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Реферат. В статье изложены современные представления об этиологии миокардитов у детей. Рассматриваются 
средства стандартной терапии, новые медикаментозные подходы, принципы контроля качества и эффектив-
ности лечения заболевания, а также перспективные лечебные стратегии.
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Abstract. The article describes the current understanding of the ethiology of myocarditis in children. Discusses the 
tools of standard therapy, new medications approaches, principles of quality control and cure of disease, as well as 
advanced therapeutic strategies.
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Миокардит — это воспалительное поражение 
сердечной мышцы инфекционной, токсико-

инфекционной, инфекционно-аллергической, аутоим-
мунной и токсической этиологии [1]. Может быть как 
самостоятельным заболеванием, так и сопутствовать 
инфекционным или системным заболеваниям, таким 
как дифтерия, корь, системные васкулиты, болезни 
соединительной ткани, инфекционный эндокардит 
и др. [2].

На сегодняшний день точные данные о распро-
страненности миокардитов отсутствуют. Диагностика 
заболевания затруднена выраженной вариабельно-
стью клинических проявлений: от минимальных ЭКГ-
изменений до кардиогенного шока и внезапной смерти 
[1]. Это болезнь преимущественно детского возраста 
и молодых людей, хотя заболевание может развиться 
в любом возрасте.

Причиной миокардитов могут быть любые вирусные 
или бактериальные агенты, а также неинфекционные 
факторы. Наиболее частой причиной заболевания 
являются вирусы. В 6—8% случаев миокардит разви-
вается во время или вскоре после различных спора-
дических или эпидемических вирусных инфекций [3]. 
В период эпидемий частота миокардитов значительно 
возрастает [4]. Особой кардиотропностью обладают 
энтеровирусы Коксаки А и В, ECHO, вирус краснухи, 
аденовирус, вирус простого герпеса, Эпштейна—Барр, 
цитомегаловирус, вирус гриппа и др. [5, 6, 7].

Дети в течение длительного времени могут быть 
носителями вируса, в ряде случаев клиническая кар-
тина заболевания может проявиться в более поздний 
период, а в ряде случаев симптомы болезни могут 
отсутствовать. Если женщина инфицирована, то в пе-
риод беременности существует реальная возможность 
передачи вируса от матери плоду либо внутриутробно, 
либо в неонатальном периоде [6, 7]. Носительство ци-
томегаловирусной инфекции и вируса простого герпеса 
могут являться причиной возникновения внутриутроб-
ного миокардита [5].

Частой причиной миокардитов у детей является 
вирус Коксаки В, на долю которого приходится около 
50% случаев заболевания [4, 8]. Коксаки-вирусы имеют 

сродство к специфическим рецепторам, расположен-
ным на поверхности кардиомиоцита. Важно подчер-
кнуть, что инфекция, вызванная Коксаки-вирусом, в 
половине случаев носит стертый характер, что су-
щественно затрудняет диагностику [3]. Среди детей, 
умерших от миокардита, Коксаки В-антиген выделяется 
в 41% случаев [4, 9]. 

Установлено, что у новорожденных причиной врож-
денного миокардита могут быть один или несколько 
инфекционных агентов TORCH-комплекса. Это объяс-
няется кардиотропностью вирусов и несовершенством 
иммунологической защиты новорожденных и детей 
раннего возраста, предрасположенных к данному за-
болеванию [1].

Из бактериальных миокардитов наиболее опасными 
являются дифтерийные (инфекционно-токсические), 
миокардиты при скарлатине, брюшном тифе и саль-
монеллезах, туберкулезе, иерсиниозах (кишечном и 
псевдотуберкулезе), при генерализованных стрептокок-
ковых и стафилококковых инфекциях и тонзиллогенные 
миокардиты, связанные с данными возбудителями [10, 
11]. Описаны спирохетозные миокардиты при врож-
денном и приобретенном висцеральном сифилисе и 
лептоспирозе, при паразитарных (токсоплазмоз, бо-
лезнь Чагаса, трихинеллез) и грибковых (аспергиллез, 
актиномикоз, кандидоз) заболеваниях, при внутрикле-
точных микоплазменной и хламидийной инфекциях. 
Вариантом инфекционного миокардита неизвестной 
этиологии является болезнь Кавасаки с миокардитом, 
коронаритом, острой сердечной недостаточностью у 
детей любого возраста, в единичных случаях уже на 
первом месяце жизни [12, 13].

Летальность при миокардитах зависит как от 
тяжести основного заболевания, так и от возраста 
и преморбидного фона ребенка [14, 15]. По данным 
различных авторов, она составляет от 0,3 до 26% [1, 
2, 3]. По данным G.R. Somers (2005), среди внезапно 
умерших детей текущий миокардит диагностировался 
в 8,6—21% случаев, внезапно умерших в воде  — в 
22,7% случаев.

Ключевыми признаками миокардита являются ди-
латация левого желудочка, кардиомегалия, признаки 
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остро начавшейся и прогрессирующей сердечной 
недостаточности, повышение кардиоспецифических 
ферментов, патологические изменения на электро-
кардиограмме и результаты трансторакальной эхокар-
диографии. Диагностика миокардита во многих случаях 
затруднена из-за вариабильности симптомов, большого 
количества клинических «масок», возможности бес-
симптомного течения.

Нередко миокардит встречается у младенцев с 
врожденными пороками сердца, которые сами по 
себе сопровождаются кардиомегалией и сердечной 
недостаточностью, при этом выявление миокардита 
вызывает затруднения, а прогноз таких больных наи-
более серьезен [2].

Представления об эффективности и безопасности 
различных методов лечения на сегодняшний день фор-
мируются на основе принципов доказательной медици-
ны. Однако проведение контролируемых клинических 
исследований, без которых не существует современной 
доказательной медицины, при воспалительных забо-
леваниях миокарда крайне затруднено, что, вероятно, 
обусловлено отсутствием как патогномоничных симпто-
мов заболевания, так и четкого алгоритма диагностики 
миокардита. Поэтому рекомендации по применению 
большинства методов лечения миокардитов основаны 
на результатах неконтролируемых клинических иссле-
дований или представляют собой мнение экспертов  
[16, 17]. Спектр предлагаемых в настоящее время 
методов лечения воспалительных заболеваний мио-
карда чрезвычайно широк, но сравнительной оценки 
их эффективности и безопасности по-прежнему не 
существует. 

Тактика ведения больных с миокардитом опреде-
ляется характером течения болезни. Больные при 
клинически выраженном остром миокардите подле-
жат госпитализации. Выделяют немедикаментозное 
(мероприятия общего характера) и медикаментозное 
лечение.

Немедикаментозное лечение включает:
Постельный режим с лечебной физкультурой и • 

дыхательной гимнастикой (без усилия) до разрешения 
острой фазы, т.е. до нормализации ЭКГ-изменений (от 
2 до 8 нед, в зависимости от тяжести заболевания).

Полноценное рациональное питание с достаточ-• 
ным количеством витаминов, микроэлементов, белков, 
про- и пребиотиков, ограничением поваренной соли до 
1—1,5 г у детей старшего возраста.

Питьевой режим определяется количеством вы-• 
деленной мочи. 

Основные направления лечебной тактики учиты-
вают несколько аспектов и включают этиотропную 
терапию инфекции в случаях, когда удается выявить 
причину миокардита (антибактериальную, противови-
русную), лечение сердечной недостаточности, инди-
видуально обоснованную патогенетическую терапию: 
противовоспалительную (иммуносупрессивную), анти-
ферментную, антикоагулянтную, дезинтоксикационную, 
иммунотерапию. 

Антибактериальная терапия проводится антибио-
тиками широкого спектра в стандартных дозировках 
(чаще цефалоспоринами II, III, IV  поколения) в те-
чение 2—4 нед, так как причиной миокардита может 
быть вирусно-бактериальная ассоциация, а также для 
профилактики осложнений в раннем возрасте. При 
подозрении на эндокардит дозы антибиотиков близки 
к менингеальным. 

Лечение сердечной недостаточности (СН) при мио-
кардитах обеспечивается сочетанным применением 
диуретиков, ингибиторов АПФ, гликозидов, метаболи-
ческих и (по показаниям) иммунотропных средств. 

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та (АПФ) не только относятся к препаратам первой 
линии для лечения сердечной недостаточности, они 
оказывают прямое воздействие на основные звенья 
патогенеза воспалительных заболеваний миокарда. 
Их антиапоптотическое и противовоспалительное 
действие связано со снижением продукции активиро-
ванными Т-лимфоцитами провоспалительных цито- и 
хемокинов, с уменьшением повреждающего действия 
цитотоксических Т-лимфоцитов, а также с влиянием 
этих классов лекарственных препаратов на диффе-
ренцировку и миграцию В-лимфоцитов, продукцию 
ими миозинспецифичных аутоантител [18, 19]. Однако 
плейотропные свойства ингибиторов АПФ при вос-
палительных заболеваниях миокарда подтверждены 
только на экспериментальных моделях аутоиммунного 
миокардита. Кроме того, эти препараты применяются 
с целью предупреждения развития ремоделирования 
миокарда, развивающегося вследствие повреждающе-
го действия вирусов и повышения уровня ангиотензина 
II в плазме крови [20]. Дозы ингибиторов АПФ титруются 
под контролем артериального давления, динамики 
недостаточности кровообращения, ЭхоКГ-критериев 
в динамике.

В числе основных средств лечения сердечной недо-
статочности остаются сердечные гликозиды. Однако ре-
зультаты экспериментальных исследований показали, 
что назначение сердечных гликозидов при миокардите 
усиливает повреждение кардиомиоцитов, индуцирует 
экспрессию и продукцию провоспалительных цитоки-
нов, увеличивает лимфоцитарную инфильтрацию в 
миокарде и снижает выживаемость эксперименталь-
ных животных [21]. При этом дозы дигоксина, которые 
использовались в эксперименте, в 12 раз превышали 
среднетерапевтические дозы, применяемые в клиниче-
ской практике. Учитывая экспериментальные данные, а 
также клинический опыт, назначение сердечных глико-
зидов у больных с подозрением на миокардит требует 
особого обоснования и в дальнейшем тщательного 
мониторирования в связи с высоким риском развития 
жизнеопасных нарушений ритма и проводимости [22]. 
Сердечные гликозиды назначаются с осторожностью, 
обычно в поддерживающей дозе без предваритель-
ного насыщения. Абсолютным показанием к назначе-
нию препаратов являются нарушения ритма в виде 
мерцания или трепетания предсердий. Абсолютным 
противопоказанием к назначению является брадикар-
дия, желудочковая тахикардия, атриовентрикулярная 
блокада. 

Как показывает клинический опыт, основные труд-
ности при выборе оптимального метода лечения 
воспалительных заболеваниях миокарда возникают 
не в отношении поддерживающей, а этиопатогене-
тической терапии. Учитывая роль нарушений Т- и 
В-клеточного иммунитета в патогенезе миокардита, 
наиболее дискутабельным является вопрос о назна-
чении иммуносупрессивной терапии. За последние 
15 лет эффективность глюкокортикостероидной тера-
пии, а также комбинированной иммуносупрессивной 
терапии в лечение больных с лимфоцитарным мио-
кардитом, диагноз которого подтвержден на основании 
эндомиокардиальной биопсии (ЭМБ), оценивалась в 



56	 ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ     2013     Том 6, вып. 3обзор литературы

более чем 20 неконтролируемых клинических иссле-
дованиях [23, 24]. Неожиданным оказался тот факт, 
что назначение иммуносупрессивной терапии, при-
водившее к быстрому разрешению морфологических 
изменений, свойственных активному миокардиту, и 
регрессу неспецифических воспалительных маркеров 
заболевания, не сопровождалось положительной дина-
микой сократительной способности левого желудочка. 
Поэтому неконтролируемые клинические исследования 
не ответили на вопрос, связано ли улучшение сокра-
тительной способности левого желудочка с проводи-
мой иммуносупрессивной терапией или обусловлено 
стандартной терапией СН и процессом спонтанного 
выздоровления [17].

По данным А. Frustaci (2003), 49% включенных в 
исследование больных с морфологически и иммуно-
гистохимически подтвержденным лимфоцитарным 
миокардитом не отвечали на комбинированную им-
муносупрессивную терапию [25]. У большинства из 
этих больных (85%) при молекулярно-биологическом 
исследовании биопсийного материала выявлены виру-
сы в миокарде. Напротив, у больных с положительной 
динамикой фракции выброса на фоне специфического 
лечения в 90% случаев зарегистрирован повышен-
ный титр антимиокардиальных антител и только в 
14% случаев вирусы в миокарде. Высокий процент 
вирусного генома в группе пациентов, не отвечавших 
на иммуносупрессивную терапию, указывает на воз-
можную реактивацию вирусной инфекции как причину 
неблагоприятного исхода при миокардите. Однако от-
сутствие контрольной группы, данных о репликативной 
способности кардиотропных вирусов, а также рандо-
мизации при проведении исследования затрудняет 
интерпретацию полученных данных. 

В рандомизированном плацебоконтролируемом 
исследовании TIMIC (2009) учтены недостатки дизайна 
предыдущего исследования [26]. Для оценки эффек-
тивности иммуносупрессивной терапии в исследова-
ние TIMIC отобраны пациенты с гистологическими и 
иммуногистохимическими признаками миокардита с 
отсутствием вирусного генома в миокарде, длительным 
анамнезом (> 6  мес) сердечной недостаточности и 
фракцией выброса < 45%, не отвечавшие на стандарт-
ную терапию, т.е. потенциальными кандидатами для 
специфической терапии были пациенты с подострым 
или хроническим миокардитом, о чем свидетельство-
вал высокий процент фиброзных изменений в миокарде 
(22—23%). Через 6  мес на фоне комбинированной 
иммуносупрессивной терапии, отмечено увеличение 
фракции выброса левого желудочка по сравнению с 
контрольной группой стандартной терапии СН. 

Полученные данные послужили дополнительным 
подтверждением представлению о том, что рутинное 
использование иммуносупрессивной терапии при 
лимфоцитарном миокардите не показано (уровень до-
казательности А) [27]. Решение о назначении патогене-
тического лечения должно приниматься при неэффек-
тивности стандартной терапии у больных с умеренной 
или тяжелой СН, жизнеопасными нарушениями ритма 
и/или проводимости при наличии гистологического и 
иммуногистохимического подтверждения воспалитель-
ного заболевания миокарда с аутоиммунным компо-
нентом, в пользу которого свидетельствует экспрессия 
главного комплекса гистосовместимости (МНС) II 
класса на клетках миокарда и повышенный титр кар-
диотропных антимиокардиальных антител в сыворотке 

крови. Кроме того, перед началом иммуносупрессивной 
терапии необходимо исключить персистирующую или 
латентную вирусную инфекцию в миокарде с помощью 
ПЦР-методов, так как установлено отрицательное дей-
ствие глюкокортикоидов на элиминацию возбудителя 
и репаративные процессы в миокарде [27, 28, 29]. При 
наличии высокого титра аутоантител методом выбора 
является иммуноадсорбция, плазмаферез [30].

Учитывая значительную роль иммунологических 
нарушений в развитии миокардита и прогрессировании 
сердечной недостаточности, особенностью последне-
го десятилетия явилось включение иммунотропных 
средств в лечение заболевания. Следует отметить, 
что отношение к введению внутривенных иммуногло-
булинов неоднозначно. По данным ряда исследований 
последних лет, в/в введение иммуноглобулинов не 
оказывает выраженного положительного влияния на 
течение заболевания [31].

Эффективность поливалентных иммуноглобулинов 
для внутривенного введения при воспалительных за-
болеваниях миокарда подтверждена только пилотными 
нерандомизированными клиническими исследова-
ниями или описанием единичных клинических случаев 
на примере больных с фульминантным или острым 
миокардитами [33, 34]. Исключение составляют два 
плацебоконтролируемых рандомизированных ис-
следования. В первом из них эффективность внутри- 
венных иммуноглобулинов оценивалась у больных  
хронической СН, до 60% которых составляли пациенты 
ишемической болезнью сердца. На фоне лечения от-
мечено снижение уровня предсердного натрийуретиче-
ского пептида, провоспалительных цитокинов (ФНО-α, 
интерлейкина-β), а также повышение концентрации 
противовоспалительного интерлейкина-10, несмотря 
на отсутствие положительной динамики глобальной 
сократительной способности левого желудочка [35]. Во 
втором исследовании поликлональные иммуноглобу-
лины применялись для лечения пациентов с недавно 
возникшей дилатационной кардиомиопатией (ДКМП) (< 
6 мес), 16% из которых имели морфологические при-
знаки воспалительного процесса в миокарде. К сожале-
нию, применение высоких доз иммуноглобулинов у этой 
категории больных не сопровождалось увеличением 
фракции выброса левого желудочка, что, возможно, 
обусловлено подбором потенциальных кандидатов 
для терапии. Вероятно, данный класс препаратов наи-
более эффективен в ранние сроки заболевания или у 
пациентов с острым миокардитом [36]. 

Период репликации вируса, наиболее уязвимый для 
специфической противовирусной терапии, занимает 
короткий временной интервал в начальной стадии забо-
левания [37]. Клинически он соответствует фульминант-
ному или острому вирусному миокардиту. К сожалению, 
даже в этот короткий период использовать этиотропную 
терапию для вирусных инфекций, вызывающих раз-
витие воспалительного заболевания миокарда, не 
представляется возможным, что связано с отсутствием 
специфических препаратов против кардиотропных ви-
русов, в отличие от герпетической и цитомегаловирус-
ной инфекций. Вместе с тем на примере исследований 
in vitro и in vivo наглядно продемонстрирована способ-
ность интерферонов предупреждать развитие вирусно-
го миокардита [20]. В частности, интерферон-β, наряду 
с прямым виростатическим эффектом, препятствует 
распространению вируса за счет активации клеточного 
иммунитета. Несмотря на очевидные преимущества 
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данного класса лекарственных препаратов, превентив-
ное назначение интерферона до развития заболевания 
или на стадии латентной инфекции в клинической прак-
тике нереально. Поэтому информацию о клинической 
эффективности интерферонов при воспалительных 
заболеваниях миокарда можно получить, анализируя 
результаты лечения больных, уже имеющих дилата-
ционную кардиомиопатию (ДКМП) [37, 38]. Многоцент- 
ровое рандомизированное плацебоконтролируемое 
клиническое исследование BICC (Betaferon In Patients 
with Chronic Viral Cardiomyopathy), которое было завер-
шено в 2008 г., показало, что терапия интерфероном-β 
у больных с фракцией выброса около 44% и анамнезом 
СН более 6 мес в 2 раза уменьшала вирусную нагрузку 
в миокарде (32% против 17%; р=0,048), но не влияла на 
гемодинамические показатели, лабораторные маркеры 
и воспалительные изменения в миокарде [39]. Эффект 
снижения функционального класса СН на фоне 12 нед 
терапии (р=0,013) нивелировался к 24-й нед лечения 
(р=0,073). Однако при оценке комбинированной конеч-
ной точки выявлен положительный эффект на фоне 
терапии интерфероном-β. Нерешенными в процессе 
исследования остались вопросы экономической эф-
фективности и безопасности терапии интерфероном-β, 
так как назначение препарата требовало не только 
обязательного проведения эндомиокардиальной 
биопсии (ЭМБ), но и молекулярно-биологического 
исследования на вирусный геном с оценкой реплика-
тивной активности вируса. Кроме того, не определены 
и оптимальные сроки для начала терапии интерферо-
ном. Нет и убедительных доказательств негативного 
влияния персистирующей или латентной вирусной 
инфекции на прогноз больных с воспалительными 
заболеваниями миокарда [28, 40]. Вместе с тем про-
ведение терапии интерфероном может обсуждаться в 
качестве первого этапа у пациентов с персистирующей 
вирусной инфекцией перед назначением иммуносу-
прессивных препаратов.

Лечение нарушений ритма при воспалительных 
заболеваниях сердца имеет свои особенности и 
проводится при пароксизмальных наджелудочковых 
нарушениях ритма, трепетании предсердий, эктопиче-
ской предсердной тахикардии, частой политопной или 
желудочковой экстрасистолии, аллоритмиях [41]. 

Эффективность лечения миокардита зависит от 
этиологии, правильности соблюдения постельного 
режима, адекватности этиотропной терапии, длитель-
ности курса лечения, выполнимости курса лечения 
родителями и самим ребенком. 

Излечением от миокардита считается уменьшение 
размеров сердца, ликвидация симптомов сердечной 
недостаточности, нормализация показателей насосной 
и сократительной функции миокарда по Эхо-критериям, 
нормализация лабораторных показателей, отсутствие 
диагностических специфических маркеров повреж-
дения миокарда и титров специфических антител к 
структурам миокарда [42, 43, 44]. Стандартные сроки 
лечения острого миокардита в зависимости от степени 
тяжести составляют от 1 до 3 мес [45].

Прогноз заболевания у больных с миокардитом 
определяется патогенностью возбудителя, возрастом 
пациента, характером течения болезни и адекватно-
стью терапии. При острых кардитах с клиническими 
проявлениями возможно как полное выздоровление 
с ликвидацией морфологических изменений, так и 
развитие диффузного миокардиосклероза. Молние-

носный (фульминантный) миокардит при адекватной 
инотропной поддержке в остром периоде может сопро-
вождаться лучшими исходами, чем острый миокардит 
[46, 47]. 

Таким образом, этиопатогенетическая терапия 
воспалительных заболеваний миокарда сегодня пред-
ставлена широким спектром иммуносупрессивных, 
иммуномодулирующих и противовирусных препара-
тов. Эффективность иммуносупрессивной терапии в 
соответствии с принципами доказательной медицины 
сегодня подтверждена только для больных с гиган-
токлеточным, гранулематозным, аутоиммунными и 
аллергическими миокардитами. Рутинное назначение 
иммуносупрессивной терапии при лимфоцитарном 
миокардите не показано и может обсуждаться в случае 
неэффективности стандартной терапии у больных с 
умеренной или тяжелой СН. Требуют дальнейших ис-
следований перспективы применения иммуномодули-
рующей и противовирусной терапии с определением 
потенциальных кандидатов и режима дозирования 
препаратов. Но без сомнения, очевидным является 
то, что пациенты с умеренным и тяжелым течением 
воспалительного заболевания миокарда нуждаются 
в верификации диагноза и подборе индивидуальной 
терапии в условиях специализированной клиники.
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Реферат. В обзоре дана клиническая характеристика проявлений гиперчувствительности при применении анти-
бактериальных средств, представлены современные подходы к диагностике лекарственной аллергии.
Ключевые слова: антибактериальные средства, гиперчувствительность, диагностика лекарственной аллер-
гии.

Drug allergy in antibiotics using 
Olesya V. Skorokhodkina, Akeksey V. Luntsov

Abstract. Clinical characteristics of symptoms of hypersensitivity in antibiotics using and modern approaches to the 
diagnosis of drug allergy are given in the review.
Key words: antibiotics, hypersensitivity, drug allergy diagnosis.

Аллергические реакции или реакции гиперчув-
ствительности на антибактериальные препара-

ты — это иммунологический ответ на антибиотик или 
его метаболиты, приводящие к развитию клинически 
значимых нежелательных реакций. Для этих реакций, 
так же как и для других аллергических реакций, харак-
терны следующие черты:

1. В их основе лежат иммунологические механиз-
мы. 

2. Реакции встречаются у относительно небольшого 
количества больных. 

3. Возникают после предшествующего контакта с 
данным антибактериальным препаратом или препа-
ратом с подобным химическим строением. 

4. Развиваются быстро при повторном введении 
аллергена. 

Большинство иммунологически опосредованных 
реакций возникают на метаболиты антибактериальных 
препаратов. Однократные профилактические дозы (на-
пример, в хирургии) реже вызывают сенсибилизацию, 
по сравнению с длительным парентеральным приме-
нением антибиотиков в высоких дозах. Следует иметь 

в виду, что частые повторные курсы антибактериальной 
терапии с большей вероятностью могут привести к 
развитию аллергических реакций, нежели чем курсы 
терапии, разделенные временным промежутком в не-
сколько лет. Играет роль и путь введения антибиотика. 
Так, наибольший риск формирования сенсибилизации 
имеет местное применение препарата, несколько в 
меньшей степени индуцирует сенсибилизацию парен-
теральный путь введения. Пероральный путь введения 
антибиотика является менее реактогенным в плане 
индукции лекарственной аллергии, хотя, безусловно, 
такая возможность не исключается. Кроме того, суще-
ствует целый ряд заболеваний, при которых частота 
аллергических реакций на антибиотики возрастает. У 
пациентов, инфицированных вирусом Эпштейна—Барр 
(инфекционный мононуклеоз), цитомегаловирусом, 
ВИЧ, при хроническом лимфолейкозе, подагре, от-
мечается значительно более высокая частота возник-
новения макулопапулезной сыпи, например, при при-
менении ампициллина (50—80%) и ко-тримоксазола. 
У детей с муковисцидозом чаще развиваются явления 
бронхоспазма как проявление лекарственной аллергии 


