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Bezpieczenstwo lekow antyhistaminowych

Leczenie alergii jest zdominowane przez leki antyhistaminowe. Wspdélczesne leki
antyhistaminowe skutecznie zwalczaja objawy alergicznego niezytu nosa, spojowek oka,
idopatycznej pokrzywki. Nowoczesny antyhistaminik powoduje usuniecie wodnistego kataru,
uporczywych napadow kichania, a wiec objawéw dominujacych w alergicznych niezytach
nosa; przeciwdziala swiadowi, lzawieniu oczu, itp. W astmie leki przeciwhistaminowe
stosowane sa czasem w leczeniu wspomagajacym. Jak dzialaja te leki na organizm? - zadaja

sobie to pytanie chorzy na alergie i astme? Czy nie maja niepozadanych dzialan ubocznych?
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Histamina inicjuje rozwdj zapalenia alergicznego. Mediator ten dziala prozapalnie, jak tez wplywa
m.in. na wydzielanie innych waznych mediatorow reakcji alergicznej - cytokin. Cytokiny to biatka
i peptydy wydzielane gtownie przez komorki uktadu odpornosciowego. Kontroluja one przebieg
proceséw zapalnych (oraz dziatanie i dojrzewanie komorek uktadu odpornosciowego). Naleza do nich
m.in. interleukiny, interferony i czynniki wzrostowe komdrek szpiku kostnego. Histamina poprzez
nadmierne uwalnienie cytokin wspdétdecyduje o rozwoju zapalnej reakcji alergiczne;j.
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Jaka role pelni histamina w chorobach alergicznych?

Jak dzialaja leki antyhistaminowe?

Leki antyhistaminowe dziataja poprzez blokowanie receptoréw komdrkowych dla histaminy - gtdwnie
tzw. receptorow H1. Receptory komérkowe sg to specjalne biatka zwigzane albo z blong, albo
z wnetrzem komorki i wrazliwe chemicznie na dzialanie jakiej$ substacji czynnej fizjologicznie -
biatkowego mediatora, hormonu. Receptory histaminowe sa chemicznym "zamkiem" wielu komorek,
ktory otwiera histamina. Wiazac sie ze swym receptorem otwiera dostep jonom wapnia, co skutkuje
eskalacja dotkliwych objawow chorobowych. Okazalo sie jednak, ze struktura chemiczna receptoréow
komérkowych, w tym histaminowych jest bardzo wrazliwa na wplyw substancji zewnetrznych. Jesli
wczesniej ulegnie zmianie pod wplywem takiej substancji - straci zdolno$¢ wiazania sie z wtasciwa
fizjologicznie substancja, jaka jest histamina. Ta cecha receptoréw, zostala wykorzystana przez
producentéw lekdw antyhistaminowych.

Efektywnos¢ lecznicza antyhistaminikow zalezy od silnego zwiazania sie substancji czynnej leku
z receptorem komorkowym.

Jak tatwo zauwazy¢ skutecznosé leku przeciwhistaminowego zalezy od "wygrania" konkurencji
z histaming o receptor. Zdolnos$¢ wczesniejszego i odpowiednio silnego zwigzania sie z receptorem
H-1 umozliwia wygranie tej walki. Jednoczesnie zamyka tam dostep histaminie obficie wydzielanej
w reakcji na alergen. Tym samym blokada lekowa skutecznie chroni przed wejSciem wapnia do
wnetrza komorek wielu narzadéw i zwiazanymi z tym objawami chorob alergicznych.

Jeszcze kilka lat temu leki te stosowano niezbyt chetnie - chociaz juz byly skuteczne.

Przyczyna byly objawy niepozadane - sennos$¢, uczucie zmeczenia, tycie i nietolerancja alkoholu. Juz
wowczas byly znacznie bezpieczniejsze od kortykosterydoéw - gdyz, nawet przy dlugotrwatym
stosowaniu nie powodowatly powaznych nastepstw. W laboratoriach firm farmaceutycznych stale
pracuje sie jednak nad poprawa bezpieczenstwa tej grupy lekow i osiggnieciem lepszych efektéw
leczniczych. Efektem tych prac sa leki tzw. II generacji.

Dlaczego wspolczesna medycyna przywiazuje duza wage do doskonalenie lekow
przeciwhistaminowych?



OdpowiedzZ wynika z fizjologii reakcji alergicznej. Histamina jest substancja najobficiej wydzielana
przez komérki tuczne. Co prawda, wraz z nig uwalniane sa rowniez inne mediatory zapalenia:
prostaglandyny D2, leukotrieny C4 i D4 i czynnik aktywujacy plytki krwi - to jednak histamina jest
wydzielana w kilkaset razy wiekszej ilosci, niz te pozostate substancje.

W przypadku histaminy zaréwno duza jej ilos¢, jak i jej wtasnosci fizykochemiczne wywotuja silne
i dotkliwe reakcje fizjologiczne. Obfity "wyrzut" histaminy z komoérek tucznych wzbudza tzw.
wczesna reakcje alergiczna. Sktada sie na nig uwolnienie tlenku azotu przez komorki srodbtonka, co
powoduje rozszerzenie drobnych naczyn krwionos$nych i zwieksza ich przepuszczalnos¢. Wskutek
tego komorki krwi przenikaja do przestrzeni pozanaczyniowej i powoduja obrzek i stan zapalny bton
Sluzowych nosa, nosogradzieli, oskrzeli, niekiedy btony sluzowej jelit, lub - w przypadku alergii
skornej - zaczerwienienie, obrzek i stan zapalny skéry gladkiej ciatla. Dlugotrwale wydzielanie
histaminy przez komdrki tuczne wywotuje szereg dotkliwych i niebezpiecznych dla zdrowia objawdéw
chorobowych.

Histamina i alergia

Jakie warunki powinien spelnia¢ skuteczny i bezpieczny lek antyhistaminowy?

Idealny lek antyhistaminowy powinien charakteryzowaé sie szybkim poczatkiem aktywnosci
leczniczej i 24 godzinnym czasem dziatania. Oznacza to, Zze powinien mozliwie szybko osiagnac
maksymalne stezenie w krwi. Po drugie nie powinien wywota¢ niekorzystnych objawéw ubocznych
oraz nie kumulowac sie w tkankach, nie ulega¢ rozkladowi w watrobie i wydala¢ sie mozliwie
w niezmienionej postaci. Spetniajac powyzsze warunki powinien skutecznie blokowa¢ dokuczliwe
objawy alergii.

Jakimi wlasnosciami pod tym wzgledem charakteryzuja sie obecnie dostepne leki?

Wiekszo$¢ lekdow przeciwhistaminowych, zwanych antagonistami receptoréw histaminowych (tzw.
receptory H1) - jest szybko wchlaniana i czesto osiaga maksymalne stezenie w osoczu krwi juz
w ciagu 2 godzin. Substancje czynne lekow sa w znacznym stopniu wigzane przez biatka krwi i nie
gromadza sie w tkankach. Udokumentowano tez, ze skutecznos$¢ lekow przeciwhistaminowych jest
wysoka.

Leczenie alergii

Przyktadowo, jeden z lekéw najnowszej generacji - feksofenadyna wchitania sie szybko, gdyz w czasie
2,6 godziny osigga maksymalne stezenie. Wiaze sie tylko z biatkami krwi i w niezmienionej postaci
wydala z katem (80%) i z moczem (12%"). Tylko 5% leku ulega metabolizmowi, przy czym
metabolizm watrobowy jest minimalny (0k.05-1,5%) a jego wynikiem jest nieaktywny metabolit. Czas
pottrwania leku wynosi - 11-15 godzin, co zbliza czas jego dzialania do wzorca idealnego, gdyz
dziatanie blokujace receptory histaminowe utrzymuje sie nawet wowczas, gdy stezenie leku w osoczu
jest minimalne.

Czy sa jakie$ dziatania niepozadane lekéw przeciwhistaminowych?

Do niedawna leki antyhistaminowe I generacji powodowaty szereg objawoéw takich, jak: suchosé
w ustach, bdle glowy, retencja moczu oraz zaburzenia postrzegania i sennos¢. Te ostatnie objawy,
zwlaszcza dekoncentracja uwagi uniemozliwiata prowadzenie pojazdéw samochodowych, samolotéw,
itp., co wielu osobom uniemozliwiato, badz utrudniato prace zawodowa, nauke, czy podrézowanie.
Wiekszosci dziatan niepozadanych lekow I generacji nie wykazywaty leki II generaciji.

Pierwszym lekiem, ktéry nie powodowat takich objawow byt astemizol. Okazato sie jednak, ze



w polaczeniu z innymi lekami moze powodowac¢ zaburzenia pracy serca, wiec jest obecnie
w wiekszosci krajow wycofywany. Kolejnym lekiem byta cetyryzyna; krétko pozniej zsyntetyzowano
loratadyne. Oba te leki nazywa sie obecnie "lekami antyhistaminowymi drugiej generacji", chociaz
przy stosowaniu cetyryzyny nadal nie zaleca sie prowadzenia samochodu (to samo dotyczy duzych
dawek loratadyny). Leki te, dzieki wygodnemu dawkowaniu - raz dziennie - staty sie bardzo
popularne. Sa wygodna alternatywa dla hormonéw w alergicznym niezycie nosa, spojowek oka i w
przypadkach pokrzywki; w astmie stosowane sa czasem jako leczenie wspomagajace.

Oto, co moéwi jeden ze znanych lekarzy badajacy bezpieczenstwo stosowania lekow
przeciwhistaminowe pod katem takich objawow niepozadanych, jak zaburzenia sprawnosci
postrzegania i sennosc¢:

- Poddali$my 15 zdrowych ochotnikow w podesztym wieku ocenie wplywu kilku lekéw
przeciwhistaminowych. Ci, ktérzy otrzymali lek drugiej generacji (loratydyne lub cetyryzyne)
odczuwali wyraznie mniejszy wplyw tych lekéw, niz otrzymujacy leki pierwszej generacji." Leki
przeciwhistaminowe przeszly bowiem znaczna przemiane od lekéw pierwszej generacji do lekéw
drugiej generacji, takich jak feksofenadyna, czy loratadyna, ktore sa lepiej tolerowane i réwnie
skuteczne w leczeniu alergicznego niezytu nosa, czy pokrzywki idopatycznej. Warto podkreslic, ze
leki najnowszej generacji - np. wspomniana feksofenadyna, jak tez ebastyna nie wykazuja wplywu na
uktad nerwowy.

Bezpieczne dla serca i ukladu krazenia

Zastrzezenia co do bezpieczenstwa lekéw antyhistaminowych wobec serca i uktadu krazenia pojawily
sie w koncu lat 80-tych. Poczatkowo dotyczyty migotania komér serca po przedawkowaniu
astemizolu. Doktadne badania przyczyn tych zaburzen, jakie pojawily sie rowniez pod wplywem
innego leku przeciwhistaminowego terfenadyny - ujawnity, ze ich przyczyna jest hamowanie funkcji
tzw. kanatéw przewodzacych jony potasowe do serca - co utrudniato doptyw tego biopierwiastka,
niezbednego dla poprawnej kurczliwosci widkien miesniowych serca. Powstajaca wskutek tego
tachyarytmia - zagrazata zyciu pacjenta. Wspomniane leki zostaly wycofane, jak tez w niektdérych
krajach nie zarejestrowano innego leku - ebastyny, ktéry rowniez hamowat transport potasu do
miesnia sercowego.Pod wplywem powyzszych negatywnych doswiadczen - badanie nowych lekow,
pod katem ich wplywu na droznos$¢ kanaléw potasowych - stato sie standardem. Przykladowo -
antyhistaminik najnowszej generacji - feksofenadyna zostat doktadnie przebadany pod tym wzgledem
w wielu badaniach przedklinicznych i klinicznych. Dopiero po doktadnym upewnieniu sie, co do
braku dziatan niepozadanych i zostat dopuszczony do powszechnej praktyki medycznej.

Leki antyhistaminowe nie sa toksyczne

Lek zanim znajdzie sie w sprzedazy przechodzi wielostronne i precyzyjne badania przedkliniczne
i kliniczne testujace jego wplyw na organizm. W przypadku lekow antyhistaminowych badania takie
dokonuje sie najpierw na zwierzetach, z zastosowaniem bardzo wysokich dawek (po to m.in. aby
ustali¢ minimalnie skuteczna dawke dla ludzi), a nastepnie dopiero bada sie wplyw leczniczy na ludzi
(najpierw wylacznie wpltyw na ochotnikow). W tych ostatnich badaniach ocenia sie wptyw leku na
watrobe, nerki oraz inne wazne narzady i funkcje organizmu. Np. w czasie wszechstronnych badan
jednego z lekéw (feksofenadyny) nie stwierdzano zadnych istotnych dziatan ubocznych leku.
W badaniach na zwierzetach nie stwierdzono np. zadnego negatywnego wptywu na ptodnosc,
liczebno$¢ miotdéw, czy obumieranie ptodéw. Pomimo to, ze wzgledow na daleko posunieta
ostroznosc lekow z tej grupy, tak jak i wielu innych bezpiecznych dla zwierzat nie zaleca sie
kobietom w ciazy, jak tez matkom karmigcym. Jednak o bezpieczenstwie tej grupy lekow dla chorych
Swiadczy¢ moze zastosowanie jednego z lekéw (cetyryzyny) w profilaktyce astmy u niemowlat
wysokiego ryzyka, tj. uczulonych na roztocze kurzu domowego i pyiki traw. Pomimo wysokich dawek



leku odsetek matych pacjentow, ktorzy przerwali kuracje byt niski, a objawy niepozadane rzadkie.
Brak interakcji i objawow ubocznych

Zaleta lekow antyhistaminowych nowej generacji jest - w odréznieniu od starej - brak wyraznego
antagonizmu z pokarmami, alkoholem (w umiarkowanych dawkach) i lekami stosowanymi w leczeniu
choréb alergicznych.Bardzo rzadkie i nieistotne dla zdrowia sa interakcje z innymi lekami.
Przeciwnie, w przypadku tacznej kuracji z glikokorykosteroidami stwierdza sie synergizm,
pozwalajacy zmniejszy¢ dawke tych ostatnich. (A jak wiemy glikokorykosteroidy nie zawsze sa
obojetne dla zdrowia.)

Dzieki postepowi w przemysle farmaceutycznym leczenie objawow chordb alergicznych - bo samych
chorob nie umiemy leczy¢ inaczej, niz przez odczulanie - stato sie dzis skuteczne i bezpieczne. Same
leki jednak nie wystarcza. Chorzy na alergie powinni przestrzega¢ zdrowego trybu zycia: nie pali¢
tytoniu, unika¢ alkoholu (wino i piwo moze by¢ silnym alergenem), walczy¢ z nadwaga (szczegdlnie
wazne dla chorych z astma), zazywa¢ duzo ruchu, unika¢ nadmiernego nastonecznienia. Powinni tez,
jesli znaja swdj alergen, eliminowa¢ w miare moznosci ze swojego otoczenia; istnieja specjalne
odkurzacze dla chorych na astme, dostepne sa kalendarzyki z okresami pylenia poszczegdlnych
gatunkow roslin itp. Ale uwaga - bezpieczne leki nie oznaczaja, Zze sama choroba nie naraza nas na
niebezpieczenstwo nieoczekiwanej reakcji uczuleniowej. Totez jesli czasami kusi nas, by
poeksperymentowac z niezwykle skutecznym lekiem, ktory lekarz przepisal znajomemu, albo
z preparatami ziotowymi. NIGDY TEGO NIE ROBMY BEZ POROZUMIENIA Z NASZYM LEKARZEM!
Chorzy na alergie moga gwattownie reagowac na niektore leki, przede wszystkim na preparaty
ziotlowe, ale takze na zwykla aspiryne i srodki przeciwbolowe.

Oprac. mgr Edward Ozga Michalski
Konsultacja Prof. dr hab. med. Andrzej Danysz
Zrédto: www.mp.pl
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Informacje dnia: Gwaltowne przerwanie gry komputerowej w ztosci to wazny sygnat Uniwersytet
tawski, PAP i Fundacja PAP isaly umowe 1 Iskich z tow w zaw
Eco-marathon Poland 2026 Prawie 1,2 mld ludzi na Swiecie cierpi na zaburzenia psychiczne AGH
uruchomita laboratorium UE Katowice i Slaski Uniwersytet Medyczny uruchamiajg nowe kierunki
Gwaltowne przerwanie gry komputerowej w ztosci to wazny sygnat Uniwersytet Wroctawski, PAP i
Fundacja PAP podpisaly umowe 10 polskich zespotéw w zawodach Shell Eco-marathon Poland 2026
Prawie 1,2 mld ludzi na swiecie cierpi na zaburzenia psychiczne AGH uruchomita laboratorium UE
Katowice i Slaski Uniwersytet Medyczny uruchamiaja nowe kierunki Gwaltowne przerwanie gry
komputerowej w ztosci to wazny sygnat Uniwersytet Wroctawski, PAP i Fundacja PAP podpisaly
umowe 10 polskich zespoléw w zawodach Shell Eco-marathon Poland 2026 Prawie 1,2 mld ludzi na
Swiecie cierpi na zaburzenia psychiczne AGH uruchomita laboratorium UE Katowice i Slaski
Uniwersytet Medyczny uruchamiajg nowe kierunki
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