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Цель. Настоящее исследование было посвящено
оценке влияния эбастина на концентрации катионно-
го белка эозинофилов (КБЭ) в сыворотке у пациентов
с бронхиальной астмой. Пациенты. В исследование
были включены двадцать пациентов с бронхиальной
астмой и низкой эффективностью текущей терапии
(11 пациентов с атопической формой заболевания и
девять – с неатопической формой). Методы. В соот-
ветствии с открытым дизайном исследования все па-
циенты получали эбастин в дозе 10 мг/сут в течение 4
нед, во время которых до и после применения препа-
рата определялись концентрации КБЭ в сыворотке,
количество эозинофилов в периферической крови,
утренняя максимальная объемная скорость выдоха
(МОСВ) и пороговые значения для гиперреактивно-
сти дыхательных путей (Dmin при астграфии). Резуль-
таты. Было отмечено достоверное снижение кон-
центраций КБЭ в сыворотке и количества эозинофи-
лов в периферической крови. У пациентов с неатопи-
ческой формой заболевания не было обнаружено до-
стоверных изменений, в то время как у пациентов с
атопической астмой было отмечено достоверное сни-
жение (p<0,001) концентраций КБЭ в сыворотке. Бо-
лее того, у пациентов с атопической формой заболе-
вания не было выявлено существенных изменений
Dmin, но отмечалось значительное (p<0,019) увеличе-
ние МОСВ. Заключение. Эбастин не только подавляет
аллергические реакции I типа, но также может инги-
бировать воспаление в дыхательных путях за счет сни-
жения концентраций КБЭ в сыворотке, особенно у
пациентов с атопической бронхиальной астмой.

Ключевые слова: бронхиальная астма, катионный
белок эозинофилов, эбастин.
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Objective: This study evaluated the effects of ebastine
on serum eosinophil cationic protein (ECP) levels in
patients with bronchial asthma.

Patients: Twenty patients with bronchial asthma (11
patients with atopic disease and nine with non-atopic
disease) were enrolled in the study.

Methods: In an open-label design, all patients re-
ceived ebastine 10 mg/day for 4 weeks and serum ECP
levels, peripheral blood eosinophil counts, morning
peak expiratory flow rate (PEFR) and thresholds for
airway hyper-responsiveness (Dmin in asthgraphy) were
determined before and after treatment.

Results: Serum ECP levels and peripheral blood
eosinophil counts were significantly decreased. By dis-
ease type, no significant change was found in the non-
atopic patients, while the serum ECP level was signifi-
cantly (p<0,001) decreased in the atopic patients. Fur-
thermore, no significant change in Dmin was found,
but PEFR was significantly (p<0,019) increased in the
atopic type.

Conclusion: Ebastine not only inhibits type I allergic
reactions, but may also inhibit airway inflammation by
reducing serum ECP levels, particularly in patients
with atopic bronchial asthma.

Keywords: ebastine, eosinophil cationic protein,
bronchial asthma.

Эбастин (рис. 1) представляет собой антагонист
гистаминовых Н1-рецепторов, разработанный ком-
панией Almirall Prodesfarma (Испания). Известно,
что этот лекарственный препараты быстро метабо-
лизируется в кишечнике и печени до активного со-
единения каребастина (см. рис. 1), которое и сопро-
вождается соответствующими эффектами препара-
та. Этот препарат характеризуется высоким аффи-
нитетом к гистаминовым Н1-рецепторам, слабой
центральной угнетающей и антихоленергической
активностью и более длительным действием по
сравнению с антигистаминами предыдущего поко-
ления. Более того, было продемонстрировано, что
эбастин обладает противоаллергической актив-
ностью, в частности ингибирует высвобождение
гистамина из перитонеальных тучных клеток кры-
сы и базофилов периферической крови человека и
ингибирует возникновение экспериментальной
астмы у морских свинок [1, 2].

Недавно было показано, что патогенез бронхиаль-
ной астмы заключается в хроническом персисти-
рующем воспалении дыхательных путей с вовлече-
нием эозинофилов, и участию воспалительных хи-
мических медиаторов уделяется все больше внима-
ния [3]. Катионный белок эозинофилов (КБЭ) пред-
ставляет собой один из белков эозинофильных
гранул, и поскольку он активирует эозинофилы и
индуцирует тяжелое повреждение тканей дыхатель-
ных путей, концентрация этого белка может счи-
таться критерием оценки активности эозинофилов
и маркером воспаления дыхательных путей при те-
рапии бронхиальной астмы [4–6].

В настоящем исследовании мы применяли эба-
стин у 20 пациентов с бронхиальной астмой и изуча-
ли эффект препарата на концентрации КБЭ в сыво-
ротке. 



Пациенты и методы
Группа участников исследования состояла из 20

пациентов (10 мужчин и 10 женщин) с бронхиаль-
ной астмой взрослых, в возрасте от 23 до 72 лет, ко-
торые обратились или были госпитализированы в
Отделение заболеваний органов дыхания Второй
клинической базы для медицинского образования,
Медицинского университета Департамента здраво-
охранения Фуджита (Department of Respiratory Dis-
eases, Second Hospital for Medical Education, Fujita
Health University of Medicine). Причиной госпитали-
зации являлась низкая эффективность текущих ме-
тодов терапии и необходимость в подборе новых ме-
тодов терапии. Все пациенты предоставили инфор-
мированное согласие на участие в настоящем иссле-
довании.

Пациенты были разделены по типу заболевания
на две группы: 11 пациентов с атопической формой
заболевания и девять – с неатопической формой за-
болевания. В группу контроля вошли пять здоровых
участников без анамнеза курения и без атопических
заболеваний. В исследование были включены паци-
енты с бронхиальной астмой легкой или средней тя-
жести по критериям тяжести бронхиальной астмы
Комитета Японского общества аллергологов, [7] а
пациенты, у которых отмечались приступы длитель-
ностью до 2 дней или более до начала отбора в ис-
следование, а также пациенты, получавшие стерои-
ды и/или противоаллергические препараты, ис-
ключались из исследования.

Пациенты получали эбастин в дозе 10 мг/сут в
течение 4 нед, во время которых до и после приме-
нения препарата определялись концентрации КБЭ в
сыворотке, количество эозинофилов в перифериче-
ской крови, утренняя максимальная объемная ско-
рость выдоха (МОСВ) и пороговые значения для ги-
перреактивности дыхательных путей (Dmin при аст-
графии). МОСВ определялась по общему из трех из-
мерений с использованием пикфлоуметра Mini-
Wright (Kere Kerement Clark, Великобритания), из
которых использовалось максимальное значение.
Допускалось применение пациентами теофиллина
или b-миметиков.

Забор анализов крови осуществлялся из локтевой
вены утром в период с 9 ч до полудня. Для анализа
был взят образец крови объемом 3 мл в пробирку
SST (Beckton Dickinson), которая затем отстаивалась
при комнатной температуре в течение 60 мин, после
чего центрифугировалась при 1500 g в течение 10
мин. Полученная сыворотка хранилась при темпе-
ратуре -20°С или ниже. Концентрации КБЭ опреде-
лялись с помощью набора для анализа RIA (Pharma-
cia). Одновременно определялось количество эози-
нофилов в периферической крови с использовани-
ем автоматического прибора для подсчета лейкоци-
тов (Technicon H-1). Кроме того, выполнялся тест на

оценку гиперреактивности бронхов с использовани-
ем метахолина на аппарате астграф (Chest TLK-
6000CV), а также определялось значение Dmin до и
после применения эбастина.

Статистический анализ
Результаты представлены в виде средних ± стан-

дартная ошибка (СтО). Для статистического анализа
использовался парный t-критерий для сравнения
значений, полученных до и после применения пре-
парата, а также непарный t-критерий для сравнения
двух групп. Статистически значимым было принято
значение р<0,05.

Результаты
Сравнение концентраций КБЭ в сыворотке и количе-

ства эозинофилов в периферической крови до примене-
ния эбастина у пациентов с бронхиальной астмой и у
здоровых участников. Концентрации КБЭ в сыворот-
ке у пациентов с бронхиальной астмой и у здоровых
участников до терапии эбастином представлены на
рис. 2. Концентрации КБЭ в сыворотке оказались
значительно выше у пациентов с бронхиальной аст-
мой, чем у здоровых участников (19,3±2,4 мг/л по
сравнению с 6,7±0,4 мг/л) [p<0,001]. Количество эо-
зинофилов в периферической крови также было
достоверно выше у пациентов с бронхиальной аст-
мой, чем у здоровых пациентов (390,0±35,8/мм3 по
сравнению с 124,0±5,1/мм3) [p<0,001].

Изменения концентраций КБЭ в сыворотке после
применения эбастина. Изменения концентраций
КБЭ в сыворотке до и после 4-недельной терапии
эбастином у пациентов с бронхиальной астмой ото-
бражены на рис. 3. Отмечалось достоверное сниже-
ние концентраций КБЭ в сыворотке с 19,3±2,4 мг/л
до 14,0±1,7 мг/л (p<0,014). У пациентов с неатопиче-
ской формой заболевания не было обнаружено до-
стоверных изменений (12,3±2,1 мг/л по сравнению с
11,2±1,9 мг/л), в то время как у пациентов с атопиче-
ской формой астмы концентрации КБЭ в сыворот-
ке, показанные на рис. 4, значительно снизились с
25,0±3,0 мг/л до 16,3±2,4 мг/л (p<0,0014).

Изменения в количестве эозинофилов в перифериче-
ской крови после применения эбастина. Изменения в
количестве эозинофилов в периферической крови
до и после 4 нед применения эбастина у пациентов с
бронхиальной астмой показаны на рис. 5. Количе-
ство эозинофилов в периферической крови значи-
тельно снизилось с 390,0±35,3/мм3 до 353,0±35,9/мм3

(p<0,0105). У пациентов с неатопической формой за-
болевания не было обнаружено достоверных изме-
нений (294,4±38,7/мм3 по сравнению с
274,4±43,7/мм3), но у пациентов с атопической фор-
мой астмы было отмечено значительное снижение
количества эозинофилов – 468,2±44,4/мм3 до
417,3±47,8/мм3 (p<0,0253).
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Рис. 1. Химические структуры эбастина и его активного
карбоксикислого метаболита, каребастина

Рис. 2. Концентрации катионного белка эозинофилов (КБЭ) в
сыворотке у пациентов с бронхиальной астмой и у здоровых
участников до применения эбастина (**p<0,01)
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Изменения утренней МОСВ после терапии эбасти-
ном. Изменения МОСВ до и после 4 нед терапии
эбастином у пациентов с бронхиальной астмой ото-
бражены на рис. 6. Отмечалось достоверное уве-
личение МОСВ с 385,5±16,9 л/мин до 402,5±18,4
л/мин (p<0,026). У пациентов с неатопической фор-
мой заболевания значимых изменений МОСВ от-
мечено не было (354,4±29,9 л/мин по сравнению с
356,7±27,4 л/мин), но у пациентов с атопической
формой астмы было выявлено достоверное уве-
личение данного показателя – с 410,9±16,1 л/мин до
440,0±19,1 л/мин (p<0,0189).

Изменения значения Dmin после терапии эбастином.
Изменения значения Dmin до и после 4 нед терапии
эбастином у пациентов с бронхиальной астмой ото-
бражены на рис. 7. Достоверных изменений значе-

ния Dmin отмечено не было (1,43±0,30 единиц по
сравнению с 1,40±0,31 единиц). Точно так же не бы-
ло выявлено значимых изменений в зависимости от
формы заболевания.

Обсуждение
Патогенез бронхиальной астмы длительное время

считался обусловленным преимущественно разви-
тием реакций немедленного типа и как следствие
сокращением гладкой мускулатуры бронхов, оте-
ком слизистой оболочки дыхательных путей и повы-
шением секреции в дыхательных путях, вызванных
высвобождением химических медиаторов, таких
как гистамин, из тучных клеток. Однако в последнее
время в результате прогрессивного развития имму-
нологических и молекулярно-биологических иссле-
дований, особое внимание уделяется острому и хро-
ническому аллергическому воспалению дыхатель-
ных путей, вторичному по отношению к аллергиче-
ским реакциям I типа, а также ингибированию вос-
палительного процесса в дыхательных путях как
цели терапии [8–10].

Считается, что КБЭ, белок эозинофильных гра-
нул, оказывает повреждающее действие на эпите-
лий дыхательных путей и играет значительную
роль в развитии гиперреактивности дыхательных
путей на фоне стимуляции других воспалительных
клеток, при непосредственном влиянии на гладкую
мускулатуру бронхов. Более того, КБЭ считается
белком, отражающим активацию эозинофильного
воспаления, эффектора аллергического воспале-
ния [4–6].

Эбастин представляет собой новый антагонист ги-
стаминовых H1 рецепторов длительного действия,

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЕ ДЕЙСТВИЕ
После приема препарата внутрь выраженное противоаллергическое дей-
ствие начинается через 1 ч и длится в течение 48 ч. После 5-дневного
курса лечения Кестином антигистаминная активность сохраняется в
течение 72 ч за счет действия активных метаболитов. Препарат не оказы-
вает выраженного антихолинергического и седативного эффекта. Не от-
мечено влияния Кестина на интервал QT ЭКГ даже в дозе 80 мг.

ФАРМАКОКИНЕТИКА
После приема внутрь быстро всасывается и почти полностью метаболи-
зируется в печени, превращаясь в активный метаболит карэбастин.
После однократного приема 5 или 10 мг препарата максимальная кон-
центрация карэбастина в плазме достигается через 2,8–3,4 ч и составляет
108–209 нг/мл. Жирная пища ускоряет абсорбцию (концентрация в кро-
ви возрастает до 50%). Выводится почками – 60–70%, в виде коньюга-
тов. При почечной недостаточности T1/2 возрастает до 23–26 ч, при пече-

ночной недостаточности – до 27 ч. Не проникает через гемато-энцефали-
тический барьер.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
• аллергический ринит сезонный и/или круглогодичный (вызванный бы-
товыми, пыльцевыми, эпидермальными, пищевыми, лекарственными ал-
лергенами); 
• крапивница (может быть вызвана бытовыми, пыльцевыми, эпидермаль-
ными, пищевыми, инсектными, лекарственными аллергенами, воздей-
ствием солнца, холода и др.); 
• аллергические заболевания и состояния, обусловленные повышенным
высвобождением гистамина.

Разделы: Противопоказания, Режим дозирования, Передозировка, По-
бочное действие, Взаимодействие с другими лекарственными средства-
ми, Особые указания, – см. в инструкции по применению препарата.

КЕСТИН®
эбастин

сироп, 1 мг/мл, 60 мл, 120 мл

Информация о препарате

Рис. 5. Изменение количества эозинофилов в периферической
крови до и после 4 нед терапии эбастином у пациентов с
бронхиальной астмой (*p<0,05)

Рис. 4. Концентрации катионного белка эозинофилов (КБЭ) 
в сыворотке до и после 4 нед терапии эбастином у пациентов 
с бронхиальной астмой (**p<0,010)

Рис. 3. Изменение концентраций катионного белка
эозинофилов (КБЭ) в сыворотке до и после 4 нед терапии
эбастином у пациентов с бронхиальной астмой (**p<0,01).
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который специфично и активно антагонизирует ги-
стаминовые H1 рецепторы и оказывает дозозависи-
мый ингибирующий эффект на сужение дыхатель-
ных путей в модели экспериментальной астмы у
морских свинок [2].

В настоящем исследовании были изучены эффек-
ты эбастина в отношении концентраций КБЭ в сы-
воротке, количества эозинофилов в перифериче-
ской крови и значений МОСВ и Dmin у пациентов с
бронхиальной астмой. После 4 нед применения
эбастина у пациентов с бронхиальной астмой
значения Dmin не изменились, однако, было от-
мечено достоверное снижение концентраций КБЭ
в сыворотке и количества эозинофилов в перифе-
рической крови, а также значимое увеличение
МОСВ по сравнению с исходными значениями этих
параметров до применения препарата. Эти резуль-
таты демонстрируют, что изменения концентраций
КБЭ в сыворотке и количества эозинофилов в пе-
риферической крови, а также МОСВ оказались бо-
лее чувствительны, чем Dmin.

Таким образом, по результатам исследования бы-
ло отмечено, что эбастин снижает концентрации
КБЭ в сыворотке и количество эозинофилов в пери-
ферической крови, достоверно повышает МОСВ и
ингибирует процесс воспаления в дыхательных пу-
тях у пациентов с бронхиальной астмой. При рас-
смотрении изменений концентраций КБЭ в сыво-
ротке, количества эозинофилов в периферической
крови и значений МОСВ в зависимости от формы
заболевания никаких достоверных различий ни по
одному из этих параметров до и после применения
эбастина у пациентов с неатопической формой за-
болевания выявлено не было, в то время как у паци-
ентов с атопической формой астмы были выявлены
достоверные различия, что указывает на особо вы-
раженный эффект эбастина на процесс воспаления
в дыхательных путях у пациентов с атопической
бронхиальной астмой.

Патогенез бронхиальной астмы можно грубо раз-
делить на три фазы. Первая фаза включает реакции
немедленного типа, возникающие в результате вы-
свобождения химических медиаторов, таких как ги-
стамин, из тучных клеток. Во вторую фазу происхо-
дит инфильтрация слизистой оболочки дыхатель-
ных путей воспалительными клетками, преимуще-
ственно эозинофилами, и повреждение эпителия
дыхательных путей химическими медиаторами, та-
кими как КБЭ, выделяемыми воспалительными
клетками с последующим развитием нейрогенной
воспалительной реакции. В третью фазу происходят
репаративные процессы в тканях, подверженных
воспалению и фиброзу вследствие нарушения рав-
новесия регенерации, так называемое «ремоделиро-
вание». При бронхиальной астме в процесс аллерги-
ческого воспаления вовлечены не множественные

клеточные пролиферации, и в настоящее время осу-
ществляется разработка лекарственных препаратов,
ингибирующих соответствующие процессы.

Создается впечатление, что при аллергическом ри-
ните в развитие заложенности носа и эозинофиль-
ной инфильтрации слизистой оболочки носа отчасти
вовлечены реакции второй фазы, т.е., реакции позд-
ней фазы. В двойном слепом исследовании с участи-
ем пациентов с круглогодичным аллергическим ри-
нитом было отмечено, что эбастин в значительной
степени превосходит контрольный препарат, кетоти-
фен, по эффекту в отношении заложенности носа
[11]. Это соотносится с влиянием эбастина на процесс
развития воспаления дыхательных путей.

У пациентов с бронхиальной астмой повреждаю-
щие ткани медиаторы, такие как КБЭ и MBP (глав-
ный основной белок), высвобождаются из активиро-
ванных эозинофилов, что приводит к повреждению
и слущиванию респираторного эпителия. Вслед-
ствие этого, чувствительные нервные окончания
подвергаются воздействию и стимуляции гистами-
ном с последующим высвобождением из нервных
окончаний нейропептидов, таких как субстанция Р
и нейрокинин А, что приводит к сужению (кон-
стрикции) дыхательных путей, отеку дыхательный
путей, повышению сосудистой проницаемости и
секрета слизи, что еще больше способствует разви-
тию воспаления дыхательных путей.

Противоаллергические эффекты эбастина вклю-
чают ингибирование пассивной кожной анафилак-
тической реакции у морских свинок, уменьшение
под действием препарата гистамин-индуцированно-
го сокращения выделенной трахеи морской свинки и
подавление реакций Шульца-Дейла в препаратах
подвздошной кишки, выделенных у сенсибилизиро-
ванных морских свинок. Все эти эффекты играют
ингибирующую роль в процессе воспаления дыха-
тельных путей. Таким образом, было сделано пред-
положение о возможном снижении Dmin и умень-
шении количества эозинофилов в периферической
крови, вызванном применением эбастина вследствие
подавления процесса воспаления дыхательных путей
как результата упомянутых выше эффектов.

Специфические IgE антитела, вырабатывающиеся
в ответ на аллерген, присутствующий в окружаю-
щей среде, могут быть выделены при атопической
форме бронхиальной астмы, но не при неатопиче-
ской форме. Однако между атопической и неатопи-
ческой формами астмы не было отмечено различий
по клинической картине воспаления дыхательных
путей. Поэтому различия, выявленные в ходе на-
стоящего исследования между атопической и неато-
пической формами бронхиальной астмы, требуют
дальнейшего изучения в исследованиях с участием
большего числа пациентов.

Рис. 7. Изменение пороговых значений гиперреактивности
дыхательных путей (Dmin) до и после 4 нед терапии эбастином
у пациентов с бронхиальной астмой

Рис. 6. Изменение максимальной объемной скорости выдоха
(МОСВ) до и после 4 нед терапии эбастином у пациентов с
бронхиальной астмой (*p<0,05)



Научно-практическая конференция 
«Практическая гастроэнтерология 2013»

12 февраля в здании Правительства г. Москвы состоялась конференция «Практическая гастроэнтерология
2013», вызвавшая большой интерес у широкого круга практикующих врачей поликлиник и стационаров. В кон-
ференции приняли участие около 300 специалистов. Председатель конференции – вице- президент Российской
гастроэнтерологической ассоциации, заведующий кафедрой гастроэнтерологии ФГБУ «УНМЦ» УДП РФ, про-
фессор, д.м.н. О.Н.Минушкин. Организатор – компания «ИИСИ Медикал» (EEC Medical).

В программе конференции большое внимание на конференции было уделено вопросам оптимизации тера-
пии заболеваний печени: профессор д.м.н. кафедры гастроэнтерологии ФГБУ УНМЦ УДП РФ И.В.Зверков,
представил классификацию вирусных гепатитов и группы современных противовирусных препаратов; патоге-
нетические подходы к лечению неалкогольной жировой болезни печени (НАЖБП) были представлены про-
фессором Т.Е.Полуниной (кафедра пропедевтики внутренних болезней и гастроэнтерологии, лечебного фа-
культета ГБОУ ВПО МГМСУ); профессор О.Н.Минушкин представил классификацию гепатопротекторов, об-
ратив особое внимание на группы препаратов с предположительной противовирусной активностью, препара-
ты стимулирующие регенерацию печеночной клетки, моделирующие иммунную систему, а также препараты с
комбинированным гепато- и нейротропным действием (автор классификации О.Н.Минушкин, Л.В.Маслов-
ский, А.А.Букшук, 2012 г.); профессор М.Д.Ардатская (кафедра гастроэнтерологии ФГБУ УНМЦ УДП РФ) про-
анализировала патогенез, провоцирующие факторы, подходы к диагностике и лечению печеночной энцефело-
патии.

Лекция к.м.н. доцента Г.А.Елизаветиной (кафедра гастроэнтерологии ФГБУ УНМЦ УДП РФ) была посвящена
патогенезу абдоминальной боли и ее лечению.

Профессор Э.П.Яковенко (зав. кафедрой гастроэнтерологии факультета усовершенствования врачей ГБОУ)
в своем выступлении коснулась вопросов лечения кислотозависимых заболеваний, провела оценку различных
схем эрадикации в соответствии с Международными рекомендациями.

Вопросам эрадикационной терапии по итогам национальных и международных рекомендаций был посвя-
щен доклад профессора П.Л.Щербакова (руководителя отдела эндоскопии ЦНИИГЭ, професссора кафедры
пропедевтики детских болезней ГБОУ ВПО РНИМУ им Н.И.Пирогова).

В лекции профессора Л.И.Халифа (руководитель отделения гастроэнтерологии ФГБУ УНЦ колопроктологии
МЗ РФ) подробно обсуждалась одна из актуальнейших проблем гастроэнтерологии – болезнь Крона.

В докладе д.м.н. Масловского и группы авторов были представлены результаты собственного исследования
по лечению «щелочного» рефлюкс-эзофагита у больных после гастрэктомии или резекции желудка.

Проблема эрадикационной терапии Нр-инфекции и путей их решения была освещена в сообщении к.м.н.
Н.П.Чернусь (кафедра поликлинической терапии ГБОУ ВПО Первого МГМУ им И.М.Сеченова).
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Я Заключение
В результате исследования было сделано заключе-

ние, что эбастин, разработанный как селективный
антагонист гистаминовых Н1 рецепторов длитель-
ного действия, не только подавляет аллергические
реакции I типа, но также помогает ингибировать
воспаление в дыхательных путях за счет снижения
концентраций КБЭ в сыворотке и количества эози-
нофилов в периферической крови, особенно у па-
циентов с атопической бронхиальной астмой.
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