпускается в таблетках по 50 мг. Способ применения и дозы: внутрь, после еды, по — 200 мг 1 раз в день, ежедневно в течение 4 дней.

ВИТРУМ ПЕРФОМЕНС. Взрослым по 1 таб./сут во время еды. 

Показания:  астенические состояния различного происхождения, общая слабость и переутомление, пониженный иммунитет, хроническая усталость;  длительные физические и психические нагрузки;  неврозы и раздражительность;  период восстановления после тяжелых заболеваний;  во время и после лечения антибиотиками и химиотерапевтическими средствами;  простудные заболевания.

Противопоказания:  повышенная чувствительность к компонентам препарата; повышенная возбудимость; расстройства сна.

ВИФЕРОН (человеческий рекомбинантный интерферон альфа-2). Обладает выраженными противовирусными, антипролиферативными и иммуномодулирующими свойствами. Комплексный состав геля и мази Виферон обусловливает наличие ряда дополнительных эффектов. 

Три формы выпуска: гель, мазь, свечи (150000 МЕ, 500000 МЕ, 1000000 МЕ, 3000000 МЕ.).

Для профилактики ОРЗ и  ларинготрахеобронхита у детей гель наносят жестким тампоном на поверхность миндалин 3 раза в сутки в течение 3 недель. Через 6 месяцев аналогично проводят повторный курс. Проведение профилактики данных заболеваний рекомендуется 2 раза в год весной и осенью.

Для лечения ОРЗ и  ларинготрахеобронхита у детей гель наносят жестким тампоном на поверхность миндалин 5 раз в сутки в течение 5-7 дней, затем 3 раза в сутки в течение 3 недель.

При лечении вирусных (в т.ч. вызванных вирусом герпеса) инфекций кожи и слизистых оболочек мазь наносят тонким слоем на очаги поражения 3-4 в сутки и осторожно втирают, продолжительность лечения составляет 5-7 дней. 

Новорожденным (в т.ч. недоношенным с гестационным возрастом более 34 недель) детям назначают Виферон 150 тыс. МЕ по 1 суппозиторию 2 раза в сутки с интервалом 12 ч. Курс лечения – 5 суток. Недоношенным новорожденным детям с гестационным возрастом менее 34 недель назначают Виферон 150 тыс. МЕ по 1 суппозиторию 3 раза в сутки с интервалом 8 ч. Курс лечения – 5 суток.

Рекомендуемое количество курсов Виферона при различных инфекционно-воспалительных заболеваниях у детей, в т.ч. новорожденных и недоношенных: грипп, ОРВИ, в т.ч. осложненные бактериальной инфекцией – 1-2 курса; пневмония (бактериальная, вирусная, хламидийная) – 1-2 курса. Перерыв между курсами составляет 5 суток. По клиническим показаниям терапия может быть продолжена.

Детям до 7 лет назначается виферон-1, детям старше 7 лет и взрослым – виферон-2. 

Побочное действие: аллергические реакции (кожные высыпания, зуд). 

Противопоказания: повышенная чувствительность к компонентам препарата.

Препарат разрешен к применению с 14 недели беременности.

ВОЛЬТАРЕН АКТИ. Для взрослых и подростков старше 14 лет начальная доза составляет 25 мг (2 таб.) с последующим приемом 12.5-25 мг (1-2 таб.) каждые 4-6 ч по мере необходимости. Максимальная суточная доза составляет 75 мг (6 таб.). Таблетки следует принимать целиком, не разжевывая и запивая водой, до еды. 

Без назначения врача длительность применения Вольтарена Акти при лихорадке составляет 3 дня, при болевом синдроме – 5 дней.

Показания: для устранения симптомов простудных заболеваний и гриппа:  болевые ощущения в мышцах, суставах;  боли в горле;  повышение температуры тела.

Противопоказания: приступы бронхиальной астмы, крапивницы или острый ринит в анамнезе, вызванные приемом ацетилсалициловой кислоты или других НПВП (например, ибупрофена);  период после проведения аортокоронарного шунтирования; язвенная болезнь желудка или язвенное поражение кишечника в фазе обострения; язвенное кровотечение или перфорация;  почечная  и печеночная недостаточность тяжелой степени; тяжелая сердечная недостаточность; III триместр беременности; детский возраст до 14 лет;  повышенная чувствительность к компонентам препарата.

ГАЛАВИТ. При частых рецидивирующих заболеваниях дыхательных путей и ЛОР-органов бактериальной и вирусной этиологии (частые ОРВИ, бронхит, пневмония, хронический тонзиллит, хронический отит, хронический аденоидит): по 1 супп. ежедневно в течение 5 дней, затем - по 1 супп. через день в течение 10 дней. Курс – 15 супп. Для профилактики гриппа и острых респираторных инфекций по 1 суппозиторию 1 раз/сут. Курс – 5 супп.

Противопоказания:  детский возраст до 6 лет;  индивидуальная непереносимость.

ГИПОРАМИН.  При гриппе, аденовирусной, респираторно-синцитиальной или при других вирусных инфекциях верхних отделов дыхательных путей взрослым назначают по 1 таб. 4-6 раз/сут, детям старше 12 лет – по 1 таб. 3-4 раза/сут, детям 3-12 лет – по ½ –1 таб. 2-4 раза/сут. Для санации полости рта таблетки сублингвальные следует держать во рту до полного рассасывания. Длительность лечения при гриппе - не менее 3 дней, при парагриппе, респираторно-синцитиальных инфекциях, аденовирусных, микст-инфекциях или других ОРВИ – не менее 5 дней.

Противопоказания:  повышенная чувствительность к компонентам препарат 

ГРИППЕКС. Взрослым и детям старше 12 лет препарат назначают по 1-2 таб. не более 4 раз/сут, интервал между приемами не должен быть менее 4 ч. Длительность применения препарата не должна превышать 3-5 дней.

Показания: симптоматическая терапия острых респираторных (простудных) заболеваний.

Противопоказания: тяжелые нарушения функции печени и почек;  тяжелая артериальная гипертензия;  тяжелые формы ИБС (стенокардии);  детский возраст до 12 лет; повышенная чувствительность к парацетамолу, псевдоэфедрину, декстрометорфану или любому другому компоненту препарата.

ГРИППОСТАД, ГРИППОСТАД С.  Взрослым препарат назначают по 1 пакетику 3-4 раза/сут с интервалами между приемами 4-8 ч. Максимальная суточная доза не должна превышать 6 пакетиков.

Детям в зависимости от возраста препарат назначают в следующих дозах (из расчета не более 10-15 мг парацетамола на 1 кг массы тела на прием): 

 Максимальная суточная доза: 6-9 лет (22-30 кг) 1/2 пакетика 2 пакетика, 10-12 лет (30-40 кг) 1 пакетик 3 пакетика, старше 12 лет (более 40 кг) 1 пакетик 4 пакетика. 

Показания:  лихорадочный синдром на фоне простудных заболеваний;  умеренно или слабо выраженный болевой синдром (в т.ч. артралгия, миалгия, невралгия, мигрень, зубная боль, головная боль, альгодисменорея, боли при травмах, ожогах).

Противопоказания:  желудочно-кишечное кровотечение; портальная гипертензия; почечная недостаточность;  I и III триместры беременности; лактация (грудное вскармливание); детский возраст до 6 лет; повышенная чувствительность к парацетамолу и другим компонентам препарата.

ГРИППФЕРОН.  В состав которого входит рекомбинантный ИФН, поливинилпорролидон, полиэтиленоксид и трилон Б. Применяется в виде капель в нос, для профилактики и лечения гриппа и других ОРВИ у детей (с 1 года) и взрослых

ДЕЙТИФОРИН. Является аналогом римантадина. Оказывает противовирусное действие в отношении вируса гриппа типа А, а также гипотензивное и седативное действие. По механизму действия сходен с ремантадином. Применяется для лечения гриппа. Выпускается в таблетках по 50 мг. Схема лечения: в 1-й день по 0,1 г 3 раза, во 2-й и 3-й – по 0,1 г 2 раза, в 4-й – по 0,1 г 1 раз. В 1-й день заболевания возможен однократный прием в дозе 0,3 г (вместо 3 раз по 0,1 г). Принимают внутрь до еды. При приеме препарата снижается артериальное давление и появляется сонливость. Противопоказания такие же, как для римантадина. Дейтифорин не предназначен для назначения лечения без участия врача.

ДОКТОР MOM РАБОН, ДОКТОР МОМ КОЛД РАБ.   Взрослым и детям старше 2 лет при рините или заложенности носа препарат наносится несколько раз в день на кожу спинки и крыльев носа, при этом следует сделать несколько глубоких вдохов. При головной боли препарат наносится на кожу височной области, кожу лба.

Показания: для симптоматической терапии в комплексном лечении острых респираторных заболеваний, сопровождающихся кашлем, ринитом, чувством заложенности носа, головной болью.

Противопоказания:  повреждения кожных покровов в месте предполагаемого нанесения препарата;  детский возраст до 2 лет; повышенная чувствительность к компонентам препарата.

ИБУПРОФЕН-ХЕМОФАРМ.  Внутрь, после еды принимают и таблетки шипучие (в виде раствора), и таблетки, покрытые пленочной оболочкой. Шипучую таблетку полностью растворяют в стакане (200 мл) воды, а полученный раствор сразу выпивают. Шипучие таблетки назначают детям старше 6 лет и взрослым. Взрослым – разовая доза  составляет 1-2 шипучие таб. (200-400 мг); суточная доза составляет 4-6 таб. шипучих (800-1200 мг), в разделенных дозах с интервалом 4-6 ч. Дети в возрасте от 6 до 12 лет: разовая доза составляет 1 шипучая таб. (200 мг); терапевтическая доза – по 1 шипучей таб. с интервалом 4-6 ч, 2-4 раза/сут. Максимальная суточная доза составляет 4 шипучие таб. (800 мг/сут).

Дети в возрасте старше 12 лет: разовая доза составляет 1-2 шипучие таб. (200-400 мг); терапевтическая доза по 1-2 таб. с интервалом 4-6 ч. Максимальная суточная доза составляет 5 шипучих таб. (1000 мг). 

Таблетки, покрытые пленочной оболочкой, назначают взрослым и детям старше 12 лет, внутрь после еды, таблетки необходимо глотать целиком, запивая небольшим количеством жидкости. Взрослым и детям старше 12 лет – внутрь по 1 таб. (400 мг). Повторный прием не ранее чем через 4 ч. Взрослым не принимать больше 3 таб. за 24 ч. Максимальная суточная доза составляет 1200 мг. Максимальная суточная доза для детей от 12-18 лет составляет 1000 мг. Если при приеме препарата в течение 2-3 дней симптомы охраняются, необходимо прекратить лечение и обратиться к врачу.

Противопоказания: полное или неполное сочетание бронхиальной астмы, рецидивирующего полипоза носа и околоносовых пазух и непереносимости АСК или других НПВП (в т.ч. в анамнезе);  эрозивно-язвенные заболевания органов ЖКТ в стадии обострения (в т.ч. язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки в стадии обострения, язвенный колит, пептическая язва, болезнь Крона, НЯК), воспалительные заболевания кишечника, желудочно-кишечные кровотечения;  нарушения свертываемости крови (в т.ч. гемофилия, гипокоагуляция, удлинение времени кровотечения, склонность к кровотечениям, геморрагический диатез);  выраженная печеночная недостаточность или активное заболевание печени;  прогрессирующие заболевания почек, выраженная почечная недостаточность с клиренсом креатинина менее 30 мл/мин, подтвержденная гиперкалиемия;  беременность (III триместр);  детский возраст до 6 лет (для таблеток шипучих 200 мг),  детский возраст до 12 лет (для таблеток, покрытых пленочной оболочкой 400 мг);  повышенная чувствительность к любому из компонентов препарата; 

ИБУФЕН.  Препарат принимают внутрь, после еды. Перед употреблением флакон следует взболтать до получения однородной суспензии. Доза устанавливается в зависимости от возраста и массы тела ребенка. При расчете дозы следует учитывать, что 5 мл суспензии содержат 100 мг ибупрофена. Средняя разовая доза составляет 5-10 мг/кг массы тела ребенка 3-4 раза/сут. Максимальная суточная доза составляет 20-30 мг/кг массы тела. Максимальная суточная доза: 6-12 мес (7-9 кг) 2.5 мл (50 мг) 3 раза/сут 7.5 мл (150 мг); 1-3 года (10-15 кг) 2.5 мл (50 мг) 3-4 раза/сут 7.5 -10 мл (150-200 мг); 3-6 лет (16-20 кг) 5 мл (100 мг) 3 раза/сут 15 мл (300 мг); 6-9 лет (21-30 кг) 5 мл (100 мг) 4 раза/сут 20 мл (400 мг); 9-12 лет (31-41 кг) 10 мл (200 мг) 3 раза/сут 30 мл (600 мг) и старше 12 лет 10 мл (200 мг) 4 раза/сут 40 мл (800 мг). 

Прием препарата можно повторять каждые 6-8 ч. Не следует превышать максимальной суточной дозы. Жаропонижающий эффект  развивается уже через 30 мин после приема и продолжается в течение 6-8 ч. Детям в возрасте от 6 мес до1 года препарат может назначать только врач.

Показания:  повышенная температура тела при лихорадочных состояниях различного генеза (в т.ч. при ОРВИ, гриппе, при детских инфекциях, при поствакцинальных реакциях);  болевой синдром различной этиологии (в т.ч. боль в горле, головная боль, мигрень, зубная боль, невралгия, миалгия, болезненное прорезывание зубов, послеоперационые боли, посттравматические боли, альгодисменорея);  воспалительные и дегенеративные заболевания суставов и позвоночника (в т.ч. ревматоидный артрит, юношеский артрит, анкилозирующий спондилит).

Противопоказания:  язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки в фазе обострения;  приступы бронхоспазма, связанные с приемом ацетилсалициловой кислоты или других НПВС (в анамнезе);  полипы носа;   ангионевротический отек;  снижение слуха;  гемофилия, нарушения свертывания крови, геморрагические диатезы;    выраженные нарушения функции печени и почек;  выраженная сердечная недостаточность;  артериальная гипертензия;  детский возраст до 6 мес (масса тела менее 7 кг);  повышенная чувствительность к компонентам препарата.

ИЗОПРИНОЗИН – иммуностимулирующий препарат с противовирусным действием и неспецифическим противовирусным действием.  Таблетки принимают после еды, запивая небольшим количеством воды. Рекомендуемая суточная доза для взрослых и детей в возрасте 3 лет и старше (с массой тела от 15-20 кг) составляет 50 мг/кг массы тела в 3-4 приема, что составляет в среднем для взрослых – 6-8 таблетки в сутки, для детей – по 1/2 таблетки на 5 кг массы тела в сутки. При тяжелых формах инфекционных заболеваний доза может быть увеличена индивидуально до 100 мг/кг массы тела в сутки, разделенных на 4-6 приемов. Максимальная суточная доза для взрослых 3-4 г в сутки, для детей в возрасте 3 лет и старше – 50 мг/кг в сутки. Продолжительность лечения при острых заболеваниях у взрослых и детей в возрасте 3 лет и старше обычно составляет от 5 до 14 дней. Лечение необходимо продолжать до момента исчезновения клинических симптомов и в течение еще 2 дней уже при отсутствии симптомов. При необходимости длительность лечения может быть увеличена индивидуально под контролем врача. Для проведения поддерживающей терапии доза может быть снижена до 500-1000 мг в сутки (1-2 таблетки) в течение 30 дней.

Побочные действия: тошнота, рвота; боль в эпигастрии; кожный зуд; головная боль, головокружение, слабость; сонливость, бессонница; полиурия; боль в суставах; обострение подагры.

Противопоказания: мочекаменная болезнь; подагра; аритмии; хроническая почечная недостаточность; детский возраст до 3 лет (масса тела до 15 кг); повышенная чувствительность к компонентам препарата. Возможно применение при беременности и кормлении грудью

ИНГАВИРИН – является иммуномодулятором, влияющим на функциональную активность системы интерферона. Проявляет активность в отношении аденовирусной инфекции, гриппа А, В, респираторно-синцитиальной инфекции, парагриппа. Суточная доза 90 мг 1 раз в день в течение 5 дней (с учетом назначения препарата в первые 2 дня от начала заболевания)

Побочные эффекты: аллергические реакции.

 Противопоказан: детям до 18 лет. 

ИНСТИ. Взрослым внутрь по 1 саше 2-3 раза/сут после приема пищи. Курс лечения составляет 7-8 дней. Содержимое 1 саше следует растворить в стакане горячей воды и медленно выпить. Увеличение продолжительности курса лечения возможно по рекомендации врача.

Показания:  симптоматическая терапия ОРВИ (при повышении температуры тела до 38°C, головной боли, заложенности носа, болезненности при глотании, кашле).

Противопоказания:  беременность;  период лактации (грудного вскармливания);  детский и подростковый возраст до 18 лет;  повышенная чувствительность к компонентам препарата.

ИНТЕРФЕРОН альфа-2в (50000 МБ во флаконе) в комбинации с Интерфероном гамма (100000 ME во флаконе) - 2-6 раз в день (суточная доза 50 000 ME и 100 000 ME соответственно) через день в течение 10 дней, после перерыва в одну неделю повторяется та же схема (кроме беременных женщин). Для лечения беременных женщин (начиная с 14-ой недели беременности) можно использовать Интерферон альфа-2в в суппозиториях - по 500000 ME  2 раза в день (суточная доза 1000000МЕ) в течение 5 суток. Симптоматическое лечение (анальгетики, средства, применяемые для  лечения аллергических реакций, витамины) – по показаниям.

ИНФЛЮЦИД.  При остром заболевании детям от 3 до 6 лет назначают по 1 таб. каждые 2 ч (не более 6 раз/сут) до наступления улучшения, далее – по 1/2 таб. 3 раза/сут до полного выздоровления. Детям от 6 до 12 лет назначают по 1 таб. каждый час (не более 7-8 раз/сут) до наступления улучшения, далее – по 1 таб. 3 раза/сут до полного выздоровления. Взрослым и детям старше 12 лет назначают по 1 таб. каждый час (не более 12 раз/сут) до наступления улучшения, далее – по 1-2 таб. 3 раза/сут до полного выздоровления. Препарат в форме раствора для приема внутрь при острых заболеваниях назначают по 10 капель каждый час (не более 12 раз/сут) до наступления улучшения, далее – по 10-20 капель 3 раза/сут до полного выздоровления.

Для профилактики ОРВИ детям от 3 до 6 лет назначают по 1/2 таб. 2 раза/сут; детям от 6 до 12 лет – по 1 таб. 2 раза/сут; взрослым и детям старше 12 лет назначают по 1 таб. 3 раза/сут. 

Для профилактики ОРВИ препарат в форме раствора для приема внутрь назначают взрослым и детям старше 12 лет по 10-20 капель 3 раза/сут.

Препарат следует принимать за 30 мин до или через 30 мин после приема пищи. Таблетки следует медленно рассасывать во рту. Детям от 3 до 5 лет рекомендуется растворять таблетку в небольшом количестве жидкости или давать в измельченном виде под язык.

Противопоказания:  повышенная чувствительность к компонентам препарата, таблетки детям в возрасте до 3 лет.

ИРАЛГЕЗИК. Препарат не назначают детям в возрасте до 15 лет с ОРВИ и гриппом из-за опасности развития синдрома Рейе.

Противопоказания:  язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки;  желудочно-кишечные кровотечения;  выраженные нарушения функции печени;  выраженные нарушения функции почек;  генетическое отсутствие глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы;  заболевания крови со склонностью к кровоизлияниям и кровотечениям;  глаукома;  бронхиальная астма;  беременность;  лактация;  повышенная чувствительность к компонентам препарата.

ИРС 19  Показания: ринит (воспаление слизистой носа) вазомоторного типа; фарингит (воспаление носоглотки), ларингит (воспаление слизистой гортани); острый тонзиллит (воспаление миндалин); бронхит (воспаление бронхов) острый или хронический, трахеит (воспаление трахей); гайморит или иной синусит (воспаление пазух); отит (воспаление уха – наружного, среднего или внутреннего); а также насморк вследствие ОРВИ или бактериальной инфекции. 

Для профилактики заболеваний ИРС 19 детям старше 3-х месяцев назначается из расчета двух впрыскиваний в сутки на протяжении 2-х недель. Впрыскивать лекарство ребенку необходимо в каждую ноздрю от 2-х до 5-ти раз в сутки. 

Взрослым спреем можно пользоваться для профилактики острых ринитов и иных воспалительных заболеваний носоглотки (см. выше: пок

Относительными противопоказаниями является беременность и естественное вскармливание. Если спрей назначается кормящей матери, то на время курса лечения рекомендовано перевести ребенка на искусственное вскармливание. 

КАГОЦЕЛ. Профилактика и лечение гриппа и других ОРВИ у взрослых и детей в возрасте от 6 лет и старше. Для достижения лечебного эффекта прием препарата Кагоцел следует начинать не позднее 4-го дня от начала заболевания. Взрослым для лечения гриппа и ОРВИ назначают в первые 2 дня – по 2 таблетке 3 раза в сутки, в последующие 2 дня – по 1 таблетке 3 раза в сутки. Всего на курс продолжительностью 4 дня – 18 таблеток.

Профилактика гриппа и ОРВИ проводится 7-дневными циклами: 2 дня - по 2 таблетке 1 раз в сутки, перерыв в течение 5 дней. Затем цикл повторяют. Длительность профилактического курса варьирует от 1 недели до нескольких месяцев.

Детям от 6 лет и старше для лечения гриппа и ОРВИ назначают в первые 2 дня – по 1 таблетке 3 раза в сутки, в последующие 2 дня – по 1 таблетке 2 раза в сутки. Всего на курс продолжительностью 4 дня – 10 таблеток. Профилактика гриппа и ОРВИ проводится 7-дневными циклами: 2 дня – по 1 таблетке 1 раз в сутки, перерыв в течение 5 дней, затем цикл повторяют. Длительность профилактического курса – от 1 недели до нескольких месяцев.

Побочное действие: аллергические реакции.

Противопоказания: беременность; детский возраст до 6 лет; повышенная индивидуальная чувствительность.

КАЛПОЛ. Суспензию  принимают внутрь через 1-2 ч после еды, запивая большим количеством жидкости. Кратность приема 3-4 раза/сут с интервалом не менее 4 ч. Возраст: 3 мес-1 год 60-120 мг парацетамола (2.5-5 мл суспензии), от 1 года до 6 лет 120-240 мг парацетамола (5-10 мл суспензии). Продолжительность терапии составляет 3 дня при применении в качестве жаропонижающего средства; до 5 дней - в качестве анальгезирующего средства.

Препарат назначают детям в возрасте от 3 мес до 6 лет в качестве:  жаропонижающего средства при острых респираторных заболеваниях, гриппе, детских инфекциях, поствакцинальных реакциях и других состояниях, сопровождающихся повышением температуры; анальгезирующего средства при болевом синдроме слабой и умеренной интенсивности, в т.ч. головной и зубной боли, боли в мышцах, невралгии, боли при травмах и ожогах. 

Противопоказания: тяжелые нарушения функции печени и почек; заболевания крови;  дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы;  детский возраст до 1 мес;  повышенная чувствительность к компонентам препарата.

КОЛДАКТ ФЛЮ  плюс (в капсулах, суспензия, порошок). Применяется для снятия симптомов простуды, ОРЗ (гриппа, ОРВИ), аллергического воспалительного процесса, гайморитов, синуситов, фарингитов и др. воспалительных процессов верхних дыхательных путей. 

Суспензия начинает действовать через полчаса после приема при ОРЗ  и  действует 4 часа. Сокращается период заболевания к 2-3 дням (в среднем продолжительность ОРЗ без лечения составляет 7-10 дней). 

Продолжительность приема в качестве жаропонижающего средства не более 3 дней, а как обезболивающего не больше 5 дней. 

Противопоказания: при беременности, в период лактации и детям до 6 лет категорически запрещено применять. 

Кроме того, капсулы запрещены детям до 12 лет, поскольку ребенок может подавиться, проглотив ее. 

Побочные эффекты: повышение артериального давления, тахикардия, сонливость днем и бессонницу ночью, головокружение, раздражительность,  сухость слизистых оболочек,  расширение зрачков,  нарушение аккомодации, боль в глазах при повышении внутриглазного давления, тошнота, боль в желудке, анемия, аллергические реакции, поражение печени и почек.

КОЛДРЕКС (парацетомол, кофеин, витамин С). Показаниями к применению являются симптомы простудного заболевания: повышение температуры тела, головные боли, заложенность носа или обильные выделения из него, озноб, неприятные ощущения в носоглотке и боль в мышцах и суставах. 

Противопоказания к применению:  особенная чувствительность к компонентам средства Колдрекс в таблетках; заболевания крови; какие-либо нарушения нормальных функций печени и почек; сахарный диабет; тиреотоксикоз; артериальная гипертензия; прием других лекарств, в составе которых есть парацетамол. 

Взрослым и детям с 12 лет по две таблетки не более четырех раз в день, а детям с шести лет по одной таблетке,  не  принимать более пяти дней. 

Препарат для детей можно принимать с шести лет, беременным и в период лактации можно принимать, но только после консультации у специалиста. 

Колдрекс хотрем (порошок). В состав порошка входит парацетамол, фенилэфрин и аскорбиновая кислота (витамин С). Колдрекс хотрем можно принимать детям только старше 12 лет. Взрослые – по одному пакетику каждые 4-6 часов, но не более четырех пакетиков в сутки; дети – по одному пакетику через шесть часов, но не более трех пакетиков в сутки. 

Колдрекса максгрипп с парацетамолом в максимально разрешенной разовой дозе – 1000 мг. Колдрекса максгрипп предназначен для людей, которые хотят очень быстро избавиться от симптомов простуды. 

Нельзя принимать данный препарат при кормлении грудью и беременности, а также до достижения 18 лет.  Взрослые (лица от 18 лет): один пакетик каждые 6 часов, но не более 4 пакетиков в сутки. 

Колдрекс бронхо  (сироп), применяеется в качестве муколитического и отхаркивающего средства при сухом кашле. Активное вещество – гвайфенезин, массой 100 мг. Препарат для детей подходит в возрасте от трех лет. В возрасте от 3 до 12 лет рекомендуется 5 мл через 3 часа, но принимать не более 5 дней. Взрослым и детям от 12 лет рекомендуется 10 мл Колдрекс бронхо через 2-3 часа, но принимать не более 5 дней. 

Не принимать препарат более пяти дней без специального назначения врача, при лечении принимать большое количество жидкости. Данный препарат беременным и кормящим назначает врач. 

Колдрекс юниор – детский Колдрекс снижает температуру, облегчает самочувствие, устраняет першение в горле и успокаивает. Данный препарат имеет приятный запах и вкус. Дозировка содержащегося в нем парацетамола (300 мг) безопасна для детей. Можно принимать детям только старше 6 лет и по одному пакетику через четыре часа, но не более четырех пакетиков в сутки. 

Колдрекс найт для лечения симптомов простуды в ночное время и воздействуют на все симптомы простуды: заложенность носа или обильные выделения из него, повышение температуры тела, головные боли, озноб, неприятные ощущения в носоглотке, боль в мышцах и суставах, кашель. 

Принимается на ночь и один раз в сутки. Для удобства применения в комплекте есть мерный стаканчик. Детям в возрасте от 6 лет и до 12 – 10 мл. Взрослые и дети после 12 лет – 20 мл.  Не принимать препарат дольше трех дней. Не пить Колдрекс найт при приеме в течение дня парацетамола в сумме до 4г. 

Колдрекс иммуно (таблетки), действие которых направлено на быстрое и эффективное действие против симптомов простуды. Взрослым и детям, возраст которых от 12 лет рекомендуется принимать по две таблетке 4 раза в день. Рекомендуемый курс лечения – не более пяти дней. 

ЛАВОМАКС (аналоги: Амиксин; Тилаксин; Тилорон.) – противовирусный и иммуномодулирующий препарат. Лавомакс стимулирует образование в организме альфа-, бета-, гамма-интерферонов. Эффективен против различных вирусных инфекций, в т.ч. против вирусов гриппа, других острых респираторных вирусных инфекций, вирусов гепатита и герпеса, цитомегаловирусов и нейротропных вирусов. Препарат принимают внутрь, после еды. При лечении гриппа и других острых респираторных вирусных инфекций – в первые двое суток заболевания – по 125 мг, затем – через день по 125 мг. Курсовая доза – 750 мг (на курс лечения – 6 таблеток по 125 мг). Для профилактики гриппа и других острых респираторных вирусных инфекций – по 125 мг 1 раз в неделю в течение 6 недель. На курс лечения – 6 таблеток по 125 мг.

Побочные действия: симптомы диспепсии; кратковременный озноб; аллергические реакции.

Противопоказания: беременность; период лактации (грудное вскармливание); детский возраст до 18 лет; дефицит сахаразы/изомальтазы, непереносимость фруктозы, глюкозо-галактозная мальабсорбция (препарат содержит сахарозу); повышенная чувствительность к компонентам препарата.

Лавомакс противопоказан к применению при беременности и в период лактации (грудного вскармливания).

НУРОФЕН (аналоги: Адвил; АртроКам; Бонифен; Бруфен; Бурана; Деблок; Детский Мотрин; Долгит; Ибупром; Ибупрофен; Ибупрофен Ланнахер; Ибупрофен Никомед; Ибупрофен-Хемофарм; Ибусан; Ибутоп гель; Ибуфен; Ипрен; МИГ 200; МИГ 400; Нурофен для детей; Нурофен Период; Нурофен УльтраКап; Нурофен форте; Нурофен Экспресс; Педеа; Солпафлекс; Фаспик.) – оказывает противовоспалительное, анальгезирующее и жаропонижающее действие.

Показания: головная боль; мигрень; лихорадка при гриппе и ОРВИ и др.

Таблетки, покрытые оболочкой, следует запивать водой. Таблетки шипучие следует растворять в 200 мл воды (1 стакан). Для взрослых и детей старше 12 лет начальная доза препарата составляет 200 мг 3-4 раза в сутки. Для достижения быстрого клинического эффекта возможно увеличение начальной дозы до 400 мг 3 раза в сутки. Максимальная суточная доза - 1200 мг.

Детям в возрасте от 6 до 12 лет - по 200 мг не более 4 раз в сутки. Следует учитывать, что препарат можно назначать только детям с массой тела более20 кг. Интервал между приемами таблеток должен быть не менее 6 ч. Не следует принимать более 6 таблетки в сутки. Максимальная доза –1.2 г.

Свечи для детей: при лихорадке и болевом синдроме доза препарата зависит от возраста и массы тела ребенка. Разовая доза составляет 5-10 мг/кг 3-4 раза в сутки. Максимальная суточная доза – 30 мг/кг. Детям в возрасте 3-9 мес (масса тела 5.5-8 кг) назначают по 1 супп. (60 мг) 3 раза в сутки с интервалом 6-8 ч, но не более 180 мг в сутки.

Дети в возрасте от 9 мес до 2 лет (масса тела 8-12.5 кг) назначают по 1 супп. (60 мг) 4 раза в сутки с интервалом 6 ч, не более 240 мг в сутки. При постиммунизационной лихорадке детям в возрасте до 1 года назначают 1 супп. (60 мг); детям старше 1 года также – 1 супп. (60 мг), при необходимости через 6 ч можно ввести еще 1 супп. (60 мг). Продолжительность лечения: не более 3 дней в качестве жаропонижающего средства, не более 5 дней в качестве анальгезирующего средства. 

Суспензия или сироп для детей: при лихорадке и болевом синдроме препарат назначают в дозе по 5-10 мг/кг массы тела ребенка. Максимальная суточная доза не должна превышать 30 мг/кг массы тела. В качестве жаропонижающего средства препарат не следует принимать более 3 дней, в качестве анальгезирующего – не более 5 дней.

При лихорадке после иммунизации назначают препарат в дозе 50 мг (2.5 мл); при необходимости детям старше 1 года через 6 ч возможен повторный прием препарата в той же дозе. Максимальная суточная доза не должна превышать 5 мл (100 мг). Суспензию перед употреблением следует тщательно взбалтывать.

Побочные эффекты: тошнота, рвота; изжога; анорексия; ощущение дискомфорта в эпигастрии; диарея; метеоризм; эрозивно-язвенные поражения ЖКТ (в отдельных случаях осложняющиеся перфорацией и кровотечением); боли в животе, раздражение; сухость и боли в слизистой оболочки полости рта; запор; головная боль; головокружение; бессонница, возбуждение, сонливость, депрессия; спутанность сознания, галлюцинации; нечеткость зрения; сухость и раздражение глаз и т.д.

Противопоказания: эрозивно-язвенные поражения ЖКТ в фазе обострения, в т.ч. язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, язвенный колит, пептическая язва, болезнь Крона; выраженная сердечная недостаточность; тяжелое течение артериальной гипертензии; "аспириновая" бронхиальная астма, крапивница, ринит, спровоцированные приемом ацетилсалициловой кислоты (салицилатами) или другими НПВС; заболевания зрительного нерва, нарушение цветового зрения, амблиопия, скотома;    

выраженные нарушения функции печени и/или почек; снижение слуха, патология вестибулярного аппарата; 3 триместр беременности; период лактации (грудное вскармливание); детский возраст до 6 лет; повышенная чувствительность к ибупрофену или к компонентам препарата.

НАСТОЙКА АРАЛИН – растительный препарат из корней аралии маньчжурской. Прозрачная жидкость янтарного цвета, приятная на вкус, обладает общеукрепляющим и тонизирующим действием. Детям назначают по 1-2 капли на год жизни 1 раз в день за 30 минут до еды в течение 2-3 недель. 

ОКСОЛИНОВАЯ МАЗЬ 0,25% предназначена для самостоятельного интраназального применения, не имеет противопоказаний, рекомендуется для экстренной профилактики заболеваний в период эпидемии гриппа. Во время эпидемии и вспышек ОРЗ, при контакте с больным в семье ежедневное двукратное смазывание слизистой оболочки носа в течение 7-10 дней.

ОЦИЛЛОКОКЦИНУМ – монокомпонентное гомеопатическое средство, действие которого обусловлено компонентом, входящим в его состав. Показания: грипп и простудные заболевания. Для детей следует растворить содержимое дозы в небольшом количестве воды и давать с ложечки или с помощью бутылочки с соской. Принимать препарат за 15 мин до приема пищи или 1 ч спустя. Для профилактики: принимать по 1 дозе в неделю в период распространения ОРВИ. Начальная стадия заболевания: как можно раньше принять 1 дозу, затем повторить при необходимости 2-3 раза с интервалом в 6 ч. 

Выраженная стадия заболевания: принимать по 1 дозе утром и вечером в течение 1-3 дней. Осельтамивир (порошок для приготовления суспензии для приема внутрь или капсулы) не позднее двух суток от момента развития симптомов заболевания: детям от 1 года до 8 лет – при весе менее 15 кг по 30 мг, от 15 до 23 кг по 45 мг, от 23 до 40 кг по 60 мг, более 40 кг по 75 мг 2 раз в сутки в течение 5 дней; детям старше 12 лет - по 75 мг 2 раз в день в течение 5 дней. Увеличение дозы более 150 мг в сутки не приводит к усилению эффекта.

Побочное действие: аллергические реакции.

Противопоказания: повышенная индивидуальная чувствительность к отдельным компонентам препарата.

ПРОДИГИАЗАН. Бактериальный липополисахарид. Рекомендуется для профилактики гриппа и ОРЗ у взрослых и детей (с 3 лет). Применяется интраназально с помощью распылителей в виде 0,005% раствора. Вводится по 0,25 мл в каждый носовой ход взрослым дважды с интервалом 3-5 мин. (1 мл на процедуру), детям с 3-х лет – однократно (0,5 мл на процедуру). Профилактический курс состоит из трех процедур с интервалом 4-5 дней. Повторные курсы проводятся через 3-4 месяца. 

ПАНАДОЛ  ( Парацетамол) - сироп, свечи и таблетки для устранения температурных симптомов простуды и гриппа.

Панадол Экстра (парацетамол и кофеин). Назначают при головных болях и мигрени, гриппе и других вирусных инфекциях, ангине, тонзиллите и иных воспалениях органов дыхательной системы, ишиасе и люмбаго, поражениях слизистых ротовой полости, ревматизме, миалгии, невралгии и неврите, других болевых синдромах неуточненной природы. 

Побочные эффекты: дисфункция печени и почек, эпилепсии, повышенном давлении, глаукоме, в детском возрасте до 12 лет, алкогольная зависимость и вирусный гепатит. 

Беременным Панадол Экстра следует принимать с осторожностью. 

При высокой температуре в качестве жаропонижающего следует принимать по 1-2 таблетки не чаще, чем через 4 часа. Если температура сохраняется более трех дней, прием препарата желательно прекратить и обратиться к врачу. Максимальная доза в один прием – 2 таблетки, а в сутки – не более 8 таблеток. Дозировка при беременности сокращается до 0,5 таблетки. Для снижения болевых ощущений дозировка остается той же, но продолжительность приема можно увеличить до 5 дней. 

Панадол Бэби (сироп и суспензия) для лечения детей от 3 месяцев жизни. Детям от 3 до 6 месяцев по 4 мл через 4 часа. То есть 3-4 раза в день при необходимости. Больше пяти раз в сутки парацетамолосодержащие препараты ребенку давать ни в коем случае нельзя. Детям от полугода до года дают по 5 мл, детям от года до двух – по 7 мл, от 2 до 3 лет – по 9 мл, от 3 до 6 лет – по 10 мл, от 6 до 9 лет по 14 мл, до 12 лет по 20 мл. Интервал между приемами всегда не менее 4 часов. Дозировка детского должна строго соблюдаться для исключения побочных эффектов. Если ребенок еще не достиг 3 месячного возраста, а вследствие инфекции или поствакцинационного периода необходим прием жаропонижающего препарата, доктор может назначить по 2,5 мл 1-2 раза в день через 4 часа. 

Противопоказания: до двухмесячного возраста  и недоношенным детям до 3 месяцев детский сироп или суспензия не разрешены к использованию; изменения в работе печени и почек, при заболеваниях крови (анемия и лейкопения), при повышенном уровне билирубина; при индивидуальной непереносимости препарата. 

Детский Панадол можно применять при беременности.

Панадол свечи для детей.  Назначают  детям от полугода до 2,5 лет. Чтобы правильно ввести свечу, необходимо уложить ребенка на бок, слегка подогнуть одну ножку и указательным пальцем ввести суппозиторий. Лучше это сделать после опорожнения кишечника. Не следует забывать о гигиене рук перед проведением процедуры. Одна свеча содержит 125 мг действующего и вспомогательных веществ. В сутки нельзя использовать дозу из расчета 60 мг на 1 кг веса. Средняя доза для однократного применения составляет 10-15 мг на 1 кг веса ребенка до 4 раз в сутки через 4-6 часов. Итак, при весе ребенка 8-13 кг, свечи назначают по одной 3-4 раза в сутки. Курс использования препарата 3-5 дней. Свечи действуют быстрее и дольше, как правило их эффект длится до 8 часов. Используя свечи, можно обойтись без раздражения ЖКТ и аллергических реакций организма. Они могут раздражать слизистую. Детский Панадол рекомендуется следующая схема: утром и днем принимать жаропонижающий сироп или таблетку, а вечером использовать детские свечи. 

РИБАВИРИН (торговое название Арвирон, Рибамидил, Виразол, Ребетол и др.).  Подавляет размножение вирусов гриппа А и В. Для лечения гриппа принимают в капсулах по 200 мг 3 раза в день в течение 3 – 5 дней. Лечение следует начинать при первых признаках заболевания. Может назначаться детям старше 6 лет по 10 мг/кг в сутки в 3 приема. Курс — 5 дней. Показания. PC-вирусная инфекция у детей групп риска (бронхолегочная дисплазия, глубокая недоношенность) ингаляционно. 

Ингаляционно: в виде р-ра 20 мг/мл через ингалятор Spar-2 непрерывно 18 часов в сутки в кислородной палатке 5-7 дней.

Внутрь: при весе до 75 кг 0,8-1,0 г/сут в 2 приема с интерфероном п/к (см. выше).

Побочные эффекты: головная боль, спутанное сознание, миалгия, редко — суицидальная наклонность, тремор, парестезии; гемолитическая анемия, цитопении. Диспноэ, кашель, одышка; сухость во рту, снижение аппетита, тошнота, рвота, диарея, абдоминальная боль, запор, стоматит, глоссит, гипербилирубинемия; аллергические сыпи.

Противопоказания: гиперчувствительность, ХСН IIб-III ст, клиренс креатинина менее 50 мл/мин, тяжелая анемия, печеночная недостаточность, аутоиммунные заболевания (в т.ч. гепатит), рефрактерная депрессия с суицидальными намерениями.

РИНЗА. Симптоматическое лечение «простудных заболеваний», гриппа, ОРВИ (лихорадочный синдром, болевой синдром, ринорея).

Детям старше 15 лет и взрослым следует принимать РИНЗА по 1 табл. 3–4 раза в день. Максимальная суточная доза – 4 табл. Курс лечения не более 5 дней.

Противопоказания: повышенная чувствительность к парацетамолу и другим компонентам, входящим в состав препарата; беременность и период лактации ; возраст до 15 лет.

Побочные действия:  аллергические реакции (в т. ч. кожная сыпь, зуд, крапивница, ангионевротический отек), головокружение, нарушение засыпания, повышенная возбудимость, мидриаз; повышение артериального давления, тахикардия; тошнота, рвота, эпигастральная боль; сухость во рту; задержка мочи, парез аккомодации, повышение внутриглазного давления; анемия, тромбоцитопения, агранулоцитоз, гемолитическая анемия, апластическая анемия, метгемоглобинемия, панцитопения; гепатотоксическое действие, нефротоксичность (папиллярный некроз); бронхообструкция.

РЕЛЕНЗА (ЗАНАМИВИР) - применяется ингаляционно. Показания к применению - лечение и профилактика исключительно гриппа (в том числе - «свиного»). Наиболее эффективен в первые 2 суток от начала болезни. Эффективен как при профилактике, так и при лечении гриппа, вызванного гриппом А и В. 

 Лечение следует начинать не позднее чем через 36 ч после появления первых симптомов. Ингалируется с помощью дискхалера. Лечение: взрослые и дети старше 7 лет – 2 ингаляции 2 раза в сутки в течение 5 дней. Общая суточная доза – 20 мг.

Профилактика: 2 ингаляции 1 раз в сутки в течение 10 дней (суточная доза – 10 мг). Длительность приема может быть увеличена до 1 мес, если риск инфицирования сохраняется более 10 дней.

Побочные эффекты: головокружение, тошнота, рвота, потеря аппетита и затруднения при дыхании. 

Противопоказания: гиперчувствительность, кормление грудью, возраст до 5 лет.

РИМАНТАДИН (торговые названия: Ремантадин, Альгирем). Для лечения и профилактики гриппа, вызванного вирусом А. Выпускается в виде в таблеток и сиропа для детей. Его нужно принимать внутрь после еды, запивая водой. Для лечения гриппа назначают по: 100 мг/сут (дети 7-10 лег)2 раза в сутки в течение 5-7 дней, 150 мг/сут (старше 10 лет). Альгирем: дети 1-3 лет 10 мл (20 мг), 3-7 лет — 15 мл: (30 мг): 1-й день 3 раза, 2-3-й дни – 2 раза, 4-й – 1 раз в день (римантадина не более 5 мг/кг/сут).

Профилактика гриппа: те же дозы 1 раз в день 10-15 дней. Пожилым пациентам в домах престарелых, а также при тяжелом поражении почек и печени – 100 мг 1 раз в сутки. Лечение гриппа А следует начинать в течение 24-48 ч после появления симптомов болезни и продолжать в течение 5-7 дней. Показания. Профилактика и лечение гриппа у детей старше 1 года.

Противопоказания: гиперчувствительность, острая печеночная недостаточность; выраженная почечная недостаточность, тиреотоксикоз. 

Побочные эффекты: Сухость во рту, гастралгии, анорексия, тошнота; сонливость.

Показания к применению: лечение гриппа (на ранних стадиях). При других ОРВИ малоэффективен. Не рекомендован детям младше 7 лет. 

ТАМИФЛЮ (ОСЕЛЬТАВМИВИР) – капсулы, суспензия. Применяется для лечения и профилактики исключительно гриппа (в том числе - «свиного»). Наиболее эффективен на ранних стадиях инфекции.

 Принимается внутрь независимо от приема пищи не позднее 48 часов от начала развития симптомов гриппа по 1 таблетке 2 раза в сутки в течение 5 дней. Противопоказан у детей до 12 лет и при выраженной почечной недостаточности. Применение существенно снижает частоту развития осложнений гриппа, таких как пневмония и бронхит, требующих назначения антибиотиков как у здоровых, так и в группе риска. 

Противопоказания: гиперчувствительность, хроническая почечная недостаточность (клиренс креатинина менее 10 мл/минуту/1,73 м2), печеночная недостаточность.

Лечение: дети 2-4 мг/кг/сут в 2 приема в течение 5 дней (вес до 16 кг – 60 мг/сут, 16-23 кг – 90 мг/сут, 23-40 кг 120 мг/сут, выше 40 кг и взрослые – 150 мг/сут) – не позднее 2 суток от начала заболевания.

Профилактика гриппа: дети 1-2 мг/кг/сут в течение 7 дней после контакта или до 6 недель во время эпидемии.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота (обычно при приеме высоких доз, либо в первые дни лечения), бессонница, головокружение; редко – диарея, слабость, чувство усталости, головная боль, заложенность носа, боль в животе, синдром Стивенса-Джонсона. Не назначается детям младше 1 года.

ФЕРВЕКС (аналоги – Фасторик, Фебрицет и Флуколдин) – снимает такие симптомы ОРЗ, как жар, головную боль, боли в горле, мышцах и суставах, уменьшает отечность слизистой оболочки полости носа. Непосредственно на причину ОРЗ препарат не воздействует. 

Применяют Фервекс внутрь по одному пакетику два – три раза в день (между приемами препарата должно пройти не менее четырех часов) за два часа до еды. Длительность приема зависит от состояния больного, но больше пяти дней подряд препарат применять не стоит. Перед применением порошок из пакетика растворяют в стакане теплой кипяченой воды – получается шипучий напиток. Применение в первые дни заболевания может быть самостоятельным, но если симптомы заболевания не проходят через три дня, следует обратиться к врачу. 

Противопоказания и побочные эффекты: при язвенной болезни желудки и двенадцатиперстной кишки, язвенном колите (воспалении толстого кишечника) в стадии обострения;  при тяжелых заболеваниях почек с нарушением их функции; при портальной гипертензии – повышении давления в области вен печени, возникающем при различных тяжелых заболеваниях сердечно-сосудистой системы и печени; при хроническом алкоголизме – возможны токсические поражения печени; при повышенной чувствительности организма больного к компонентам препарата; в возрасте до 15 лет. 

Фервекс при беременности противопоказан в первые 12 недель и последние 16 недель беременности, тогда как в середине беременности (с 13 по 24 неделю) его применять можно, но только по назначению врача, с учетом показаний и противопоказаний. Также препарат противопоказан при кормлении грудью ребенка. 

Детский Фервекс представляет собой порошок с бананово-карамельным вкусом и имеет состав аналогичный Фервексу для взрослых, но дозировки входящих в него компонентов в два раза ниже. Применяют детский вариант при ОРЗ и простудах у детей старше 6 лет. После 15 лет назначается уже вариант для взрослых. С 6 до 10 лет – один пакетик дважды в день; с 10 до 12 лет – один пакетик трижды в день; с 12 до 15 лет – один пакетик – четыре раза в день. Также, как и взрослым, Фервекс детям нельзя давать более пяти дней подряд. 

Фервекс от сухого кашля (аналоги: Амбробене, Амброгексал, Амброксол, Амбролан, Амбросан, Амброксол, Афлеган, Бронховерн, Бронхоксол, Бронхорус, Дефлегмин, Дигноброксол, Лазолван, Медовент, Медокс, Мукосольван, Нео-бронхол, Флавамед, Халиксол) выпускается в виде шипучих растворимых таблеток. В каждой таблетке в качестве основных действующих веществ содержатся парацетамол, декстрометорфан и аскорбиновая кислота. Принимают препарат внутрь, предварительно растворив шипучую таблетку в неполном стакане горячей воды (вода не должна кипеть) четыре раза в день. 

Противопоказания: повышенная чувствительность организма пациента к компонентам препарата, желудочно-кишечные кровотечения, тяжелые заболевания печени, почек и сердечно-сосудистой системы, хронический алкоголизм, врожденная ферментативная недостаточность (дефицит в организме фермента глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы), бронхиальная астма (может вызвать бронхоспазм), возраст до 12 лет. Беременным применять Фервекс от сухого кашля только по назначению врача в середине беременности (II триместр – с 13 по 24 неделю). 

ЦИТОВИР 3 – комплексный иммуностимулирующий, противовирусный препарат при ОРВИ и гриппе, обладает интерфероногенным действием. Выпускается: с 2001 года в капсулах, для детей с 2006 в сиропе, в порошке для приготовления раствора.

Побочные действия: у лиц, страдающих вегето-сосудистой дистонией, вызывает снижение артериального давления. 

Противопоказания: при беременности, детям до 1 года, тромбофлебит, выраженная гипотензия, сахарный диабет, язва желудка, мочекаменная болезнь. 

ЧЕЛОВЕЧЕСКИЙ ЛЕЙКОЦИТАРНЫЙ ИНТЕРФЕРОН  применяется преимущественно для экстренной защиты детей дошкольного возраста от заболеваний гриппом и другими ОРЗ в коллективах, где имеется опасность быстрого распространения указанных заболеваний. Интерферон обладает профилактической активностью против большинства респираторных вирусов. С профилактической целью применяется интраназально с помощью распылителей по 0,25 мл или по 5 капель в каждый носовой ход два раза в сутки с интервалом не менее 6 часов. Профилактические курсы рекомендуется проводить в первые 7-10 дней пребывания ребенка в коллективе при контакте с больными в семье или детском учреждении. 

ЭСТРАКТ ЭЛЕУТОРОКОККА – препарат из корней дальневосточного кустарника, обладает общеукрепляющими тонизирующими свойствами, повышает неспецифическую резистентность организма. Применяется в виде 25-30 дневных курсов взрослым по 20-30 капель на прием 2-3 раза в день, детям – по 1-2 капли на год жизни 2 раза в день. 

ЭХИНАЦЕЯ (аналоги: Иммунал; Иммунорм; Эстифан; Эхинацеи настойка; Эхинацеи пурпурной корневищ с корнями свежих настойка; Эхинацеи пурпурной трава; Эхинацеи пурпурной экстракт жидкий; Эхинацея ГЕКСАЛ; Эхинацея-ВИЛАР; Эхинацея-ГаленоФарм; Эхинацин ликвидум) - средство растительного происхождения, оказывает иммуномодулирующий, противовоспалительный эффекты. 

Показания: профилактика ОРВИ и ОРЗ; начальные признаки гриппа и простуды (в комплексной терапии); в качестве вспомогательного средства при рецидивирующих инфекциях дыхательных и мочевыводящих путей.

Взрослым и детям старше 12 лет – по 1 таблетке 3-4 раза в сутки. Таблетки необходимо держать во рту до полного рассасывания. Для достижения хорошего результата препарат следует принимать не менее 1 недели. Препарат не следует принимать длительное время (более 8 недель).

Раствор (капли, настойка) по 2,5 мл раствора для приема внутрь 3 раза в день.

Побочное действие: аллергические реакции: кожные высыпания, зуд, отек лица, затруднение дыхания, головокружение, снижение АД. При развитии гиперчувствительности прием таблеток необходимо прекратить.

Противопоказания: гиперчувствительность к Эхинацее пурпурной, к другим растениям семейства сложноцветных (ромашка, арника, золотая маргаритка, бархатцы), а также к любым другим ингредиентам препарата; системные заболевания соединительной ткани, прогрессирующие системные заболевания, такие как туберкулез, лейкозы, распространенный атеросклероз; рассеянный склероз, аутоиммунные заболевания; СПИД, ВИЧ-инфекция; детский возраст (до 12 лет).

Не следует назначать в течение беременности и периода лактации, поскольку безопасность препарата в этих ситуациях не изучена.

НАРОДНЫЕ СРЕДСТВА

Убивает вирусы и микробы, предотвращает повторное заболевание. Смешайте измельченный чеснок и лук в равных частях, положите на тарелку и поставьте в комнате.

Понижает температуру, улучшает самочувствие. Приготовьте отвар клюквы (на 1 стакан ягод 3 стакана воды) и шиповника (на 1 стакан шиповника 1 л воды). Смешайте. В 1/2 отвара добавьте 1 ч. ложку меда. Выпейте его теплым и укройтесь одеялом.

Облегчает дыхание, уменьшает слезотечение, антивирусное средство. Приготовьте 1 стакан черного чая и отвара клюквы (как в предыдущем рецепте), добавьте щепотку мяты. Пейте в течение часа по 3-4 глотка.

Потогонное средство.

 Залейте 1 ст. ложку липового цвета 1 стаканом кипятка и настаивайте 30 мин. Процедите и пейте вприкуску с 1 ст. ложкой малинового варенья.

Облегчает дыхание, уменьшает кашель. Измельчите мякоть 1 ломтика лимона и смешайте с 2 ч. ложками сахара. Съешьте, запивая теплым чаем.

Общеукрепляющее средство. 2 ст. ложки почек сосны залейте 1 л кипятка и варите на водяной бане 30-35 мин. Затем еще 30 мин. настаивайте отвар, процедите, принимайте по 1/2 стакана 3 раза в день.

Жаропонижающее средство. 2 ч. ложки цветов черной бузины залейте 1 стаканом кипятка, настаивайте, укутав, 40 мин. Принимайте по 1/2 стакана 2-3 раза в день.

Уменьшает воспаление слизистой. Возьмите 1 ст. ложку полыни и залейте 1 стаканом кипятка. Настаивайте в течение 30 мин. Затем 1 стакан настоя смешайте с 2 л воды. Применяйте в качестве ножных ванночек (воздействует на биологические точки).

Снижает заложенность и боли в ушах. Возьмите по 1 ст. ложке ромашки, календулы, шалфея и залейте 3 стаканами кипятка. Настаивайте в течение 30 мин. Процедите и полощите горло теплым настоем 3-4 раза в день.

Повышает защитные силы организма, улучшает самочувствие.  Приготовьте 1 л черного чая и добавьте по 1 ст. ложке соды и подсолнечного масла (желательно нерафинированного). Делайте ингаляции, накрывшись полотенцем. После наденьте шерстяные носки, насыпав в них горчицу. Накройтесь одеялом.

Антисептическое средство, уменьшает кашель и осиплость голоса. Приготовьте компот из сушеных яблок и инжира в равных пропорциях. Пейте теплым 2-3 раза в день маленькими глотками.

Отхаркивающее средство и для уменьшения першения в горле.  Смешайте по 1 ст. ложке мать-и-мачехи и фиалки, залейте 2 стаканами кипятка и варите 10 мин. Процедите. На 1 стакан отвара добавьте 1 ч. ложку соды и немного остудите. Полощите горло теплым настоем.

Общеукрепляющее средство, снижает симптомы простуды.  Натрите 1/4 стакана имбиря, добавьте к нему 1 стакан не очень густого меда, 2 ст. ложки облепихового сока и варите в течение 5 мин. Добавляйте полученное средство в чай по 1/2 ч. ложки несколько раз в день.
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