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Delphi 
консенсус за 
приложение 
на betahistine 
при болестта 
на Mениер за 
удължаване 
на ремисията

Betahistine е ефективно и безо-
пасно профилактично лечение при 
пациентите с болест на Мениер, 
което води до понижаване на броя 
и тежестта на епизодите на свето-
въртеж, според консенсус на евро-
пейски експерти в областта, пуб-
ликуван в International Journal of 
Otolaryngology (1). По време на 
пристъп е по-ефикасен, ако с при-
лага в комбинация с други медика-
менти.

Болестта на Мениер (Menière’s 
disease - MD), наричана още иди-
опатичен ендолимфатичен хидро-
пс и рекурентен лабиринтит, е за-
боляване на вътрeшното ухo, чии-
то основни симптоми са периодич-
ни световъртежни кризи (епизодич-
ни симптоми на замайване при про-
мяна на позицията на главата), про-
менлива по степен загуба на слуха, 
шум (тинитус) и чувство за пълнота 

или натиск в засегнатото ухо. 
Най-често флуктуиращите слухо-

ви симптоми са едностранни (нама-
ление на слуха, съпроводено с шум 
в същото ухо), но е възможно и би-
латерално засягане.

Етиологията на MD е все още 
обект на дискусии. Според някои 
автори заболяването е резултат от 
различни фактори – генетични или 
от околната среда, според други то 
се обуславя от обструкция на оттока 
на ендолимфата и свръхкумулация 
на ендолимфа, довеждаща до разду-
ване на мембранозния лабиринт (2). 
Причини за хидропса могат да бъдат 
свръхпродукция на ендолимфа, на-
рушен отток в дуктус ендолимфати-
кус или дуктус реюниенс или нару-
шена абсорбция в ендолимфния сак.

Остро настъпващата дилатация 
на лабиринта уврежда структури-
те на вътрешното ухо и е причина 
за симптомите. Увредата на кохле-
арните hair cells (сензорните косме-
ни клетки в органа на Corti) предиз-
виква в началото преходен слухов 
спад за ниските честоти. С прогре-
сията на заболяването увредата ста-
ва окончателна. В крайните стадии 
се засягат всички честоти – панкох-
леарна увреда.

Диагностични критерии за дефи-
нитивна Мениерова болест (3): 

1. Два или повече пристъпа от 
системен световъртеж с продъл-
жителност от най-малко 20 мину-
ти до 12 часа 

2. Потвърдено с аудиометрия поне 
веднъж едностранно звукопровод-
но снижение на слуха за ниските 
до средни честоти преди, по време 
или след пристъп 

3. Флуктуиращи слухови симпто-
ми/промяна в слуха, тинитус и/
или чувство за пълнота в засегна-
тото ухо 

4. Липса на друго заболяване, 
обясняващо симптомите

Данните от проучвания сочат, че 
роля при възникването на MD иг-
раят инфекциозни, имунологични и 
дори психологични фактори (4). MD 
често се асоциира с други заболява-

ния като мигрена или автоимунни 
болести (5).

Тъй като етиологията на MD е 
неуточнена, терапевтичните страте-
гии са многобройни и предимно ем-
пирични. 

Медикаментозното лечение на 
MD зависи в най-голяма степен от 
фазата на болестта, като се разде-
ля на терапия на острите рекурент-
ни епизоди (атаки) и профилактично 
лечение, което се прилага в извъп-
ристъпния период (по време на ре-
мисия).

За постигане на контрол върху 
епизодите на световъртеж по време 
на остри пристъпи се използват ан-
тиеметици и медикаменти, потиска-
щи вестибуларния апарат, като бен-
зодиазепини, антихистамини, анти-
холинергични и антидопаминергич-
ни средства. 

Част от тях упражняват и до-
пълнителен благоприятен анксиоли-
тичен ефект. Продължителното им 
приложение, обаче, е асоциирано с 
нежелани ефекти като гадене, пов-
ръщане и нарушена вестибуларна 
компенсация (6). 

Поради предполагаемата автои-
мунна генеза на MD се използват и 
кортикостероиди, които могат да ре-
дуцират тежестта на пристъпа и да 
улеснят възстановяването на слу-
ха и на равновесието. Прилагат се 
и осмотични диуретици (mannitol 
или glycerol 10%), както и мини-
мално инвазивни интервенции (де-
компресия на ендолимфатичния сак, 
поставяне във външното ухо на ус-
тройство на Меniett за осигуряване 
на микроналягане/контрапулсации 
през тимпаностомична вентилацион-
на тръба). 

Профилактичното лечение по 
време на междупристъпните пери-
оди има за цел да понижи броя и те-
жестта на острите епизоди на сис-
темен лабиринтен световъртеж, да 
облекчи хроничните симптоми и да 
предотварти прогресията на болес-
тта, особено загубата на слуха и на-
рушеното равновесие. 

При около 2/3 от пациентите чес-
тотата и тежестта на пристъпите мо-
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гат да бъдат намалени чрез спазва-
не на диета и ограничаване на ко-
феина, алкохола и никотина. Симп-
томите могат да се сведат до мини-
мум и чрез контролиране на стреса, 
на умората и на алергииите.

Все още, обаче, няма терапия, 
която да е с доказана ефикасност по 
отношение на дългосрочното запаз-
ване на слуха. 

Най-широко използваният в Ев-
ропа медикамент за лечение на па-
циентите с MD е betahistine* – хи-
стамино-подобна молекула, чие-
то основно действие е намаляване 
на броя (превенция) на атаките на 
спонтанно (непредвидимо) вертиго 
- най-неприятния и смущаващ симп-
том на заболяването. 

Данните от предклинични и кли-
нични проучвания показват ши-
рок спектър от потенциални моди-
фициращи заболяването ефекти на 
betahistine (7). На първо място, той 
модулира хистаминергичната невро-
трансмисия чрез частичен агонисти-
чен ефект по отношение на хиста-
мин H1-рецептора. 

Betahistine има, обаче, по-мощ-
ни антагонистични свойства по от-
ношение на хистамин H3 рецептора 
(силен H3 антагонист и слаб H1 аго-
нист), индуцирайки повишен оборот 
и освобождаване на хистамин. На 
второ място betahistine оказва влия-
ние върху съдовете в кохлеята (stria 
vascularis), в резултат на което се 
свързва с дозо-зависимо подобря-
ване на микроциркулацията на въ-
трешното ухо.

На трето място, медикаментът 
оказва влияние върху възбудимост-
та на невроните и генерирането на 
спайкове от невроните в латерални-
те и медиалните вестибуларни ядра. 

Възможно е благоприятните 
ефекти на betahistine по отношение 
на световъртежа да се осъществя-
ват както от него самия, така и от 
метаболита му aminoethyl pyridine. 
Данните от няколко проучвания и 
научни обзори показаха, че хиста-
миновият H3 рецептор играе клю-
чова роля при вестибуларната ком-
пенсация, възстановяването на по-

ведението и намаляване на симп-
томите (8).

Данните от няколко изпитвания 
показват благоприятен терапевти-
чен ефект на betahistine по отноше-
ние на симптомите на световъртеж 
както при болестта на Мениер, така 
и при вестибуларно вертиго.

Поради съществуващите несъот-
ветствия в литературата и с цел де-
финиране на най-добрите критерии 
за клиничната практика по при тера-
пията на MD, е проведена Европей-
ска консенсусна конференция с цел 
да се направи с помощта на Delphi 
метода оценка на приложението на 
betahistine при болестта на Мениер.

Делфи прогностичният метод 
(известнен още като еstimate-talk-
estimate - ETE) се използва за взи-
мане на решение посредством инте-

рактивна комуникация между група 
експерти, които са лидери за взима-
не на решение в дадена област. Име-
то му произхожа от митичния Дел-
фийски оракул. Чрез ЕТЕ се цели 
постигането на съгласие (консенсус) 
и предоставянето на препоръки от 
експерти по отношение на неуточ-
нен въпрос.

В Европейската консенсусна кон-
ференция за betahistine е използван 
въпросник, съставен от 15 твърде-
ния, всяко от тях подразделено на 
четири или повече елемента. Този 
въпросник е раздаден на 80 евро-
пейски експерти от 10 държави, кои-
то са определили до каква степен са 
съгласни с твърдението според 5-то-
чкова скала: 1 = абсолютно несъг-
ласен, 2 = несъгласен, 3 = съгласен,  

4 = повече от съгласен и 5 = абсо-
лютно съгласен. Постигнат е кон-
сенсус, когато сумата от показате-
лите 1 и 2 или 3, както и сумата от 4 
и 5 е достигнала 66%. 

Резултати: 
1. Приложение и дозировка 

на betahtistine по време на ос-
три епизоди и извънпристъпни-
те фази. По отношение на прило-
жението на betahistine за намалява-
не на честотата и тежестта на епи-
зодите на световъртеж по време на 
междупристъпната фаза на MD, е 
постигнат пълен консенсус за пол-
зите (87% съгласие) и за това, че 
той е медикамент на първи избор 
(71% съгласие).

На базата на наличните научни 
данни е постигнат консенсус, че до-
зата на betahistine за профилактич-
на терапия може да варира в хода на 
времето (78% съгласие), като пре-
поръчваната дозировка е между 32 
и 48 mg/ден (97% съгласие). 

66% от експертите са съгласни, 
че betahistine не е от полза по вре-
ме на остър пристъп, тъй като през 
този период има ниска ефикасност 
(88% съгласие). Той може, обаче, да 
се прилага в комбинация с други те-
рапии (72% съгласие). За дозиров-
ката при остър пристъп не е постиг-
нат консенсус. 

2. Профилактика на кризи на 
Тумаркин (нестабилност и вне-
запни непровокирани падания 
поради нарушено равновесие): 
роля и дозировка на betahistine. 
Медикаментът е определен като не-
ефективен при терапията на кри-
зи на Тумаркин (90% съгласие) и от 
полза само в комбинация с други ле-
карствени средства (66% съгласие).

3. Роля на betahistine при ле-
чението на слуховите симптоми 
(намален слух, шум и/или чув-
ство на пълнота в ухото). По от-
ношение на прогресивната загуба 
на слуха, ефикасността не медика-
мента е ниска (81% съгласие); спо-
ред експертите betahistine не повли-
ява чувството на пълнота в ухото 
(67% съгласие), а по отношение на 
шума в ушите е от полза само кога-
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то се комбинира с други медикамен-
ти (71% съгласие). 

4. Продължителност на терапи-
ята с betahistine. Експертите са раз-
питани и за продължителността на 
лечението на базата на броя на ре-
курентните пристъпи на болестта 
през последните шест месеца. Спо-
ред 88% от тях е удачно провеждане-
то на 3-месечен курс при 1-3 кризи, 
като той може да се удължи до шест 
месеца, в зависимост от състоянието 
на пациента (96% съгласие).

При случаите с 4 до 10 кризи през 
последните шест месеца се смята за 
удачно лечението да продължи шест 
месеца (67% съгласие), с възмож-
ност за удължаване до една година, 
отново в зависимост от състоянието 
на пациента (79% съгласие).

При повече от 10 пристъпа по 
време на референтния период пре-
поръчаната продължителнсност на 
терапията е поне три месеца (66% 
съгласие), шест месеца (89% съгла-
сие) и шест месеца, с възможност за 
удължаване до една година (90% съ-
гласие). Не е постигнат консенсус 
относно продължителност на тера-
пията >1 година.

5. Приложение на betahistine в 
зависимост от пола и възрастта. 
Постигнато е съгласие, че ефикас-
ността на betahistine не зависи нито 
от възрастта, нито от пола на паци-
ентите с MD. Не е постигнат кон-
сенсус по отношение на специфич-
ните възрастови групи.

6. Приложение на betahistine 
в зависимост от съпътстващите 
заболявания. Когато MD е асоци-

ирана с мигрена, експертите са по-
стигнали съгласие по отношение 
на приложението на betahistine, но 
само в комбинация с антимигре-
нозни медикаменти (86% съгласие). 
При съчетание с тревожно-депре-
сивни нарушения betahistine може 
да се комбинира само с антидепре-
санти или анксиолитици (93% съг
ласие).

7. Странични ефекти, безопас-
ност и ефикасност на betahistine. 
На базата на клиничния си опит, 
експертите посочват стомашните 
оплаквания като най-честите неже-
лани явления, обусловени от приема 
на betahistine (90% съгласие). Те оп-
ределят това лекарствено средство 
като безопасно, с 10% вероятност за 
странични ефекти (91% съгласие).

Основавайки се на опита си и 
имайки предвид, че основното при-
ложение на betahistine при пациен-
тите с MD е за облекчаване на епи-
зодите на световъртеж, експертите 
смятат, че броят и интензитетът на 
пристъпите, клиничното изследване 
на равновесието и попълването на 
въпросници за качеството на живо-
та са най-добрите средства за оцен-
ка на ефикасността на този медика-
мент.

На базата на личния си клиничен 
опит, участниците в консенсусна-
та конференция подкрепят предпис-
ването на betahistine при MD за по-
нижаване на броя и на тежестта на 
спонтанните епизоди на световър-
теж, особено в извънпристъпния пе-
риод на болестта. 

Пристъпите на вертиго, които са 

с продължителност най-малко 20 
минути, влошават сериозно качест-
вото на живот на пациентите с MD, 
поради което е много важно да се 
постигне удължаване на продължи-
телността на ремисиите. (ЗВ)
* betahistine dihydrochloride (Emperin на Egis) 
е регистриран в България
** http://meniett.com/for-physicians/me-
nieres-disease
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l Betahistine е средство на първи избор за лечение на 
световъртежа при пациенти с болест на Мениер в из-
вънпристъпния период, с препоръчвана доза между 32 
и 48 mg/ден, която може да се адаптира според състоя-
нието на пациента

l Времетраенето на терапията се определя от броя на 
пристъпите през последните 6 месеца: при 1 до 3 прис-
тъпа betahistine трябва да се прилага в продължение 
поне на 3 месеца, като лечението може да се удължи до 
6 месеца; при 4 до 10 или >10 пристъпа медикаментът 

може да се приема за 6 месеца до 1 година; няма данни 
за профила на безопасност от прием >1 година

l Терапевтичните резултати не се повлияват от възрас-
тта и от пола

l При наличие на съпътстващи заболявания бетахистин 
може да се използва в комбинация с антимигренозни 
средства или анксиолитици и/или антидепресанти 

l Бетахистин има отличен профил на поносимост, като 
странични ефекти (предимно стомашни оплаквания) се 
наблюдават при <10% от лекуваните.

Изводи за клиничната практика:

Издава Агенция protos, ООД
тел. 02/8220418, www.spisaniemd.bg
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Таблетки 800 mg и 1200 mg
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