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Streszczenie |

Wstep: Loratadyna, antagonista receptora histaminowego H, II generacji, jest stosowana w leczeniu chordb
alergicznych u dorostych i dzieci od 2. roku zycia. Celem badania byta analiza struktury wskazafi terapeutycz-
nych, skutecznosci i tolerancji preparatow loratadyny stosowanych ambulatoryjnie w populacji pediatrycznej.
Material i metody: W badaniu ankietowym wzieto udziat 44 730 pacjentow w wieku od 2 do 18 lat, leczonych
preparatami loratadyny. Wyniki: Preparaty loratadyny stosowano z powodu alergicznego przewlekiego (23%)
lub sezonowego (52,5%) niezytu nosa, przewlekiej pokrzywki idiopatycznej (15%), ostrego zakazenia uktadu
oddechowego (3,9%), astmy oskrzelowej (1,9%), atopowego zapalenia skory (1,9%), ostrej pokrzywki, row-
niez polekowej (1,4%), oraz polipdw blony Sluzowej nosa (0,4%). U dzieci do 12. roku zycia z masa ciata <30
kg najczesciej stosowano syrop (48,8%), u dzieci wigkszych glownie tabletki (u 65,5% dzieci do 12. roku zycia
7 masg ciata >30 kg iu 98,2% w wieku 13-18 lat). Podczas wizyty kontrolnej 97,4% pacjentdw zazywato lek
zgodnie z zaleceniami. Pozostali (2,6%) stosowali lek nieregularnie, odstawili lek po ustapieniu objawow lub
z powodu dziafafi niepozadanych. Preparaty loratadyny byty skuteczne (uzyskano co najmniej umiarkowang
poprawe) u 94,6% pacjentéw z sezonowym alergicznym niezytem nosa, 90,3% pacjentdw z przewlektym aler-
gicznym niezytem nosa i 87,8% z przewlekla pokrzywka idiopatyczna. Nietolerancije stwierdzono u 9% leczo-
nych, najczesciej u dzieci <12. roku Zycia z masg ciata <30 kg (18,1%). Wnioski: 1) U dzieci preparaty lora-
tadyny sg stosowane gléwnie w terapii alergicznego sezonowego niezytu nosa. 2) Wykazujg skuteczno$¢
w leczeniu alergicznego sezonowego i przewleklego niezytu nosa oraz przewlekiej pokrzywki idiopatyczne;j.
3) Objawy nietolerancji sg najczestsze u malych dzieci.

Stowa kluczowe: loratadyna, dzieci, wskazania terapeutyczne, skutecznos¢, tolerancja

Summary |

Background: Loratadine, a histamine H1 receptor antagonist of II generation, is used in allergic diseases ther-
apy in adults and children older than 2 years. The aim of this study was to analyse the therapeutic indications,
efficacy and tolerance of loratadine in the outpatient paediatric population. Material and methods: Forty-four
thousand seven hundred and thirty patients aged 2-18 years, treated with loratadine participated in the sur-
vey. Results: Indications for loratadine were: chronic allergic (23%) or seasonal (52.5%) rhinitis, chronic idio-
pathic urticaria (15%), acute respiratory tract infections (3.9%), asthma (1.9%), atopic dermatitis (1.9%), acute
urticaria (1.4%) and nasal polyps (0.4%). Syrup was most commonly used in children younger than 12 years
with body mass below 30 kg (48.8%), while tablets — mainly in bigger children (in 65.5% of children younger
than 12 years with body mass over 30 kg and in 98.2% aged 13-18 years). Ninety-seven point four percent
patients followed the therapeutic recommendations during the follow-up. In the remaining group (2.6%) were
using drug irregularly, discontinued treatment after symptoms subsided or due to adverse reaction. Lorata-
dine was effective (at least moderate improvement achieved) in 94.6% patients with seasonal allergic rhinitis,
in 90.3% cases with chronic allergic rhinitis and 87.8% with chronic idiopathic urticaria. Intolerance was found
in 9% of patients, most often in children younger than 12 years with body mass below 30 kg (18.1%). 389
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Conclusions: 1) Loratadine is mainly used in children for therapy of seasonal allergic rhinitis. 2) It is effec-
tive in seasonal and chronic allergic rhinitis and chronic idiopathic urticaria therapy. 3) The symptoms of intol-

erance are most common in young children.

Key words: loratadine, children, therapeutic indications, efficacy, tolerance

WSTEP

oratadyna jest selektywnym antagonista obwo-
dowego receptora histaminowego H; II gene-

racji. W przeciwiefistwie do I generacji lekow
antyhistaminowych nie wykazuje dziatania uspokaja-
jacego 1 jest pozbawiona dziatania antycholinolitycz-
nego i przeciwserotoninowego?. Wehtania si¢ dobrze
z przewodu pokarmowego, nie przenika do oSrodko-
wego uktadu nerwowego, jest metabolizowana przez
watrobg, a produkty przemiany, rowniez aktywne far-
makologicznie, sa wydalane przez nerki’>*. Lek moze
byC stosowany raz na dobe, poniewaz jego czas poto-
wiczej eliminacji wynosi 8-11 godzin, a czynnych me-
tabolitow — 17-24 godzin‘”.
Preparaty loratadyny stosowane u dzieci nie powodu-
ja zaburzen rytmu serca i przewodnictwa oraz nie upo-
Sledzajg procesu uczenia sig®>®.
Przeprowadzone badania kliniczne dowiodly skutecz-
noSci loratadyny w leczeniu alergicznego sezonowe-
go®7 i przewlektego niezytu nosa u dzieci powyzej
2. roku zycia®. Skutecznos¢ preparatow loratadyny
w leczeniu przewlektej pokrzywki idiopatycznej w po-
pulacji pediatrycznej nie zostata dotychczas poparta
wynikami randomizowanych badafi klinicznych.
W pordwnaniu z innymi lekami antyhistaminowymi lo-
ratadyna nie ustepuje skutecznoscia cetyryzynie®, ter-
fenadynie"*!V, feksofenadynie!'? w leczeniu alergiczne-
go przewlektego lub sezonowego niezytu nosa. Wyzsza
skutecznos¢ leczenia w alergicznym niezycie nosa moz-
na uzyskac, stosujac leki antyhistaminowe facznie z gli-
kokortykosteroidami, lekami antyleukotrienowymi lub
pseudoefedryng®.
Celem niniejszego badania byta analiza struktury wska-
zafi terapeutycznych oraz skutecznoSci i tolerancji pre-
paratow loratadyny stosowanych w lecznictwie ambu-
latoryjnym w populacji pediatryczne;.

MATERIAL I METODY

W badaniu o charakterze ankietowym wzi¢to udziat
588 lekarzy, w tym 40,3% specjalistow medycyny ro-
dzinnej, 36,5% pediatrow, 18,4% laryngologdw i 4,8%
alergologdw. Do udzialu w badaniu zaproszono
44 730 pacjentow w wieku od 2 do 18 lat leczonych
(z uwzglednieniem przeciwwskazan) jednym z prepa-
ratow loratadyny. Nie byto kryteriow wykluczajacych

390 pacjentow z udziatu w badaniu. Badanie nie ingerowa-

to w prowadzong farmakoterapie, ktdrg pozostawiono
do indywidualnej decyzji lekarza.

Ankieta badania obejmowata pytania o podstawowe
dane demograficzne (wiek, pie¢, miejsce zamieszka-
nia), wskazanie do stosowania preparatu loratadyny,
stosowang posta¢ farmaceutyczng leku (syrop, zawie-
sina, tabletka), zalecang dawke dobowa i okres stoso-
wania, wezeSniej przyjmowane leki antyhistaminowe
i okres ich aplikowania. Ponadto pytano o zalecenie
kontroli i ewentualne skierowanie do poradni specja-
listycznej. W przypadku zgtoszenia si¢ na wizyte kon-
trolng zbierano informacje na temat stosowania prepa-
ratu loratadyny, skutecznoSci prowadzonego leczenia
(ustapienie objawow; znaczna, umiarkowana, niewiel-
ka poprawa; trudno powiedzieC, czy uzyskano popra-
we; brak poprawy), tolerancji preparatow loratadyny
(bardzo dobra, dobra, umiarkowana, zla) oraz ewen-
tualnie o przyczynach przerwania leczenia.

Zebrane ankiety przekazano firmie Europharma w celu
przygotowania bazy danych. Analiza danych objeta
struktur¢ demograficzng chorych, wskazania, wczesniej
stosowane leki antyhistaminowe oraz oceniane przez le-
karzy skutecznos$¢ i tolerancje prowadzonego leczenia.
Analiz¢ statystyczng wykonano, korzystajac z opro-
gramowania Statistica 7,0 PL. Wyniki przedstawiono
w postaci wartoSci odsetkowych. Wyodrebnione gru-
py porownywano w oparciu o test %, p<0,05 uznano
za znamienne statystycznie.

WYNIKI

W badanej grupie chorych (tabela 1) preparaty lora-
tadyny stosowano z powodu alergicznego przewlekte-
20 (23%) lub sezonowego (52,5%) niezytu nosa. Cze-
stym wskazaniem byta rowniez przewlekta pokrzywka
idiopatyczna (15%). Ponadto loratadyn¢ ordynowa-
no z powodu ostrego zakazenia uktadu oddechowego
(3,9%), astmy oskrzelowej (1,9%), atopowego zapale-
nia skory (1,9%), ostrej pokrzywki, rowniez polekowej
(1,4%) i polipow btony sluzowej nosa (0,4%). Najcze-
Sciej preparaty loratadyny stosowano z powodu obja-
wow wystepujacych przewlekle (52,6%). Wezesniej po-
dawane leki antyhistaminowe zestawiono w tabeli 2.

ZALECANE POSTACI FARMACEUTYCZNE

Najczesciej zalecang postacig farmaceutyczng byly
tabletki (69%). Zawiesing i syrop zalecano z podob-
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Wiek [%]

2-12latz masa ciata <30 kg 27
2-12 lat z masa ciata >30 kg 573
13-18 lat 15,7
Pte¢ - chiopcy/dziewczynki [%] 48/52
Miejsce zamieszkania [%]

wie$ 139
miasto do 50 tys. 13
miasto 51-200 tys. 34,4
miasto powyzej 200 tys. 38,7
Leczenie prowadzone przez [%]

lekarza medycyny rodzinnej 40,3
pediatre 36,5
alergologa 4.8
laryngologa 184

Tabela 1. Charakterystyka grup chorych leczonych ambu-
latoryjnie preparatami loratadyny

ng cz¢stoscig (15,1% 1 15,9%). NajczeSciej stosowa-
ng postacig farmaceutyczng u dzieci do 12. roku zycia
z masg ciata <30 kg byt syrop (48,8%). U dzieci wick-
szych stosowano gtoéwnie tabletki (u 65,5% dzieci do
12. roku zycia z masa ciata >30 kg i u 98,2% w wieku
13-18 1at) (rys. D).

Srednia zalecana dawka preparatow loratadyny wy-
nosita 9,1=3,2 mg; w grupie 2-12 lat przy masie ciata
<30kg-6,1=2,2 mg, przy masie >30kg-8,9=2,3 mg,
w grupie 13-18 lat - 10,6 2,9 mg. Ordynujac stosowa-
nie zawiesiny lub syropu, najczesciej zalecano dawke
5 mg (odpowiednio 87,8% 1 66,5%). Rzadko zalecano
dzielenie tabletek (1,1%).

SKUTECZNOSC I TOLERANCJA
PREPARATOW LORATADYNY

Wizyte kontrolng zalecono 94,8% pacjentow (Srednio
po 4146 dniach). Skierowanie do poradni specjali-
stycznej (gtownie do poradni alergologicznej) otrzyma-
to 35,2% pacjentow, najczesceiej z alergicznym sezono-
wym niezytem nosa (38,7%).

Na wyznaczong wizyte kontrolng zglosito si¢ 77% pa-
cjentow. Nie stwierdzono roznic w czestosci zgtasza-
nia si¢ na wizyt¢ w zaleznoSci od ustalonego rozpo-
znania. Wsrod pacjentdw, ktorzy zgtosili si¢ na wizyte,
97,4% deklarowalo, ze stosowalo preparat loratadyny

184
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Rys. 1. Stosowane postaci farmaceutyczne preparatow lora-
tadyny

zgodnie z wydanymi zaleceniami. W grupie, ktora nie
dostosowata si¢ do zalecen (2,6%), 47,4% stosowalo
lek nieregularnie, 21,1% odstawito lek po ustapieniu
objawow, a 31,6% przerwato leczenie z powodu wystg-
pienia dziatania niepozgdanego.

Preparaty loratadyny byty skuteczne (uzyskano co naj-
mniej umiarkowang poprawe) u 94,6% pacjentow z se-
zonowym alergicznym niezytem nosa, 90,3% pacjen-
tow z przewlektym alergicznym niezytem nosa i 87,8%
z przewlekia pokrzywka idiopatyczng (rys. 2).
Tolerancj¢ preparatow loratadyny oceniono jako bar-
dzo dobrg (49%), dobra (40,5%) oraz zta w 9% przy-
padkéw (rys. 3). Zta tolerancj¢ zglaszano najcze-
Sciej u dzieci do 12. roku zycia z masg ciala <30 kg
(18,1%), rzadziej u dzieci do 12. roku zycia z masg cia-
ta >30 kg (7,6%) i w wieku 13-18 lat (4,6%). Z1q tole-
rancj¢ zgtaszano cz¢sciej u chtopcow niz u dziewczy-
nek (10,1 vs 7,0%; p<0,001).

OMOWIENIE

W niniejszym badaniu ankietowym wykazano,
ze w lecznictwie ambulatoryjnym preparaty loratadyny
u dzieci sg stosowane gtownie z powodu alergicznego
sezonowego niezytu nosa (52,5% pacjentdéw). Zgodnie
z oczekiwaniami preparaty loratadyny sgq rOwniez cz¢-
sto zalecane w przewleklym alergicznym niezycie nosa
(23%) i w przewlektej pokrzywce idiopatycznej (15%).
Terapia prowadzona z zastosowaniem preparatow lora-
tadyny pozwolita na uzyskanie ustapienia objawow lub
znaczacej poprawy u 94,6% pacjentdw z sezonowym

Alergiczny przewlekty niezyt nosa Alergiczny sezonowy niezytnosa | Przewlekta pokrzywka idiopatyczna

Cetyryzyna 43,7% 51,2% 41,7%
Loratadyna 223% 24,1% 7%

Klemastyna 16,2% 9,7% 23,5%
Fenoksyfenadyna 12,8% 3,8% 8,7%

Lewocetyryzyna 1,2% 1,8% 4,4%
Cyproheptadyna 0,4% 0,3% <0,1%
Prometazyna 0,4% <0,1% <0,1%
Ketotyfen 13% 2,5% 14,8%

Tabela 2. Wezesniej stosowane preparaty antyhistaminowe
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Rys. 2. Efekt leczenia z zastosowaniem preparatow loratady-
ny w badanej grupie pacjentow

alergicznym niezytem nosa, 90,3% pacjentow z prze-
wlektym alergicznym niezytem nosa i 87,8% z prze-
wlekta pokrzywka idiopatyczng. Objawy zlej toleran-
cji zgtoszono w 9% przypadkow, cz¢sciej u chtopcodw
(10,1%). Zta tolerancj¢ preparatow loratadyny najcze-
Sciej odnotowywano w grupie dzieci do 12. roku zycia
z masg ciata <30 kg (18,1%).

Raportowana skutecznoS¢ preparatow loratadyny
w terapii alergicznego sezonowego i przewleklego nie-
Zytu nosa jest nieco wyzsza od wynikéw opublikowa-
nych badan randomizowanych w populacjach pedia-
trycznych. Lutsky i wsp. stwierdzili ustapienie objawow
lub znaczgca poprawe u 82% leczonych dzieci w wie-
ku 3-6 lat z alergicznym sezonowym niezytem nosa“'?.
Podobnie Boner i wsp. wykazali dobry lub bardzo do-
bry efekt terapeutyczny preparatu loratadyny u 83,3%
dzieci z alergicznym sezonowym niezytem nosa w wie-
ku 6-14 1at"¥. Inne badania wskazuja na nieco nizsza
skutecznos¢ (55-61%) tych preparatow¥. Poréwnanie
wynikow wymienionych badaf jest trudne ze wzgledu
na subiektywng oceng¢ dobrego efektu terapeutycznego
Czy znaczacej poprawy.

Znacznie trudniejsze jest odniesienie raportowanej sku-
tecznoSci preparatow loratadyny w przypadku przewle-
ktej pokrzywki idiopatycznej. Brak opublikowanych
badaf spetniajacych kryteria EBM (evidence-based
medicine) w populacji pediatrycznej powoduje koniecz-
nos¢ porownania uzyskanych wynikow z wynikami nie-
licznych badaf klinicznych obejmujgcych niewielkie
grupy dorostych chorych®#+!>19. W badaniach tych cal-
kowite ustgpienie lub znaczne zmniejszenie objawow
klinicznych obserwowano u okoto 64% pacjentow?.
Bardzo istotnym aspektem niniejszego badania byfa
ocena tolerancji przeprowadzona na duzej popula-
cji dzieciecej — 44 730 badanych. Objawy zlej tolerancji

392 zgtoszono w 9% przypadkow. Czgstos¢ dziatan niepo-

W bardzo dobra
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Rys. 3. Tolerancja preparatow loratadyny w badanej grupie
pacjentow

zadanych u dzieci w badaniach klinicznych jest zroz-
nicowana. W czeSci badaf prowadzonych na matych
grupach pacjentdéw nie stwierdzono zadnych dziatan
niepozadanych®, w innych pojawiaja si¢ doniesienia
o bolach gtowy®!? ostabieniu, spowolnieniu, i sennosci
wystepujacych u 10% leczonych®. W zadnym badaniu,
ze wzgledu na wielkoS¢ obserwowanych grup, nie prze-
analizowano czynnikow wplywajacych na wystepowanie
dziatan niepozadanych. Przeprowadzenie takiej analizy
byto mozliwe w prezentowanym badaniu. Z13 toleran-
cje mozna interpretowac jako wystapienie dziafania nie-
pozadanego. Wyzszg ich czestos¢ (18,1%) stwierdzono
wsrod najmiodszej grupy dzieci (2-12 lat z masg ciala
<30 kg). Wykazano rowniez, ze objawy niepozadane
wystepuja nieco czesciej u chtopcdw niz u dziewczynek.
Na uwagg zastuguje rOwniez grupa dzieci — 3,9% gru-
py badanej, w ktorej preparaty loratadyny zastosowa-
no z powodu ostrego zakazenia uktadu oddechowego,
prawdopodobnie jako lek wspomagajacy w leczeniu za-
kazenia drog oddechowych. Zastosowanie loratadyny
w tym przypadku wykracza poza wskazania uwzgled-
nione w materiatach rejestracyjnych. Post¢powanie
takie w opinii lekarzy praktykow skraca czas utrzy-
mywania si¢ objawow zakazenia, nie tylko u chorych
z podlozem atopowym®. Opinii tej nie mozna zwery-
fikowac na podstawie badafi EBM, poniewaz hipote-
za ta nie byta dotychczas przedmiotem badan. Istnie-
ja jednak przestanki uzasadniajace takie postepowanie.
Leki antyhistaminowe posiadaja dziatanie przeciwza-
palne polegajace na zmniejszeniu uwalniania mediato-
roéw zapalnych przez mastocyty i bazofile, hamowaniu
ekspresji molekut adhezyjnych i chemotaksji eozyno-
filow®. Z drugiej strony u dzieci z czg¢sto nawracaja-
cymi zakazeniami gornych drog oddechowych stoso-
wanie preparatéw loratadyny nie zmniejszato czgstosci
zakazefi w porownaniu z placebo!'?.
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Przeprowadzona analiza ma ograniczenia metodolo-
giczne, sa one zwiazane z niezgfoszeniem si¢ na wizy-
te kontrolng 23% pacjentow. Tym samym analiza moze
by¢ obarczona pewnym btedem, poniewaz nie wiado-
mo, jakie byly skuteczno$¢ i tolerancja preparatow lo-
ratadyny wsrdd chorych, ktorzy nie zglosili sie na wi-
zyte kontrolna.

WNIOSKI

U dzieci preparaty loratadyny sa stosowane gtownie
W terapii alergicznego sezonowego niezytu nosa.
Preparaty loratadyny sa skuteczne w leczeniu aler-
gicznego sezonowego i przewleklego niezytu nosa
oraz przewleklej pokrzywki idiopatyczne;.

Objawy nietolerancji preparatow loratadyny najcze-
Sciej wystepuja u matych dzieci.
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