Antihistaminika

Antihistaminika jsou IéCiva uréend k [é¢bé alergickych stavd. Alergii pritom definujeme jako onemocnéni s
klinickou manifestaci na organu ¢i tkani zasazenou alergenem nebo se snizenou rezistenci vici témto vlivim. V
terapii alergii vyuzivame v soucasné dobé predevsim preparatl blokujicich specificky H1 receptory. Zajimavosti
je, ze se nejednéd o antagonistické plsobeni, ale o inverzni agonismus - na receptoru vyvolaji opa¢ny ucinek, nez
ma histamin.

Celkové podané antihistaminika (p.o., parenterdlné) Ize doplnit topicky plsobicimi
antihistaminiky (nosni sprej, o¢ni kapky, kozni gely). Kromé logickych indikaci jako alergicka
rinitida, konjunktivitida, koprivka, angioedém a alergicky exantém, antihistaminika pouzivdme v

kombinaci s adrenalinem v terapii anafylaktické reakce a jako premedikaci u vykonU, kde se I
predpoklada alergicka reakce i=h
e e , iy
Néktera starsi antihistaminika, ktera nemaiji Cisté H1 specificitu, Ize vyuzit i kvuli jejich 5_\
s

sedativnim G¢inklm. Podle tohoto G¢inku také antihistaminika rozliSujeme na sedativni a
nesedativni.

Patofyziologicky podklad a mechanismus ucinku

Histamin je biogenni amin, odvozeny od histidinu. Uplatiuje se jako mediator v CNS (udrzuje
stav bdélosti), a taktéz se Gcastni regulace zaludecni sekrece (podporuje tvorbu kyselého
prostredi). RozliSujeme Ctyfri histaminové receptory s rozdilnou distribuci a (pato)fyziologickym

dopadem - H1, H2 (ve sliznici Zaludku), H3 (v CNS) a H4 (v zanétlivych mistech). gi;“'e‘;ml
,5mg/ml v

Histamin je predev$im nejvyznamnéj$im medidtorem c¢asné faze alergické reakce. ampuli k i.v.

Prostrednictvim IgE, ale i nékterych fyzikalnich ¢initell (napf. chladu), je uvolfiovan z zirnych podani

bunék a bazofil(l. Pfes své receptory plsobi konstrikci hladkého svalstva pradusek, sekreci

vazkého hlenu, slzeni, kychani, otok a svédéni o¢ni spojivky. V GIT dochazi k prekyseleni

zaludku a zvysené peristaltice (pri alergii nékdy pacienti popisuji prijem). Velice vyznamné je zvySeni cévni
permeability a vazodilatace vedouci ke snizeni krevniho tlaku. V rdmci své prozanétlivé aktivity aktivuje Th2
lymfocyty, cozZ je charakteristické pro nasledné faze alergické reakce (provazani ¢asné a pozdni alergické reakce).

£ Podrobnéjsi informace naleznete na stréance Histamin.

Antihistaminika Il. tridy (sedativni)

H;-lytika jsou kompetitivnimi antagonisty na H1 receptorech. Inhibuji cévni odpovéd na histamin vcetné
zvysené permeability (tvorby edému), ale neovlivni symptomy Soku. Ackoliv jsou G¢innymi inhibitory
bronchokonstrikce in vitro, nejsou schopny dostatecné ovlivnit mechanismy astmatu.

Indikace

= Symptomaticka lécba alergickych onemocnéni: alergické rinitidy (napf. senna ryma); dale urtikaria,
Quinckeho edém, |ékové a potravinova alergie;

= pruritus rézného plvodu s vyjimkou pruritu u cholestazy (napr. alergické i nealergické svédivé dermatédzy,

pruritus u infekénich nemoci provazenych vyrazkou, jako jsou plané nestovice, spalnicky, zardénky);

hmyzi kousnuti (lokalng, napf. dimetindeng, - Fenistil®);

kinetdézy (poruchy rovnovahy vychazejici z procest na vnitfnim uchu) - vertigo, morbus Meniér;

nauzea a vomitus rizné etiologie (kromé organickych poruch GIT);

nespavost (Utlum CNS).

Farmakokinetika

Béznd H1-lytika - 1. generace - pro kratky biologicky polocas je nutno poddvat nékolikrat denné. Jsou pomérné
neselektivni (blokace receptord cholinergnich, muskarinovych, serotoninovych, bradykininovych i dopaminovych).
Pronikaji do CNS, coz se projevi sedaci (uzivaji se k uklidnéni napf. pfi tézsich forméach pruritu pfi atopickém
exému).

Ve

Nezadouci ucinky

= Sedativni ucinek, Utlum psychomotické ¢innosti, patrny zejména u starsich farmak. Je tfeba upozornit na
snizenou schopnost fidit motorové vozidlo a Gc¢astnit se dopravniho provozu stejné tak jako obsluhovat
narocné stroje.

= Antimuskarinové ucinky (sucho v Ustech, zastrené vidéni, retence moce u hyperplazie prostaty apod).

= Prodlouzeni QT intervalu pfimym vlivem na myokard. Timto mechanismem m{ze byt zesilena elektricka
nestabilita myokardu s naslednym vyvoldnim tachyarytmii torsade de pointes. Vyskytuje se napfr. u
hydroxyzinu, hlavné pri sou¢asném podavani s makrolidy a antimykotiky (metabolismus pres CYP3A4).

= Opomenout nelze ani lékové interakce. Antihistaminika sedativni potencuji efekt alkoholu, antikonvulziv,
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hypnotik, barbituratd, analgetik, antidepresiv, neuroleptik a anticholinergik.
Zastupci

= bisulepin - jen ¢astecné se vstrebava z GIT, pomalé vylouceni z organismu,

= dimetinden - maximalni koncentrace dosahuje za 7 az12 hodin,

= prometazin - prlichod placentou i hematoencefalickou bariérou, vylu¢ovan ledvinami a bilidrné, vyraznéjsi
sedativni Ucinky,

= hydroxyzin - rychlé vstiebani z GIT, dobrd distribuce v organismu, prestup hematoencefalickou bariérou i
placentou, metabolit je cetirizin (aktivni antagonista H1 receptor(), uzivany taktéz jako anxiolytikum

= ketotifen - svymi vlastnostmi je jakymsi prechodem mezi antihistaminiky I. a Il. generace, pouzivan napf. jako
premedikace u alergik(.

Antihistaminika Il. tridy (nesedativni)

Odlisuji se od sedativnich antihistaminik mechanismem G¢inku. Plsobi totiz selektivné na H1 receptory.
Vyhodnou vlastnosti je také prodlouzena doba pusobeni, minimalni anticholinergni G¢inek, rychly nastup Gc¢inku
a skutec¢nost, ze nepronikaji pres hematoencefalickou bariéru (Zaddna sedace). Indikace jsou tudiz obdobné
jako u predchozi tridy antihistaminik - alergické zanéty.

Nezadouci ucinky

Velmi vzécné se vyskytuje mirny Utlum, pribyvani hmotnosti a alergie na jednotlivé l1é¢iva. Maji tedy celkové
mnohem méné nezadoucich Gc¢inkd nez I. tfida. Stejné jako tato trida potencuji sedativni Gc¢inek alkoholu.
Obezretnost volime pfi podavani dalsich 1é¢iv metabolizovanych pres CYP3A4 kvali riziku moznych Iékovych
interakci, stejny postup volime i u pacientll 1é¢enych statiny.

Zastupci

cetirizin - maximalni koncentrace dosahuje do jedné hodiny, vylucuje se ledvinami,

levocetirizin - minimalné metabolizovan,

loratadin - Gcinek do 30 minut, efekt az 24 hodin, aktivni metabolit je desloratadin,

desloratadin - efekt na 24 hodin, neinteraguje s CYP450 - metabolismus neovlivnén inhibitory cytochromu,
vylouceni stolici/moci,

= bilastin - nemetabolizovan v jatrech ani ledvinach, vylou¢en nezménén stolici a moci, nepotencuje vliv
alkoholu, neinterferuje s jinymi lécivy.

Odkazy
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Souvisejici ¢lanky

= Histamin
= Alergie
= [ éc¢ba alergie

Pouzita literatura
= MARTINKOVA, Jifina, Stanislav MICUDA a Jolana CERMAKOVA. Vybrané kapitoly z klinické farmakologie pro

bakalarské studium : Histamin, antihistaminika [online]. ©2001. [cit. 2010-07-13].
<https://www.Ifhk.cuni.cz/farmakol/predn/bak/kapitoly/histamin-bak.doc/>.


https://www.wikiskripta.eu/w/Barbitur%C3%A1ty
https://www.wikiskripta.eu/w/Histamin
https://www.wikiskripta.eu/w/Alergie
https://www.wikiskripta.eu/w/L%C3%A9%C4%8Dba_alergie
https://www.lfhk.cuni.cz/farmakol/predn/bak/kapitoly/histamin-bak.doc/

