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Ріалтріс –  новий комбінований назальний 
спрей для лікування алергічного риніту

ȍлергічний риніт (ȍȕ) являє собою опосередковане імуноглобулінами класу $ запальне захворювання 
слизової оболонки носової порожнини, тригерами котрого є алергени, що містяться в повітрі 
('oRRDMA@BBTR +. DS @K., 2�2�). ȍȕ притаманний суттєвий несприятливий вплив на сон, працездатність 
і здатність до навчання� його небезпека зумовлена ще й тим, що це захворювання часто асоціюється 
з атопічним дерматитом, харчовою алергією та бронхіальною астмою. Ȯей процес називається 
атопічним маршем (!@MSY S. DS @K., 2�1�). Залежно від географічного регіону поширеність ȍȕ 
становить 1�-��΄ (ARGDQ ,. DS @K., 2���). ȼ зв’язку зі значною поширеністю та хронічним перебігом 
ȍȕ є загальносвітовою медичною проблемою, що супроводжується значними фінансовими витратами 
(SDHCL@M ,. DS @K., 2�1�� RoSHQoSH &., SB@CCHMF &., 2�1�).

Таблиця 1. Фенотипи АР
Критерії Фенотипи АР

Тривалість симптомів Інтермітуючий Персистуючий

Тяжкість симптомів Незначної тяжкості Середньої тяжкості / тяжкий

Характер симптомів Обструкція Секреція

Тип сенсибілізації Моновалентний Полівалентний

Залучення органів Один орган (наприклад, ніс) Кілька органів (наприклад, ніс, очі тощо)

ǒƼǜ. �. КǅǡƹǡƯƹа ǜƼƸǚƓǩƸаƓƼǙа ǌǒ ǡ ".5(#���  
�-@SHNM@K "DMSDQ ENQ (LLTMHY@SHNM @MC 1DROHQ@SNQX #HRD@RDR� �����

До симптомів АР належать нежить, за-
кладеність носа, чхання, очні симптоми 
(кон’юнктивіт) тощо. На основі клінічних 
критеріїв АР можна класифікувати на різні 
фенотипи (табл. 1) (Sybilski A., 2018).

Під час пандемії коронавірусної хвороби 
(COVID-19) лікарям слід бути особливо 
уважними, оскільки деякі її симптоми збі-
гаються із симптомами АР (рис. 1).

АР класифікують на  сезонний (САР) 
і ціло річний (ЦАР) (Brozek J. et al., 2017). 
Провідні тригери САР –  алергени зовніш-
нього середовища (насамперед пилок рос-
лин). Натомість ЦАР зазвичай провокують 
алергени приміщень (кліщі домашнього 
пилу, пліснява, алергени комах (насам-
перед тарганів), лупа домашніх тварин) 
(Bousquet J. et al., 2001). Класифікації АР 
на сезонний і цілорічний властива певна 
суперечливість, оскільки симптоми ЦАР 
можуть виявлятися періодично, а не щодня 
протягом усього року, а також навпаки –  
мінімальне персистуюче запалення слизо-
вої, що спостерігається за САР, спричиняє 
появу симптомів навіть за відсутності се-
зонного впливу пилку. Крім того, особи 
із САР і сенсибілізацією до пилку кількох 
різних рослин можуть мати тривалі за-
гострення протягом двох-трьох пір року, 
а в пацієнтів із ЦАР можуть спостеріга-
тися тривалі ремісії та періодичні реци-
диви. Оскільки це ускладнює діагностику, 
за ініціативи Allergic Rhinitis and its Impact 
on  Asthma (ARIA) було запропоновано 
інший метод класифікації АР на основі 
тривалості й особ ливостей рецидивування 
(Bousquet J. et al., 2005). Так, інтермітую-
чий АР (ІАР) характеризується симпто-
мами, що з’являються менш ніж у 4 дні 
на тиждень або впродовж менш ніж 4 по-
слідовних тижнів. Своєю чергою, за перси-
стуючого АР (ПАР) симптоми з’являються 
частіше ніж у 4 дні на тиждень протягом 
4 послідовних тижнів. Отже, терміни САР 
та ІАР, а також ЦАР і ПАР не є синоніміч-
ними; будь-яку з цих класифікацій слід 
використовувати окремо, без ототожнення 
наведених вище пар термінів (Bousquet J. 
et al., 2005; Van Hoecke H. et al., 2006; Todo-
Bom A. et al., 2007).

Діагностика АР має включати ретель-
ний збір анамнезу, фізикальне обстеження 
та проведення шкірних тестів для підтвер-
дження алергії (Small P. et al., 2018). Під час 
збору анамнезу слід оцінити ступінь вира-
женості симптомів, їхній зв’язок із впливом 
алергенів, уживання ліків та ефективність 
назальних деконгестантів, сімейний анам-
нез алергічних хвороб (Brozek J. et al., 2017; 
Small P. et al., 2018; Dykewicz M., Hamilos D., 
2010; Wang D., 2005). При фізикальному 
обстеженні потрібно звернути увагу 
на набряк слизової оболонки носа, наяв-
ність поліпів і постназального стікання. 
Важливе значення мають також непрямі 
ознаки АР: темні кола під очима, дихання 
ротом, часте прочищання горла, поперечна 
зморшка на  переніссі. Під час огляду шкіри 

й  аускультації легень можна виявити ознаки 
інших атопічних хвороб: екземи та бронхі-
альної астми (Hossenbaccus L. et al., 2020).

Хоча анамнез хвороби та  фізикальне 
обстеження мають велике значення, 
патогномонічні ознаки АР відс у тні 
(Hossenbaccus L. et al., 2020). Основні ді-
агностичні обстеження за  АР –  шкірні 
прик-тести, що є швидкими, недорогими 
та мінімально інвазивними (Small P. et al., 
2018; Dykewicz M., Hamilos D., 2010).

Лабораторні методи дослідження також 
відіграють важливу роль у специфічній 
діагностиці АР. Оскільки в основі роз-
витку АР лежить IgE-залежний (негайний) 
тип алергічної реакції, то для виявлення 
причинно- значимих алергенів застосо-
вують імуноферментний і хемілюмінес-
центний аналізи, радіоалергосорбентний 
й  імуно флуоресцентний тести, прямий 
і непрямий базофільні тести.

При обранні лікування АР слід прий-
мати рішення спільно з пацієнтом, ура-
хувавши його побажання й індивідуальні 
особливості. Перед початком лікування 
слід надати хворим інформацію щодо 
зменшення або усунення впливу алергенів 
(Dykewicz M. S., Hamilos D. L., 2010). Із цією 
метою доцільно тримати закритими вікна, 
щоб уникнути потрапляння до житлових 
приміщень пилку, підтримувати вологість 
<40% для зменшення ймовірності роз-
ростання плісняви та пилових кліщів, за-
стосовувати пилососи з HEPA- фільтрами, 
котрі дають змогу усунути з повітря лупу 

домашніх тварин (Small P. et al., 2018; 
Hossenbaccus L. et al., 2020).

Якщо симптоми зберігаються, незва-
жаючи на  проведені заходи, слід роз-
починати фармакотерапію. Відповідно 
до наявних рекомендацій і   результатів 
клінічних досліджень застосування ком-
бінації інтраназальних кортикостероїдів 
(ІнКС) й інтраназальних антигістамінних 
препаратів (ІнАГП) у пацієнтів із помір-
нотяжким і  тяжким САР має перевагу 
над монотерапією (Ratner P. et al., 2008). 
У спільних рекомендаціях Американської 
академії отоларингології, хірургії голови 
та шиї й Американської академії сімей-
них лікарів (оновлено у  2020 р.) зазна-
чено, що комбінація ІнКС й ІнАГП є най-
ефективнішим комбінованим лікуванням 
для хворих на АР, які не досягають бажа-
ного клінічного результату за допомогою 
моно терапії (American Academy of Family 
Physicians, 2020). У рекомендаціях ARIA 
з лікування АР (2020) зазначено, що ІнКС 
мають бути першою лінією терапії такого 
стану, а також наголошено, що сполучення 
ІнКС й ІнАГП має клінічні переваги над 
монотерапією ІнКС; водночас у рекомен-
даціях зауважено, що ця комбінація реа-
лізує свій ефект уже через кілька хвилин 
після вживання (Bousquet J. et al., 2020). 
На думку експертів ARIA, вибір між моно-
терапією ІнКС і лікуванням фіксованою 
комбінацією ІнКС й ІнАГП слід робити 
на основі уподобань пацієнта, доступності 
цих препаратів, а також їхньої вартості. 

На початку лікування (перші 2 тиж) ком-
бінація ІнКС й ІнАГП може забезпечити 
швидше усунення симптомів, аніж моно-
терапія ІнКС, тому деякі пацієнти відда-
ють перевагу комбінованому лікуванню 
(Brozek J. et al., 2017).

Препарат  Ріалтріс (фіксована комбі-
нація олопатадину гідрохлориду 665 мкг 
і мометазону фуроату 25 мкг, «Гленмарк 
 Фармасьютикалз Лтд.») являє собою на-
зальний спрей, який містить ІнКС й ІнАГП 
і показаний для симптоматичного ліку-
вання САР у пацієнтів віком понад 12 років. 
За даними від 23 грудня 2020 р.,  Ріалтріс 
уже представлено чи буде представлено най-
ближчим часом у 33 країнах Європи.

ІнКС мометазон та ІнАГП олопатадин 
є добре вивченими препаратами, що засто-
совуються в лікуванні АР.

Гістологічні дослідження продемон-
стрували, що мометазон зменшує еозино-
фільну інфільтрацію слизової оболонки 
носа порівняно з  плацебо, а  також екс-
пресію фактора росту ендотелію судин С 
(Sivam A. et al., 2010; Kujundzic M. et al., 
2013).  Подвійне сліпе рандомізоване конт-
рольоване дослідження T. Yamada та спів-
авт. (2012) ви явило, що вже протягом 14 днів 
застосування інтраназальний мометазон 
здатен зменшувати вираженість назаль-
них симптомів риніту, покращувати якість 
життя, чинити сприятливий вплив на сон 
(за Епвортською шкалою сонли вості) в па-
цієнтів із ЦАР. За допомогою мета аналізу 
M. Penagos і спів авт. (2008), який містив дані 
2998 пацієнтів, з’ясо вано, що застосування 
назального спрею мометазону фуроату 
асоціювалося з достовірним зменшенням 
оцінки за загальною шкалою симптомів 
із боку носа (Total Nasal Symptom Score, 
TNSS) загалом, а також окремо за такими 
параметрами, як закладеність носа, нежить, 
чхання, свербіж носа. Відзначалася також 
достовірна перевага мометазону над пла-
цебо в зниженні екстраназальної симптома-
тики АР. Частка пацієнтів, у яких спостері-
галися побічні явища, в групах мометазону 
та плацебо була однаковою. Інший метаа-
наліз 10 рандомізованих контрольованих 
досліджень (n=3132), проведений L. Bielory 
та співавт. (2011), довів сприятливий вплив 
інтраназального спрею мометазону на всі 
очні симптоми САР і ЦАР (свербіж і пе-
чіння, сльозотеча, почервоніння). Момета-
зон також виявився ефективним у пацієнтів 
із коморбідним перебігом ПАР та інтер-
мітуючою бронхіальною астмою, оскільки 
знижував сумарний тягар клінічної симп-
томатики (Baiardini I. et al., 2010).

Своєю чергою, олопатадин являє собою 
високоефективний ІнАГП, який проде-
монстрував безсумнівну перевагу над пла-
цебо в зменшенні симптомів АР і покра-
щенні якості життя (Meltzer E. O. et al., 2011; 
Berger W. E. et al., 2009; Kaliner M. A. et al., 
2009). Швидкість покращення клінічного 
стану на  тлі застосування інтраназаль-
ного спрею олопатадину  перевищувала 

Ǔ.Ǎ. ƚаңǙǩƽ
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Таблиця 2. Середня зміна оцінки за TNSS (симптоми за останні 12 год;  
оцінка проводилася в ранковий час) порівняно з вихідним рівнем  

на 6-й, 30-й і 52-й тиждень дослідження

Тиждень Кількість пацієнтів 
(Ріалтріс/плацебо) Відмінність лікування Ріалтрісом порівняно з плацебо

Середнє НЗКФ 95% ДІ р

6 391/99 -0,81 -1,29; -0,32 0,0012

30 391/99 -0,96 -1,41; -0,50 <0,0001

52 391/99 -0,91 -1,35; -0,47 <0,0001

Примітки: НЗКФ – найменше значення квадратичної функції; ДІ – довірчий інтервал.

*
*

* * * * * *
* * *

ǒƼǜ. �. ǪаңƸǘƹưǘ ƻƹаƯǘƹƹƷ ǙƽадǛаƓƼƯƹǩǢ ƭуƹǙƮǡǢ ƻƸǡƹƼ ƽǡд ƽƼǞǡдƹǩƾǩ ǛǡƽƹƷ ǛаƹǙǩƽǩǢ Ɠа ƽǘƯǡǛƹƴǩǢ 
ǩƮǡƹǙƼ ƻа 3-22 �дǩǜǅǡдƺǘƹƹƷ &2/ ��������

Примітка: † § * - достовірність відмінності порівняно з плацебо (р<0,05).

 аналогічний показник у разі застосування 
флутиказону (Kaliner M. A. et al., 2009). Хоча 
в  алгоритмах ARIA фігурує комбінація 
ІнКС з азеластином, безпосереднє порів-
няння олопатадину й азеластину не виявило 
достовірних відмінностей у симптоматич-
ному ефекті (Shah S. et al., 2009; Meltzer E. 
et al., 2008; Pipkom P. et al., 2008), а одне з них 
навіть підтвердило перевагу олопатадину: 
менш виражений неприємний присмак 
після нанесення спрею. Смак і запах оло-
патадину більше сподобався 54,1 та 32,1% 
пацієнтів, а азеластину –  27,5 та 11,9% відпо-
відно. Імовірність тривалого застосування 
препарату (відповідно до вподобань паці-
єнтів) у групі олопатадину становила 60,9%, 
а в групі азеластину –  34,5% (Meltzer E. O. 
et al., 2008). Меншу частоту та нижчу інтен-
сивність гіркоти в роті на тлі застосування 
олопатадину порівняно з азеластином за од-
накової ефективності цих спреїв відзначили 
й інші автори (Shah S. R. et al., 2009). Такі дані 
обов’язково слід узяти до уваги, оскільки 
при хронічних захворюваннях прихиль-
ність до лікування має особливу важли-
вість. Велике обсерваційне дослідження 
продемонструвало, що в ≈70% пацієнтів 
з АР спостерігалася незадовільна прихиль-
ність (Menditto E. et al., 2019).

Програма клінічних досліджень пре-
парату  Ріалтріс містила 4 дослідження, 
3 з яких мали схожий дизайн (рандомізо-
вані багатоцентрові подвійні сліпі дослі-
дження з плацебо- й активним контролем). 
Пацієнтів цих досліджень було рандомізо-
вано до груп Ріалтрісу, олопатадину, моме-
тазону та плацебо. Застосування  Ріалтрісу 
супроводжувалося достовірною перева-
гою над плацебо щодо зменшення оцінки 
за TNSS як за останні 12 год до оцінювання 
(рис. 2), так і на цей момент. Ріалтрісу була 
властива перевага за сумарною оцінкою, 
а  також за  окремою оцінкою кожного 
зі внесених до шкали симптомів: нежитю, 
закладеності носа, свербежу носа та чхання 
(Andrews C. P. et al., 2020; Gross G. N. et al., 
2019; Hampel F. C. et al., 2019).

Узагальнений аналіз результатів цих 3 до-
сліджень підтвердив достовірну перевагу 
лікування Ріалтрісом над плацебо та моно-
терапією олопатадином або мометазоном 
(Gross G. N. et al., 2019). Ріалтріс покращу-
вав оцінку за TNSS у кожен окремий день 
2-тижневого періоду лікування. Початок 
дії препарату був швидким (визначався 
приблизно через 15 хв після застосування 
спрею), а  ефект –  стійким (відмінність 
в оцінці за TNSS між групами  Ріалтрісу 
та плацебо спостерігалася й через 4  год 
після застосування) (Andrews C. et al., 2020; 
Gross G. et al., 2019; Hampel F. et al., 2019).

Крім покращення суб’єктивної оцінки 
назальних симптомів пацієнтом, станом 
на завершення лікування  Ріалтріс досто-
вірно покращував сумарну оцінку назаль-
них симптомів лікарем (Physician-assessed 
Nasal Symptom Score) порівняно з  пла-
цебо. Достовірна відмінність визначалась 
як за сумарною оцінкою, так і за оцінкою 
кожного окремого компонента TNSS (не-
жить, закладеність носа, свербіж носа, 
чхання) (Andrews C. P. et al., 2020; Gross G. N. 
et al., 2019; Hampel F. C. et al., 2019).

Ріалтріс достовірно покращував конт-
роль назальних симптомів риніту за ре-
зультатом тесту оцінки контролю риніту 
(Rhinitis Control Assessment Test)  порівняно 

з   плацебо та  монотерапією будь-яким 
із компонентів цієї комбінації (Gross G. N. 
et al., 2019; Hampel F. C. et al., 2019). Слід за-
значити, що застосування олопатадину/мо-
метазону ( Ріалтрісу) також зменшувало су-
марну оцінку очних симптомів за останні 
12 год (Total Ocular Symptom Scores, TOSS) 
порівняно з вихідним рівнем. За даними 
узагальненого аналізу 3 основних клініч-
них досліджень  Ріалтрісу, це зменшення 
достовірно перевищувало показник пла-
цебо (Prenner B. et al., 2019). Покращення 
було зафіксовано при оцінці як ранкового, 
так і вечірнього показника очних симп-
томів на цей момент за TOSS, а також при 
оцінці кожного окремого очного симптому 
АР (свербіж або печіння очей, сльозотеча, 
почервоніння очей) (Gross G. N. et al., 2019; 
Hampel F. C. et al., 2019).

Суб’єктивна оцінка впливу САР на якість 
життя учасників досліджень до та після лі-
кування проводилася за допомогою опи-
тувальника для визначення якості життя 
при ринокон’юнктивіті (Rhinoconjunctivitis 
Quality of Life Questionnaire, RQLQ). Цей 
опитувальник містить 28 запитань із 7 до-
менів: активність, сон, симптоми АР, окрім 
симптомів із боку носа й ока, проблеми 
в повсякденному житті, назальні симп-
томи, очні симптоми, проблеми в емоцій-
ній сфері; оцінюється за системою «0» –  
порушення відсутні, «6» –  максимальні 
порушення. У  кожному з  проведених 
досліджень препарат  Ріалтріс знижував 
оцінку за  RQLQ (порівняно з  вихідним 
рівнем) вираженіше за плацебо (р<0,001) 
(Mohar D. et al., 2019).

Четверте випробування Ріалтрісу, що 
відрізнялося від попередніх трьох, яв-
ляло собою подвійне сліпе рандомізоване 
плацебо- контрольоване дослідження 
ефективності та безпеки цього препарату 
в  осіб із  ЦАР. Тривалість дослідження 
становила 52 тиж. Застосування Ріалтрісу 
супроводжувалося достовірно виражені-
шим зменшенням оцінки за TNSS (як щодо 
негайних симптомів, так і щодо симпто-
мів за останні 12 год) порівняно з плацебо 
на 6-му, 30-му та 52-му тижні дослідження 
(табл. 2). Перевага олопатадину/мометазону 
не залежала від віку, статі й етнічної прина-
лежності. Препарат екстреного порятунку 
(лоратадин) довелося застосовувати 35,6% 
учасників групи Ріалтрісу та 46,5% учасни-
ків групи плацебо (Segall N. et al., 2019).

Важливо, що переваги Ріалтрісу не змен-
шуються при тривалому регулярному за-
стосуванні препарату; випадків тахіфі-
лаксії не було зафіксовано навіть через 
52 тиж користування цим медикаментом 
(Segall N. et al., 2019).

У  проведених клінічних досліджен-
нях зафіксовано хорошу переносимість 
 Ріалтрісу в  дорослих і  підлітків із  САР 
і ЦАР; більшість побічних явищ характери-
зувалася незначною чи помірною тяжкістю 
(Andrews C. et al., 2020; Gross G. et al., 2019; 
Hampel F. et al., 2019; Segall N. et al., 2019). 
Узагальнений аналіз даних щодо безпеки 
з короткотривалих (14 днів) клінічних до-
сліджень II та III фаз за участю пацієнтів 
із САР виявив, що побічні ефекти спостері-
галися в 13,9% хворих групи олопатадину/
мометазону, 13,2% осіб групи монотерапії 
олопатадином, 7,9% учасників групи моно-
терапії мометазоном і 9,5% пацієнтів групи 
плацебо. Найпоширенішими побічними 

явищами на тлі застосування  Ріалтрісу були 
дисгевзія, носова кровотеча та відчуття дис-
комфорту в носовій порожнині. Тяжких 
побічних реакцій, пов’язаних із лікуванням, 
не було виявлено в жодному з досліджень 
клінічної програми (Andrews C. et al., 2020; 
Gross G. et al., 2019; Hampel F. et al., 2019). 
Профіль переносимості препарату за три-
валого застосування (52 тиж) відповідав 
показникам короткотривалих досліджень. 
Зага лом побічні явища спостерігалися 
в 51,7% пацієнтів, які отримували  Ріалтріс. 
У групах плацебо з рН 3,7 та 7,0 цей по-
казник становив 41,4 та 53,5% відповідно. 
 Побічні явища, пов’язані з  лікуванням, 
спостерігалися в 11,2% хворих групи оло-
патадину/мометазону й у 7,1 та 9,9% учас-
ників груп плацебо з різним рН (Segall N. 
et al., 2019). Найчастішими побічними ефек-
тами за тривалого застосування  Ріалтрісу 
були інфекції верхніх дихальних шляхів, 
носові кровотечі, головний біль, відчуття 

 дискомфорту в носовій порожнині, кашель 
тощо. Тяжких носових кровотеч не спосте-
рігалося в жодній із груп; виразкування 
слизової оболонки порожнини носа також 
не відзначалося. У зв’язку з розвитком по-
бічних явищ лікування припинили 3,8% 
хворих групи Ріалтрісу, 2,0% учасників 
групи плацебо з рН 3,7 та 3,0% учасників 
групи плацебо з рН 7,0 (Ryaltris prescribing 
information; Segall N. et al., 2019).

Отже, переваги Ріалтрісу в лікуванні АР:
• поєднання двох засобів пер΃оΑ лініΑ 
з різними механізмами дії в одному на-
зальному спреї (фіксована комбінація);
• ΃видке усунення симптомів ̸͉͊�
• ефективне довготривале полег΃ення 
назальних симптомів ЦАР;
• покра΄ення якості життя пацієнтів�
• хоро΃а переносимість, відсутність 
системних побічних ефектів застосу-
вання (Lamb Y. N., 2020).
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Водночас агомелатин не впливає ні на зворотне захоплення 
серотоніну, норадреналіну та дофаміну, ні на будь-які інші 
рецепторні структури в ЦНС. Як виявилося, агомелатин 
має сприятливий ефект щодо процесів нейропластичності 
в гіпокампі, зокрема активує нейрогенез у цій ділянці 
мозку, що ще раз підтверджує наявність в агомелатину 
«точкового» впливу на основні ідентифіковані ланки пато-
генезу депресивних розладів [9, 18, 38].

Такий специфічний і багатообіцяльний профіль фар-
макологічної активності агомелатину сприяв проведенню 
інтенсивних клінічних випробувань цього препарату, 
виконаних із  застосуванням найсучаснішого дизайну 
(багато центрові, рандомізовані, подвійні сліпі, плацебо- 
контрольовані, порівняльні дослідження).

При порівнянні результатів 8-тижневого застосування 
агомелатину та пароксетину (шкали HAM-D і MADRS) 
у пацієнтів із гострим депресивним епізодом у рамках ендо-
генної депресії в обох препаратів було виявлено зіставну 
за потужністю тимоаналептичну, а також (за даними шкали 
HAM-A) й анксіолітичну дію. При цьому ефекти агомела-
тину спостерігалися достовірно раніше (на 2-му тижні лі-
кування), ніж у пароксетину (на 4-му тижні лікування) [24]. 
Аналогічно була виявлена ефективність агомелатину й у лі-
куванні пацієнтів із рекурентною депресією, починаючи 
з 2-го тижня та протягом 6 тиж терапії [20].

Саме недостатньо швидкий розвиток терапевтичної від-
повіді є важливою причиною незадовільного комплаєнсу, 
а також підвищення суїцидального ризику при лікуванні 
антидепресантами. Перевагу агомелатину щодо цього слід 
вважати серйозним аргументом.

У зазначених дослідженнях ефективною дозою агомела-
тину виявилася 25 мг/добу, проте водночас підтверджено 
доцільність підвищення дози до 50 мг/добу в ситуаціях 
недостатньої відповіді на стартову дозу частки пацієнтів. 
Отже, мінімальна необхідність нерідко вельми складної 
процедури титрування дози при фармакотерапії антиде-
пресантами також може розглядатись як перевага агоме-
латину.

Агомелатин продемонстрував тимоаналептичну ефек-
тивність, яку можна порівняти з такою венлафаксину, при 
цьому вже на 1-му тижні лікування агомелатин поліпшував 
характеристики сну (терміни засинання та пробудження, 
глибина та структура сну, суб’єктивна оцінка якості сну) 
без супутньої денної седації; в ході всього курсу лікування 
(6 тиж) значно перевищував у цьому сенсі венлафаксин [17].

Особливо важливо відзначити результати лікування 
агомелатином хворих із тяжкою депресією. У таких паці-
єнтів частіше відзначаються резистентність до препаратів 
ТЦА та СІЗЗС, а також недостатній терапевтичний ефект 
[15, 36]. У зазначеній категорії хворих (HAM-D >25) вияв-
лено вищу ефективність агомелатину порівняно з такою 
пароксетину [24], що свідчить про принципову можливість 
вирішення за допомогою агомелатину одного з найпроблем-
ніших завдань фармакотерапії депресій.

У клінічному сенсі особливо слід відзначити ефектив-
ність агомелатину щодо зменшення симптомів ангедо-
нії – одного з проявів депресивних розладів, яке найтяжче 
під дається фармакологічній корекції [3, 25], причому за-
значений ефект спостерігається надзвичайно рано – вже 
на 1-му тижні терапії. Ймовірно, саме з цим фактором знач-
ною мірою пов’язане досягнення комплаєнсу в процесі лі-
кування відновлення соціального функціонування, а також 
досягнення подальшої ремісії.

У всіх випробуваннях було продемонстровано доціль-
ність одноразового вечірнього прийому препарату (25 мг) 
відповідно до природних біоритмів організму; лише в ок-
ремих випадках доцільним є збільшення дози до 50 мг/добу.

З огляду на порівняння агомелатину з іншими препа-
ратами антидепресантів заслуговує на увагу масштабний 
мережевий метааналіз ефективності та  переносимості 
10 найширше застосовуваних засобів цієї групи на основі 
безпосередніх порівняльних рандомізованих клінічних 
випробувань [21]. Згідно з отриманими даними тільки 
3 препарати антидепресантів, зокрема агомелатин (поряд 
з есциталопрамом і міртазапіном), достовірно перевершу-
ють інші препарати за критеріями ефективності (частота 
терапевтичної відповіді + ремісії) та переносимості.

Аналогічне дослідження 21 препарату антидепресантів 
на базі даних Cochrane Register (у т. ч. з базами MEDLINE, 
PsycINFO тощо) продемонструвало, що агомелатин є одним 
із найефективніших і найбезпечніших засобів цієї групи 
при лікуванні гострого епізоду великого депресивного 
розладу [14], при цьому кількість випадків відмови від ліку-
вання агомелатином у зв’язку з розвитком побічних ефектів 
була мінімальною й навіть меншою, ніж у разі застосування 
плацебо. З огляду на мінімізацію проявів інсомнії та нор-
малізацію сну агомелатин також істотно перевершує інші 
препарати антидепресантів, зокрема СІЗЗС та ІЗЗСН.

Слід докладніше розглянути проблему безпеки при за-
стосуванні агомелатину. Наразі накопичено фактичний 
матеріал, який дає змогу говорити про винятково сприят-
ливі характеристики безпеки цього препарату. У проведених 
дослідженнях переносимість агомелатину була вищою, ніж 

препаратів порівняння – пароксетину та вен лафаксину, 
а загалом – зіставною з плацебо [9, 33]. Особ ливо необ-
хідно відзначити повну відсутність будь-якого негативного 
впливу на сексуальні функції, характерного для СІЗЗС, дис-
пепсичних і кардіоваскулярних ускладнень, відсутність змін 
маси тіла та можливості розвитку серотонінового синд рому 
[15, 28, 33]. Крім того, в агомелатину відсутній властивий 
ТЦА, СІЗЗС та ІЗЗСН синдром відміни (дуже типовий, на-
приклад, для пароксетину, флувоксаміну та флуоксетину) 
в разі припинення прийому препарату [27].

З огляду на те що безпека й хороша переносимість у бага-
тьох клінічних випадках - ключовий фактор у виборі відпо-
відного антидепресанту чи в обґрунтуванні перемикання 
терапії, практично повна відсутність ускладнень у разі 
прийому агомелатину заслуговує на особливу увагу; з його 
зареєстрованих побічних ефектів слід згадати (як і в пла-
цебо) незначно виражені головний біль, нудоту, запаморо-
чення та слабкість, що частіше трапляються в перші 2 тиж 
лікування, – вони є нетривалими й не потребують відміни 
препарату. Певної обережності слід дотримуватися за при-
значення агомелатину пацієнтам із порушеннями функції 
печінки, оскільки в деяких випадках терапії можливе під-
вищення рівня сироваткових трансаміназ, що потребує 
ретельного лікарського контролю, а при погіршенні біо-
хімічних показників – відміни препарату.

Досвід призначення агомелатину дає змогу сформулю-
вати такі його клініко-фармакологічні переваги:

1) наявність вираженої тимоаналептичної й анксіолі-
тичної дій;

2) ефективність у лікуванні гострих і рекурентних депре-
сивних епізодів;

3) швидке настання терапевтичної відповіді;
4) нормалізація сну та якості життя пацієнтів;
5) високий рівень безпеки (зіставна з плацебо частота 

побічних ефектів, відсутність серйозних побічних ефектів 
і синдрому відміни);

6) хороший комплаєнс (простота застосування – 1 р/добу; 
мінімальна необхідність титрування дози).

Отже, агомелатин можна вважати антидепресантом но-
вого покоління. На фармацевтичному ринку України єди-
ним генеричним препаратом агомелатину є вітчизняний 
препарат  Агнесті виробництва компанії «Фармак», який 
містить 25 мг агомелатину в 1 таблетці.  Агнесті – повністю 
біоеквівалентний оригінальному препарату агомелатину, 
а також є найдоступнішим агомелатином в Україні, що з ог-
ляду на необхідність тривалого багатомісячного лікування 
депресій заслуговує на особливу увагу.

Варто зазначити, що подальше накопичення вітчизня-
ного досвіду застосування агомелатину ( Агнесті) може 
істотно оптимізувати наявні стратегії лікування депре-
сивних розладів і сприяти підвищенню якості життя цієї 
категорії хворих.

Список літератури знаходиться в редакції. ЗУ
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НОВЕ ПОКАЗАННЯ -
 лікування 

симптоматичної 
хронічної ішемічної 

хвороби серця 1

Кардіопротекторні ефекти небівололу можуть бути особливо 
корисними для лікування ІХС та ХСН  завдяки збереженню 
коронарного резерву 2,3

СКОРОЧЕНА ІНСТРУКЦІЯ ДЛЯ МЕДИЧНОГО ЗАСТОСУВАННЯ ЛІКАРСЬКОГО ЗАСОБУ НЕБІЛЕТ ® 1

Склад: 1 таблетка містить небівололу (у вигляді небівололу гідрохлориду) 5 мг

Показання. Лікування ессенціальної артеріальної гіпертензії. Лікування хронічної серцевої недостат-
ності легкого ступеня та помірного ступеня тяжкості хворих віком від 70 років. Лікування симптоматич-
ної, хронічної ішемічної хвороби серця. Протипоказання. Печінкова недостатність, порушення функції 
печінки; гостра серцева недостатність, епізоди декомпенсації серцевої недостатності, що вимагають 
внутрішньовенного введення діючих речовин із позитивним інотропним ефектом, синдром слабкості си-
нусового вузла; АВ-блокади ІІ–ІІІ ступеня (без штучного водія ритму); бронхоспазм та бронхіальна астма 
в анамнезі та інші. Спосіб застосування та дози.  Артеріальна гіпертензія: 1 таблетка (5 мг) на добу. Для 
пацієнтів віком понад 65 років рекомендована початкова доза становить 2,5 мг на добу. Хронічна серцева 
недостатність.

Лікування слід починати з повільного титрування дози  з 1,25 мг до досягнення індивідуальної оптималь-
ної підтримуючої дози. Максимальна рекомендована доза становить 10 мг небівололу 1 раз на добу. Хро-
нічна ішемічна хвороба серця. Лікування слід починати із поступового підвищення дози до визначення 
підтримуючої оптимальної дози для кожного пацієнта. Початкову дозу слід підвищувати кожні 1–2 тижні 
залежно від переносимості з 1,25 мг  до 2,5 мг, потім до 5 мг, а потім 10 мг один раз на добу. Максимальна 
рекомендована доза становить 10 мг небівололу один раз на добу. Побічні реакції: головний біль, запа-
морочення, парестезії, задишка,брадикардія, АВ-блокада та інші. Виробник. БЕРЛІН-ХЕМІ АГ .

Перед застосуванням, будь ласка, уважно ознайомтеся з повною інструкцією для медичного застосу-
вання (повний перелік побічних реакцій, протипоказань, особливостей застосування) препарату Небі-
лет® № UA/9136/01/01, наказ МОЗ України № 2181 від 26.11.2018 зі змінами від 13.05.2020, наказ МОЗ  № 1128.
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