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Згідно зі статистичними даними Всесвітньої 
організації охорони здоров’я алергічні розлади 
вражають близько 40% населення світу, і їх частота 
продовжує зростати зі збільшенням тяжкості захво-
рювання та розширенням спектра сенсибілізації 
до алергенів [4]. Поширеність АР досягає піків 
у дитинстві та підлітковому віці й поступово зменшу-
ється в людей старшого віку. Отже, захворюваність 
на АР формує високий соціальний та економічний 
тягар у всьому світі [1-6].

Серед більш ніж 80 тисяч хворих на АР, 
які були обстежені W.H. Crown і співавт. (2003), 
у 79% пацієнтів було діагностовано сезонний АР 
(САР) і у 21% – цілорічний АР (ЦАР) [7]. CАР найчас-
тіше провокується алергенами пилку дерев, трав 
або бур’янів, а ЦАР – алергенами кліщів хатнього 
пилу (КХП) або плісняви [1-7].

Окрім САР і ЦАР у документі ARIA виділяють 
інтермітуючий АР (ІАР), коли симптоми захворю-
вання спостерігаються менш ніж 4 дні на тиждень 
або не більш ніж 4 тижні на рік, і персистуючий АР 

(ПАР), коли симптоми захворювання зберігаються 
понад 4 дні на тиждень і понад 4 тижні на рік [1].

В епідеміологічному дослідженні V. Bauchau 
та співавт. (2005) ІАР і ПАР легкого ступеня діагнос-
товано в 10 та 14% пацієнтів, а помірного/тяжкого – 
в 17 та 59% хворих відповідно. Понад 50% пацієн-
тів з ПАР були сенсибілізовані до алергенів пилку 
або КХП [8].

Наявність взаємозв’язку між АР та гострим і хро-
нічним риносинуситом (РС) постулюється протягом 
багатьох років і підтверджується епідеміологічними 
даними [9]. Крім того, загальний патофізіологічний 
механізм, що пов’язує ці захворювання, є пере-
конливим і підтримується сучасною парадигмою 
«єдиних дихальних шляхів».

Докази свідчать про те, що алергія може при-
звести до загального порушення механічної 
та імунологічної захисної функції слизової оболонки 
носа проти вірусів і що протиалергічне лікування 
здатне значно зменшити кількість і тяжкість інфек-
цій верхніх дихальних шляхів (ВДШ), включаючи 
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застудні захворювання в дітей [10-12]. Вірусні інфек-
ції ВДШ можуть призвести до циліарної дисфункції 
та згущення назального слизу, а пацієнти із супутнім 
АР можуть мати підвищений ризик розвитку гостро-
го РС у разі вірусних інфекцій ВДШ [13]. На думку 
W. Gan і співавт. (2021), дисбактеріоз назальної 
порожнини у хворих з АР може відігравати певну 
роль у патогенезі гетерогенного запалення слизової 
оболонки носа [14].

У дослідженні M. Yariktas і співавт. (2003) за ре-
зультатами комп’ютерної томографії (КТ) навко-
лоносових синусів було виявлено ознаки РС 
у 66,7% пацієнтів із САР і в 77,4% хворих на ЦАР. 
Оцінки КТ-стадії РС за шкалою Lund-Mackay серед 
пацієнтів із ЦАР були значно вищими, ніж у гру-
пі САР (р=0,014). Хоча істотної різниці між частотою 
РС у разі САР і ЦАР не було, в цьому дослідженні 
тяжкість РС була серйознішою у випадках із ЦАР [15].

Відомо, що при таких патологічних станах, 
як АР, лізоцим і лактотрансферин активізуються 
після провокації алергеном [16]. Тривале алер-
гічне запалення є критичним фактором у патоге-
незі пошкодження тканин у дихальних шляхах, 
яке спричиняється цитотоксичними катіонними 
білками, зокрема еозинофільним нейротоксином, 
еозинофільним катіонним і основним протеїнами. 
Зміни в протимікробних властивостях секрету ди-
хальних шляхів, вторинні або через пошкодження 
поверхні слизової оболонки чи хронічне запалення, 
можуть зумовлювати колонізацію епітелію бакте-
ріями при РС. У дослідженні V.C. Kalfa та співавт. 
(2004) було продемонстровано, що рівень еозино-
фільного нейротоксину був достовірно підвищений,  
а рівень лізоциму – знижений у групі хворих з ПАР 
і РС порівняно з пацієнтами з ПАР і здоровими осо-
бами. Ці результати свідчать про більшу схильність  
до РС за наявності персистуючого алергічного за-
палення слизової оболонки носа та підтверджує 
концепцію того, що лізоцим є ключовим білком  
у захисті ВДШ, зокрема порожнини носа. Зниження 
рівня лізоциму в пацієнтів з ПАР може пояснити 
асоціацію РС і АР [17].

Одним з основних факторів ризику розвитку 
гострого бактеріального РС є порушення механізму 
транспортування слизу (мукоциліарного кліренсу – 
МЦК) в порожнині носа. У хворих на АР спостеріга-
ється пошкодження структури війок миготливого 
епітелію порожнини носа, а також зміна в’язкості 
слизу внаслідок тривалого хронічного запален-
ня. Механічна обструкція також може призводити 
до застою слизу, спричиняючи перицелюлярну 
компресію та погіршення мукоциліарного транс
порту (МЦТ) у носовій порожнині. При сповільненні 
МЦТ утруднюється елімінація алергенів зі слизової 
оболонки носа, збільшується контакт з алергенами, 

а отже, створюються умови для пролонгації запа-
лення та зменшення ефективності лікування [18, 19].

У дослідженнях доведено значну кореляцію  
між еозинофілією назального секрету та виражені-
стю клінічних ознак АР. Продукти еозинофільних 
гранулоцитів (зокрема, основний і еозинофільний 
катіонний білок) накопичуються під час пізньої 
фази алергічної реакції та чинять цитотоксичну 
дію на респіраторний епітелій носа [20]. Риноци-
тограма змінюється залежно від типу алергенів, 
до яких пацієнти чутливі. Зокрема, в пацієнтів  
з ПАР, що характеризується постійним впливом 
алергену низької інтенсивності, риноцитограми 
демонструють «мінімальне стійке запалення», 
котре представлене переважно нейтрофілами, 
а відсоток еозинофілів залишається мінімальним. 
Навпаки, при САР риноцитограми різняться залежно  
від того, обстежуються пацієнти за умови експозиції 
алергенів чи ні. Під час палінації в пацієнтів спо-
стерігаються всі клінічні ознаки АР, а цитологічне 
дослідження мазка з порожнини носа демонструє 
наявність еозинофілів, нейтрофілів, лімфоцитів  
та опасистих клітин, значною мірою дегранульова-
них; поза сезоном експозиції в пацієнта чітко спо-
стерігається клінічна та цитологічна «тиша» [21-23].

В Україні діагностику та лікування АР рекоменду-
ється виконувати за критеріями міжнародного по-
годжувального документа ARIA (2016) і вітчизняного 
уніфікованого клінічного протоколу «Алергічний 
риніт» (2017) [1, 2, 24].

Відповідно до останніх рекомендацій інтрана-
зальні кортикостероїдні спреї (ІНКС) є першою лі-
нією лікування АР [1-6, 24] (рис. 1). ІНКС значно 
зменшують вироблення цитокінів і пригнічують 
рекрутинг запальних клітин, що сприяє зниженню 
проявів алергічного запалення. ІНКС ефективні в за-
безпеченні симптоматичного зменшення назальної 
обструкції та ринореї, мають сприятливий профіль 
безпеки. Мометазону фуроат (МФ) – сучасний син-
тетичний ІНКС з вираженою протизапальною дією, 
при застосуванні якого в рекомендованих дозах 
не спостерігається розвиток системних ефектів. 
Механізм протизапальної та протиалергічної дії 
МФ переважно пов’язаний з його здатністю при-
гнічувати виділення медіаторів алергічних реакцій 
за місцевого застосування [25].

До рекомендованих лікарських засобів першої 
лінії терапії АР належать блокатори H1-рецепто-
рів, або антигістамінні препарати (АГП). Сучасні 
АГП другого покоління практично не проникають 
крізь гематоенцефалічний бар’єр, не чинять седа-
тивної та холінолітичної дій, майже не впливають 
на психомоторні функції. Левоцетиризин є пред-
ставником АГП другого покоління, котрому властиві 
сприятливі фармакодинамічні та фармакокінетичні 
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характеристики, зокрема швидкий початок дії, 
високі біодоступність, спорідненість і зайнятість 
H1-рецептора, обмежений розподіл, мінімальний 
метаболізм у печінці разом з незначними побіч-
ними ефектами. Проведені рандомізовані клінічні 
дослідження продемонстрували високу ефектив-
ність, безпеку та протизапальні властивості лево-
цетиризину в лікуванні АР [26].

Сольові розчини тривалий час застосовуються 
в ринології як ефективні засоби для полегшення 
симптомів риніту та РС і входять до переліку ре-
комендацій щодо лікування пацієнтів із запаль-
ною й алергічною патологією носа та навколоно-
сових синусів [1-6, 24]. Буферний гіпертонічний 
розчин фізіологічно стимулює поверхневий шар 
гелю, збільшує гідратацію шару золю, сприяє 
збільшенню товщини шару слизу та зменшенню 
його в’язкості, результатом чого є покращення 
МЦК [27]. Отже, сольові розчини здатні підвищити 
ефективність лікування хворих на риніт і РС, па-
тогенетичною ланкою яких є порушення функції 
війчастого епітелію [28]. У систематичному огляді 
та метааналізі продемонстровано, що промивання 
носа гіпертонічним розчином порівняно з ізо-
тонічним розчином було значно ефективнішим 
у покращенні назальних симптомів і руху війок 
і супроводжувалося помірними побічними ефек-
тами [29]. Завдяки властивості гіперосмолярного 
сольового розчину усувати набряк та очищати 
носову порожнину можна очікувати збільшення 
біодоступності інтраназальних засобів стандартної 
терапії АР.

Систематичні огляди та метааналізи підтверд
жують, що ефективність промивання сольовим 
розчином як додаткового лікування АР є значною, 

а ефект зрошення гіпертонічним розчином був 
кращим, аніж за використання ізотонічного роз-
чину [30-32].

Лізоцим (мурамідаза) – гуморальний фактор 
уродженого імунітету, фермент лізосомального 
походження лейкоцитів крові, який уперше був 
описаний Олександром Флемінгом 1922 року, коли 
він у пацієнтів з ринітом виявив бактерицидну здат-
ність носового секрету після його інкубації з бакте-
ріальними культурами [33]. Антибактеріальна дія 
лізоциму особливо ефективна проти грампозитив-
них бактерій завдяки його здатності гідролізувати 
β-1,4-глікозидний зв’язок, присутній у полісахарид-
ному шарі клітинних стінок цих бактерій. Ефект 
проти грамнегативних бактерій слабший через 
наявність захисного шару ліпополісахаридів на зов-
нішній мембрані [34, 35]. Враховуючи добре відому 
антибактеріальну, противірусну, протигрибкову, 
протизапальну, протипухлинну й імуномодулю-
ючу активність [36], лізоцим має великий потен-
ціал, головним чином у клінічному застосуванні,  
для лікування патогенів різної природи [35].  
J.L. Parrot і співавт. у дослідженні підтвердили 
антигістамінну активність лізоциму [36]. Спрей, 
що містить ксилометазолін з лізоцимом, проде-
монстрував швидший ефект зі значно коротшим 
часом зменшення закладеності носа порівняно 
із застосуванням тільки ксилометазоліну [37].

Отже, можна очікувати, що застосування спрею 
Лісобакт Рино, який містить гіперосмолярний 
сольовий розчин і лізоцим, у комплексному ліку-
ванні пацієнтів з ПАР може сприяти швидшому 
полегшенню симптомів і поліпшенню якості життя 
пацієнтів порівняно зі стандартною комбінацією МФ 
спрею назального дозованого та левоцетиризину.

Рис. 1. Системи підтримки прийняття клінічних рішень щодо АР (за J. Bousquet і співавт., 2016 [2])
Примітка. ВАШ – візуально-аналогова шкала.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ДОСЛІДЖЕННЯ

Мета дослідження

Метою постмаркетингового клінічного дослідження є оцінка ефективності застосування 
гіпертонічного (гіперосмолярного) назального спрею зі вмістом лізоциму в комплексно-
му лікуванні хворих на персистуючий АР з полісенсибілізацією до побутових і пилкових 
алергенів у період загострення

Досліджуваний лікарський засіб
Лісобакт Рино, спрей гіпертонічний (1,85%) назальний. 1 мл розчину містить: натрію хло-
риду 9,0 мг, лізоциму гідрохлориду 0,5 мг, пропіленгліколь, метилпарагідроксибензоат, 
динатрію едетат, пропілпарагідроксибензоат, гідроксид натрію, воду очищену

Дизайн дослідження
Постмаркетингове дослідження з вивчення ефективності застосування гіпертонічного 
(гіперосмолярного) назального спрею зі вмістом лізоциму в комплексному лікуванні 
хворих на персистуючий АР у стадії загострення

Кількість пацієнтів 60 пацієнтів (2 групи по 30 осіб)

Пацієнти, які залучаються 
до дослідження

Особи чоловічої та жіночої статі віком від 12 до 60 років з діагнозом персистуючого АР 
з полісенсибілізацією до алергенів побутового пилу й пилку рослин у період загострення 
та вираженістю симптомів ≥5 балів за ВАШ

Критерії включення

1. Письмова інформована згода пацієнта та за потреби батьків або опікунів пацієнта, 
отримана перед виконанням будь-яких процедур, пов’язаних з дослідженням. 
2. Особи чоловічої та жіночої статі віком від 12 до 60 років. 
3. Хворі на ПАР у стадії загострення із сенсибілізацією до алергенів побутового пилу 
та пилку рослин і середньотяжким перебігом (вираженість симптомів ≥5 балів за ВАШ). 
4. Підтвердження сенсибілізації до алергенів побутового пилу й пилку рослин за даними 
шкірних прик-тестів та/або за результатами визначення специфічного імуноглобуліну (Ig) Е. 
5. Наявність клінічних симптомів загострення АР (закладеність носа, ринорея, свербіння 
в порожнині носа, чхання), причому вираженість закладеності носа – не менш ніж 2 бали, 
а вираженість усіх симптомів у сумі становить не менш ніж 6 балів на момент скринінгу. 
6. Негативний тест на вагітність у жінок дітородного періоду. 
7. Здатність пацієнта до адекватної співпраці в процесі дослідження

Критерії виключення

1. Відома з анамнезу індивідуальна чутливість до компонентів препарату.
2. Будь-які захворювання чи стан порожнини носа та глотки, які можуть перешкоджати 
оцінці ефективності або безпеки (наприклад, вірусний або бактеріальний РС, викривлен-
ня носової перегородки та/або гіпертрофія носових раковин з порушенням носового 
дихання, назальні поліпи). 
3. Будь-які клінічно значущі хронічні захворювання, котрі, на думку дослідника, можуть 
заважати оцінці в межах дослідження або безпеці пацієнта. 
4. Хворі з бронхіальною астмою. 
5. Хворі, які отримують або планують отримувати алергеноспецифічну імунотерапію 
під час участі в дослідженні. 
6. Необхідність у призначенні нерекомендованих методів лікування під час проведення 
дослідження (антибактеріальні засоби, системні кортикостероїди, назальні деконгестанти). 
7. Вагітність, лактація. 
8. Ділові або особистісні відносини з персоналом, який виконує клінічне дослідження, 
або спонсором клінічного дослідження. 
9. Участь у будь-якому іншому клінічному випробуванні

Схема лікування 
в групах дослідження

Пацієнти, які беруть участь у дослідженні, випадковим чином розподіляються на дві групи 
по 30 осіб. До кожної групи залучені хворі на ПАР з полісенсибілізацією до побутових 
і пилкових алергенів у період загострення. 
Лікування пацієнтів у групах: 
• основна група: 
– ІНКС мометазону фуроат у вигляді дозованого назального спрею по 100 мкг у кожну 
ніздрю 2 рази на день; 
– левоцетиризин 1 таблетка 5 мг на добу; 
• контрольна група: 
– ІНКС мометазону фуроат у вигляді дозованого назального спрею по 100 мкг у кожну 
ніздрю 2 рази на день; 
– левоцетиризин 1 таблетка 5 мг на добу; 
– назальний спрей Лісобакт Рино 2 розпилення в кожну ніздрю 3 рази на добу. Курс 
лікування для кожного пацієнта – 30 днів

Методи обстеження

• Оцінка суб’єктивних проявів АР 
• Оцінка об’єктивних проявів АР (риноскопія) 
• Оцінка загальної вираженості симптомів АР у балах за ВАШ 
• Оцінка стану пацієнта за шкалою загального клінічного стану (CGI) 
• Оцінка швидкості МЦК (сахариновий тест) перед лікуванням і на 30-й день лікування 
• Риноцитограма (відсотковий уміст еозинофілів і нейтрофілів у мазку з порожнини носа) 
перед лікуванням і на 30-й день лікування 
• Тест на вагітність (для жінок репродуктивного віку)

Графік дослідження
Тривалість дослідження для кожного пацієнта становитиме 31-32 дні, з них 1-2 дні скринін-
гу, 30 днів лікування, 1 день спостереження після завершення лікування. Передбачувана 
загальна тривалість дослідження – 3 місяці
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Динаміку об’єктивних і суб’єктивних симптомів 
ПАР оцінювали на 1-й, 10-й, 20-й і 30-й дні лікування 
за такими даними:

1. Об’єктивні клінічні ознаки АР, які оціню-
ються в балах лікарем під час виконання ри-
носкопії:
•	 набряк слизової оболонки носа;
•	 кількість секрету в порожнині носа (ступінь 

вираженості ознак визначається в балах,  
де 0 – відсутність ознаки, 1 – слабкий ступінь 
вираженості, 2 – помірний ступінь вираженості, 
3 – значний ступінь вираженості);

•	 характеристика вмісту в носових ходах (водя-
нистий прозорий, прозорий слиз, мутний слиз, 
слизово-гнійний, гнійний).
2. Суб’єктивні клінічні ознаки АР, які оцінюються 

пацієнтами обох груп дослідження:
•	 закладеність носа;
•	 ринорея;
•	 свербіж у порожнині носа;
•	 чхання (ступінь вираженості ознак визначається 

в балах, де: 
0 – відсутність ознаки, 
1 – слабкий ступінь вираженості, 
2 – помірний ступінь вираженості,
3 – значний ступінь вираженості).
Для оцінки чотирьох основних суб’єктивних 

симптомів АР, які наведено вище, застосовувала-
ся загальноприйнята бальна система TNSS (Total 
Nasal Symptom Score) – загальна оцінка назальних 
симптомів, відповідно до якої виділяється чотири 
рівні зі значеннями балів від 0 до 3:

0 – відсутність симптомів (відсутність проявів);
1 – легкі симптоми (мінімальні прояви, легко 
переносяться);
2 – помірні симптоми (помірна вираженість 
симптомів);
3 – виражені симптоми (симптоми, які важко 
переносити; погіршують якість життя та/або по-
рушують сон) [1-5].
Отже, максимальна можлива сумарна оцінка 

для наведених вище суб’єктивних симптомів АР 
за шкалою TNSS становить 12 балів.

3. Оцінка ступеня поліпшення стану пацієн-
та за шкалою CGI-I (шкала глобального клінічного 

враження, підшкала оцінки ступеня поліпшення 
стану) [38, 39].

Після закінчення курсу лікування пацієнтові про-
понували порівняти свій стан до та після лікування 
й оцінити, наскільки він змінився:
•	 виражено покращився;
•	 помітно покращився;
•	 дещо покращився;
•	 без змін;
•	 дещо погіршився;
•	 помітно погіршився;
•	 дуже сильно погіршився.

Позитивною відповіддю на лікування вважається 
відповідність категоріям «виражене поліпшення» 
або «помітне поліпшення» шкали CGI-I. В іншому 
разі відповідь на лікування розглядається як нега-
тивний результат.

4. Оцінка вираженості симптомів АР за ВАШ.
Ступінь тяжкості симптомів АР за ВАШ оцінював 

особисто пацієнт, який позначав відповідь на запи-
тання «Наскільки симптоми, пов’язані з АР, турбують 
Вас сьогодні?» на відрізку в 10 см, де 1 см відповідає 
1 балу (рис. 2). При цьому відповідь «не турбують 
узагалі» приймається за 0 балів, а «дуже сильно тур-
бують» – за 10 балів, як це рекомендовано в остан
ній настанові ARIA [1].

Залежно від бала ВАШ АР розподіляють за ступе-
нем вираженості (тяжкістю захворювання) на легкий 
(0-5 балів) і середньотяжкий (>5 балів).

5. Оцінка швидкості МЦК за методом сахари-
нового тесту (методика I. Andersen і співавт., 1974) 
виконувалася перед початком лікування та на 30-й 
день лікування [40, 41]. Для проведення тесту 
чверть таблетки сахарину 0,1 г діаметром близько 
1 мм (0,025 г) за допомогою пінцета розміщували 
на слизовій оболонці нижньої носової раковини, 
відступивши дозаду на 1 см від її переднього кінця. 
Пацієнти перебували в положенні сидячи з дещо 
нахиленою назад головою. Досліджуваних просили 
повідомити лікаря про появу будь-якого нового сма-
ку в глотці (не акцентували увагу на появі солодкого 
смаку, щоб запобігти помилковим позитивним ре-
зультатам). Реєстрували час у секундах від моменту 
розміщення сахарину до сигналу пацієнта про по
чаток відчуття нового смаку в глотці.

Рис. 2. Візуально-аналогова шкала для оцінки симптомів АР
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6. Риноцитограма (цитологічне дослідження 
мазка з порожнини носа) виконувалася на почат-
ку дослідження та після його закінчення (день 30) 
з метою додаткової оцінки ефективності лікування 
й визначення можливої присутності інфекційного 
компонента етіології риніту. До аналізу були залу-
чені відсоткові показники еозинофілії та нейтрофілії 
в назальних мазках.

7. Під час останнього візиту (день 30) пацієнти 
оцінювали переносимість лікування за такою шка-
лою оцінок: «дуже хороша», «хороша», «задовільна», 
«погана», «дуже погана».

Усі пацієнти, які були залучені до дослідження, 
на момент початку лікування вже мали підтверджен-
ня сенсибілізації до КХП та пилку рослин (трави, 
бур’яни, дерева) за результатами алерготестування 
(шкірні прик-тести або визначення специфічного 
IgE) (табл. 1).

ТАБЛИЦЯ 1. Характеристика пацієнтів 
у групах дослідження

Характеристика
Основна 

група 
(n=30)

Контроль-
на група 

(n=30)

Кількість осіб чоловічої/
жіночої статі 15/15 17/13

Вік (кількість пацієнтів):

– 12-18 років 7 6

– 19-65 років 23 24

Симптоми САР до лікування (кількість пацієнтів / частка, %)

– закладеність носа 30/100 30/100

– ринорея 24/80 26/86,7

– чхання 20/66,7 21/70

– свербіж у порожнині носа 16/53,3 14/46,7

Сенсибілізація до КХП* 30/100 30/100

Сенсибілізація до пилку рослин*:

– до пилку трав 11/36,7 13/43,3

– до пилку дерев 14/46,7 12/40

– до пилку бур’янів 16/53,3 18/60

Примітка. * Пацієнти мають полісенсибілізацію.

Серед симптомів ПАР у пацієнтів, які нами спо-
стерігалися, найчастіше реєстрували назальні 
прояви у вигляді закладеності носа (100%) та ри-
нореї (табл. 1). Згідно з даними анамнезу понад 
третина пацієнтів обох груп (41,1%) мали близьких 
родичів, які страждали на алергічні захворювання,  
що свідчить на користь їх генетичної схильність  
до розвинення алергії. Серед пацієнтів у дослід
женні тривалість захворювання на ПАР становила  
від 1 до 31 року.

Достовірність отриманих результатів оцінювали 
за критерієм Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

На початку дослідження до кожної групи було 
залучено по 30 пацієнтів з діагнозом ПАР у стадії за-
гострення. Надалі для аналізу результатів лікування 
був виключений 1 пацієнт першої групи, з яким було 
втрачено контакт після візиту на 20-й день. Також 
1 пацієнт другої групи припинив участь у дослі-
дженні з особистих причин і не з’явився для огляду 
на 20-й і 30-й дні. З отриманої від згаданих пацієнтів 
інформації відомо, що припинення участі в дослід
женні не було пов’язане з відсутністю ефективності 
від лікування або його поганою переносимістю 
(наявністю суттєвої побічної дії).

Результати оцінки клінічного перебігу АР 
у групах дослідження

На початку спостереження як об’єктивні,  
так і суб’єктивні симптоми АР мали високий ступінь 
вираженості в усіх хворих (табл. 2-4), що підтвер-
джувало наявність загострення ПАР під впливом 
експозиції сезонних алергенів, до яких були сенси-
білізовані пацієнти. Статистично достовірна різниця 
між пацієнтами в групах дослідження на момент 
візиту в 1-й день була відсутня.

У процесі лікування серед пацієнтів в обох гру-
пах спостерігалося швидке зниження вираженості 
таких об’єктивних ознак АР, як набряклість слизової 
оболонки носа та кількість ексудату в порожнині 
носа.

ТАБЛИЦЯ 2. Динаміка об’єктивних симптомів АР  
у групах дослідження

Симпто-
ми / день 

дослід­
ження

Середнє значення 
вираженості симптому 

в балах Емпіричне 
значення 
критерію

Рівень 
значу-
щості

Основна 
група

Контроль-
на група

Набряк слизової оболонки носа

День 1 2,567±0,504 2,533±0,507 0,255 0,799

День 10 1,833±0,747 1,4±0,724 2,282 0,026*

День 20 1,033±0,85 0,621±0,677 2,066 0,044**

День 30 0,655±0,857 0,414±0,628 1,224 0,227

Кількість ексудату в порожнині носа

День 1 2,367±0,718 2,4±0,724 -0,179 0,859

День 10 1,633±0,809 1,3±0,75 1,656 0,103

День 20 1,033±0,85 0,621±0,622 2,133 0,038**

День 30 0,621±0,82 0,414±0,628 1,079 0,286

Примітки. * Достовірність відмінностей (p<0,05) між групами 
на 10-ту добу дослідження; ** достовірність відмінностей 
(p<0,05) між групами на 20-ту добу дослідження.
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Протягом дослідження (від 10-го дня до останньо-
го 30-го дня спостереження) динаміка зменшення 
середнього бала зазначених об’єктивних ознак АР 
залишалася помітнішою в другій групі, пацієнти 
якої отримували додатково до базового лікування 
назальний спрей Лісобакт Рино (табл. 2), причо-
му статистична достовірність була підтверджена 
на момент візитів на 10-й і 20-й дні для симптому 
«набряк слизової оболонки носа» та на момент ві-
зиту на 20-й день для симптому «кількість ексудату 
в порожнині носа» (табл. 2). Отже, достовірно швид-
ше зменшення набряклості слизової порожнини 
носа серед пацієнтів другої групи можна пояснити 
додатковою протинабряковою дією гіперосмо-
лярного сольового розчину при лікуванні АР, що 
підтверджується відповідними даними літератури 
[28-32].

На момент візиту в 1-й день ексудат у порож-
нині носа серед пацієнтів обох груп мав харак-
тер «водянистий прозорий» або «прозорий слиз» 

у 90% пацієнтів першої групи та 86,7% пацієнтів 
другої групи (табл. 3). У невеликої частини пацієн-
тів у порожнині носа був присутній мутний слиз 
(10 та 13,3% в першій і другій групах відповідно). 
Серед пацієнтів обох груп у процесі лікування спо-
стерігалося зменшення кількості ексудату в порож-
нині носа, про що вже повідомлялося вище (табл. 2). 
Стосовно властивостей ексудату, то в більшості 
пацієнтів при подальшому спостереженні він ха-
рактеризувався як «прозорий слиз», що характерно 
для здорового стану носової порожнини.

У 10 та 13,3% пацієнтів першої та другої групи 
відповідно на момент початку лікування виявлено 
мутний слиз у порожнині носа. При подальшому 
спостереженні наявність мутного слизу виявлено 
на 10-й, 20-й і 30-й дні в частини пацієнтів пер-
шої групи (табл. 3). Серед пацієнтів другої групи 
на момент візитів на 20-й і 30-й дні мутного слизу 
в носовій порожнині виявлено не було. Під час 
візиту на 10-й день в 1 пацієнта першої групи було 

ТАБЛИЦЯ 3. Характер ексудату в порожнині носа в динаміці лікування

Характер ексудату 
в порожнині носа

Кількість пацієнтів / частка, %

1-й день 10-й день 20-й день 30-й день

1-ша група 
(n=30)

2-га група 
(n=30)

1-ша група 
(n=30)

2-га група 
(n=30)

1-ша група 
(n=30)

2-га група 
(n=29)

1-ша група 
(n=29)

2-га група 
(n=29)

водянистий прозорий 12/40 11/36,7 13/43,3 13/43,3 10/33,3 9/31 10/34,4 8/27,6
прозорий слиз 15/50 15/50 13/43,3 16/53,3 14/46,7 20/66,7 17/58,6 21/72,4
мутний слиз 3/10 4/13,3 3/10 1/3,3 4/13,3 0 2/6,9 0
слизово-гнійний 0 0 1/3,3 0 1/3,3 0 1/3,40 0
гнійний 0 0 0 0 1/3,3 0 0 0

ТАБЛИЦЯ 4. Суб’єктивні симптоми АР у групах дослідження в процесі лікування

Симптоми / 
день дослідження

Середнє значення вираженості симптому в балах
Рівень значущості (p)

1-ша група 2-га група

Закладеність носа
День 1 2,73±0,45 2,77±0,45 0,77

День 10 1,43±0,57 1,13±0,53 0,046*

День 20 0,67±0,84 0,28±0,677 0,037**

День 30 0,38±0,73 0,21±0,41 0,273

Ринорея
День 1 2,5±0,68 2,6±0,62 0,56

День 10 1,43±0,77 1,03±0,62 0,031*

День 20 0,57±0,82 0,241±0,51 0,072
День 30 0,41±0,73 0,18±0,38 0,124

Чхання
День 1 1,98±0,89 1,89±0,92 0,777

День 10 1,23±0,72 1,1±0,76 0,49
День 20 0,5±0,68 0,38±0,62 0,48
День 30 0,17±0,38 0,24±0,44 0,525

Свербіж у носі
День 1 1,87±1,07 2,03±1,07 0,549

День 10 0,4±0,68 0,43±0,68 0,849
День 20 0,2±0,48 0,28±0,53 0,56
День 30 0,11±0,31 0,07±0,26 0,647

Примітки. * p<0,05 на 10-й день дослідження при порівнянні першої та другої груп; ** p<0,05 на 20-й день дослідження при порів-
нянні першої та другої груп.



69

виявлено наявність слизово-гнійного ексудату, який 
на момент візиту на 20-й день уже мав характер 
гнійного. У згаданого пацієнта було діагностовано 
бактеріальний РС і призначено відповідне лікуван-
ня. Отже, можна зробити обґрунтоване припущен-
ня, що присутність лізоциму, якому притаманні 
протизапальна, антибактеріальна та противірусна 
властивості [33-35], сприяла зменшенню ймовір-
ності розвитку інфекційного запального процесу 
в порожнині носа та, відповідно, впливала на ха-
рактер ексудату.

Серед пацієнтів у групах дослідження спосте-
рігався позитивний результат від проведеного 
лікування у вигляді суб’єктивного відновлення носо-
вого дихання, зменшення ринореї, свербіння в носі 
та чхання. Аналіз показників суб’єктивної оцінки 
проводився за динамікою вираженості середнього 
бала окремих вищезгаданих симптомів та їх сумар-
ною динамікою в групах дослідження.

В обох групах дослідження не спостерігалося 
достовірної різниці у вираженості згаданих симп-
томів до початку лікування: найбільш виражени-
ми й частими були симптоми «закладеність носа» 
та «ринорея» (табл. 4). При подальшому спосте-
реженні за пацієнтами виявлено, що динаміка 
двох основних вищезгаданих суб’єктивних симп-
томів корелювала зі змінами об’єктивних клініч-
них ознак АР (набряклість слизової оболонки носа 
та кількість ексудату в порожнині носа) в процесі 
лікування. Значне покращення носового дихання 
та зменшення кількості виділень з порожнини 
носа було досягнуте вже на момент другого візиту 
(10-й день спостереження) в пацієнтів обох груп. 
При порівнянні середнього бала вираженості симп-
тому «закладеність носа» виявлено достовірно мен-
ші показники на момент візитів на 10-й і 20-й дні 
серед пацієнтів другої групи, які отримували на-
зальний спрей Лісобакт Рино. Також був достовірно 
нижчим середній бал вираженості симптому «рино-
рея» в другій групі на момент візиту на 10-й день. 
Стосовно середнього бала вираженості симптомів 
ПАР «чхання» та «свербіж у носі» спостерігалася 
виражена тенденція до швидшого зниження се-
реднього бала згаданих показників серед пацієнтів 
другої групи, однак різниця не була статистично 
достовірною (табл. 4).

До лікування середній сумарний бал назаль-
них симптомів (TNSS) відповідав стану загострення 
ПАР, становив 9,13±1,74 та 9,41±1,61 у першій і дру-
гій групах відповідно й не відрізнявся достовірно 
між групами дослідження (табл. 5).

На 10-й і 20-й дні лікування виявлено достовірну 
різницю середнього сумарного бала назальних 
симптомів (TNSS): 4,56±0,94 та 3,87±1,31 (p<0,05) 
при порівнянні результату в першій і другій групах 

(табл. 5). На момент четвертого візиту (30-й день 
дослідження) простежувалася тенденція до вираже-
нішого зниження показника TNSS серед пацієнтів, 
які отримували назальний спрей Лісобакт Рино, 
проте різниця не була достовірною.

ТАБЛИЦЯ 5. Динаміка показника TNSS у групах 
дослідження

День 
дослідження

Середнє значення TNSS 
у балах Рівень 

значущості 
(p)1-ша група 2-га група

День 1 9,13±1,74 9,41±1,61 0,54

День 10 4,56±0,94 3,87±1,31 0,021*

День 20 1,8±0,93 1,21±1,24 0,042**

День 30 1,03±1,24 0,55±0,69 0,073

Примітки. * p<0,05 на 10-й день дослідження при порівнянні 
першої та другої груп; ** p<0,05 на 20-й день дослідження при 
порівнянні першої та другої груп.

Отже, більш виражений і швидкий клінічний 
ефект лікування в другій групі пацієнтів підтвер-
джується показниками вираженості об’єктивних 
і суб’єктивних симптомів АР і може бути зумовлений 
додатковою позитивною дією назального спрею 
Лісобакт Рино.

Результати цитологічного дослідження 
мазків з порожнини носа (риноцитограма)

У хворих на АР перед початком лікування 
при цитологічному дослідженні мазка з порожнини 
носа спостерігалося підвищення відсоткового вмісту 
еозинофілів і нейтрофілів (табл. 6), що характерно 
для персистуючого АР у стадії загострення згідно 
з даними літератури [20-23]. Достовірної різниці 
в досліджуваних показниках до лікування не ви-
явлено.

ТАБЛИЦЯ 6. Відсотковий уміст нейтрофілів 
та еозинофілів у риноцитограмі хворих на АР 
у групах дослідження

Групи 
дослідження

Нейтрофільні 
гранулоцити, 

M±m (%)

Еозинофільні 
гранулоцити, 

M±m (%)

До лікування
Перша група 
(n=27) 56,22±13,53 (39-82) 26,15±10,54 (8-48)

Друга група 
(n=28) 58,32±13,51 (42-84) 27,84±9,56 (10-45)

Після лікування
Перша група 
(n=27) 53,54±12,54 (38-97) 6,93±2,61* (3-12)

Друга група 
(n=27) 50,29±9,62 (37-70) 6,36±2,06* (2-14)

Примітка. * Достовірність відмінностей (p<0,05) між групами 
на 30-ту добу дослідження.

Після лікування (день 30) в обох групах дослід
ження спостерігалося зниження відсоткового вмісту 
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еозинофілів і нейтрофілів у мазку з порожнини носа, 
що відповідає зниженню інтенсивності персисту-
ючого алергічного запалення в стадії загострен-
ня, котре відзначалося на початку дослідження. 
Зменшення вираженості еозинофілії було статис-
тично достовірно суттєвішим (p<0,05) при порів-
нянні показників у першій і другій групах. Така 
різниця у відсотковому вмісті еозинофілів у мазках- 
відбитках наприкінці лікування може бути зу-
мовленою додатковою дією назального спрею 
Лісобакт Рино, яка полягала в очищенні та зво-
ложенні слизової оболонки порожнини носа, 
а отже, створенні сприятливіших умов для здійснен-
ня протиалергічної дії МФ. Зменшення нейтрофілії 
мало тенденцію до вираженішої серед пацієнтів 
другої групи дослідження, в яких також спостері-
галася швидша нормалізація кількості та харак-
теристики вмісту носової порожнини в динаміці 
спостереження (табл. 2, 3), що можна пояснити 
додатковою протизапальною та протиінфекційною 
дією лізоциму. Відзначалася значна нейтрофілія 
на момент візиту на 20-й день у пацієнта першої 
групи з діагнозом «гострий бактеріальний РС», яка 
зменшилася після антибактеріальної терапії.

	
Оцінка мукоциліарного кліренсу 
за часом сахаринового тесту

Перед початком лікування тривалість часу са-
харинового тесту (ЧСТ) була значно підвищеною 
в пацієнтів з АР в обох групах дослідження, що від-
повідає опублікованим даним стосовно ЧСТ при АР 
[18, 19]. Між групами дослідження не спостерігалося 
статистично достовірної різниці в показниках ЧСТ 
при першому обстеженні (табл. 7). Варіабельність 
індивідуальних показників ЧСТ була помітною се-
ред пацієнтів обох груп як до, так і після лікування, 
що зумовлюється віковими та статевими особли-
востями епітелію порожнини носа, наявністю шкід-
ливих звичок і професійних факторів тощо.

ТАБЛИЦЯ 7. Час сахаринового тесту до та після лікування

Доба 
дослід‑
ження

Середнє значення ЧСТ 
(секунди)

Емпі-
ричне 

значення 
критерію

Рівень 
значу-
щості 

(p)1-ша група 2-га група

1-ша 930,3±166,41 
(682-1315)

947,57±164,57 
(720-1400) -0,404 0,687

30-та 544,45±173,43 
(360-1215)

447,83±105,95 
(312-710) 2,56 0,014*

Примітка. * Достовірність відмінностей (p<0,05) між групами 
на 30-ту добу дослідження.

Наприкінці дослідження (день 30) в обох групах 
пацієнтів зареєстровано поліпшення функції МЦТ, 

що підтверджувалося зменшенням ЧСТ (табл. 7, 
рис. 3).

ЧСТ наприкінці дослідження був достовірно 
меншим у другій групі пацієнтів (p<0,05), що може 
слугувати підтвердженням сприятливого впли-
ву назального спрею, який містить гіпертонічний 
розчин натрію хлориду та лізоцим, на функцію ми-
готливого епітелію слизової оболонки порожнини 
носа хворих на ПАР.

Оцінка ефективності лікування в групах 
дослідження за візуально-аналоговою шкалою

Стійка тенденція до вищої ефективності ліку-
вання в другій групі пацієнтів, які окрім базової 
терапії отримували назальний спрей Лісобакт Рино, 
підтверджена після аналізу динаміки балів ВАШ 
у дослідженні.

ТАБЛИЦЯ 8. Динаміка балів ВАШ у групах дослідження

Доба 
дослідження

Середнє значення ВАШ 
у балах Рівень 

значущості 
(р)1-ша група 2-га група

День 1 7,4±1,16 7,53±1,11 0,651

День 10 3,9±0,66 3,47±0,82 0,028*

День 20 2,3±0,79 1,79±0,77 0,016*

День 30 0,83±0,66 0,52±0,64 0,073

Примітка. * p<0,05 на 10-й і 20-й дні дослідження при порівнянні 
першої та другої груп.

Достовірно вираженішим було зниження оцін-
ки вираженості АР за ВАШ у другій групі пацієнтів 
на 10-й і 20-й дні дослідження (табл. 8). Отже, мож-
на припустити, що додавання до базової терапії 
назального спрею зі вмістом гіпертонічного розчи-
ну натрію хлориду та лізоциму сприяє швидшому 
відновленню погіршеної внаслідок симптомів ПАР 
якості життя пацієнтів.

Оцінка ефективності лікування 
за шкалою CGI-I

Дані опитування пацієнтів груп дослідження 
за шкалою CGI-I (шкала глобального клінічного 
враження, підшкала оцінки ступеня поліпшення 
стану) [38, 39] фіксувалися до початку лікування 
та на 30-й день лікування. Після аналізу отриманих 
даних виявлено, що відповідь на терапію була по-
зитивною в усіх пацієнтів, які закінчили лікування, 
тобто відповідали категоріям «виражене покра-
щення» або «помітне покращення» (рис. 4). Па-
цієнт першої групи, в якого було діагностовано 
бактеріальний РС, оцінив свій стан після лікування 
як «помітно покращився», оскільки на момент візи-
ту на 30-й день уже отримав відповідне лікування 
та не мав скарг з боку навколоносових синусів.
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Стан на 30-й день лікування був оцінений 
як «виражено покращився» 24 пацієнтами першої 
групи (82,8%) та 26 пацієнтами другої групи (89,7%). 
Наведені результати оцінки за шкалою CGI-I можуть 
свідчити на користь кращої відповіді на лікування 
в групі пацієнтів, які застосовували назальний спрей 
Лісобакт Рино.

Оцінка переносимості лікування 
в групах дослідження

Серед пацієнтів другої групи четверо осіб відзна-
чали відчуття незначного дискомфорту (троє – легкі 
відчуття подразнення й один – легке відчуття печін-
ня) протягом від 3 до 10 хвилин після застосування 
назального спрею зі вмістом гіперосмолярного 
сольового розчину та лізоциму, які минали по-
ступово самостійно й не потребували будь-якого 
лікування. Такі випадки побічної дії описано в лі-
тературі як відомі та передбачувані для гіпертоніч-
ного сольового назального розчину [28-32]. Серед 

пацієнтів другої групи не було випадків відмови 
від застосування назального спрею Лісобакт Рино 
протягом усього періоду дослідження.

Чотирьох пацієнтів першої групи й одного паці-
єнта другої групи наприкінці лікування турбувало 
відчуття дещо підвищеної сухості слизової оболонки 
носа легкого ступеня вираженості, що можна по-
яснити відомою побічною дією назального спрею 
МФ. Менша частота описаного вище відчуття сухості 
серед пацієнтів другої групи може бути зумовле-
ною додатковою зволожувальною дією сольового 
розчину у складі назального спрею Лісобакт Рино.

На момент візиту на 30-й день пацієнти, які за-
кінчили дослідження (по 29 осіб першої та другої 
груп), оцінювали переносимість лікування (рис. 5).

Переносимість лікування як «дуже хорошу» ха-
рактеризували 24 (82,8%) пацієнти першої групи 
та 26 (89,7%) пацієнтів другої групи (рис. 5). Зага-
лом переносимість як «хорошу» та «дуже хоро-
шу» охарактеризували 100% осіб в обох групах  

Рис. 3. Швидкість мукоциліарного транспорту (ЧСТ) до та після лікування
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Рис. 4. Оцінка динаміки поліпшення стану пацієнта за шкалою CGI-I

Рис. 5. Оцінка переносимості лікування в групах дослідження
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дослідження. Присутність випадків легкої побіч-
ної дії серед пацієнтів, які отримували назальний 
спрей зі вмістом гіперосмолярного сольового роз-
чину та лізоциму (друга група), не вплинула суттєво 
на характеристику переносимості пацієнтами. 
Отже, в проведеному дослідженні спостерігався 
сприятливий профіль переносимості та безпеки, 
притаманний назальному спрею Лісобакт Рино.

ВИСНОВКИ

За результатами проведеного дослідження 
можна стверджувати, що застосування назального 
спрею Лісобакт Рино в комбінації зі стандартною 
терапією (назальний спрей МФ і левоцетиризин) 
у дорослих пацієнтів і підлітків з ПАР у стадії заго-
стрення сприяє більш вираженому та швидкому 
регресу об’єктивних і суб’єктивних клінічних проявів 
захворювання й, відповідно, підвищенню ефектив-
ності лікування хворих.

Як доведено в численних опублікованих дослід
женнях, гіпертонічний розчин (складова частина 
назального спрею Лісобакт Рино) фізіологічно 
сприяє зменшенню набряку слизової оболонки 
носа, збільшенню товщини шару слизу та змен-
шенню його в’язкості, результатом чого є покра-
щення МЦК і, відповідно, підвищення ефектив-
ності лікування хворих на АР, патогенетичною 
ланкою якого є порушення функції війчастого 
епітелію. У нашому дослідженні отримано ста-
тистично достовірне підтвердження позитивно-
го впливу назального спрею Лісобакт Рино на 
відновлення МЦК при лікуванні пацієнтів з ПАР 
у стадії загострення.

Зменшення вираженості еозинофілії було ста-
тистично достовірно суттєвішим при застосуванні 
назального спрею Лісобакт Рино. Така різниця 

у відсотковому вмісті еозинофілів у мазках- 
відбитках наприкінці лікування може бути зумовле-
ною додатковою дією назального спрею Лісобакт 
Рино, яка полягала в очищенні та зволоженні сли-
зової оболонки порожнини носа, а отже, створенні 
сприятливіших умов для покращення біодоступності 
та протиалергічної дії МФ. Зменшення нейтрофілії 
в мазку-відбитку з порожнини носа мало тенденцію 
до вираженішого серед пацієнтів, котрі отримува-
ли назальний спрей Лісобакт Рино, в яких також 
спостерігалася швидша нормалізація кількості й ха-
рактеристики вмісту носової порожнини в динаміці 
спостереження, що можна пояснити додатковою 
протизапальною та протиінфекційною дією лізо-
циму. Серед хворих, які лікувалися за стандартною 
схемою, в 1 пацієнта на 20-й день спостережен-
ня було діагностовано гострий бактеріальний РС. 
Можна припустити, що наявність лізоциму у складі 
назального спрею Лісобакт Рино могла протидіяти 
інфекційному ускладненню АР.

Випадки побічної дії назального спрею Лісобакт 
Рино були передбачуваними для сольових роз-
чинів і відповідали легкому ступеню вираженості,  
що в жодному випадку не спонукало пацієнтів  
до припинення застосування досліджуваного спрею. 
Отже, з огляду на власні спостереження можна 
зробити висновок про можливість характеризувати 
назальний спрей Лісобакт Рино як засіб зі сприят-
ливим профілем безпеки.

Враховуючи отримані результати дослідження, 
можна розглядати застосування назального спрею 
Лісобакт Рино як раціональний вибір при АР у до-
рослих і підлітків, що може сприяти швидшому 
полегшенню симптомів, підвищенню ефективності 
стандартного лікування, зменшення ризику роз-
винення бактеріального РС і поліпшенню якості 
життя хворих з АР.
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