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В работе представлен двухлетний опыт лечения тяжелой бронхиальной 
астмы (БА) у детей и подростков с использованием моноклональных 
антител к иммуноглобулину (Ig) класса E. Омализумаб позволяет 
решить проблему контроля БА у наиболее тяжелых, резистентных 
к стандартной терапии пациентов, а также отказаться 
от применения у таких пациентов сверхвысоких доз ингаляционных 
глюкокортикостероидов.
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Введение
Несмотря на  значительные успе-
хи в  лечении бронхиальной аст-
мы (БА), достигнутые благодаря 
использованию ингаляционных 
глюкокортикостероидов (ИГКС) 
и  их комбинаций с  длительно 
действующими бета-2-агониста-
ми (ДДБА), эпидемиологические 
и  клинические исследования по-
казывают, что у 38–74% больных 
не  удается достичь контроля бо-
лезни даже на  фоне постоянной 
поддерживающей терапии [1–3]. 
Особым фактором риска недоста-
точного контроля БА считается 
подростковый возраст, что, преж-
де всего, обусловлено низкой при-

верженностью к  лечению у  этой 
категории пациентов [4]. Наиболее 
серьезную проблему по-прежнему 
представляют пациенты с тяжелой 
персистирующей БА. Именно они 
относятся к группе высокого риска 
госпитализаций и летального ис-
хода. Лечение пациентов с тяжелой 
неадекватно контролируемой аст-
мой требует значительных расхо-
дов ресурсов здравоохранения [5].
Резистентность к терапии отмеча-
ется у  5–10% больных, несмотря 
на применение сверхвысоких доз 
ИГКС. Сегодня очевидна необ-
ходимость использования новых 
терапевтических подходов к лече-
нию тяжелой рефрактерной БА. 

Одним из них является примене-
ние анти-IgE-терапии. На настоя-
щий момент опыт длительного ан-
ти-IgE-лечения детей представлен 
в единичных публикациях авторов 
преимущественно из стран Евро-
пы, при этом период наблюдения 
в большинстве этих работ не пре-
вышает 1 годa. Все это не позволя-
ет в полной мере оценить данный 
метод лечения, особенно его дли-
тельный эффект [6–8].
С научной и практической точек 
зрения особый интерес представ-
ляет изучение модифицирую-
щего влияния анти-IgE-терапии 
на течение БА и функцию легких 
у детей. В этой связи целью наше-
го исследования явилась оценка 
эффективности и  безопасности 
анти-IgЕ-терапии атопической тя-
желой неконтролируемой БА у де-
тей и подростков, а также анализ 
влияния анти-IgЕ-терапии на ди-
намику функции легких.

Дизайн исследования
В  фГБУ «Научный центр здоро-
вья детей» РАМН (НЦЗД РАМН) 
проведено открытое несравни-
тельное исследование эффектив-
ности и  безопасности терапии 
омализумабом у детей и подрост-
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ков. Омализумаб назначался в со-
ответствии с критериями отбора 
пациентов для проведения анти-
IgE-терапии. Через 12 недель пос-
ле первой инъекции препарата, 
согласно «формуляру ЕС по уве-
личению потенциальной пользы 
и снижению потенциальных рис-
ков при лечении омализумабом», 
принималось решение о  целесо-
образности продолжения лечения. 
Максимальный период наблюде-
ния составил 2 года на фоне тера-
пии омализумабом.
Критериями эффективности тера-
пии являлись снижение частоты 
клинически значимых обострений 
БА#; снижение частоты госпитали-
заций по  поводу обострений БА 
(в  течение одного года лечения); 
улучшение показателей функции 
легких (каждые 3 месяца); повыше-
ние показателей теста по контролю 
над БА (Asthma Control Test – АСТ-
тест) (каждые 3 месяца); сниже-
ние дозы ИГКС на  фоне лечения 
(по  общепринятому стандарту, 
уменьшение объема базисной те-
рапии при поддержании контроля 
БА в течение не менее 3 месяцев). 
Безопасность омализумаба оцени-
вали по частоте развития серьез-
ных нежелательных явлений, в том 
числе системных побочных реак-
ций на препарат, а также по час-
тоте развития местных реакций 
на введение препарата.

Характеристика пациентов
Анти-IgE-лечение получали 32 па-
циента (19 мальчиков и 13 девочек) 
в возрасте 9–17 лет с атопической 
БА тяжелого неконтролируемого 
течения. У большинства подрост-
ков первые симптомы БА появи-
лись уже в первые годы жизни, что 
характерно для тяжелого течения 
болезни (табл.  1). Все пациенты 
имели сочетанную аллергическую 
патологию: у 100% пациентов был 
диагностирован сопутствующий 
аллергический ринит, у 81% – пол-
линоз, более чем у трети – атопи-
ческий дерматит и пищевая аллер-
гия. Восемь детей (из  32) имели 

в анамнезе анафилактические ре-
акции, в основном обусловленные 
пищевой аллергией.
Все больные получали базисную 
комбинированную терапию ИГКС 
и ДДБА в высоких дозах – не ме-
нее 500 мкг/сут по  флутиказона 
пропионату (фП). Средняя су-
точная доза ИГКС на момент на-
чала анти-IgE-лечения составляла 
863 мкг фП. Шесть пациентов, по-
мимо ингаляционной комбиниро-
ванной терапии, получали монте-
лукаст натрия. Почти у половины 
больных применялись системные 
глюкокортикостероиды (ГКС) ко-
роткими курсами для купирова-
ния обострений БА в течение года, 
предшествующего началу лечения 
омализумабом.
Уровень общего IgE в  сыворот-
ке крови у 30 больных превышал 
150 МЕ/мл, а  у 2 пациентов был 
в  пределах 70–150 МЕ/мл при 
подтвержденной специфической 
сенсибилизации к респираторным 
аллергенам. Согласно правилам 
дозирования, по  причине высо-
кого уровня IgE более половины 
наших пациентов получали ома-
лизумаб каждые 2 недели, причем 
35% больных  – в  максимальной 
дозе 375 мг каждые 2 недели. Все 
больные имели верифицирован-
ную атопическую БА с  широким 
спектром специфической сенси-
билизации к респираторным и пи-
щевым аллергенам. Для всех паци-
ентов была характерна бытовая 
(клещевая) сенсибилизация, более 
половины больных имели полива-
лентную пыльцевую сенсибилиза-
цию. В этой связи подчеркнем, что 
наличие атопии может рассматри-
ваться в качестве основного пре-
диктора успеха анти-IgE-терапии.

Результаты и их обсуждение
Анализ эффективности 
анти-IgE-лечения
На  фоне лечения омализумабом 
частота клинически значимых 
обострений БА снизилась на 83% 
за  первые 6 месяцев терапии 
(р < 0,001). Ко второму полугодию 

лечения значимо снизилась часто-
та госпитализаций, потребность 
во внеплановых посещениях врача 
в связи с обострениями БА; на фо-
не длительного анти-IgE-лечения 
при отсутствии тяжелых обост-
рений болезни резко сократи-
лось применение системных ГКС 
(табл. 2).
Уже в  течение первых 6 меся-
цев лечения количество больных 
с ночными симптомами БА сокра-
тилось в 3 раза, при более длитель-
ном лечении эпизодические ноч-
ные приступы сохранялись только 
у  одного пациента. Анти-IgE-те-
рапия положительно сказывалась 
не только на симптомах БА, но и 
в значительной степени уменьша-
ла выраженность сопутствующей 
атопии. Уже после первых месяцев 
лечения до 45% больных отмечали 
облегчение симптомов аллерги-
ческого ринита. На фоне лечения 
не было зарегистрировано ни од-
ного случая проявлений пищевой 
аллергии. В  результате терапии 

Таблица 1. Характеристика больных, получавших 
омализумаб в НЦЗД РАМН (n = 32)

Возраст, годы* 13,5 (12,0–15,5)

Мальчики / девочки, n 19/13

Длительность БА, годы 12 (9,5–12)

Сопутствующая атопия:

 ■ атопический дерматит, n (%) 11/32 (34)

 ■ круглогодичный 
аллергический ринит, n (%)

32/32 (100)

 ■ поллиноз, n (%) 26/32 (81)

 ■ пищевая аллергия, n (%) 13/32 (41)

 ■ крапивница, n (%) 7/32 (22)

 ■ анафилаксия, n (%) 8/32 (25)

 ■ лекарственная аллергия, n (%) 9/32 (28)

Доза ИГКС, мкг/сут, по фП 1000 (500–1000)

Применение системных ГКС 13/32 (41)

Применение антагониста 
лейкотриеновых рецепторов

6/32 (19)

Общий IgE, МЕ/мл 432 (219–865)

БА – бронхиальная астма, ИГКС – ингаляционный 
глюкокортикостероид, фП – флутиказона пропионат.

* Количественные переменные представлены медианой 
и квартилями.

#  Клинически значимым считалось обострение БА при наличии одного или нескольких следующих признаков: снижение показателей пиковой скорости 
выдоха (ПСВ) или объема форсированного выдоха за 1-ю секунду (ОфВ

1
) менее 60% должного; повышение потребности в бета-агонистах и/или дозы 

ИГКС в 2 раза на протяжении не менее трех дней; учащение ночных симптомов до 2 раз в неделю; потребность в системных глюкокортикостероидах.
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омализумабом потребность в при-
менении назальных ГКС, антигис-
таминных препаратов уменьши-
лась в 3 раза (табл. 2).
Мы не  отметили значимого сни-
жения количества эозинофи-
лов в  крови на  фоне лечения. 
У 6 из 7 детей с хронической кра-
пивницей не было ни одного эпи-
зода уртикарной сыпи. Интерес-
ным представляется факт полного 
купирования холодовой крапив-
ницы у одного мальчика, стабиль-
ность этого эффекта мы наблюда-
ем уже на  протяжении третьего 
года после начала лечения. У всех 
11 пациентов с атопическим дер-
матитом отмечено значимое кли-
ническое улучшение, через 6 ме-
сяцев лечения индекс тяжести 
атопического дерматита SCORAD 
(Severity scoring of atopic dermati-
tis) снизился с 32,81 до 6,66 балла 
(на 80%, р < 0,01), что позволило 
отказаться от  применения то-
пических ГКС. Доза ИГКС была 
постепенно снижена в  среднем 
в  2 раза у  24 (75%) из  32 детей, 
получавших омализумаб более 
6 месяцев. Ни в одном случае мы 
не  форсировали снижение дозы 
ИГКС у  наших пациентов, пер-
вые шаги в реализации принципа 

“step down” предпринимали обыч-
но не  ранее чем через 6 месяцев 
от  начала анти-IgE-лечения при 
условии стабилизации состояния 
и хорошего контроля болезни. Но-
вое повышение дозы ингаляцион-
ной базисной терапии оказалось 
необходимым у двух больных для 
улучшения контроля в период се-
зонного обострения болезни.
Субъективная оценка больными 
степени контроля симптомов БА 
на  фоне лечения омализумабом 
была проанализирована на  ос-
новании результатов АСТ-теста 
и  опросника по  качеству жиз-
ни больных БА AQLQ(S) (Asth-
ma Quality of Life Questionnaire) 
в  динамике. Суммарный балл 
в АСТ-тесте возрастает после пер-
вых трех месяцев лечения омали-
зумабом с 15 до > 20, и в дальней-
шем результат остается стабильно 
высоким (табл. 2).

Влияние анти-IgE-лечения 
на функцию внешнего дыхания
Уже после трех месяцев лечения 
омализумабом отмечался статис-
тически значимый прирост скорос-
тных показателей бронхиальной 
проходимости (табл. 3). Показате-
ли ОфВ

1
 (объем форсированного 

выдоха за 1-ю секунду) и отноше-
ние ОфВ

1
/фЖЕЛ (функциональ-

ная жизненная емкость легких) 
на фоне лечения нормализовались 
даже у тех больных, у которых яв-
ления бронхиальной обструкции 
уже в  течение многих лет счита-
лись частично необратимыми, 
несмотря на  постоянное лечение 
комбинированными противоаст-
матическими препаратами. В даль-
нейшем, как через 1, так и  через 
2 года, функция легких оставалась 
стабильной, достоверно более вы-
сокой по сравнению с исходной.
Отмечено отсутствие существен-
ных колебаний показателей брон-
хиальной проходимости, но в те-
чение периода наблюдения многие 
больные пережили как минимум 
одно сезонное обострение (у 80% 
наших пациентов отмечался пол-
линоз).
Показатели бодиплетизмографии 
изменялись на фоне лечения в зна-
чительно меньшей степени, чем 
данные флоуметрии. Бронхиаль-
ное сопротивление (БС) досто-
верно снижалось у  детей только 
на фоне длительного, более 1 года, 
лечения омализумабом. Но  его 
величина оставалась значительно 
выше нормальной.

Таблица 2. Динамика проявлений бронхиальной астмы (БА) и потребности в медицинской помощи на фоне длительного  
лечения омализумабом

Критерии эффективности

До  
лечения 
(n = 32)

Через 6 мес. 
лечения  
(n = 32)

Через 12 мес. 
лечения  
(n = 19)

Через 24 мес. 
лечения  
(n = 9)

1 2 3 4

Частота госпитализаций на 1 больного 0,81 0,03* 0 0

Госпитализации, количество больных, n (%) 16 (50) 1 (3)* 0 0

Внеплановые посещения врача, число больных, n (%) 32 (100) 3 (9)* 3 (16) 0**

Потребность в системных ГКС, количество больных, n (%) 13 (41) 2 (6)* 0 0

Ночные симптомы БА, количество больных, n (%) 26 (81) 9 (28)* 5 (26) 0**

Потребность в КДБА < 1 раза в неделю, количество больных, n (%) 32 (100) 18 (56)* 13 (68) 8 (89)**

Потребность в антигистаминных препаратах, количество больных, n (%) 23 (72) 5 (16)* 5 (26) 2 (22)

Потребность в назальных ГКС, количество больных, n (%) 27 (84) 12 (38)* 4 (21) 2 (22)

Доза ИГКС, мкг/сут по фП, M ± σ 862,5 ± 345,1 705,2 ± 365,2* 659,4 ± 480,7 406,7 ± 259,1**

Эозинофилия крови, абс., × 109/мл, M ± σ 0,554 ± 0,363 0,342 ± 0,221 0,360 ± 0,222 0,318 ± 0,224

АСТ-тест, баллы, M ± σ 15,3 ± 4,0 20,7 ± 2,7* 21,0 ± 3,7 22,8 ± 1,9**

Общее качество жизни (по тесту AQLQ(S)) 4,23 ± 0,8 5,49 ± 0,9* 6,17 ± 0,6 6,24 ± 0,2

ГКС – глюкокортикостероиды, КДБА – коротко действующие бета-2-агонисты, фП – флутиказона пропионат.

 * р
1–2

 < 0,001;  ** р
2–4

 < 0,05.
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Влияние лечения на дозы препаратов
Доза ИГКС была постепенно сни-
жена в среднем в 2 раза у 24 (75%) 
из  32 детей, получавших омали-
зумаб более 6 месяцев (табл.  2, 
рис.  1). Средняя суточная доза 
ИГКС уменьшилась с 863 мкг/сут 
по фП до 407 мкг/сут. Уменьшение 
дозы системных и ингаляционных 
ГКС является второстепенной, 
но значимой задачей анти-IgE-ле-
чения. Логика базисной противо-
астматической терапии сегодня 
основана на следующей последова-
тельности действий врача: сначала 
достижение и длительное поддер-
жание контроля над болезнью, за-
тем уменьшение объема базисной 
терапии. Ни  в одном случае мы 
не  форсировали снижение дозы 
ИГКС у  наших пациентов. Пер-
вые шаги в реализации принципа 
“step down” предпринимали обыч-
но не  ранее чем через 6 месяцев 
от  начала анти-IgE-лечения при 
условии стабилизации состояния 
и хорошего контроля болезни. Но-
вое повышение дозы ингаляцион-
ной базисной терапии оказалось 
необходимым у двух больных для 
улучшения контроля в период се-
зонного обострения болезни.
Субъективная оценка больными 
степени контроля симптомов БА 
на  фоне лечения омализумабом 
была проанализирована на осно-
вании результатов АСТ-теста в ди-
намике. Суммарный балл в АСТ-
тесте возрастал после первых трех 
месяцев лечения омализумабом – 
с 15 до > 20, в дальнейшем резуль-
тат оставался стабильно высоким 
(табл. 2, рис. 1).

Оценка безопасности 
анти-IgE-лечения у детей и подростков
Безопасность анти-IgE-лечения 
оценивалась по  наличию/отсут-
ствию серьезных нежелательных 
явлений, связанных с  введением 
препарата, а также местных и об-
щих реакций, обусловленных, 
предположительно, препаратом. 
Мы не  отмечали серьезных не-
желательных явлений, связанных 
с  терапией омализумабом, в  те-
чение всего периода применения 
этого лекарственного средства 
в нашей клинике. При общем не-

большом количестве больных, 
получающих анти-IgE-терапию, 
количество инъекций омализу-
маба за 2 года работы превысило 
2000. Не было отмечено ни одного 
случая анафилаксии, ангионевро-
тического отека, бронхоспазма, 
а также общих неблагоприятных 
реакций. У одной пациентки бы-
ла зарегистрирована крапивни-
ца через 6 часов после очередной 
инъекции препарата (предшест-
вующее лечение в  течение 5 ме-
сяцев), которая купировалась 
после приема антигистаминного 
препарата и  при последующих 
инъекциях не возникала. У одного 
ребенка дважды возникали эпизо-
ды необильной аллергической сы-
пи после инъекций. Выраженная 
местная реакция с развитием па-
пулы диаметром ≥ 5 см отмечалась 
с частотой примерно 1/100 инъек-
ций, разрешалась самостоятельно 
в течение часа.
Выраженные местные реакции 
свойственны в основном пациен-
там с хорошо развитой подкожно-
жировой клетчаткой. Такие реак-
ции возникают непосредственно 
в месте инъекционного введения 

препарата. Отметим, что омали-
зумаб вводится подкожно в мак-
симальном объеме 1,2 мл, препа-
рат представляет собой вязкий 
густой раствор, медленно рас-
пределяющийся в  подкожной 
клетчатке, поэтому образование 
небольшой папулы или уплотне-
ния диаметром до 2–3 см в месте 
инъекции и сохранение ее в тече-
ние 20–60  минут вряд ли можно 
считать выраженной местной ре-
акцией. Субъективных неприят-
ных ощущений у больных в связи 
с этим, как правило, не возникает. 

Таблица 3. Динамика показателей флоуметрии и бодиплетизмографии на фоне 
анти-IgE-лечения

Показатели функции легких,  
M ± σ, %Д

До  
лечения  
(n = 32)

Через 6 мес. 
лечения  
(n = 32)

Через 12 мес. 
лечения  
(n = 19)

Через 24 мес. 
лечения  
(n = 9)

1 2 3 4

Количество больных с ОфВ
1
 < 70%Д, 

n (%)
10 (31) 3 (9)* 1 (5) 1 (11)

ОфВ
1

78,1 ± 18,3 93,0 ± 18,9* 95,7 ± 17,4** 109,9 ± 23,2

ОфВ
1
 после бронходилатации 97,6 ± 21,9 101,2 ± 22,3 99,3 ± 27,7 113,4 ± 22,4

фЖЕЛ 92,7 ± 18,5 98,3 ± 16,6 96,8 ± 16,5 110,1 ± 20,2

ОфВ
1
/фЖЕЛ 87,8 ± 14,9 94,8 ± 12,0 98,4 ± 11,3** 98,5 ± 11,3

ПСВ 84,1 ± 23,3 91,5 ± 17,9 95,9 ± 17,0** 117,6 ± 19,9†

ЖЕЛ 97,5 ± 17,2 104,1 ± 14,5* 100,6 ± 19,7 106,0 ± 16,8

ООЛ 143,9 ± 55,4 132,9 ± 38,9 140,9 ± 34,4 140,4 ± 45,6

ОЕЛ 111,2 ± 23,3 111,1 ± 14,7 109,4 ± 12,3 112,7 ± 21,1

ООЛ/ОЕЛ 30,5 ± 9,5 27,9 ± 6,6 27,1 ± 5,9 25,8 ± 6,3

БС, %Д 250,0 ± 71,9 251,3 ± 74,3 247,9 ± 98,9 233,9 ± 74,9†

 * р
1–2

 < 0,05; ** р
1–3

 < 0,01; † р
2–4

 < 0,05.

%Д – процент от должной величины, ОфВ
1
 – объем форсированного выдоха за 1-ю секунду, фЖЕЛ – 

форсированная жизненная емкость легких, ПСВ – пиковая скорость выдоха, ЖЕЛ – жизненная емкость легких, 
ООЛ – остаточный объем легких, ОЕЛ – общая емкость легких, БС – бронхиальное сопротивление.
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у больных тяжелой БА на фоне анти-IgE-лечения

Бронхиальная астма

705
659

407



Эффективная фармакотерапия. 20/2013

26

Ни в одном случае лечение не бы-
ло прекращено из-за развития не-
желательных явлений.

Достижение контроля БА 
и его предикторы на фоне 
анти-IgE-терапии
На  момент начала лечения ома-
лизумабом, согласно критериям 
включения в  исследование, БА 
имела неконтролируемое течение 
у всех больных. Через 3 месяца ан-
ти-IgE-терапии полного контроля 
болезни удалось достичь у 12 боль-
ных (37%), частичного – у 14 боль-
ных (44%), астма оставалась некон-
тролируемой у 6 пациентов (19%). 
Спустя полгода лечения более по-

ловины больных полностью кон-
тролировали свою болезнь, при 
более длительном лечении омали-
зумабом в среднем у 75% больных 
сохранялся полный контроль БА.
Для определения предикторов 
наилучшего ответа на  анти-IgE-
лечение и оценки влияния омали-
зумаба на  динамику показателей 
бронхиальной проходимости мы 
провели ретроспективный ана-
лиз исходных данных. Пациенты, 
достигшие полного контроля БА 
на  фоне лечения омализумабом, 
имели меньшую тяжесть симпто-
мов, чем пациенты, которые хуже 
ответили на  проводившуюся ан-
ти-IgE-терапию. У  подростков 
с  хорошим ответом на  лечение 
частота обострений болезни была 
ниже (4 против 6, р < 0,05), потреб-
ность в бета-2-агонистах меньше 
(применение > 1 раза в день у 16% 
против 43%, р < 0,05), такие паци-
енты реже госпитализировались 
(0–1 и 0–4 раз в год соответствен-
но), и стартовая доза ИГКС у них 
составляла от 500 до 1000 мкг/сут 
по фП (в группе с частичным от-
ветом – 1000–1500 мкг/сут по фП). 
Примечательно, что уровень об-
щего IgE (основной предиктор 
успеха) в  этих группах статис-
тически значимо не  различался 
(457 против 343 МЕ/мл).
У  пациентов с  недостаточным 
ответом на  лечение омализума-
бом показатели функции легких 
до начала анти-IgE-терапии были 
существенно ниже, чем у больных 
с  контролируемой на  фоне ома-
лизумаба БА (рис. 2). Кроме того, 
на графиках отчетливо видна тен-
денция к дальнейшему снижению 
функциональных возможностей 
легких. На фоне анти-IgE-терапии 
значительный прирост показате-
лей функции внешнего дыхания 
отмечается в обеих группах.
Значимых различий в параметрах 
структуры общей емкости легких 
не выявлено. Однако у пациентов, 
не  достигших хорошего контро-
ля на омализумабе, наблюдаются 
признаки гиперинфляции легких. 
При этом признаки гиперинф-
ляции легких у  части пациен-
тов практически не  изменились 
на  фоне лечения в  течение года 

(рис. 3). Несмотря на лечение, ос-
тавался повышенным показатель 
ООЛ (остаточный объем легких), 
повышено и мало изменяется БС – 
важный маркер гиперреактивнос-
ти дыхательных путей. Индекс 
ООЛ/ОЕЛ (общая емкость легких) 
у этих больных практически не из-
менился (33% против 30%), тогда 
как у больных с хорошим эффек-
том лечения он исходно был ниже 
(27%) и на фоне терапии имел тен-
денцию к снижению (24%).
Таким образом, полного контроля 
БА можно добиться у пациентов 
с исходно менее тяжелым течени-
ем заболевания, вне зависимости 
от степени выраженности атопии. 
Дети с  низкой функцией легких, 
со  снижением фЖЕЛ, гиперин-
фляцией легких хуже достигают 
полного контроля болезни. Чем 
тяжелее протекает БА, тем труднее 
добиться оптимального результа-
та. Тем не  менее недостаточный 
эффект на  фоне омализумаба, 
выражающийся в частичном кон-
троле болезни, сопряжен у  этих 
больных со значимым приростом 
легочной функции. На  фоне ле-
чения и в этой группе снижается 
частота обострений (с 6 до 1 в год, 
р < 0,05), уменьшается доза ИГКС 
(с 1000 до 750 мкг, p < 0,05), исче-
зает потребность в  госпитализа-
циях и системных ГКС. Омализу-
маб позволяет решить проблему 
контроля над болезнью для наи-
более тяжелых, резистентных 
к стандартной терапии пациентов, 
а также отказаться от применения 
у  них сверхвысоких доз ИГКС. 
Полного контроля болезни или 
выраженного улучшения удается 
достичь у 75% пациентов, эффект 
в  большинстве случаев значи-
мо нарастает в первые 6 месяцев 
лечения, является стабильным 
в  дальнейшем на  фоне лечения, 
обеспечивает хорошее качество 
жизни и нормальные показатели 
функции внешнего дыхания.

Отмена анти-IgE-терапии
Оптимальная продолжительность 
анти-IgE-лечения до  настоящего 
времени не установлена. Опубли-
кованные данные о длительности 
сохраняющегося эффекта анти-
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Рис. 2. Динамика ОФВ
1
 (до и после бронходилатации) 

до лечения омализумабом и на фоне омализумаба 
у больных с разным ответом на анти-IgE-терапию
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IgE-терапии немногочисленны 
и  позволяют предположить за-
висимость продолжительности 
ремиссии болезни после отмены 
омализумаба от  длительности 
курса лечения.
Российский опыт лечения взрос-
лых пациентов с атопической БА 
показывает, что в течение 1,5–2 ме-
сяцев после перерыва в  лечении 
у  больных отмечались значимое 
нарастание частоты дневных 
и  ночных симптомов БА, усиле-
ние кожной гиперчувствитель-
ности к респираторным аллерге-
нам, значимое снижение качества 
жизни, тенденция к  снижению 
показателей бронхиальной прохо-
димости. При этом длительность 
курса предшествующей терапии 
составляла не менее 8 месяцев [9]. 
Эти данные позволили авторам 
предположить возможность лече-
ния омализумабом в дискретном 
режиме с  перерывами в  терапии 
по  1,5–2 месяца с  целью умень-
шить количество визитов и  сни-
зить затраты на лечение.
Выбывшие по возрасту из-под на-
блюдения в  нашем центре паци-
енты в ряде случаев продолжили 
анти-IgE-лечение в  фГУ «НИИ 
пульмонологии» фМБА России 
(Москва). Однако у  некоторых 
больных анти-IgE-терапия была 
прекращена. Наш опыт отмены 
омализумаба ограничен 9 наблю-
дениями, пациенты прекратили 
лечение по  достижении 18 лет 
и окончании наблюдения в НЦЗД 
РАМН. Срок наблюдения за боль-
ными после отмены анти-IgE-ле-
чения составил не  менее 1  года. 
Данные о  течении болезни и  из-
менении объема последующей 
базисной терапии представлены 
в табл. 4.
Продолжительность периода кон-
тролируемой БА после отмены 
омализумаба у  наших пациентов 
составила в среднем от 2 до 6 меся-
цев. У одной пациентки ремиссия 
сохранялась в течение года, новое 
обострение болезни было спрово-
цировано контактом со значимым 
аллергеном, после этого состояние 
значительно ухудшилось, возоб-
новились частые приступы и гос-
питализации.

При начале анти-IgE-лечения 
у  всех этих больных доза ИГКС 
составляла ≥ 1000 мкг/сут по фП. 
Объем базисной терапии был 
уменьшен на  фоне омализума-
ба у всех, за исключением одного 
пациента с частичным контролем 
БА. После отмены омализумаба 
увеличение дозы ИГКС в составе 
базисной терапии потребовалось 
у  6 из  9 больных, однако трое 
пациентов так и  не вернулись 
к сверхвысоким дозам.
Очевидно, что двухлетнего срока 
терапии и наблюдения за больны-
ми после ее отмены в течение од-
ного года недостаточно для оценки 
значимых отдаленных эффектов 
анти-IgE-терапии. Пока мы можем 
констатировать, что по окончании 
12–24-месячного курса лечения 
омализумабом ремиссия БА не-
продолжительна, возобновление 
симптомов происходит у  боль-
шинства больных и требует увели-
чения объема базисной терапии.

Фармакоэкономические аспекты 
анти-IgE-терапии
В  современном мире экономи-
ческая оценка эффективности 
терапии стала значимой задачей 
клинической медицины. Необхо-
димость экономического анализа 
эффективности медицинских вме-
шательств определяется несколь-
кими причинами. Во-первых, 
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Рис. 3. Гиперинфляция легких у пациентов 
с разным ответом на омализумаб в зависимости 
от длительности лечения

Таблица 4. Течение БА и объем базисной терапии после отмены омализумаба (n = 9)

Пациент

Длительность 
лечения 

омализумабом 
до отмены, 

мес.

Продолжительность 
ремиссии / периода 

контролируемой БА, 
мес.

Доза ИГКС 
на момент 

отмены 
омализумаба, 

мкг по ФП

Увеличили 
дозу ИГКС 

после отмены

Госпитализации 
после отмены

Г. 24 4 200 + через 4 мес. Нет

А. 20 12 500 Нет Нет

Л. 24
12 (частичный 

контроль)
1000 Нет Нет

Ж. 18 12 500
+ через 
12 мес.

Повторные

Х. 18
3 (частичный 

контроль)
500 + через 3 мес. Нет

Р. 12 4 250 + через 6 мес. Нет

К. 12 6 500 + через 6 мес. Нет

А. 24 2 320 + через 2 мес. Нет

Н. 18 12 500 Нет Нет

быстрыми темпами роста стои-
мости лечения наиболее распро-
страненных заболеваний и общим 
удорожанием медицинских услуг. 
Во-вторых, появлением альтерна-
тивных методов лечения заболе-
вания, при выборе которых при-
ходится учитывать не  только их 
клиническую эффективность, но и 
стоимость. И наконец, в-третьих, 
отставанием возможностей фи-
нансирования высокотехнологич-
ных и дорогостоящих методов ле-
чения, которое существует во всех 
странах.
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Лечение иммунобиологическими 
препаратами, к которым относит-
ся омализумаб, является довольно 
дорогостоящим. Оценки эконо-
мической эффективности данно-
го вида лечения противоречивы 
[10]. Большинство публикаций 
на эту тему посвящено взрослым 
пациентам, течение болезни у ко-
торых более тяжелое, значительно 
чаще имеет место необратимая 
обструкция бронхов и хроничес-
кая дыхательная недостаточность, 
соответственно, возможности 
по  модификации течения астмы 
уже снижены. Но и прямые затра-
ты на анти-IgE-лечение взрослых 
обычно ниже, поскольку уровень 
IgE, определяющий дозу омализу-
маба, у них ниже, чем у пациентов 
детского возраста. По нашим дан-
ным, стандартная модель пациен-
та 6–17 лет, получающего омали-
зумаб, предполагает среднюю дозу 
300 мг каждые 2 недели (у взрос-
лого пациента доза обычно ни-
же в 2 раза). Поскольку мировой 
опыт длительного применения 
анти-IgE-препаратов у детей огра-
ничивается последними 3 годами, 
фармакоэкономика омализума-
ба в педиатрии – это вопрос, еще 
ожидающий своего решения.
В настоящее время оптимальной 
считается экономическая оценка 

эффективности лечения, осно-
ванная на показателе, объединяю-
щем данные о продолжительности 
жизни и ее качестве, – так называ-
емый стоимостно-утилитарный 
анализ (анализ «затраты – полез-
ность»). В  большинстве фарма-
коэкономических исследований 
эффективности омализумаба по-
казано, что с  помощью данного 
метода лечения можно добиться 
высокого значения показателя 
QALY (Quality Adjusted Life Years), 
отражающего рост продолжитель-
ности жизни, соотнесенной с  ее 
качеством, но затраты на анти-IgE-
лечение также очень высоки [11]. 
Тем не менее по мере накопления 
опыта лечения анти-IgE-препа-
ратами все больше исследований 
свидетельствует о фармакоэконо-
мической эффективности омали-
зумаба [12, 13].
В России опубликован анализ эко-
номии средств (cost-saving) на фо-
не лечения омализумабом, в  ко-
тором отмечается существенное 
сокращение затрат только лишь 
за  счет снижения потребности 
в  госпитализациях взрослых па-
циентов с тяжелой бронхиальной 
астмой [14]. Как показывают на-
ши данные, на фоне терапии ома-
лизумабом у  детей отсутствуют 
обострения БА, требующие гос-

питализации в стационар. Вместе 
с тем потребность в госпитализа-
ции у детей в целом не так высока, 
как у взрослых, поэтому подобный 
фармакоэкономический анализ 
экономии средств без учета QALY 
не будет полноценным.
В этой связи мы считаем целесооб-
разным рассмотреть возможность 
получить собственные сведения 
об экономической эффективности 
использования дорогостоящего 
лечения, применяя в качестве кри-
териев утилитарные показатели 
(качество жизни / годы сохранен-
ной качественной жизни).

Заключение
В  ходе проведенного в  НЦЗД 
РАМН клинического исследова-
ния были получены следующие ос-
новные результаты. На фоне анти-
IgE-лечения мы констатировали 
снижение частоты клинически зна-
чимых обострений и потребности 
в госпитализации на 75–80%. Сред-
няя суточная доза ИГКС была сни-
жена с 860 мкг по фП до 400 мкг. 
Полного контроля болезни или 
выраженного улучшения удалось 
достичь у  75% больных, эффект 
в  большинстве случаев значимо 
нарастал в первые 6 месяцев лече-
ния и являлся стабильным в даль-
нейшем на фоне лечения, обеспе-
чивая хорошее качество жизни 
и нормальные показатели функции 
внеш него дыхания.
Однако признаки гиперинфля-
ции легких у детей и подростков, 
наиболее вероятно характери-
зующие тяжесть структурных 
изменений на фоне БА, сохраня-
ются в течение длительного вре-
мени, несмотря на  клиническое 
улучшение. Наш анализ показал, 
что полного контроля БА можно 
добиться у  исходно менее тяже-
лых пациентов вне зависимости 
от степени выраженности атопии. 
Дети с  низкой функцией легких, 
со  снижением фЖЕЛ, гиперин-
фляцией легких хуже достигают 
полного контроля болезни. Чем 
тяжелее течет БА, тем труднее до-
биться оптимального результата. 
Тем не менее недостаточный эф-
фект на фоне омализумаба, выра-
жающийся в частичном контроле 

NICE рекомендовал омализумаб

Седьмого марта 2013 г. Национальный институт здоровья и клинического 
совершенствования Великобритании (National Institute for Health and Clinical 
Excellence, NICE) рекомендовал омализумаб в качестве варианта лечения 
персистирующей аллергической бронхиальной астмы тяжелого течения у взрослых, 
подростков и детей [15].
NICE пришел к данному выводу на основании пересмотренного клинико-
экономического анализа использования продукта с учетом последних данных 
клинических исследований.
NICE признал, что уменьшение зависимости от системных глюкокортикостероидов, 
частота использования которых снижается на фоне терапии омализумабом, 
благоприятным образом влияет на качество жизни, связанное со здоровьем. 
Более того, этой дополнительной пользы достаточно, чтобы считать омализумаб 
экономически эффективным вариантом лечения персистирующей аллергической 
бронхиальной астмы тяжелого течения у взрослых, подростков и детей.
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(omalizumab) therapy in children and adolescents with severe asthma. Omalizumab is associated with improved 
asthma control in the most severe, standard therapy resistant cases and allows a signiicant reduction in inhaled 
corticosteroid (ICS) daily doses in patients treated with extremely high doses of ICS.
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болезни, сопряжен у этих больных 
со значимым приростом в легоч-
ной функции.
Основываясь на  результатах на-
шего исследования и имеющихся 
данных о  фармакоэкономике ан-
ти-IgE-терапии, мы считаем, что 
необходимо строго подходить 
к критериям отбора больных для 
проведения высокоэффективно-
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го, но  дорогостоящего лечения. 
На  наш взгляд, назначение ома-
лизумаба абсолютно оправдано, 
прежде всего, у детей и подрост-
ков со  снижением функции лег-
ких, с высоким риском фатальной 
астмы, имеющих астматический 
статус в анамнезе, часто обраща-
ющихся за  экстренной медицин-
ской помощью, в  том числе ста-

ционарной, а также нуждающихся 
в  применении системных ГКС. 
Перед началом лечения необходи-
мо провести ревизию диагноза БА 
и  наличия коморбидных состоя-
ний, тщательно проанализировать 
и при необходимости скорректи-
ровать базисную терапию, оце-
нить приверженность пациента 
к лечению.  
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