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Bilastino efektyvumas gydant
alerginj rinokonjunktyvita ir
ivairios kilmés dilgéline

Laura Zilinskaité
LSMU MA Pulmonologijos ir imunologijos klinika

Pastaruoju metu labai padaugéjo alerginémis ligomis ser-
ganciy Zzmoniy, o alerginés kvépavimo taky ligos jau tampa
globaline problema. Viena i$ dazniausiy alerginiy ligy —
alerginis rinitas, jo paplitimas per pastarajji desimtmetj
stiprios ekonomikos $alyse padidéjo dvigubai ir siekia
10-25 proc. Alerginis rinitas (AR) — tai alergeny sukel-
tas ir Ig E nulemtas daZzniausiai létinis nosies gleivinés
uzdegimas, kuriam budingi vienas ar keli poZymiai: no-
sies uzburkimas, rinoréja, ¢iaudulys, nosies niezulys. Kita
varginanti ir sutrikdanti socialinj gyvenimg, darba, miega
liga yra dilgéliné. Dilgéliné paplitusi visuose pasaulio kras-
tuose, ja serga jvairaus amziaus zmonés. Rizika susirgti
dilgéline per gyvenima kiekvienam Zmogui yra 1-5 proc.

Didéjantis alerginiy ligy paplitimas verc¢ia mokslinin-
kus ieskoti efektyvesniy, ne tik histamino, bet ir uzdegi-
ma slopinantj poveikj sukelianciy vaisty, kurie galéty buti
saugiai vartojami ilga laika.

Bilastinas yra antros kartos antihistamininis vaistas
(H1 receptoriy blokatorius), neseniai patvirtintas 28 Eu-
ropos Sajungos Salyse simptomiskai gydyti alerginiam ri-
nokonjunktyvitui ir dilgélinei.

H1 RECEPTORIY BLOKATORIU VIETA GYDANT
ALERGIN] RINITA

Alerginis atsakas susideda i$ dviejuy faziy. Pirmoji, anksty-
voji, prasideda per keleta minuciy, pakartotinai organiz-
mui susidarus su alergenu. Tuo metu vyksta putliyjy lasteliy
degranuliacija, iSsiskiria aktyvas mediatoriai: histaminas,
proteazeés, cisteinil leukotrienai (LT), citokinai (jvairas
interleukinai (IL-4,5,6), bradikininas, alfa tumoro nekro-
zés faktorius (TNF-a)), chemotaktiniai faktoriai, TAF ir
granuliocity, makrofagy kolonijas stimuliuojantis fakto-
rius (GM CSF). Vélyvoji fazé prasideda po 2-4 val. Su-
aktyvéjusios uzdegimo lastelés toliau isskiria mediatorius,
salygojancius vietine edema, audiniy pazeidima ir tolesne
uzdegimo eiga. Vykstant ankstyvosios fazés procesams,
atsiranda ¢iaudulys, nosies niezulys, rinoréja, o prasidéjus
vélyvajai fazei, paburksta nosies gleiviné (obstrukcija).
Histaminas yra monoaminas, kurio daug sintetinama
organizmo lastelése i§ L-histidino. Tai vienas pagrindiniy
mediatoriy, esantis putliyjy lasteliy ir bazofily granulése
bei i$siskiriantis prisijungus alergenui prie lastelés mem-
branos pavir$iuje esancio specifinio IgE. Histaminas sinte-
tinamas ir enterochrominése, skrandzio gleivinés lastelése
bei issiskiria veikiant gastrinui ir acetilcholinui. Histamino
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biologinis poveikis pasireiskia jam saveikaujant su keturiy
tipy receptoriais: H1, H2, H3 ir H4. Histamino H1 ir H2
receptoriai aprasyti 1990 metais, H3 ir H4 — pries§ keleta
mety. Histaminas daugiausiai dalyvauja alerginio uzde-
gimo reakcijose. Jj kartu su kitais mediatoriais (triptaze,
leukotrienais, prostaglandinais) isskiria putliosios lgstelés
ir bazofilai. Alerginiy reakcijy metu i$siskirianc¢io hista-
mino kiekis yra daug didesnis (mikrogramai), palyginti su
kity mediatoriy kiekiu (pikogramai).

Taigi histamino, kaip pagrindinio mediatoriaus alergi-
nio rinito patofiziologijoje, vaidmuo negin¢ijamas. Vaistai,
kurie blokuoty ne tik histamino receptorius, bet ir kitus
uzdegimo mediatorius, pradéty veikti greitai ir veikty ilgai,
buty daug efektyvesni gydant alergines ligas. Gydant aler-
ginj rinita, Sie vaistai veiksmingiausiai lengvina alerginés
reakcijos ankstyvosios fazés simptomus.

OPTIMALUS ANTROS KARTOS
ANTIHISTAMININIS VAISTAS

Dabar pasaulyje vartojama daugiau nei 40 antihistamini-
niy vaisty. Alerginéms ligoms gydyti jy iSraSoma dazniau-
siai. Antros kartos antihistamininiai vaistai yra selektyvis,
neslopina ar tik menkai slopina CNS, jy poveikis gana
greitas ir ilgalaikis. ARIA ir EAACI kelia i$skirtinius rei-
kalavimus $ios grupés vaistams (lentelé).

Antihistamininiai vaistai, selektyviai blokuojantys H1
receptorius, dar vadinami H1 receptoriy antagonistais,
nes prisijungia ir stabilizuoja neaktyviag H1 receptoriaus
forma. Jie nedaro jtakos histamino i$siskyrimui.

Antros kartos antihistamininiai vaistai mediatoriy i$-
siskyrimg veikia keliais buidais: neleidzia kalcio jonams
prasiskverbti pro putliyjy lasteliy ar bazofily membrana
arba trukdo vidulasteliniams kalcio jonams atsipalaiduoti
i$ lastelés. Jie veikia ir leukotrieny, prostaglandiny, anti-
trombocitinio aktyvinancio faktoriaus gamyba vélyvojoje
reakcijy fazéje. Antros kartos antihistamininiai vaistai ski-
riasi savo chemine struktira, $alutiniu poveikiu, pusinés
eliminacijos laiku, pasiskirstymu audiniuose, metabolizmu
ir antialerginiu poveikiu.

SALCIO DILGELINEI GYDYTI - BILASTINAS
Sal¢io dilgéliné pasireigkia migruojancio pobidzio niez-

tin¢iomis puakslémis, paprastai iSnykstanc¢iomis be pédsa-
ky per 1-24 val. Sal¢io dilgéliné atsiranda dél $alto oro,
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Lentelé. ARIA ir EAACI reikalavimai antihistamininiams vaistams
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Farmakologinés
savybés

Efektyvi ir selektyvi H1 receptoriy blokada

atveju)
Antialerginiy vaisty poveikio mechanizmai:

Adityvus antialerginis poveikis — klinikiné nauda slopinant alergijos simptomus (vartojant su gliukokortikoidais astmos

+ mazina uzdegimo mediatoriy, adhezijos molekuliy, citokiny koncentracija nosies bei akiy sekrete ir/ar

» mazina uzdegimo lasteliy skai¢iy odos, nosies ir akiy audiniuose

+ antialerginis poveikis alergeny provokacinio méginio ar kontakto su alergenu metu (pvz., zydéjimo sezonu)
+ antialerginis poveikis vartojant rekomenduojama doze

» antialerginis poveikis vartojant kartu su kitais vaistais (dekongestantais, antileukotrienais)

Neéra kliniskai patvirtintos saveikos su maistu, kitais vaistais, pernasos baltymais

Néra saveikos su citochromu P4503A (CYP3A)
Néra nuo ligos priklausomy toksiniy reakcijy

Veiksmingumas

Veiksmingi slopinant akiy simptomus
Astmos atveju:

Veiksmingi gydant pagal ARIA kriterijus nustatyta epizodinj ar nuolatinj alerginj rinita
Veiksmingi slopinant nosies simptomus, jskaitant nosies uzburkima

+ slopina astmos simptomus (trumpalaikiai tyrimai)

+ retina astmos pauméjimus (ilgalaikiai tyrimai)

« gerina plauciy funkcija

Turi bati atlikti veiksmingumo tyrimai vaiky ir vyresniy pacienty grupése

Salutinis poveikis

Neturi anticholinerginio poveikio
Neskatina svorio augimo

Neturi slopinamojo poveikio, poveikio pazinimo ir psichomotorinéms funkcijoms

Neturi $alutinio poveikio $irdies ir kraujagysliy sistemai

Galima vartoti nés¢ioms ir zindan¢ioms moterims

Turi bati atlikti $alutinio poveikio tyrimai vaiky ir vyresniy pacienty grupése

Farmakodinamika Greitas poveikis

Maza tachifilaksijos tikimybé

Ilgas veikimas, klinikinis poveikis islieka maziausiai 24 valandas, vaista galima vartoti viena karta per para

Turi bati atlikti kity rinokonjunktyvitui gydyti vartojamy vaisty ir antihistamininiy vaisty lyginamieji tyrimai

vandens, véjo, maisto sukelto uzdegimo mediatoriy i$sis-
kyrimo, i§ kuriy svarbiausias — histaminas.

Tyrimai rodo, kad naujos kartos antihistamininis pre-
paratas bilastinas yra saugus ir veiksmingas vaistas $iai
ligai gydyti. Vaistui budingas ilgas poveikis (skiriamas
tik karta per diena), jis neslopina CNS, reakcijos grei-
¢io, démesio koncentracijos, koordinacijos, nesustiprina
alkoholio ir benzodiazepiny (lorazepamo) poveikio. Juo
galima gydyti ligonius, sergancius bet kurio laipsnio ke-
peny ar inksty funkcijos nepakankamumu. 2013 m. Vo-
kietijoje K. Krause ir kiti mokslininkai paskelbé rezultatus
tyrimo, kuriame vertintas jvairiy bilastino doziy poveikis
alc¢io dilgélinés simptomams bei uzdegimo mediatoriy
koncentracijai. 12 savai¢iy trukusiame tyrime dalyvavo
20 salcio dilgéline serganciy pacienty. Jiems buvo skir-
ta vartoti placebo ar bilastino 20 mg, 40 mg ir 80 mg
dozémis. Tyrimo duomenimis, efektyviai $al¢io dilgélinés
simptomus mazino jprastiné 20 mg dozé, o padidinus ja
iki 80 mg, gydymo rezultatai dar labiau pageréjo. Gydant
S$ia doze, 19 i§ 20 pacienty simptomai sumazéjo, o 12 —
visiskai i$nyko. Vienas pacientas buvo atsparus gydymui.
Histamino, interleukino (IL) 6, IL-8 ir alfa tumoro nekro-
zés faktoriaus (TNF) koncentracijos pukslése (nustatytos
mikrodialize) po vienos ir trijy valandy nuo provokacijos
$al¢iu méginio didinant bilastino doze¢ iki 80 mg reik$min-
gai mazéjo. Tyrimo metu ir po jo sunkiy nepageidaujamy
reakcijy nebuvo pastebéta. Svarbu ir tai, kad nuo didesniy
nei jprasta (t. y. 20 mg) doziy — 40 ir 80 mg — Salutiniy
reiskiniy daznumas statistiskai reik§mingai nepadidéjo.
Tyrimo rezultatai leidzia daryti prielaida, kad bilastinas —
mazai nepageidaujamy reakcijy sukeliantis ir efektyviai
$alcio dilgélinés simptomus mazinantis vaistas, kurj galima
vartoti didesnémis nei jprastinés dozés.
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Siuolaikiniams antialerginiams vaistams keliamus klini-
kinio efektyvumo ir saugumo kriterijus visiskai atitinka
naujasis H1 receptoriy blokatorius bilastinas, kuris:

« pasizymi labai dideliu selektyvumu H1 receptoriams;

« nesaveikauja su serotonino, bradikinino, leukotrieny,
kalcio, muskarino, adrenerginiais receptoriais, todél
iSvengiama daugelio kitiems antialerginiams vaistams
budingy nepageidaujamy reakcijy;

+ nesgveikauja su citochromo P450 sistema ir nemeta-
bolizuojamas Zmogaus organizme;

« Dbeveik neprasiskverbia pro hematoencefalinj barjera;

» yra saugus ir puikiai toleruojamas;

+ beveik visas i$gertas bilastinas (99,5 proc.) nepakites pa-
sisalina su iSmatomis (67 proc.) ir $lapimu (33 proc.);

« esant inksty disfunkcijai, metabolizmas ir ekskrecija
praktiskai nepakinta, t. y. nepriklauso nuo glomeruly
filtracijos greicio.

» efektyviai mazina $alcio dilgélinés simptomus vartojant
20-80 mg dozémis.

Dabar bilastinas yra registruotas gydyti epizodiniam ir

nuolatiniam alerginiam rinokonjunktyvitui ir dilgélinei.

Rekomenduojama paros dozé — 20 mg.
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