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Аннотация. Целью настоящей работы является обзор актуальных данных о патогенетических механизмах 
формирования хронической спонтанной крапивницы и возможности применения нового поколения 
блокаторов тирозинкиназы Брутона. Хроническая спонтанная крапивница -  заболевание, нередко трудно 
поддающееся терапии и значительно ухудшающее качество жизни пациентов. Стандартная терапия 
антигистаминными препаратами и анти-IgE терапия омализумабом в некоторых случаях не приводит к 
достижению удовлетворительных показателей в лечении. Результатами проведенных в последние годы 
исследований явилось уточнение механизмов формирования высыпаний у данной группы больных, 
обновление патогенетической классификации и создание новых лекарственных препаратов, способных 
влиять на течение хронической спонтанной крапивницы. Тирозинкиназа Брутона -  одна из наиболее 
значимых мишеней для новых таргетных лекарственных средств-ингибиторов, самым перспективным из 
которых на сегодняшний день является ремибрутиниб. Ремибрутиниб, новый пероральный ингибитор 
тирозинкиназы Брутона, обладает улучшенным профилем эффективности и безопасности по сравнению со 
своими предшественниками, взаимодействует с неактивной конформацией тирозинкиназы Брутона с 
необратимым её ингибированием для достижения высокоселективного и устойчивого эффекта.
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Abstract. The purpose of this work is to review current data on the pathogenetic mechanisms of the formation of chronic 
spontaneous urticaria and the possibility of using a new generation of Bruton tyrosine kinase blockers. Chronic
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spontaneous urticaria is a disease that is often difficult to treat and significantly deteriorates the patients’ life 
quality. Standard therapy with antihistamines and anti-IgE therapy with omalizumab in some cases does not 
lead to satisfactory treatment results. The results o f studies conducted in recent years have made it possible to 
clarify the mechanisms of rash formation in this group o f patients, update the patho-genetic classification and 
create new drugs that can affect the course o f chronic spontaneous urticaria. Bruton's tyrosine kinase is one of 
the most significant targets for new targeted inhibitor drugs, the most promising of which today is remibrutinib. 
Remibrutinib, a new oral Bruton's tyrosine kinase inhibitor hav-ing an improved efficacy and safety profile 
compared to its predecessors; it interacts with the inactive con-formation o f Bruton's tyrosine kinase providing 
its irreversible inhibition to achieve a highly selective and sustainable effect.
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Введение

Хроническая спонтанная крапивница (ХСК) -  относительно распространенное дерматоло­
гическое заболевание, характеризую щ ееся внезапным и непредсказуемым возникновением зу­
дящ их волдырей и/или ангиоотека, длящ ееся более шести недель. Это гистаминергическое рас­
стройство, опосредованное тучными клетками, значительно ухудш аю щ ее качество жизни паци­
ентов. Текущ ие варианты лечения вклю чаю т антигистаминные препараты, омализумаб и цик­
лоспорин в поэтапном алгоритмическом подходе, направленном на полный контроль симпто­
мов. Однако ответ пациентов на эти терапевтические варианты не всегда предсказуем/адекватен 
из-за фенотипической и эндотипической гетерогенности заболевания, вследствие чего симп­
томы могут быть недостаточно контролируемыми. В связи с этим  современные исследования 
направлены на выявлении биомаркеров для прогнозирования терапевтического ответа, макси­
мальной персонализации и формирования пациентоориентированного подхода к лечению.

Ц елью  настоящ ей работы  является анализ современны х научны х данных о патогенезе 
хронической спонтанной крапивницы, иммунологических механизмах развития заболевания, 
возмож ностях и перспективах таргетной терапии.

М атериалы  и методы

Л итературны м и источниками являлись базы данны х PubM ed, M edLine, G oogle Scholar, 
Scopus и eLibrary. П оиск проводился по клю чевы м словам  среди русско- и англоязы чны х ра­
бот с 2018 года по 2024 год. И спользовались систематические обзоры, метаанализы, когорт- 
ные и рандомизированны е оригинальны е исследования

А нализ соврем енны х литературны х источников

Х роническая спонтанная крапивница -  это длительно протекаю щ ее заболевание, опо­
средуемое тучны м и клетками, клинически проявляю щ ееся возникновением  рецидивирую щ их 
волды рей с возмож ны м сочетанием  с ангионевротическим  отеком при отсутствии какого-либо 
установленного триггера [Zuberbier et al., 2021]. Около 13 %  пациентов с Х С К могут иметь в 
качестве проявления только ангиоотек и не развиваю т волдыри. Д лительность течения ХСК 
вариабельна, от 6 недель до нескольких лет, 11-14  %  пациентов страдаю т Х СК более 5 лет 
[Fricke et al., 2020]. М аксимальная длительность течения Х С К  не определена, имею тся данные 
о продолж ительности заболевания до 204 месяцев, доля пациентов, достигш их ремиссии в те ­
чение 5 лет, варьировалась от 29 %  до 71 %  [M aurer et al., 2017].
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Эпидемиологические исследования показывают, что ХСК имеется у 1-2 %  населения в 
мире. Заболевание встречается в два раза чаще у женщин, чем у мужчин, наиболее распростра­
нено среди пациентов в возрасте 40-59  лет, у детей гендерных и возрастных отличий не выявлено 
[Fricke et al., 2020]. Имеются исследования о негативном влиянии ХСК на качество жизни со зна­
чительным воздействием на межличностные отношения, работу, социальные функции и сон. 
Кроме того, у пациентов с ХСК часто развиваются сексуальная дисфункция, расстройства сна и 
сопутствующие психиатрические заболевания, например, депрессия и тревожность [Mendelson et 
al., 2017]. Так, проведенное исследование «Оценка экономического и гуманистического бремени 
пациентов с хронической спонтанной/идиопатической крапивницей» (ASSURE-CSU: ASSessm ent 
o f the Econom ic and Hum anistic Burden o f Chronic Spontaneous/Idiopathic Urticaria patiEnts) пока­
зало, что более 20 %  пациентов с ХСК пропускают не менее 1 часа работы в неделю, а общее 
ухудшение производительности труда составило 27 %, значительное число пациентов (32,8 %) 
сообщило об ограничениях, связанных с крапивницей, в повседневной нерабочей деятельности. 
14 %  пациентов, участвовавших в исследовании ASSURE-CSU, вынуждены были обращаться за 
неотложной помощью, а 8 %  -  получать стационарное лечение [Маигег et al., 2017].

Бремя пациентов с Х СК такж е осложняется ассоциацией ХСК с ш ироким спектром со­
путствую щ их заболеваний. В многочисленных исследованиях изучено сочетание ХСК с дру­
гими группами заболеваний, такими как аллергический ринит и астма, заболевания щ итовидной 
железы, ревматические и воспалительные заболевания [Sanchez-Borges et al., 2021], а такж е воз­
можная корреляция между частотой сопутствую щ их заболеваний и продолжительностью  кра­
пивницы [Agondi et al., 2023]. Заболевания щ итовидной железы наиболее часто встречались у 
пациентов с Х СК (50 %  наблюдений). Кроме того, пациенты с Х СК (особенно взрослые паци­
енты женского пола и пациенты с отягощ енным семейным анамнезом) имею т повыш енный риск 
развития витилиго, пернициозной анемии и тиреоидита Хаш имото [Kolkhir et al., 2017]. В скан­
динавском исследовании на основании датского национального реестра пациентов (DNPR) с 
ХСК, рефрактерных к лечению антигистаминными препаратами, была продемонстрирована по­
выш енная распространенность атопических заболеваний, вклю чая атопический дерматит, астму 
и риноконъю нктивит [Thomsen et al., 2017; Ghazanfar et al., 2020]. М астоцитоз и анафилаксия 
такж е были в значительной степени связаны с ХСК [Kim et al., 2018].

Патогенез. Развитие как волдырей, так и ангиотека при ХСК обусловлено активацией туч­
ных клеток кожи и высвобождением медиаторов [Zuberbier et al., 2021]. Помимо тучных клеток, 
патогенез ХСК включает формирование воспалительного инфильтрата с взаимодействием мно­
жества эффекторных клеток, включая Т-клетки, базофилы и эозинофилы [Altrichter et al., 2020]. 
Несмотря на то, что пациенты с ХСК нередко сообщают об обострении своего заболевания в ответ 
на стресс, инфекции, продукты питания или прием нестероидных противовоспалительных препа­
ратов, эти триггеры не являются специфическими, и симптомы не могут быть воспроизведены 
путем провокации в контролируемых условиях [Zuberbier et al., 2021; Kolkhir et al., 2022].

Н а настоящ ее время рассматриваю тся по крайней мере 2 возможные причины ХСК, ас­
социированные с 2 аутоиммунными эндотипами с различными типами аутоантител, которые 
связаны с активацией тучных клеток кожи [Sanchez-Borges et al., 2021; K olkhir et al., 2022]. Эти 
эндотипы  Х СК получили названия на основе классификации реакций гиперчувствительности 
Гелла (Gell) и К ум бса (Coom bs) . П оскольку гиперчувствительность I типа характеризуется абер­
рантной продукцией IgE, пациенты, имею щ ие аутоантитела IgE, были отнесены к аутоиммун­
ному эндотипу Х СК типа I (тип I aiCSU), такж е называемому аутоаллергическим типом ХСК. В 
отличие от классической гиперчувствительности I типа, которую «вклю чаю т» экзогенные ал­
лергены, тип I аутоиммунной Х СК характеризуется антителами IgE, направленными на соб­
ственные антигены (также называемые аутоаллергенами) [Bracken et al., 2019]. Гиперчувстви­
тельность типа IIb характеризуется антителозависимым процессом, в котором специфические 
антитела IgG  связываю тся с аутоантигенами, вызывая патологические состояния. Таким обра­
зом, пациенты с ХСК, у которых присутствую т аутоантитела IgG, были отнесены к аутоиммун­
ному типу эндотипа IIb [Bracken et al., 2019; Schoepke et al., 2019; K olkhir et al., 2022].
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Оба эндотипа Х СК имею т один и тот же фенотип, то есть возникновение зудящ их вол­
дырей и ангиоотека, и одинаковые механизмы влияния медиаторов активации тучных клеток, 
которые приводят к вазодилатации, повыш енной проницаемости сосудистой стенки, активации 
нервных окончаний дермы и рекрутированию  воспалительных клеток в зону воспаления. В ы ­
свобождаемые медиаторы тучных клеток оказываю т свое действие посредством рецепторов на 
резидентных и рекрутированных клетках-миш енях кожи [Bracken et al., 2019]. Считается, что 
тип I ХСК (aiCSU) встречается чаще, чем  тип IIb aiCSU  [Schoepke et al., 2019]. П ри этом  формы 
ХСК могут различаться по нескольким важным клиническим и лабораторным признакам, вклю ­
чая реакцию на лечение [Schoepke et al., 2019; Sanchez-Borges et al., 2021; K olkhir et al., 2022].

О стается откры ты м  вопрос о пусковы х механизмах, приводящ их к развитию  ХСК. Н е­
которые исследования говорят о значим ой роли в патогенезе антител к тиреопероксидазе. Так, 
A ltrichter S. с соавт. [A ltrichter et al., 2020] сообщ или о повы ш енных уровнях IgE -анти-ТП О  у 
54 %  (259 из 478) пациентов с ХСК. П родолж енны е разны м и группами учены х исследования 
подтвердили распространенность IgE -анти-ТП О  от 34 %  до 70 %  в группах пациентов с ХСК 
[Sanchez et al., 2021; £ ildag  et al., 2021]. Работа Sanchez J. с соавт. [Sanchez et al., 2021] показала 
более вы раженную  реакцию  кожи в виде волдырей и гиперемии на внутрикож ны е пробы  с 
ТПО у лю дей с Х СК по сравнению  со здоровы ми лицами. Той же группой учены х была вы яв­
лена перекрестная реактивность между ТПО и эозиноф ильной пероксидазой (ЭП) эофиноф и- 
лов дермы, что мож ет способствовать активации тучны х клеток кожи у пациентов с ХСК 
[Sanchez et al., 2021]. П ом им о IgE -анти-ТП О  и IgE-анти-ЭП , у пациентов с Х С К  были вы яв­
лены  IgE к двухцепочечной ДНК, IL24, тканевому фактору CD142, эозиноф ильному катион­
ному белку, FcsR I [Schm etzer et al., 2018; A sero et al., 2020]. В общ ей слож ности у пациентов с 
Х С К есть IgE к более чем  200 аутоантигенам  [Schm etzer et al., 2018; Schoepke et al., 2019].

Тип IIb Х СК ассоциирован с наличием  аутоантител IgG  к IgE или к его вы сокоаф ф ин­
ному рецептору FcsR I [Schm etzer et al., 2018; Schoepke et al., 2019]. П ервы е данны е о гиста- 
минлиберирую щ их аутоантителах IgG  к IgE были получены  в 1988 г. G ruber B.L. с соавт., и 
это наблю дение сопровож далось демонстрацией образования волды рей в месте внутрикож ной 
инъекции аутологичной сыворотки, теперь известной как кож ны й тест с аутологичной сы во­
роткой (A SST) [G ruber et al., 1988]. Тип IIb аутоим мунной Х СК оставался плохо изученны м в 
течение многих лет. Работы  последних лет позволили установить некоторы е механизмы  пато­
генеза данного варианта ХСК. В опубликованны х в 2019 г. результатах исследования PU RIST 
(Profiling U rticaria for the Identify o f  Subtypes) на значительной популяции пациентов с ХСК 
были оценены  3 определяю щ их признака типа IIb аутоим мунной ХСК: полож ительны й тест с 
аутологичной сывороткой, присутствие IgG -анти-Fc8R M gG -анти-IgE  антител и полож итель­
ный тест активации базофилов. Данны е исследования PU RIST показали, что менее 10 %  паци­
ентов развиваю т Х СК по IIb аутоиммунному типу, им ею т более тяж елы й вариант течения за ­
болевания, низкие уровни общ его IgE и вы сокие уровни аутоантител к тиреоидной перокси- 
дазе [Schoepke et al., 2019]. В процессе исследований появилось несколько дополнительны х 
маркеров аутоим муной Х С К  типа IIb, вклю чая ночные симптомы, эозинопению  и низкие 
уровни общ его IgA, слабы й и/или м едленный ответ на стандартное лечение антигистамин- 
ными препаратами и омализумабом [K olkhir et al., 2020; M arcelino et al., 2021].

В связи с вы ш еизлож енны м  изучение молекулярно-клеточны х механизмов формирова­
ния и развития ХСК позволило усоверш енствовать подходы  к терапии и начать разработку 
пациенториентированны х биологических методов лечения.

П ерспективы  лечения. В настоящ ее время лечение пациентов с Х С К предполагает 
поэтапны й подход, вклю чаю щ ий антигистаминную  терапию  и предупреж дение дегрануляции 
тучны х клеток [Khan et al., 2021; Z uberbier et al., 2021]. П ринципы  лечения наш ли отражение 
в согласительны х документах, в т. ч. Российских клинических рекомендациях по крапивнице 
2023 г. П ервы е этапы  стандартного лечения вклю чаю т в себя Н 1-антигистам инны е препараты
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второго поколения с последую щ им увеличением  дозы  до 4-кратной при отсутствии или недо­
статочном ответе на стандартную  дозировку. В случаях, резистентны х к антигистаминным 
препаратам, следую щ ей ступенью  терапии является омализумаб -  гум анизированное антитело 
IgG -типа против IgE [Zuberbier et al., 2021]. П олученны е данны е о роли аутоантител IgE дали 
старт исследованиям  о возм ож ности применения препарата омализумаб в терапии Х С К [Kim 
et al., 2018; K olkhir et al., 2020; Zuberbier et al., 2021; Orzan et al., 2022].

О мализумаб ингибирует взаимодействие меж ду IgE и его вы сокоаф ф инны м  рецепто­
ром  FceRI. Следствием  этого является блокада активации тучны х клеток и базофилов, а такж е 
сниж ение стим улирую щ его влияния IgE на В -клетки  и антигенпрезентирую щ ие клетки по­
средством  связы вания с низкоаф финны м  рецептором  CD23. П ом им о этого, вы свобождение 
медиаторов воспаления значительно сниж ается благодаря диссоциирую щ ему действию  ома- 
лизумаба на ранее связанны й тучны м и клетками и базофилами IgE. В рандомизированны х 
контролируемы х исследованиях до 70 %  пациентов с резистентной к антигистам инны м  пре­
паратам  Х СК и IgE-анти-ТРО  показали полную  протекцию  развития уртикарны х высыпаний 
волды рей по сравнению  с 4,5 %  пациентов в группе плацебо [Calzari et al., 2024]. С лабы й ответ 
или отсутствие ответа на омализумаб были связаны с наличием  маркеров аутоим мунной ХСК 
типа IIb : полож ительны й тест активации базофилов, низкий уровень общ его IgE, вы сокий уро­
вень IgG -анти-ТПО, низкий уровень эозиноф илов и базофилов периферической крови 
[G im enez-A rnau, Salman, 2020; Toubi, V adasz, 2021]. Вместе с тем, несмотря на высокую  кли­
ническую  эф ф ективность омализумаба, данны е исследования A W A R E (A  W orld-w ide 
A ntihistam ine-R efractory chronic urticaria  patient Evaluation) говорят об отсутствии контроля у 
значительной части пациентов (27,1 % ) с Х С К после 24 месяцев лечения ом ализумабом 
[М aurer et al., 2020]. Это обстоятельство стим улирует более детальное изучение им мунопато­
генеза хронической спонтанной крапивницы  и поиск новых подходов к терапии.

Так, было показано, что оба механизма активации тучных клеток и базофилов при ХСК 
(аутоиммунитет типа I и аутоиммунитет типа IIb) могут сосущ ествовать одновременно у одного 
и того ж е пациента [Bernstein et al., 2024]. Кроме того, является доказанным факт, что активация 
рецептора В -клеток играет ключевую роль в ХСК, генерируя аутореактивные В-клетки и про­
дукцию аутоантител. Ц ентральны м звеном сигнализации FceRI и рецепторов В -клеток является 
тирозинкиназа Брутона (BTK), белок, экспрессируемый в различных иммунных клетках, вклю ­
чая тучные клетки и базофилы, B -лимфоциты, N K -клетки, фагоцитирую щ ие и антигенпредстав- 
ляю щ ие клетки [M endes-Bastos et al., 2022]. B TK  является основным компонентом нескольких 
сигнальных путей, вклю чая сигнальные пути рецептора B -клеток (BCR), Toll-подобного рецеп­
тора (TLR), хемокинового рецептора и Fc-рецептора, а такж е прямым регулятором инфламма- 
сомы пиринсодерж ащ его домена 3 семейства N L R  (NLRP3) [W eber et al., 2017; M endes-Bastos et 
al., 2022] (38, 39). П омимо этого, BTK  регулирует проведение в тучны х клетках, вызывая их 
активацию и дегрануляцию , что приводит к высвобождению мощ ных медиаторов воспаления, 
таких как гистамин, триптаза, фактор активации тромбоцитов, простагландин, лейкотриены, 
TNF, IL-4, IL-5, IL-13, IL-17 и IL-31[Kolkhir et al., 2022а, б] (см. рис).

У читывая, что сигнал FceR I играет ведущ ую  роль как в аутоаллергических, так и в ауто­
иммунны х механизмах патогенеза заболеваний, то таргетное воздействие на цитоплазм атиче­
ские медиаторы  этого пути, такие как ингибирование ВТК, м ож ет вы ступать четкой терапев­
тической целью  при ХСК [Kaplan et al., 2023].

Ингибиторы BTK  раннего поколения, на роль которых в лечении аллергических и ауто­
иммунных заболеваний возлагались больш ие надежды, показали недостаточно благоприятный 
профиль безопасности. Однако высокая терапевтическая потребность стимулировала дальней­
шие изыскания, результатом которых явилось создание нового поколения ингибиторов BTK, 
которые в настоящ ее время вклю чены в клинические испытания по изучению эффективности и 
безопасности у пациентов с различными аутоиммунными заболеваниями, вклю чая ХСК.
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Основные типы клеток, участвующие в патогенезе ХСК 
Key cell types involved in CSU pathogenesis

Н овы й пероральны й вы сокоселективны й ингибитор BTK, исследуемы й в отнош ении 
ХСК, ремибрутиниб (LOU 064), сочетает в себе влияние на неактивную  конформацию  BTK  с 
необратимы м  ингибированием  для достиж ения вы сокоселективного и устойчивого эф ф екта 
[Angst et al., 2020]. У становлено, что ремибрутиниб унетает IgE -опосредованное вы свобож де­
ние гистамина из тучны х клеток in vitro  и IgE-опосредованную  активацию  базофилов у здоро­
вых добровольцев [Angst et al., 2020; Kaul et al., 2021]. К ром е того, исследование in vitro  пока­
зало, что ремибрутиниб ингибирует активацию  базофилов и тучны х клеток, вы званную  сы во­
роткой пациентов с хронической крапивницей [G im eno et al., 2023].

Рем ибрутиниб оценивался в двух исследованиях 3 фазы у пациентов с ХСК, реф рак­
терны х к антигистаминны м препаратам  (N CT05032157 и N C T05030311). В рандом изирован­
ном исследовании фазы 2b у пациентов с недостаточны м  контролем  Х С К  антигистаминны ми 
препаратами и омализумабом (N CT03926611; N  = 311) ремибрутиниб привел к быстрому сни­
жению  активности заболевания по сравнению  с плацебо: как крапивница, так и зуд ум еньш и­
лись уж е на 1-й неделе с устойчивы м  эф ф ектом  до конца лечения на 12-й неделе [M aurer et al.,
2022]. 52-недельное расш иренное исследование (N CT04109313; N  = 194) подтвердило эти ре­
зультаты, при этом  28,6 %  и 55,8 %  пациентов, получавш их ремибрутиниб, достигли еж ене­
дельного нулевого балла активности крапивницы, суммированного за  7 дней (отсутствие кра­
пивницы  или зуда за  последние 7 дней) на 2-й  и 52-й неделе соответственно. Бы стры й старт 
клинического улучш ения указы вает на первоочередное угнетение проведение сигнала F csR I в 
тучных клетках и базофилах [M aurer et al., 2022; Gim eno et al., 2023]. Н аиболее частыми неже-

10



Актуальные проблемы медицины. 2025. Том 48, № 1 (5-14)

Challenges in modern medicine. 2025. Volume 48, № 1 (5-14)

лательными явлениями (НЯ) (составляю щ ими > 5 %  всех НЯ), зарегистрированными при при­
менении ремибрутиниба в исследовании фазы 2b, были головная боль, назофарингит и обостре­
ние ХСК, больш инство Н Я  были легкими и не зависели от дозы [M aurer et al., 2022]. Также изу­
чалась вероятность развития инфекционных осложнений на фоне приема ремибрутиниба, так 
как последний, блокируя рецепторы В-лимфоцитов, влияет на процесс антителообразования. В 
исследованиях фазы 2 частота инфекционных осложнений составляла 24 %  при приеме ремиб­
рутиниба против 21 %  в контрольной группе [M etz et al., 2021; M aurer et al., 2022].

M aurer M. et al. в м ногоцентровом  рандомизированном  двойном  слепом плацебо-кон- 
тролируем ом  исследовании ф азы  2b изучали реж им  дозирования ремибрутиниба для опреде­
ления зависим ости клинической эф ф ективности и профиля безопасности препарата от дозы  у 
пациентов с ХСК [M aurer et al., 2022]. К линический эф ф ект оценивался по изменению  И ндекса 
активности крапивницы  7/ U rticaria A ctivity  Score 7 (UAS7). И спользование в качестве конеч­
ных точек U A S7 = 0 (полны й ответ на лечение, отсутствие крапивницы  и зуда) и U A S7 < 6 
(хорош о контролируемая активность заболевания) показало, что все дозы  ремибрутиниба 
обеспечивали быстры е и клинически значим ы е улучш ения по сравнению  с плацебо. Регрессия 
клинических признаков (крапивница) и симптомов (зуд) у пациентов с Х СК наблю дались уже 
на 1-й неделе и сохранялись до конца лечения (12-я неделя). В ы сокие показатели ответа были 
зарегистрированы  для всех доз ремибрутиниба в течение 12-недельного периода лечения с 
точки зрения полного ответа на лечение и хорош о контролируемого заболевания, но прим ене­
ние 25 м г два раза в день было особенно эфф ективно по сравнению  с плацебо. П редш ествую ­
щ ее использование анти-IgE-терапии не повлияло на изменение показателя UA S7, поскольку 
не было отмечено сущ ественных различий меж ду пациентами, ранее получавш ими анти-IgE- 
терапию  и не получавш ими таковую , ни в группе рем ибрутиниба (лю бая доза), ни в группе 
плацебо. Рем ибрутиниб в данном  исследовании показал благоприятны й проф иль безопасно­
сти во всех используемы х дозировках, дозозависимы е эф ф екты  не были установлены. П рекра­
щ ение приема исследуемого препарата из-за Н Я  было зарегистрировано у 2,6 %  (7/267) паци­
ентов и ни у одного пациента (0/42) в группе плацебо. 58,1 %  (155/267) пациентов, получавш их 
ремибрутиниб в рамках исследования, сообщ или по крайней мере об 1 эпизоде неж елательных 
явлений. В 38,6 %  случаев Н Я  были зарегистрированы  как легкие (33,3 %  в группе сравнения), 
в 16,9% -  средней степени тяж ести (9,5 %  в группе сравнения) и у 2,6 %  пациентов отмечались 
тяж елы е Н Я  (в контрольной группе отсутствовали).

Вы воды

Несмотря на значительные успехи, достигнутые в лечении хронической крапивницы, у 
значительной части больных не удается достигнуть достаточного контроля над симптомами, 
используя традиционные терапевтические схемы. Н овые разрабатываемые стратегии таргетной 
терапии могут облегчить бремя пациентов, рефрактерных к использованию антигистаминных 
препаратов и анти-IgE-терапии. Так, тирозинкиназа Брутона, клю чевая роль которой в иммуно- 
опосредованном патогенезе Х СК подтверж дена многочисленными исследованиями, является 
одной из наиболее перспективных миш еней для этих разработок. Создание ингибиторов BTK с 
улучш енной селективностью и, соответственно, более приемлемым профилем безопасности яв­
ляется многообещ аю щ им направлением фармакологии. Ремибрутиниб (L 0U 064), новый перо- 
ральный ингибитор BTK, показал в исследованиях высокую избирательность действия и доста­
точную безопасность и может рассматриваться в качестве потенциально предпочтительного ва­
рианта перорального лечения для пациентов с умеренной и тяж елой формой ХСК.
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