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АЛЕРГОЛОГІЯ

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

ЗУ

Довгострокова безпека й ефективність біластину 
при алергічному риніті

Найефективнішими препаратами першої лінії при АР 
є анти гістамінні препарати (АГП) II покоління й інтра назальні 
кортикостероїди (Seidman M. D. et al., 2015). АГП II покоління 
рекомендовані при обох формах АР для полегшення найперше 
таких симптомів, як чхання та ринорея. АГП II покоління 
є високоефективними антагоністами Н

1
-рецепторів: вони 

характеризуються швидким початком дії, високим профілем 
безпеки (зокрема, низькою ймовірністю виникнення небажа-
ної седації), а також істотно покращують якість життя (ЯЖ) 
хворих (Lehman J. M., Blaiss M. S., 2006). Оскільки АГП II поко-
ління використовуються в лікуванні алергічних захворювань, 
які не становлять безпосередньої небезпеки для життя, вони 
повинні мати дуже добру переносимість і не спричиняти сер-
йозних небажаних явищ (НЯ) при довгостроковому застосу-
ванні (Walsh G. M., 2002; Yanai К. et al., 2012).

Біластин – найновіший АГП II покоління – з 2010 р. отри-
мав офіційний дозвіл для застосування в дорослих і підліт-
ків віком від 12 років у більшості європейських країн. Доза 
біластину, рекомендована для симптоматичного лікування 
алергічного ринокон’юнктивіту та кропив’янки, становить 
20 мг 1 раз на добу. Ефективність і безпека біластину в дозі 
20 мг на добу була підтверджена в ході рандомізованих 
плацебо-контрольованих досліджень, у яких цей препарат, 
зокрема, продемонстрував швидкий початок дії (Okubo K. 
et al., 2016). Також було отримано дані про довгострокову 
безпеку лікування пацієнтів із ЦАР біластином у дозі 20 мг 
на добу протягом 1 року, на підставі яких було встанов-
лено, що цей препарат добре переноситься та є безпечним 
(Sastre J. et al., 2012). Пізніше нові цікаві дані про довго-
строкову ефективність і безпеку біластину в пацієнтів 
із САР або ЦАР також було отримано японськими вченими 
у відкритому клінічному дослідженні III фази, в ході якого 
пацієнти приймали цей препарат протягом 12 або 52 тиж 
відповідно до форми захворювання (Okubo К. et al., 2016); 
його результати представлено нижче.

До цього відкритого клінічного дослідження III фази 
початково були включені 92 пацієнти із САР та 80 пацієнтів 
із ЦАР; остаточно зареєстровані для участі в ньому були 
58 пацієнтів із САР та 64 пацієнти з ЦАР. Дослідження 
складалося з трьох періодів: спостереження (всі пацієнти), 
лікування (12 тиж; САР або ЦАР) і тривале безперервне 
лікування (40 тиж; лише ЦАР). У періоді спостереження 
в усіх пацієнтів, визнаних придатними для участі в дослі-
дженні, оцінювали симптоми АР у вихідному стані. Паці-
єнти із САР (n=58) або ЦАР (n=64), які не мали критеріїв 
виключення, були успішно зареєстровані для участі в до-
слідженні й отримували біластин у дозі 20 мг 1 раз на добу 
вранці (за 1 год до сніданку або через 2 год після нього) 
протягом 12 тиж (період лікування). Пацієнти з ЦАР, які 
раніше вже отримували терапію біластином і відповідали 
критеріям переходу до фази тривалого безперервного лі-
кування, продовжували його прийом протягом іще 40 тиж 
додатково (отже, період тривалого безперервного лікування 
загалом становив 52 тиж).

Оцінка безпеки та переносимості препарату проводилася 
на підставі оцінки частоти та ступеня тяжкості виявлених 
НЯ, основних показників життєдіяльності, даних лабора-
торного обстеження (клінічний і біохімічний аналізи крові, 
аналіз сечі) й електрокардіограми (ЕКГ) у 12 відведеннях. 
Як вторинні кінцеві точки оцінювали зміни таких критеріїв 
ефективності порівняно з вихідним станом:

 загальна бальна оцінка назальних симптомів (TNSS – 
сумарна бальна оцінка ринореї, чхання, закладеності 
та свербежу носа);

загальна бальна оцінка очних симптомів (TOSS  – 
 сумарна оцінка свербежу повік і сльозотечі);

загальна бальна оцінка всієї симптоматики (TSS – 
 сумарна бальна оцінка назальних та очних симптомів);

окремі оцінки назальних та очних симптомів;
оцінка ЯЖ за допомогою спеціалізованого опитуваль-

ника для пацієнтів з АР;
ступінь задоволеності пацієнта лікуванням.

Більшість пацієнтів із САР (n=56, 96,6%) завершили 
участь у випробуванні ще до закінчення 12-тижневого 
періоду лікування, оскільки на підставі оцінки клініч-
ної картини лікарі-дослідники дійшли висновку про 
те, що вони вже не потребують подальшого лікування 
біластином. Загалом 55 пацієнтів із  ЦАР (85,9%) пе-
рейшли до режиму тривалого лікування біластином, 
а 7 пацієнтів (10,9%) завершили участь у дослідженні 
на момент завершення початкового періоду лікування 
(12 тиж), оскільки вони не відповідали критеріям пере-
ходу до фази тривалого лікування.

Медіана тривалості прийому біластину в  пацієнтів 
із САР і ЦАР становила 70 та 363 дні відповідно.

Під час 12-тижневого лікування біластином із приводу 
САР про легкі чи помірні НЯ повідомили 17,2% (10/58) па-
цієнтів. Усі ці НЯ було визнано не пов’язаними з лікуван-
ням, і жоден пацієнт не припинив участі в дослідженні 
через них. Під час 12-тижневого лікування біластином 
не повідомлялося про жодне НЯ з боку нервової  системи. 
Не було зареєстровано серйозних НЯ чи випадків смерті. 
Під час дослідження не спостерігалося клінічно значу-
щих змін основних показників життєдіяльності чи ла-
бораторних показників. Також не було зареєстровано 
жодних клінічно значущих відхилень від норми на ЕКГ 
у 12 відведеннях.

Про НЯ під час 12-тижневого та 52-тижневого періо-
дів лікування повідомляли 31,3% (20/64) пацієнтів і 73,4% 
(47/64) пацієнтів із ЦАР відповідно. Більшість НЯ були 
легкими (57,8%) або помірними (46,9%) за інтенсивністю; 
лише в 1 пацієнтки повідомлялося про аденоміоз матки 
з тяжким НЯ (1,6%), яке було діагностовано через 315 днів 
після початку прийому досліджуваного препарату. Дослід-
ники розцінили це НЯ як спричинене природним перебі-
гом наявного захворювання, оскільки воно відзначалося 
ще до початку лікування біластином і не було з ним пов’я-
зане. Частота НЯ, котрі можливо чи ймовірно були пов’я-
зані з лікуванням згідно з оцінкою дослідників (небажані 
лікарські реакції – НЛР), становила 6,3% (4/64) із таким 
розподілом: спрага – 3,1% (2/64), біль у верхньому квадранті 
живота та головний біль – по 1,6% (1/64). Частота НЯ/НЛР 
не підвищувалася в міру збільшення тривалості лікування. 
Про головний біль повідомляли 4,7% (3/64) пацієнтів під 
час 52-тижневого періоду лікування та 2 пацієнти – під 
час 12-тижневого. Не було зареєстровано випадків смерті, 
й жоден пацієнт не припинив участь у дослідженні через 
НЯ. Під час 52-тижневого лікування біластином не спо-
стерігалося клінічно значущих змін основних показни-
ків життє діяльності чи лабораторних показників. Також 
не було зареєстровано жодних клінічно значущих відхи-
лень від норми на ЕКГ у 12 відведеннях.

Протягом 8 тиж лікування біластином у пацієнтів із САР 
було продемонстровано достовірне (р<0,01) зменшення 
показників оцінки вираженості назальних симптомів АР 
(TNSS), очних симптомів АР (TOSS) і всіх симптомів АР 
загалом (TSS) порівняно з вихідними показниками.

Покращення показників оцінки за шкалами TNSS, TOSS 
і TSS спостерігалося вже на 1-3-й день після початку ліку-
вання біластином. Вираженість назальних та очних симп-
томів достовірно зменшувалася через 2-4 тиж. Через 4 тиж 
лікування біластином також істотно покращилися показ-
ники ЯЖ пацієнтів (як сумарний показник, так і окремі 
домени – активна діяльність, сон, фізична активність, пси-
хічне функціонування). Частка пацієнтів, які були задово-
лені чи дуже задоволені лікуванням, через 2 тиж становила 
53,4% (31/58 пацієнтів).

Показники бальної оцінки симптомів ЦАР за шкалами 
TNSS і TSS достовірно (р<0,01) зменшилися протягом 52 тиж 
лікування біластином порівняно з вихідними показниками. 
Оцінка очних симптомів ЦАР за шкалою TOSS також до-
стовірно покращилася на тлі прийому біластину (за винят-
ком показників на 20-му та 24-му тижнях – у сезон активної 
полінації). Покращення показників шкал TNSS, TOSS і TSS 
спостерігалося вже від початку прийому біластину – на 1-3-й 
день. Покращення ЯЖ – як за сумарною оцінкою, так і за кож-
ним доменом окремо (щоденна життєдіяльність, сон, фізична 
активність) – було зафіксоване на момент завершення 12-тиж-
невої терапії та зберігалося протягом усієї 52-тижневої фази 
тривалого лікування. Частка пацієнтів, які були задоволені 
чи дуже задоволені лікуванням, на 2-му,  12-му, 24-му, 36-му 
та 52-му тижні становила 27,0% (17/63), 35,5% (22/62), 48,1% 
(26/54), 52,8% (28/53) та 61,5% (32/52) відповідно.

У ході цього дослідження не було виявлено жодних 
причин для занепокоєння щодо безпеки довгострокового 
прийому біластину. Про НЯ повідомляли 17,2% (10/58) па-
цієнтів із САР та 31,3% (20/64) пацієнтів із ЦАР під час 
12-тижневого періоду лікування (загалом 24,6% – 30/122). 
Про НЛР повідомлялося в 6,3% (4/64) пацієнтів із ЦАР, але 
вони не були зафіксовані в жодного пацієнта із САР під 
час 12-тижневого періоду лікування. Ба більше, в пацієн-
тів із ЦАР усі НЛР виникли під час 12-тижневого періоду 
лікування, але жодного НЛР не було зареєстровано під час 
періоду тривалого безперервного лікування. Про головний 
біль повідомляли 4,7% (3/64) пацієнтів; при цьому про сон-
ливість, яка є «класичним» побічним ефектом АГП, під час 
досліджуваного періоду взагалі не повідомлялося. Серйозне 
НЯ, що виникло в 1 пацієнтки з ЦАР, не було пов’язано 
з лікуванням біластином.

Жоден пацієнт не вибув із дослідження через НЯ під час 
52-тижневого періоду лікування. Не спостерігалося жод-
них клінічно значущих змін основних показників життє-
діяльності, даних лабораторних досліджень та ЕКГ. Ці ре-
зультати оцінки безпеки чітко демонструють, що біластин 
є безпечним і добре переноситься хворими, які потребують 
довгострокової терапії.

Тривале лікування пацієнтів із ЦАР біластином забез-
печило підтримання достовірного зменшення вираженості 
симптомів АР, оцінених за шкалами TNSS, TOSS і TSS, по-
рівняно з вихідними показниками. Під час 52-тижневого 
лікування біластином також спостерігалося покращення 
ЯЖ, а частка пацієнтів, задоволених лікуванням цим пре-
паратом, зростала в міру збільшення тривалості терапії. 
Досяг нуте покращення стану пацієнтів зберігалося протя-
гом дослідження без втрати ефективності препарату.

Отже, в ході цього дослідження біластин (20 мг 
1 раз на добу) довів свою безпеку, хорошу перено-
симість і високу ефективність в умовах довгостро-
кового лікування пацієнтів з АР.
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