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Praca finansowana ze środków własnych

Streszczenie 
Leki przeciwhistaminowe II generacji stosowane są od wielu lat w leczeniu chorób alergicznych, szczególnie 
alergicznego nieżytu nosa, pokrzywki, atopowego zapalenia skóry i alergicznego zapalenia spojówek. Należą 
do najczęściej przepisywanych leków w codziennej praktyce lekarskiej, głównie ze względu na wysoką skutecz‑
ność terapeutyczną i dobry profil bezpieczeństwa. W chorobach alergicznych istotny jest ich efekt wiązania 
z receptorami histaminowymi, natomiast w innych jednostkach opieramy się na własnym doświadczeniu 
i wykorzystujemy ich potencjalne działanie przeciwzapalne. Leki przeciwhistaminowe często stosowane 
są w monoterapii, niekiedy w skojarzeniu z innymi lekami. Poszczególne leki, mimo że mechanizm ich dzia‑
łania jest podobny, nieznacznie różnią się od siebie. Z tego względu przy braku efektu klinicznego zawsze 
warto zamienić lek antyhistaminowy na inny lub dołączyć inny preparat w dowolnym schemacie. Można rów‑
nież manipulować dawkami, podwyższając je nawet czterokrotnie w stosunku do dawek zarejestrowanych. 
Chociaż leki przeciwhistaminowe stosuje się od wielu lat, konieczne są zatem dalsze badania, mające na celu 
optymalizację schematów postępowania, ze szczególnym uwzględnieniem łączenia poszczególnych prepara‑
tów i stosowania zróżnicowanych dawek. W artykule omówiono najczęściej stosowane leki przeciwhistami‑
nowe, ich skuteczność terapeutyczną i bezpieczeństwo ich stosowania. Przedstawiono wyniki wybranych 
badań klinicznych oraz poruszono zagadnienia kontrowersyjne, takie jak łączenie oraz stosowanie poszcze‑
gólnych preparatów w wyższych dawkach dziennych.

Słowa kluczowe: leki przeciwhistaminowe, bezpieczeństwo, skuteczność, alergiczny nieżyt nosa, pokrzywka, 
atopowe zapalenie skóry

Summary 
Second generation antihistamines have been commonly used in treatment of allergic disorders for decades, 
especially in allergic rhinitis, urticaria, atopic dermatitis and allergic conjunctivitis. They are frequently used 
in everyday clinical practice, mainly because of high efficacy and excellent safety profile. In allergic disorders 
we use the potency of antihistamines to bind to histamine receptors, while in other diseases we use them 
because of their possible anti‑inflammatory mechanisms. Antihistamines are usually administered in mono‑
therapy, however, in some cases we combine them with other agents. Certain antihistamines drugs have sim‑
ilar mechanisms of action, however, we can find distinct differences between the drugs. This is the reason why 
in case of no significant clinical improvement it is possible to add one antihistamine drug to another in order 
to enhance efficacy, it is also possible to increase a single therapeutic dose even up to four times. These obser‑
vations based on clinical experience are the reason why it is necessary to conduct further studies on schemes 
of antihistamines drugs’ administration. In the article frequently used drugs are presented, especially their clin‑
ical efficacy and safety. Results of chosen clinical trials are also reported. Some controversial topics are men‑
tioned, especially combined use of certain drugs and the possibility of applying higher daily doses.

Key words: antihistamines, safety, efficacy, allergic rhinitis, urticaria, atopic dermatitis 

Received: 24.10.2012
Accepted: 12.11.2012

Published: 31.12.2012

Pediatria 4.2012 srodek.indd   351 3/18/13   11:00 AM



352

PEDIATR MED RODZ Vol 8 Numer 4, p. 351-359

prace oryginalne i  poglądowe/original contributions

W chorobach alergicznych histamina jest waż‑
nym mediatorem biorącym udział w roz‑
woju zapalenia, szczególną rolę odgrywa 

w alergicznym nieżycie nosa, alergicznym zapaleniu 
spojówek oraz pokrzywce. W atopowym zapaleniu skó‑
ry rola histaminy jest mniejsza, stąd też wskazania do 
stosowania leków przeciwhistaminowych w tej choro‑
bie są bardziej ograniczone.
Leki przeciwhistaminowe II generacji należą do jed‑
nych z najczęściej przepisywanych leków w codzien‑
nej praktyce lekarskiej, głównie ze względu na wyso‑
ką skuteczność terapeutyczną i różnorodność wskazań. 
W chorobach alergicznych wykorzystujemy ich efekt 
wiązania z receptorami histaminowymi, natomiast 
w innych jednostkach opieramy się na własnym do‑
świadczeniu i wykorzystujemy ich potencjalne działanie 
przeciwzapalne. Leki przeciwhistaminowe często sto‑
sowane są w monoterapii, niekiedy w skojarzeniu z in‑
nymi lekami. Nowe preparaty, ze względu na czas dzia‑
łania, zazwyczaj aplikowane są raz dziennie, jednak 
niektórzy pacjenci odczuwają utratę efektu terapeu‑
tycznego przed upływem doby. W większości przypad‑
ków najsilniejszy efekt przeciwhistaminowy obserwu‑
je się w 5.‑7. godzinie po doustnym podaniu leku(1).
W dyskusjach nad nowoczesnymi lekami przeciwhi‑
staminowymi i w licznie publikowanych artykułach 
podnosi się kwestię ich potencjalnego działania prze‑
ciwzapalnego, siły działania i skuteczności, wpływu 
na układ krążenia, interakcji z innymi lekami oraz wpły‑
wu na centralny układ nerwowy.
Mówiąc o lekach przeciwhistaminowych, rozróżnia‑
my I generację, do której zaliczamy m.in. hydroksyzy‑
nę, klemastynę i difenhydraminę. Wiele z tych produk‑
tów znajduje się w ciągłej sprzedaży, mimo powszechnie 
panującej opinii, że ze względu na silny efekt sedacyj‑
ny i kardiotoksyczność powinny zostać wycofane z ryn‑
ku. Leki przeciwhistaminowe zostały wprowadzone do 
leczenia w latach 50. XX wieku. Leki I generacji wywie‑
rają silny efekt antycholinergiczny i działają sedatyw‑
nie na układ nerwowy, a efekt ten utrzymuje się znacz‑
nie dłużej (niekiedy powyżej 12 godzin) niż ich działanie 
przeciwalergiczne, które przeciętnie trwa do 3‑6 godzin. 
Leki I generacji dobrze wchłaniają się z przewodu pokar‑
mowego, a efekt sedacyjny wynika z ich łatwego przeni‑
kania przez barierę krew–mózg i blokowania receptora 
H1 znajdującego się w ośrodkowym układzie nerwowym. 
Poza tym znane są ich interakcje z alkoholem i z inny‑
mi lekami wpływającymi na ośrodkowy układ nerwo‑
wy (leki przeciwbólowe, nasenne, sedacyjne, poprawia‑
jące nastrój). Inhibitory monoaminooksydazy mogą 
również nasilać efekt antycholinergiczny leków prze‑
ciwhistaminowych. Ze względu na te działania zdecy‑
dowanie nie zaleca się ostatnio rutynowego stosowa‑
nia leków przeciwhistaminowych I generacji. Najwięcej 
działań niepożądanych wykazuje prometazyna, difenhy‑
dramina, chlorfeniramina, klemastyna, cyproheptadyna. 

Najbezpieczniejszą substancją z tej grupy jest hydroksy‑
zyna, którą standardowo w terapii chorób alergicznych 
stosuje się w dawce od 25‑50 mg/dobę(2,3).
Główną, istotną w terapii różnicą pomiędzy lekami 
przeciwhistaminowymi I i II generacji jest brak działa‑
nia sedacyjnego nowych preparatów, co wynika z faktu, 
że są one mniej lipofilne i nie przechodzą przez barie‑
rę krew‑mózg. Do obecnie stosowanych leków prze‑
ciwhistaminowych II generacji należą (w kolejności 
alfabetycznej): bilastyna, cetyryzyna, desloratadyna, 
feksofenadyna, lewocetyryzyna, loratadyna i rupatady‑
na. Uznaje się obecnie, że w chorobach, których obja‑
wy są związane z działaniem histaminy, substancje te 
– ze względu na wysoki profil bezpieczeństwa – powin‑
ny być stosowane jako leki I rzutu. Pomimo prowadze‑
nia wielu badań nad zastosowaniem leków przeciwhi‑
staminowych wciąż istnieje stosunkowo niewiele badań 
porównujących dane leki przeciwhistaminowe pod ką‑
tem skuteczności i bezpieczeństwa w poszczególnych 
jednostkach chorobowych oraz w grupach wiekowych 
pacjentów(4,5). W porównaniu z lekami I generacji leki 
II generacji wykazują szybszy i dłuższy czas działania. 
Mimo że wszystkie leki przeciwhistaminowe oddziałują 
poprzez te same receptory, ze względu na nieco odmien‑
ne mechanizmy działania i powinowactwa do recepto‑
rów uważa się, że można zwiększyć ich efekt leczniczy 
poprzez łączne podawanie kilku preparatów oraz zwięk‑
szanie ich dziennej dawki nawet czterokrotnie w porów‑
naniu z dawką zalecaną w charakterystykach produktów 
leczniczych(6,7). Zaleca się takie postępowanie szczegól‑
nie w przypadkach trudnych, opornych na stosowane 
leczenie oraz w pokrzywkach fizykalnych.
Nie wszyscy autorzy są jednak przekonani, że ta‑
kie działanie przynosi istotną korzyść kliniczną. Ase‑
ro(8) w swojej pracy wykazał, że u chorych na pokrzyw‑
kę przewlekłą trzykrotne zwiększenie dawki cetyryzyny 
nie powoduje istotnie lepszego efektu terapeutyczne‑
go. Jednakże na podstawie własnych obserwacji kli‑
nicznych i pozostałych danych z piśmiennictwa moż‑
na rekomendować podwyższanie dawki dziennej leków 
przeciwhistaminowych II generacji jako metodę zwięk‑
szającą szansę na uzyskanie pożądanego efektu tera‑
peutycznego(5).
Poniżej zaprezentowano podstawowe, istotne w co‑
dziennej praktyce informacje na temat nowoczesnych 
leków przeciwhistaminowych II generacji, a następnie 
omówiono wyniki kilkunastu badań klinicznych wskazu‑
jących na bezpieczeństwo i skuteczność poszczególnych 
preparatów w terapii chorób alergicznych. Leki przeciw‑
histaminowe przedstawiono w kolejności alfabetycznej.
Bilastyna (tabletki po 20 mg) jest najnowszym lekiem 
przeciwhistaminowym, selektywnym antagonistą ob‑
wodowych receptorów H1, który nie wykazuje powi‑
nowactwa do receptorów muskarynowych. Wskazana 
jest do leczenia objawowego zapalenia błony śluzo‑
wej nosa i spojówek (sezonowego i całorocznego) oraz 
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pokrzywki u osób powyżej 12. roku życia(9). Ma bar‑
dzo wysokie powinowactwo do receptorów H1 i oprócz 
działania przeciwhistaminowego wykazuje właściwości 
przeciwzapalne. Ocenia się, że skuteczność bilastyny 
jest na podobnym poziomie do cetyryzyny. Na podsta‑
wie przeprowadzonych badań stwierdzono też jej sil‑
niejsze działanie przeciwhistaminowe niż feksofena‑
dyny(10). Początek działania bilastyny obserwuje się po 
30‑60 minutach od chwili podania, efekt utrzymuje się 
przez 24 godziny(11). Nie jest metabolizowana w wątro‑
bie, wydziela się z moczem. Podawana w dawce tera‑
peutycznej 20 mg/dobę nie wpływa na centralny układ 
nerwowy, nie wchodzi też w interakcje z alkoholem. 
Należy pamiętać, aby u pacjentów z umiarkowaną lub 
ciężką niewydolnością nerek unikać podawania bilasty‑
ny jednocześnie z inhibitorami P‑glikoproteiny, do któ‑
rych należy m.in. ketokonazol, erytromycyna, cyklospo‑
ryna i diltiazem. Jednoczesne podanie bilastyny i soku 
grejpfrutowego zmniejsza biodostępność bilastyny 
o 30%, efekt ten może również dotyczyć innych soków 
owocowych, stąd zaleca się, aby zachować 1‑2‑godzin‑
ną przerwę między spożywaniem pokarmów a poda‑
niem leku. Do najczęstszych działań niepożądanych 
zalicza się senność oraz bóle głowy, dlatego podobnie 
jak w przypadku innych leków przeciwhistaminowych 
należy poinformować pacjentów o możliwej sedacji, 
szczególnie gdy prowadzą oni samochód bądź obsłu‑
gują pojazdy mechaniczne lub urządzenia precyzyjne.
Cetyryzyna (tabletki 10 mg, krople doustne, syrop) 
jest aktywnym metabolitem hydroksyzyny. Dobrze 
i szybko wchłania się z przewodu pokarmowego. W ba‑
daniach wykazano, że najwyższe stężenie uzyskuje się 
godzinę po podaniu preparatu. Cetyryzyna jest zareje‑
strowana do stosowania od 2. roku życia w łagodze‑
niu objawów dotyczących nosa i oczu, związanych 
z sezonowym i przewlekłym alergicznym zapaleniem 
błony śluzowej nosa oraz w łagodzeniu objawów prze‑
wlekłej idiopatycznej pokrzywki. Jest to lek stosunko‑
wo bezpieczny, nie wchodzi w interakcje z innymi le‑
kami i alkoholem, jednakże u pacjentów wrażliwych 
jednoczesne stosowanie cetyryzyny z alkoholem lub le‑
kami o działaniu hamującym ośrodkowy układ nerwo‑
wy może nasilać wpływ leku na zdolność reagowania 
i koncentracji. U części chorych obserwuje się senność, 
jest to równocześnie najczęściej obserwowane działanie 
niepożądane tego leku. Nie jest wskazane, aby przyjmo‑
wały go kobiety karmiące, gdyż cetyryzyna wydziela się 
do mleka matki. W badaniach klinicznych wykaza‑
no, że cetyryzyna stosowana w dawce zarejestrowanej 
10 mg/dobę hamuje powstawanie bąbla pokrzywkowe‑
go już godzinę po podaniu. Początek działania obser‑
wuje się już po 20 minutach, a najsilniejsze działanie 
– po 4‑8 godzinach; utrzymuje się ono do 24 godzin(12). 
W tym samym badaniu wykazano również, że hamu‑
jące działanie cetyryzyny na bąbel i rumień jest więk‑
sze w porównaniu z loratadyną. Ciekawa wydaje się 

obserwacja, że u dorosłych hamujące działanie prze‑
ciwhistaminowe w odniesieniu do bąbla pokrzywkowe‑
go utrzymuje się do 24 godzin, natomiast u niemowląt 
i małych dzieci zahamowanie tej reakcji trwa krócej, do 
12 godzin(13). Informacja ta ma istotne znaczenie kli‑
niczne, gdyż wskazuje na inne dawkowanie tego leku 
w zależności od wieku pacjenta. Efekt przeciwhistami‑
nowy cetyryzyny całkowicie ustępuje 3 dni po odstawie‑
niu leku(14). Istotne jest, że w odniesieniu do cetyryzyny 
nie obserwuje się zjawiska tachyfilaksji.
Desloratadyna (tabletki 5 mg, roztwór) jest zareje‑
strowana do stosowania od ukończenia 1. roku życia 
w łagodzeniu objawów pokrzywki oraz alergicznego 
nieżytu nosa. Jest czynnym metabolitem loratadyny, 
selektywnie blokuje obwodowe receptory H1, ma rów‑
nież zdolność hamowania wydzielania cytokin zaan‑
gażowanych w rozwój zapalenia, a także zmniejsza 
ekspresję cząsteczki adhezyjnej – selektyny P. Jest le‑
kiem bardzo dobrze tolerowanym, nie wykazuje dzia‑
łania sedacyjnego, gdyż nie przenika do ośrodkowego 
układu nerwowego. Podobnie jak wszystkie inne leki 
przeciwhistaminowe nie jest rekomendowana kobietom 
w ciąży (brak jest badań określających jej potencjalny 
wpływ na przebieg ciąży i rozwój płodu), nie zaleca się 
również jej stosowania przez kobiety karmiące piersią. 
Do najczęściej obserwowanych działań niepożądanych 
zalicza się uczucie zmęczenia, suchość w ustach i bóle 
głowy. Nie stwierdzono, aby desloratadyna wchodziła 
w istotne klinicznie interakcje z innymi lekami, nie na‑
sila również szkodliwego działania alkoholu. 
Ciekawe obserwacje dotyczące mechanizmu działania 
desloratadyny przedstawili w swojej pracy Weller i Mau‑
rer(15). Autorzy ci wykazali w warunkach in vitro, że deslo‑
ratadyna ma zdolność hamowania ekspresji cząsteczki 
CD107a, która uznana jest za marker aktywacji komórek 
tucznych, co w dalszym etapie prowadzi do zahamowa‑
nia wydzielania histaminy. Efekt ten jest zależny od daw‑
ki desloratadyny i zachodzi w warunkach stymulacji ko‑
mórek tucznych nie tylko na drodze IgE‑zależnej, ale też 
IgE‑niezależnej. Na podstawie wyników tych badań moż‑
na więc uznać desloratadynę za substancję stabilizującą 
komórki tuczne. Można również stwierdzić, że mecha‑
nizm ten prawdopodobnie zachodzi w warunkach in vivo, 
gdyż stężenie desloratadyny w tkankach po 24 godzinach 
od jej podania doustnego w dawce 5 mg jest równe stę‑
żeniu koniecznemu do stabilizacji mastocytów w warun‑
kach laboratoryjnych(16). We wcześniejszych badaniach 
wykazano, że inne leki przeciwhistaminowe, starszej ge‑
neracji, takie jak azelastyna, cetyryzyna i loratadyna, po‑
dawane w dawkach terapeutycznych mają zdolność ha‑
mowania wydzielania czynnika martwicy nowotworów 
TNF‑α przez komórki tuczne, czyli również w pewnym 
stopniu wykazują działanie przeciwzapalne(17).
Feksofenadyna (tabletki 120 i 180 mg) jest selektyw‑
nym, niesedacyjnym antagonistą receptora H1, zare‑
jestrowanym do stosowania u osób powyżej 12. roku 
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życia, cierpiących na alergiczny nieżyt nosa (tabletki 
120 mg) i pokrzywkę przewlekłą idiopatyczną (tablet‑
ki 180 mg). Feksofenadyna jest aktywnie transporto‑
wana do światła jelita przez glikoproteinę P. W związku 
z tym należy pamiętać, że łączne podawanie tego pre‑
paratu z lekami, które zwiększają aktywność glikopro‑
tein P (np. z ryfampicyną), może prowadzić do nasilo‑
nego wydzielania feksofenadyny, przez co zmniejsza się 
jej efekt terapeutyczny, a nasila efekt toksyczny innych 
podawanych leków. Inhibitory glikoproteiny P, do któ‑
rych należą m.in. ketokonazol, itrakonazol, werapamil, 
erytromycyna, hamują absorpcję feksofenadyny z jeli‑
ta, tak więc przy jednoczesnym stosowaniu tych leków 
obserwuje się jej podwyższone stężenie. Istotny z prak‑
tycznego punktu widzenia jest brak interakcji z ome‑
prazolem, który jest substratem glikoproteiny P, nato‑
miast leki zobojętniające sok żołądkowy (związki glinu 
i magnezu) zmniejszają biodostępność feksofenady‑
ny. W tych przypadkach zaleca się zachowanie dwu‑
godzinnego odstępu między podaniem wspominanych 
leków i feksofenadyny. Sok pomarańczowy, jabłkowy 
i grejpfrutowy również zmniejsza biodostępność fekso‑
fenadyny(18). Ten lek przeciwhistaminowy wywiera rów‑
nież wpływ na różne mediatory zapalenia, powodując 
w konsekwencji zmniejszenie produkcji leukotrienów 
(LTC4, LTD4, LTE4), prostaglandyn (PGE2, PGF2α), 
zahamowanie ekspresji cyklooksygenazy 2 oraz trom‑
boksanu. Prowadzi też do zmniejszenia produkcji tlen‑
ku azotu. Dodatkowo powoduje obniżenie stężenia 
cząsteczek adhezyjnych: ICAM‑1, ELAM‑1, VCAM‑1, 
czynnika RANTES oraz metaloproteinazy 2 i 9. Ten 
szeroki wachlarz działania przeciwzapalnego feksofe‑
nadyny zapewne przyczynia się do jej wysokiej skutecz‑
ności w leczeniu chorób alergicznych(19).
Lewocetyryzyna (tabletki 5 mg, roztwór) jest lewo‑
skrętnym enantiomerem cetyryzyny, charakteryzuje się 
jednak lepszymi niż cetyryzyna wskaźnikami farma‑
kologicznymi i farmakodynamicznymi oraz większym 
bezpieczeństwem stosowania. Została zarejestrowa‑
na do stosowania od 2. roku życia w leczeniu obja‑
wowym alergicznego zapalenia błony śluzowej nosa 
(w tym przewlekłego zapalenia błony śluzowej nosa) 
i pokrzywki. Jest silnym i selektywnym antagonistą ob‑
wodowych receptorów histaminowych H1. Ma zdol‑
ność hamowania przezśródbłonkowej migracji eozy‑
nofilów przez komórki skóry i płuc. W badaniach 
naukowych wykazano również działanie przeciwza‑
palne lewocetyryzyny poprzez jej zdolność hamowa‑
nia wydzielania chemokin, czynnika GM‑CSF, zmniej‑
szenie ekspresji cząsteczek adhezyjnych ICAM‑1 oraz 
CD134. Uważa się obecnie, że skuteczność stosowania 
lewocetyryzyny w dawce zarejestrowanej jest porówny‑
walna do cetyryzyny, zarówno na skórę, jak i na błonę 
śluzową nosa(20). Lewocetyryzyna szybko wchłania się 
z przewodu pokarmowego, pokarm nie zmniejsza stop‑
nia wchłaniania, lecz zmniejsza szybkość działania 

leku. Maksymalne stężenie we krwi występuje w ciągu 
około 1 godziny po podaniu. Lewocetyryzyna nie na‑
sila działania alkoholu, jednak jej równoczesne poda‑
nie z alkoholem lub środkami hamującymi czynność 
ośrodkowego układu nerwowego może u wrażliwych 
pacjentów wpływać na funkcje poznawcze. Nie wyka‑
zano interakcji z pseudoefedryną, cymetydyną, ketoko‑
nazolem, erytromycyną, azytromycyną, diazepamem. 
Z praktycznego punktu widzenia ważne jest, że mimo 
iż lewocetyryzyna nie jest lekiem o działaniu sedacyj‑
nym, to niektórzy pacjenci mogą odczuwać senność, 
zmęczenie i osłabienie podczas leczenia, dlatego nale‑
ży zwrócić na to uwagę chorym, szczególnie tym, któ‑
rzy prowadzą samochód bądź obsługują urządzenia 
mechaniczne.
Loratadyna (tabletki 10 mg, syrop) jest lekiem prze‑
ciwhistaminowym zarejestrowanym do leczenia obja‑
wowego alergicznego zapalenia błony śluzowej nosa 
i przewlekłej pokrzywki idiopatycznej u osób powy‑
żej 2. roku życia. Po podaniu doustnym najwyższe stę‑
żenie loratadyna osiąga po godzinie. Podobnie do ce‑
tyryzyny, loratadyna przechodzi do mleka matki, stąd 
wymagana jest rozwaga przy jej stosowaniu u kobiet 
karmiących piersią. Jednoczesne podawanie lorata‑
dyny z ketokonazolem, erytromycyną lub cymetydyną 
zwiększa jej stężenie, aczkolwiek nie powoduje istot‑
nych klinicznie zmian. Nie należy spożywać alkoholu 
podczas leczenia tym lekiem przeciwhistaminowym. 
Mimo że loratadyna nie ma działania sedacyjnego, 
u osób wrażliwych może wywoływać objawy senności 
i zaburzenia koncentracji – należy o tym poinformować 
chorych, szczególnie tych, którzy prowadzą samochód 
lub obsługują maszyny precyzyjne. Po podaniu doust‑
nym średni czas hamowania rozwoju rumienia i bąbla 
pokrzywkowego wynosi około 7 dni(21,22). Na podsta‑
wie przeprowadzonych obserwacji stwierdzono, że na‑
wet długie podawanie leku, przez 12 tygodni, nie wywo‑
łuje zjawiska tachyfilaksji(23). Wykazano, że loratadyna 
w dziennej dawce 10 mg nie wywołuje efektu sedacji, 
nie wpływa też na czynności psychomotoryczne, co zo‑
stało potwierdzone badaniami neurologicznymi (EEG, 
badanie faz snu)(24).
Rupatadyna w postaci tabletek (10 mg) jest zareje‑
strowana w leczeniu objawowym alergicznego zapa‑
lenia błony śluzowej nosa i pokrzywki u osób powy‑
żej 12. roku życia. Jest długo działającym antagonistą 
histaminy i czynnika aktywującego płytki (PAF)(25‑27). 
Jak wszystkie leki przeciwhistaminowe, nie jest za‑
lecana kobietom w ciąży, jednakże w prowadzonych 
do tej pory badaniach i obserwacjach nie stwierdzo‑
no jej szkodliwego działania na przebieg ciąży i płód. 
Ze względu na możliwość przenikania do mleka matki 
należy szczególnie rozważnie zalecać jej stosowanie ko‑
bietom karmiącym piersią. Wśród jej działań niepożą‑
danych najczęściej wymienia się senność i bóle głowy, 
dlatego szczególną ostrożność należy zachować przy 

Pediatria 4.2012 srodek.indd   354 3/18/13   11:00 AM



355

PEDIATR MED RODZ Vol 8 Numer 4, p. 351-359

prace oryginalne i  poglądowe/original contributions

prowadzeniu pojazdów i obsłudze urządzeń mecha‑
nicznych. Trzeba pamiętać, że łączne stosowanie ru‑
patadyny z inhibitorami CYP3A4, do których należą 
m.in. ketokonazol i erytromycyna, oraz sokiem grejp‑
frutowym mogą zwiększać stężenie rupatadyny. Zale‑
ca się również ostrożne jej stosowanie ze statynami, 
które są metabolizowane przez CYP3A4.

PoKRZyWKA PRZEWLEKłA

Pokrzywka przewlekła jest chorobą o nie do końca wy‑
jaśnionej patogenezie. Charakteryzuje się utrzymywa‑
niem bąbli pokrzywkowych powyżej 6 tygodni oraz na‑
wrotowym przebiegiem. Ze względu na długotrwały 
przebieg ma istotnie niekorzystny wpływ na jakość ży‑
cia pacjentów, stąd niezwykle ważne jest takie postę‑
powanie terapeutyczne, aby maksymalnie zminimali‑
zować negatywny wpływ choroby na życie pacjenta. 
W pokrzywce przewlekłej zmiany chorobowe są w du‑
żej mierze efektem działania histaminy(2). Leki prze‑
ciwhistaminowe stosowane w terapii ciągłej są uznane 
za leki I rzutu w leczeniu tej choroby, jednakże obser‑
wacje lekarzy klinicystów wyraźnie wskazują, że z po‑
wodu długotrwałego przebiegu choroby i zniechęcenia 
chorych do tak długiego procesu leczniczego pacjen‑
ci często na własną rękę postanawiają zmienić sposób 
postępowania terapeutycznego, najczęściej poprzez 
stosowanie leków „na żądanie”, w chwili powstania 
objawów klinicznych. W europejskich wytycznych do‑
tyczących postępowania diagnostyczno‑terapeutyczne‑
go w pokrzywce(5) oraz kilku innych pracach wyraźnie 
wskazuje się, że takie postępowanie nie jest właści‑
we, gdyż nie przynosi odpowiednich efektów klinicz‑
nych(6,28). Grob i wsp.(29) przeprowadzili badania u cho‑
rych na pokrzywkę przewlekłą, porównując skuteczność 
terapii ciągłej i na żądanie z zastosowaniem deslora‑
tadyny – stwierdzili zdecydowanie lepsze odległe wy‑
niki stałego podawania leków przeciwhistaminowych. 
W ostatnio opublikowanym badaniu Weller i wsp.(31) 
przeprowadzili analizę mającą na celu określenie sku‑
teczności leczenia pokrzywki przewlekłej desloratady‑
ną stosowaną na żądanie, aplikowaną w dawce 5 lub 
20 mg/dobę. Stwierdzono, po raz kolejny, że stosowa‑
nie leków przeciwhistaminowych II generacji na żąda‑
nie przynosi niewielki efekt terapeutyczny, niezależnie 
od stosowanej dawki. Stąd obecnie preferuje się, aby 
w przypadku chronicznej pokrzywki rekomendować le‑
czenie przewlekłe, nawet w okresach remisji klinicznej, 
czyli stosować poniekąd długotrwałą profilaktykę roz‑
woju zmian chorobowych.
Również istotnie większą skuteczność terapii ciągłej 
niż „na żądanie” wykazano w alergicznym nieżycie 
nosa(31‑33). Ciprandi i wsp.(31) jednoznacznie wykazali, 
że ciągłe stosowanie cetyryzyny istotnie lepiej zmniejsza 
kliniczne objawy nieżytu nosa oraz stan zapalny. Cano‑
nica i wsp.(32) wykazali dodatkowo, że lewocetyryzyna 

podawana na żądanie co prawda zmniejsza doraźnie 
objawy kliniczne, jednakże terapia ciągła daje istotnie 
lepsze wyniki odległe.
W licznych badaniach wykazano, że desloratadyna sto‑
sowana w dawce standardowej 5 mg/dobę jest skutecz‑
na w redukcji świądu i bąbli pokrzywkowych i istotnie 
poprawia jakość życia chorych(34‑37). Ciekawe obserwa‑
cje dotyczą niezwykle trudnej pod kątem terapeutycz‑
nym postaci pokrzywki – pokrzywki z zimna, w której 
korzystny efekt obserwowano po zastosowaniu deslo‑
ratadyny aplikowanej w czterokrotnie wyższej daw‑
ce od zarejestrowanej, tj. 20 mg/dobę(7). W badaniu 
postmarketingowym obejmującym ponad 9000 pa‑
cjentów chorujących na pokrzywkę przewlekłą wyka‑
zano, że stosowanie desloratadyny w dawce zareje‑
strowanej istotnie zmniejsza nasilenie świądu oraz 
liczbę i rozmiar bąbli pokrzywkowych, a także uła‑
twia sen i codzienne aktywności. U chorych, którzy 
uprzednio stosowali inne leki przeciwhistaminowe: ce‑
tyryzynę, loratadynę czy feksofenadynę, stwierdzono, 
że aplikacja desloratadyny powoduje szybsze ustępo‑
wanie zmian. W badaniu tym działania niepożądane 
dotyczyły 0,5% populacji, a ciężkich działań niepożą‑
danych nie stwierdzono(38). W innym badaniu wykaza‑
no, że lewocetyryzyna stosowana w dawce 5 mg/dobę 
u chorych z umiarkowaną i nasiloną postacią przewle‑
kłej pokrzywki idiopatycznej
istotnie lepiej kontrolowała objawy choroby niż place‑
bo. W tym samym badaniu porównywano działanie 
lewocetyryzyny i desloratadyny podawanych w stan‑
dardowych dawkach jeden raz dziennie. Szczególnej 
analizie poddano wpływ leków na świąd. Wykazano, 
że lewocetyryzyna miała większą zdolność hamowa‑
nia świądu skóry już w pierwszym tygodniu leczenia 
i efekt ten utrzymywał się przez cały czas trwania ba‑
dania (4 tygodnie). W badaniu tym wykazano rów‑
nież całościowo lepszy wpływ lewocetyryzyny na łago‑
dzenie objawów pokrzywki i jakość życia chorych(39). 
Z kolei w innym badaniu wykazano, że najlepszy efekt 
w przewlekłej pokrzywce idiopatycznej wykazuje cety‑
ryzyna(40). Przedstawione w tej części artykułu wyni‑
ki wybranych badań dotyczących skuteczności leków 
przeciwhistaminowych w łagodzeniu objawów po‑
krzywki świadczą, że wszystkie dostępne leki wykazu‑
ją istotnie lepsze działanie niż placebo. Wybór leku za‑
leży od doświadczenia lekarza, czasu trwania choroby, 
wieku pacjenta oraz przyjmowanych przez niego do‑
datkowych leków.

ATOPOWE ZAPALENIE SKÓRY

Mimo że leki przeciwhistaminowe są szeroko stosowa‑
ne w leczeniu atopowego zapalenia skóry, szczególnie 
w celu zmniejszenia świądu, przeprowadzono niewie‑
le badań kontrolowanych, które by wskazywały na ich 
skuteczność w terapii tej choroby(41). Na podstawie 

Pediatria 4.2012 srodek.indd   355 3/18/13   11:00 AM



356

PEDIATR MED RODZ Vol 8 Numer 4, p. 351-359

prace oryginalne i  poglądowe/original contributions

obserwacji klinicznych stwierdza się, że leki przeciw‑
histaminowe mogą redukować świąd i poprzez efekt 
sedacyjny ułatwiać sen. W tym kontekście, szczegól‑
nie u małych dzieci, chętnie stosuje się hydroksyzynę 
w wieczornej dawce. Należy jednak podkreślić, że leki 
przeciwhistaminowe stanowią jedynie leczenie uzupeł‑
niające w terapii atopowego zapalenia skóry(42).

ALERgiCZNy NiEŻyt NoSA

W badaniach klinicznych wykazano, że lewocetyry‑
zyna w dawce 5 mg/dobę powoduje istotne zmniej‑
szenie nasilenia objawów związanych z alergicznym 
nieżytem nosa, ułatwia codzienne wykonywanie czyn‑
ności domowych oraz związanych z pracą zawodo‑
wą(40). Stwierdzono też, że loratadyna w dawce 10 mg 
u chorych na alergiczne zapalenie błony śluzowej 
nosa skutecznie łagodzi uczucie blokady nosa, wyka‑
zując istotnie lepsze działanie w porównaniu z place‑
bo(43). W ostatnich latach przeprowadzono badanie 
porównawcze rupatadyny i cetyryzyny mające na celu 
określenie ich wpływu na łagodzenie porannych ob‑
jawów całorocznego nieżytu nosa. Wykazano, że oba 
leki przeciwhistaminowe cechują się istotnie wyższą 
skutecznością w porównaniu z placebo, istotnie redu‑
kując objawy nieżytu nosa w ciągu całego dnia oraz 
wczesnym rankiem, co świadczy, że ich podawanie 
raz dziennie jest wystarczające, aby osiągnąć odpo‑
wiedni efekt terapeutyczny. W prowadzonym badaniu 
zaobserwowano jednak, że w obu grupach chorych 
(rupatadyna i cetyryzyna) istotnie częściej chorzy na‑
rzekali na senność i problemy z koncentracją w po‑
równaniu z grupą placebo(44). W wielu badaniach kli‑
nicznych wykazano wysoką skuteczność bilastyny 
w terapii nieżytu nosa, pokrzywki przewlekłej oraz 
alergicznego zapalenia spojówek(45,46). W metaanali‑
zie przeprowadzonej przez Bacherta(47) na podstawie 
wyników 11 badań klinicznych kontrolowanych pla‑
cebo wykazano, że desloratadyna, feksofenadyna i le‑
wocetyryzyna statystycznie istotnie zmniejszają ob‑
jawy blokady nosa w przebiegu alergicznego nieżytu. 
Zniesienie tego objawu występuje średnio w dru‑
gim dniu leczenia. Rupatadyna stosowana w daw‑
ce 20 mg/dobę jest istotnie skuteczniejsza w leczeniu 
alergicznego nieżytu nosa niż placebo i porównywal‑
nie skuteczna z cetyryzyną, loratadyną i desloratady‑
ną, przy czym uważa się, że jej działanie jest szybsze 
niż cetyryzyny. Charakteryzuje się wysokim profilem 
bezpieczeństwa, nie wykazuje działania kardiotok‑
sycznego. Na podstawie badań klinicznych stwier‑
dzono, że można ją bezpiecznie stosować przez 12 
miesięcy(48). Analizując dostępne dane, w przypadku 
alergicznego nieżytu nosa, podobnie jak w pokrzyw‑
ce, wszystkie dostępne leki przeciwhistaminowe wy‑
dają się skuteczne, a ich wybór zależy od dodatko‑
wych czynników klinicznych.

ALERGICZNE ZAPALENIE SPOJÓWEK

Powszechnie uważa się, że leki przeciwhistaminowe 
II generacji są skuteczne w leczeniu alergicznego za‑
palenia spojówek(49). Wykazano wysoką skuteczność 
lewocetyryzyny w ustępowaniu zmian o charakterze 
zapalenia spojówek, zaczerwienienia i świądu spojó‑
wek, zarówno u dzieci, jak i pacjentów dorosłych(50‑53). 
Podobnie wysoką skutecznością charakteryzuje się 
desloratadyna, z tym że większość badań prowadzono 
u dorosłych, a w piśmiennictwie można znaleźć jedy‑
nie pojedyncze dane dotyczące pacjentów pediatrycz‑
nych(54‑56). Równocześnie w leczeniu tej jednostki cho‑
robowej niezwykle przydatne są rupatadyna, cetyryzyna 
i loratadyna oraz feksofenadyna(57‑60). W badaniach po‑
równawczych z desloratadyną, feksofenadyną oraz ce‑
tyryzyną stwierdzono, że wszystkie trzy leki wykazują 
podobną skuteczność w redukowaniu objawów aler‑
gicznego nieżytu nosa oraz spojówek i są istotnie bar‑
dziej skuteczne niż placebo. Dla cetyryzyny i bilasty‑
ny efekt terapeutyczny utrzymywał się do 26 godzin po 
podaniu leków(61,62). W tych samych badaniach klinicz‑
nych określano jakość życia chorych poddanych tera‑
pii bilastyną, desloratadyną, cetyryzyną bądź placebo, 
wykazując, że wszystkie stosowane leki przeciwhistami‑
nowe w istotny sposób poprawiały jakość życia, co ko‑
relowało też z ustępowaniem objawów klinicznych(63).

PODSUMOWANIE

Leki przeciwhistaminowe II generacji wykazują wysoką 
skuteczność w leczeniu alergicznego nieżytu nosa, spo‑
jówek oraz pokrzywki przewlekłej. Cechują się wysokim 
profilem bezpieczeństwa, dając istotnie mniej działań 
niepożądanych niż leki I generacji. Najczęściej stosowa‑
ne są obecnie lewocetyryzyna, desloratadyna i feksofe‑
nadyna. W badaniach klinicznych w zasadzie nie wyka‑
zano istotnych interakcji tych substancji z innymi lekami 
ani ich istotnego wpływu na ośrodkowy układ nerwo‑
wy. Nie wykazują również działania antycholinergiczne‑
go. Na podstawie badań stwierdzono, że desloratadyna 
ma największe powinowactwo do receptora H1. Deslo‑
ratadyna i feksofenadyna nie wpływają na funkcje psy‑
chomotoryczne, ich działanie sedacyjne jest na pozio‑
mie placebo. W badaniach klinicznych oceniających 
wpływ tych leków na objawy alergicznego nieżytu nosa 
i pokrzywki, analizując nie tylko objawy chorobowe, ale 
również jakość życia chorych, wykazywano porówny‑
walne działanie tych trzech nowych leków przeciwhi‑
staminowych, zawsze istotnie przewyższające placebo. 
W jednej z prac analizującej bezpieczeństwo i efektyw‑
ność nowoczesnych leków przeciwhistaminowych au‑
torzy uznali jednak, że ze względu na całkowity brak 
wpływu sedacyjnego lekiem nieco przewyższającym po‑
zostałe jest desloratadyna(64). Wciąż otwartą i dyskuto‑
waną kwestią jest wpływ leków przeciwhistaminowych 
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na układ krążenia. Wykazano, że mizolastyna i elasty‑
na wydłużają odstęp QT, co może powodować zaburze‑
nia rytmu. W połowie 2009 roku pojawiły się pojedyncze 
doniesienia o możliwości wydłużenia odstępu QT przez 
cetyryzynę i loratadynę, szczególnie przy łącznym stoso‑
waniu amiodaronu. Nie ma na razie dostępnych infor‑
macji na temat takiego działania desloratadyny ani lewo‑
cetyryzyny. Ponieważ cetyryzyna i loratadyna są również 
bardzo często stosowane w codziennej praktyce, roz‑
ważnie jest zastępować je nowszymi lekami u chorych 
mających problemy kardiologiczne(65).
W jednym z badań porównywano właściwości (absorpcję, 
dystrybucję, metabolizm) desloratadyny, feksofenadyny 
i lewocetyryzyny. Stwierdzono, że najszybciej odpowied‑
nie stężenie terapeutyczne osiąga lewocetyryzyna (0,9 go‑
dziny), a najwolniej – desloratadyna (powyżej 3 godzin). 
Stałe stężenie leku utrzymuje się mniej więcej przez 6 dni 
dla desloratadyny, 3 dni dla feksofenadyny, przez 2 dni dla 
lewocetyryzyny(66). W kolejnym badaniu porównywano 
szybkość i czas działania lewocetyryzyny, feksofenadyny 
i desloratadyny w odniesieniu do objawów skórnych (bąbel 
i rumień). Wykazano, że feksofenadyna już po 30 minu‑
tach powoduje zahamowanie rozwoju bąbla, silniejsze niż 
lewocetyryzyna i desloratadyna, po 2‑3 godzinach dzia‑
łanie lewocetyryzyny i feksofenadyny było porównywalne. 
Po 6 godzinach po podaniu najsilniejsze działanie wyka‑
zywała lewocetyryzyna(67). Dane te są dowodem, że wy‑
mienione preparaty, mimo że mechanizm ich działania 
jest bardzo podobny, nieznacznie różnią się od siebie, dla‑
tego przy braku uzyskania efektu klinicznego zawsze war‑
to zamienić lek na inny lek antyhistaminowy, dołączyć inny 
preparat w dowolnym schemacie. Można również mani‑
pulować dawkami, podwyższając je nawet czterokrotnie 
w stosunku do dawek zarejestrowanych. U chorych, u któ‑
rych nie uzyskujemy odpowiedniego efektu jednym prepa‑
ratem, można pomyśleć o dołączeniu innego leku, mając 
na uwadze szybkość działania poszczególnych substancji. 
Należy jednak poinformować o tym pacjenta i liczyć się 
z faktem, że jest to postępowanie wbrew charakterystyce 
produktu leczniczego. Mimo że leki przeciwhistaminowe 
stosuje się od wielu lat, wciąż konieczne są dalsze badania 
mające na celu optymalizację schematów postępowania, 
ze szczególnym uwzględnieniem łączenia poszczególnych 
preparatów i stosowania zróżnicowanych dawek.
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