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Abstract
According to estimates, at least 30% of the global population experiences various allergies, characterized
by different symptoms and degrees of severity. Hypersensitivity to environmental allergens encompasses a
range of conditions, such as allergic rhinitis, allergic asthma, atopic dermatitis, contact and food allergies,
and allergic urticaria. These diseases affect people worldwide. In treating allergies, first- and second-gener-
ation H1 receptor inhibitors are most used. The domestic market offers numerous antihistamines, making
it possible to choose the optimal drug for the patient, considering their age, the type, duration, and intensity
of the allergic condition. This article provides an overview of bilastine, levocetirizine, and desloratadine.
Keywords: bilastine, desloratadine, levocetirizine, efficacy, safety, allergic rhinitis, urticaria.

Streszczenie
Wedlug szacunkéw co najmniej 30% populacji globalnej do§wiadcza réznorodnych alergii, charakteryzuja-
cych sie odmiennymi objawami i stopniem nasilenia. Nadwrazliwo$¢ na alergeny $rodowiskowe obejmuje
réznorodne schorzenia, takie jak alergiczny niezyt nosa, astma alergiczna, atopowe zapalenie skory, alergie
kontaktowe i pokarmowe oraz pokrzywke alergiczna. W leczeniu alergii najczeéciej stosuje sie leki z gru-
py pierwszej i drugiej generacji inhibitoréw receptora histaminowego H,. Na rynku krajowym dostepne
s liczne leki przeciwhistaminowe, dzieki czemu mozliwe jest dobranie optymalnego dla pacjentow leku,
z uwzglednieniem wieku chorych oraz rodzaju, okresu trwania i intensywno$ci schorzenia alergicznego. Ar-
tykul zawiera og6lng charakterystyke bilastyny, lewocetyryzyny i desloratadyny, a takze przeglad literatury
na temat ich bezpieczenstwa i skutecznoéci w terapii choréb alergicznych.
Slowa kluczowe: bilastyna, desloratadyna, lewocetyryzyna, skutecznos$¢, bezpieczenstwo, alergiczny nie-
zyt nosa, pokrzywka.

Wprowadzenie

Schorzenia alergiczne naleza do rosnacej gru-
py probleméw zdrowotnych o charakterze global-
nym. Niektorzy eksperci zaliczaja alergie wprost
do choro6b cywilizacyjnych, inni okreslaja je mia-
nem epidemii XXI w. Na $wiecie blisko 1/3 po-
pulacji wykazuje objawy nadwrazliwo$ci na rézne
czynniki biologiczne i chemiczne, gléwnie na pyl-
ki ro$lin oraz bialka naskorka zwierzat i pokarmy.
W Polce ze schorzeniami alergicznymi zmaga sie
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ok. 12 mln obywateli, a wiecej niz 4 mln choruja
na astme [1].

Pacjenci zmagajacy sie ze schorzeniami aler-
gicznymi do$wiadczaja bardzo duzego obnizenia
jakosci zycia. Dlugotrwale utrzymujacy sie Swiad
skory, zaczerwienienie, obrzek i swedzenie spojo-
wek, swedzenie powiek, zaburzenia snu, obrzek
blony Sluzowej nosa i katar, bol glowy, zapalenie
zatok — to tylko niektére z ucigzliwych dolegliwo-
Sci. Wielu osobom, ktérych problematyka alergii
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nie dotyczy, objawy te moga wydawa¢ sie niezbyt
istotne lub stanowié¢ bardziej problem natury es-
tetycznej niz czynnik znaczaco wplywajacy na co-
dzienne funkcjonowanie w zyciu prywatnym i za-
wodowym. Dolegliwo$ci wynikajace z alergii maja
swoje powazne konsekwencje — obnizenie wyni-
kéw w nauce oraz pracy, rozdraznienie, pogorsze-
nie relacji z bliskimi i innymi osobami z otoczenia
zawodowego, zaburzenia snu i wiele innych. Sze-
roko rozumiane schorzenia alergiczne wywieraja
takze skutki finansowe zwiagzane z zakupem lekow
czy absencja w pracy [2]. Liczba przypadkéw pa-
cjentdw ze schorzeniami alergicznymi — alergicz-
nym niezytem nosa, astma alergiczna, pokrzyw-
ka czy atopowym zapaleniem skoéry — zaréwno
na S$wiecie, jak i w Polsce stale wzrasta. Pomimo
postepu w farmakologii i medycynie niestety na-
dal nie ma szybkich i skutecznych lekow, ktore
trwale uwalniaja pacjentéw od problemow alergii
i nadwrazliwoéci na antygeny. Leczenie schorzen
alergicznych obejmuje, poza ograniczeniem eks-
pozycji na alergeny, zastosowanie immunoterapii
swoistej (tzw. odczulania), a przede wszystkim
stosowanie lekdw przeciwhistaminowych — anta-
gonistow receptora histaminowego H,. Na rynku

dostepnych jest wiele lekow z tej grupy.

Leki przeciwhistaminowe

Leki przeciwhistaminowe — antagoniSci re-
ceptora H, sa klasycznie klasyfikowane do dwoch
generacji, chociaz w literaturze mozna spotkacé sie
z podzialem na trzy generacje.

Do I generacji lekéw przeciwhistamino-
wych naleza m.in.: antazolina, cyproheptadyna,
difenhydramina, dimetinden, hydroksyzyna, ke-
totifen, klemastyna, prometazyna. Niestety leki
te wykazuja silne wlasciwoéci lipofilne, dzieki
czemu latwo przenikaja przez bariere krew-mozg,
w wyniku czego sa obarczone wystepowaniem
licznych dzialan niepozadanych, zwlaszcza wzmo-
zonej senno$ci. Oczywiécie dzialania te nie zawsze
s3 niepozadane. Na przyklad najbardziej znana

i najczesciej stosowana z tej grupy lekdéw hydrok-

lekwpolsce.pl

syzyna, wykazujaca zar6wno wilasciwosSci uspoka-
jajace, jak i przeciwéwiadowe, przynosi duzg ulge
pacjentom z atopowym zapaleniem skory, szcze-
gblnie w porze nocnego spoczynku, uwalniajac od
Swiadu, nie§wiadomego rozdrapania zmian skor-
nych w nocy oraz zapewniajac lepszy sen.

Do lekéw II generacji naleza m.in.: akry-
wastyna, azelastyna, bilastyna, cetyryzyna, de-
sloratadyna, ebastyna, emedastyna, feksofenady-
na, lewocetyryzyna, lewokabastyna, loratadyna,
mizolastyna. Leki te cechuja sie wystepowaniem
w znacznie mniejszym stopniu dzialan niepozada-
nych, w poré6wnaniu z lekami I generacji, a przede
wszystkim nie wykazuja dzialania sedatywnego
i w wiekszoS$ci przypadkéw sa dobrze tolerowane
przez pacjentow.

Sposérod lekdow II generacji lewocetyryzyna
oraz desloratadyna, jako aktywne metabolity ce-
tyryzyny oraz loratadyny, wielokrotnie w literatu-
rze klasyfikowane sa jako III generacja lekow
przeciwalergicznych.

Skuteczne leczenie schorzen alergicznych jest
mozliwe dzieki stosowaniu lekéw przeciwhistami-
nowych II generacji. Recepty na te leki nie zawsze
sa realizowane przez pacjentéw, co moze wynikaé
z r6znych przyczyn, takich jak sila i czas wystgpie-
nia efektu dzialania, czestotliwo$é przyjmowania,
forma leku, wystepowanie dzialan niepozadanych
oraz koszt leku.

Wybér leku powinien by¢ dostosowany do
indywidualnych potrzeb pacjenta, z uwzglednie-
niem nasilenia objawdéw, nawykéw dotyczacych
przyjmowania lekéw (jednorazowo dziennie vs.
wielokrotnie, regularnie w okresie ekspozycji na
alergen vs. doraznie), innych przyjmowanych
lekéw, mozliwych dzialan niepozadanych, czasu
dzialania oraz kosztu leku. W Polsce w 2018 r.
wykazano, ze jedna na pie¢ recept na leki przeciw-
histaminowe nie zostala zrealizowana. Nie wia-
domo dokladnie, jakie czynniki sa za to odpowie-
dzialne, ale mozna przypuszczaé, ze moga to byé:
brak zaufania do lekarza przepisujacego lek, koszt

leku, weczedniejsze negatywne doéwiadczenia

2024'06 | Vol. 34 397)  [L/Z3% 7 [HonSe




lekwpolsce.pl

(brak zadowalajacego dzialania, dzialania niepo-
zadane) z dana substancja czynng. Waznym czyn-
nikiem moze by¢ réwniez szeroka gama lekow
dostepnych bez recepty, czesto konkurujacych ce-
nowo z lekami na recepte, z ktérej pacjenci moga
korzystaé, zwlaszcza w przypadku ograniczonego
dostepu do lekarza POZ lub specjalisty [3].

Bilastyna

Bilastyna charakteryzuje sie wysoce selek-
tywnym i dlugotrwalym wiazaniem z recepto-
rem histaminowym H , nie hamuje jednoczeénie
innych receptorow, takich jak muskarynowe,
adrenergiczne, serotoninowe, inne receptory
histaminowe, bradykininy, leukotrienu D4 czy
wapnia. W poréwnaniu do receptoréw hista-
minowych H, bilastyna ma trzykrotnie wigksze
powinowactwo niz feksofenadyna i pieciokrotnie
wieksze niz cetyryzyna [4].

W odro6znieniu od lekéw przeciwhistamino-
wych I generacji bilastyna nie wykazuje niepoza-
danych efektéow antycholinergicznych. Po poda-
niu doustnym jest szybko wchlaniana, osiggajac
maksymalne stezenie (C__ ) po $rednio 1,3 godz.
(zakres od 1 do 1,5 godz.). Bilastyna nie jest me-
tabolizowana w watrobie i nie wykazuje aktyw-
noéci ani indukujacej, ani hamujacej wobec izo-
enzym6w CYP450. W dawkach terapeutycznych
(20 mg) stopien wiazania bilastyny z bialkami
osocza wynosi od 84% do 90%. Eliminacja bila-
styny z organizmu odbywa sie glownie przez wy-
dalanie w postaci niezmienionej z kalem (ponad
66%) oraz z moczem (ponad 28%). Sredni okres
pottrwania leku u zdrowych ochotnikéw wynosit
14,5 godz. [5].

Wplyw pokarmu na farmakokinetyke lekow
przeciwhistaminowych II generacji jest zr6znico-
wany. W wiekszoSci przypadkéw przyjmowanie
leku z pokarmem obniza jego stezenie w osoczu
o ok. 30%. Dlatego zaleca sie, aby leki byly przyj-
mowane na godzine przed lub 2 godz. po positku.
Dotyczy to rowniez bilastyny, ktorej wchlanianie

moze zostaé obnizone o 30% w przypadku posil-
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kéw bogatottuszezowych i 0 25% w przypadku po-
sitkow niskotluszczowych [6].

Badania autorstwa Coimbra i wsp. [7] na
zdrowych ochotnikach wykazaly, ze spozycie po-
sitku redukuje farmakokinetyke bilastyny w spo-
sob typowy dla innych lekéw z tej grupy, tj. o ok.
30%. Ocena farmakodynamiki wykazala, ze opdz-
nienie w dzialaniu bilastyny, mierzone jako pro-
cent redukecji babla po prowokacji histaming, byto
znaczaco obnizone tylko w pierwszym dniu bada-
nia w grupie przyjmujacej lek z positkiem. Mak-
symalne dzialanie bilastyny obserwowano po 4
godz. u 0s6b przyjmujacych lek na czczo oraz po 6
godz. u 0s6b przyjmujacych lek z positkiem. W ko-
lejnych dniach badania nie zaobserwowano istot-
nego statystycznie obnizenia wielkoéci babla. Wy-
niki badan wskazuja, ze jesli pacjent nie zachowa
zalecanego odstepu miedzy posilkiem a przyje-
ciem leku, nie dojdzie do istotnego klinicznie ob-
nizenia skuteczno$ci dzialania bilastyny, a jedynie
do opodZnienia efektu, szczegoblnie na poczatku te-
rapii. Dlatego dla szybkiego osiggniecia redukcji
objawdéw alergicznych zaleca sie¢ przyjmowanie
bilastyny z zachowaniem odpowiednich odstepow
od posilkéw lub rano przed pierwszym positkiem
po nocnym spoczynku.

Tabletki z bilastyng pacjenci powinni poly-
ka¢, popijajac je szklanka wody. Wazne jest, aby
unika¢ innych napojéw, szczegblnie sokdéw owo-
cowych, takich jak sok grejpfrutowy, ktéry moze
obnizy¢ biodostepnos¢ bilastyny o 30% [8,9].

Skuteczno$¢ bilastyny w leczeniu alergicz-
nego niezytu nosa, wywolanego glownie przez:
roztocza kurzu domowego, pylki roslin (drzew,
traw i chwastéw), naskorek zwierzat domowych
(glownie psoéw i kotdéw) oraz zarodniki grzybow
ple$niowych, przedstawiono w metaanalizie au-
torstwa Randhawa i wsp. [10], dotyczacej sku-
teczno$ci bilastyny w stosunku do innych lekéw
przeciwhistaminowych i ich bezpieczenstwa oraz
wystepowania glownego dzialania niepozadane-
g0, jakim jest nasilenie senno$ci, co dla pacjentow

stosujacych leki przeciwalergiczne jest glownym
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czynnikiem wplywajacym na obnizenie jako$ci
zycia i wydajno$ci w pracy zawodowej oraz nauce.
Badania wykazaly, ze u pacjentow przyjmujacych
bilastyne senno$¢ wystepowata zdecydowanie
rzadziej niz u pacjentdw stosujacych inne leki an-
tyhistaminowe, w szczegolnoSci cetyryzyne.

Badania Podder i wsp. [11] oceniajace efek-
tywno$¢, bezpieczenstwo i tolerancje bilastyny
oraz lewocetyryzyny wsrod pacjentéw z prze-
wlekla, spontaniczna pokrzywka wykazaly, ze
oba leki sg skuteczne w leczeniu tego schorzenia,
znaczaco poprawiajgc jako$¢ zycia pacjentow.
W tym badaniu pacjenci stosujgcy bilastyne uzy-
skali lepsza poprawe stanu zdrowia, wyrazona
jako zmniejszenie nasilenia objawdéw alergicz-
nych (pokrzywki), niz osoby stosujace lewoce-
tyryzyne. Zaobserwowano réwniez, ze senno$é
byta wieksza w grupie pacjentéow stosujacych
lewocetyryzyne niz bliastyne. Zdaniem autoréw
badania bilastyna w aspekcie redukcji obja-
wow pokrzywki, redukeji wystepowania dziatan
niepozadanych (sennoé¢) i kosztow leczenia
(porownywalny koszt obu lekéw) jest korzyst-
niejsza, z punktu widzenia pacjenta, opcja tera-
peutyczna.

Bilastyne stosuje sie¢ w objawowym leczeniu
alergicznego zapalenia blony §luzowej nosa i spo-
jowek (sezonowego i calorocznego) oraz pokrzyw-

ki u dorostych i mlodziezy od 12. r.z.

Desloratadyna

Desloratadyna jest lekiem przeciwhistamino-
wym II generacji, bedagcym aktywnym metaboli-
tem loratadyny. Charakteryzuje sie dlugotrwalym
dzialaniem przeciwhistaminowym, ktére polega
na selektywnym blokowaniu receptoréw hista-
minowych H,, co zapobiega wigzaniu histaminy
i lagodzi objawy alergiczne, takie jak swedzenie,
kichanie, wyciek z nosa oraz zaczerwienienie i 1za-
wienie oczu. W przeciwienstwie do lekow I gene-
racji desloratadyna nie przechodzi latwo przez
bariere krew-moézg, co minimalizuje ryzyko wy-

stapienia efektow sedatywnych.
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Desloratadyna po podaniu doustnym jest
szybko wchlaniana, uzyskujac stezenie maksy-
malne w osoczu (C__) juz w ciggu ok. 3 godz.
Przyjmowanie pokarmu nie ma istotnego wply-
wu na biodostepnosé leku, co utatwia jego przyj-
mowanie, gdyz pacjent nie musi przestrzegaé
stosowania leku na czczo badz po positku. Deslora-
tadyna wiaze sie z bialkami osocza w ok. 82—87%.
Metabolizm leku odbywa sie gléwnie w watrobie,
a eliminacja nastepuje zar6wno przez kal, jak
i mocz. Sredni okres péttrwania desloratadyny
wynosi od 20 do 30 godz., co pozwala na wygod-
ne dawkowanie raz na dobe. Tabletki pacjenci
moga polyka¢, popijajagc woda lub innym ply-
nem; w badaniach nie wykazano interakcji po-
miedzy desloratadyna a sokiem grejpfrutowym.
Desloratadyna moze by¢ stosowana juz od 1. r.;
jest to najnizszy wiek, dla jakiego zarejestrowane
sa leki antyhistaminowe II generacji.

Desloratadyna wykazuje wysoka skutecz-
no$¢ w leczeniu objawdéw alergicznego niezytu
nosa (zaréwno sezonowego, jak i calorocznego)
oraz pokrzywki idiopatycznej. Badania klinicz-
ne potwierdzily, ze desloratadyna skutecznie
redukuje objawy alergiczne bez wywolywania
sennosci czy wplywu na zdolnoéé¢ koncentracji,
co jest istotne dla pacjentéow prowadzacych ak-
tywny tryb zycia. Skutecznoé¢ leku zostata takze
wykazana w badaniach nad pokrzywka zar6wno
indukowana eksperymentalnie, jak i pokrzywka
przewlekla nawracajaca, wystepujaca w prze-
biegu infekcji herpeswirusowej [12,13].

Desloratadyna jest na ogot dobrze tolerowana
przez pacjentow. Wérod zglaszanych dziatan nie-
pozadanych byly bdle glowy, zmeczenie i suchosé
w ustach, przy czym czesto$¢ ich wystepowania
nie odbiegala znaczaco od placebo. Desloratadyna
jest bezpiecznym wyborem dla pacjentéw przyj-
mujacych wiele lekéw, gdyz nie jest metabolizo-
wana przez izoenzymy, w tym CYP 3A4, cytochro-
mu P450.

Korzystny profil skutecznoéci i bezpieczen-
stwa desloratadyny oraz jej dostepnos$é jako leku
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OTC sprawia, ze jest czesto wybierana jest jako
lek pierwszego rzutu w terapii alergicznego niezy-
tu nosa i pokrzywki. Jej dlugotrwale dzialanie po-
zwala na skuteczng kontrole objaw6w przez caly
dzien przy jednorazowym dawkowaniu, co zwiek-
sza komfort stosowania i zgodno$¢ z zaleceniami

terapeutycznymi [14].

Lewocetyryzyna

Lewocetyryzyna, podobnie jak wcze$niej opi-
sane, jest lekiem przeciwhistaminowym II ge-
neracji, bedacym aktywnym (R)-enancjomerem
cetyryzyny. Lek ten stosuje sie w objawowym
leczeniu calorocznego oraz okresowego (sezono-
wego) alergicznego zapalenia blony §luzowej nosa
oraz pokrzywki u doroslych i dzieci powyzej 6. r.z.
Ponadto jest rowniez dostepny w postac roztworu
doustnego, ktory mozna stosowac u pacjentow juz
od2.r.z.

Lewocetyryzyna dziala jako selektywny
i silny antagonista obwodowych receptoréow
histaminowych H,. Poprzez blokowanie tych
receptoréw hamuje dzialanie histaminy, ktéra
jest gtownym mediatorem reakcji alergicznych.
Dzieki temu zmniejsza objawy takie jak $wiad,
kichanie, wyciek z nosa oraz zaczerwienienie
i lzawienie oczu. Lewocetyryzyna charaktery-
zuje sie szybszym poczatkiem dzialania i dluz-
szym czasem trwania efektu terapeutycznego
w poréwnaniu do cetyryzyny, co zwieksza jej
skuteczno$¢ kliniczna.

Lek podawany jest doustnie, w formie tablet-
ki, w pojedynczej dawce dobowej wynoszacej 5
mg. Po podaniu doustnym lewocetyryzyna jest
szybko wchlaniana z przewodu pokarmowego,
osiggajac maksymalne stezenie w osoczu (C__ )
w czasie ponizej jednej godziny (0.9 h). Jej bio-
dostepnoé¢ wynosi ok. 85%. Pokarm nie wplywa
znaczaco na wchlanianie leku, chociaz moze nie-
co wydluzy¢ czas do osiagniecia maksymalnego
stezenia. Lewocetyryzyna wiaze sie z bialkami
osocza w ok. 90%, co jest istotne dla jej farma-

kodynamiki. Poniewaz metabolizm leku w wa-
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trobie jest minimalny, ryzyko interakcji z inny-
mi lekami metabolizowanymi przez cytochrom
P450 jest zminimalizowane. Lewocetyryzyna
oraz jej metabolity wydalane sa glownie przez
nerki (85,4% dawki), okres pdltrwania wynosi
ok. 7,9 godz., co pozwala na stosowanie leku raz
na dobe.

Lewocetyryzyna jest skuteczna w tagodzeniu
objawow przewleklego i sezonowego alergiczne-
go zapalenia blony Sluzowej nosa oraz pokrzyw-
ki. Badania kliniczne potwierdzaja, ze lek ten
znaczaco redukuje nasilenie objawow alergicz-
nych bez wywolywania sedacji, co jest charakte-
rystyczne dla lekow I generacji. U pacjentéw sto-
sujacych lewocetyryzyne duzej poprawie ulega
jako$¢ zycia, co jest nastepstwem redukcji ucigz-
liwych objawow nadwrazliwosSci na alergeny. Lek
jest dobrze tolerowany, dzialania niepozadane
wystepuja rzadko i charakteryzuja sie lagodnym
przebiegiem; obejmuja bodle glowy, zmeczenie,
sucho$¢ w ustach oraz senno$é. Poniewaz okres
alergii sezonowych wprost koreluje ze zwiekszo-
na aktywno$cia fizyczng na Swiezym powietrzu,
lewocetyryzyna — skutecznie lagodzaca objawy
nadwrazliwo$ci i niewykazujaca dzialania seda-
tywnego — jest bardzo dobra opcja terapeutyczng
dla pacjentow prowadzacych aktywny tryb zycia
[15].

Podsumowanie

Codzienne funkcjonowanie pacjentow
z nadwrazliwo$cig na alergeny Srodowiskowe,
zar6wno biologiczne, jak i chemiczne, objawia-
jace sie jako alergiczny niezyt nosa czy tez pod
postacig pokrzywki nie jest latwe. Nie zawsze
mozliwe jest aktywne unikanie czynnikow aler-
gizujacych. Z tego wzgledu skuteczne, szybkie
i pozbawione dzialan niepozadanych, przede
wszystkim dzialania nasennego, leczenie jest
kluczowe dla pacjentéw zmagajacych sie z aler-
giami i pokrzywka. Sposréd szerokiej gamy le-
kéw przeciwhistaminowych, najwieksza popu-

larnoécia wérod pacjentoéw ciesza sie nowe leki
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IT generacji — lewocetyryzyna, desloratadyna,

bilastyna. Leki te cechuja sie szybkim wchla-

nianiem z przewodu pokarmowego, wysoka

biodostepno$cia, wysokim stopniem wigzania

z receptorem histaminowym H, oraz dobra to-

lerancja przez pacjentow.
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