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Порівняльна характеристика антигістамінних 
лікарських засобів левоцетиризину 
та цетиризину при лікуванні хворих 

на алергодерматози 

За даними ВОOЗ, алергічні захворювання (АЗ) на 
сьогоднішній день посідають 3-тє місце за по-
ширеністю. Алергічна патологія є однією з най-

актуальніших проблем сучасної медицини [1, 2, 10, 
11]. При цьому її частота у високорозвинених країнах 
кожні 10 років збільшується вдвічі. Нині до 40% насе-
лення земної кулі страждають на алергію. 

Відомо, що в різних регіонах України поширеність АЗ 
становить від 15 до 30%. Нами доведено, що за останні 
5 років на Україні спостерігається тенденція до збіль-
шення кількості пацієнтів, які страждають на поліноз 
та алергодерматози. Алергодерматози супроводжують 
різні АЗ. У 60% хворих на поліноз в 40% випадків ви-
никає алергічна кропив’янка, а в 20% – атопічний дер-
матит (АД). 

Кропив’янка або АД – це група взаємопов’язаних 
проявів, спричинених вивільненням гістаміну з опаси-
стих клітин. Це відбувається внаслідок того, що опаси-
сті клітини шкіри здатні реагувати на зовнішні подраз-
ники, відмінні від комплексу алерген-IgE [4, 6, 8, 11].

Таким чином, передбачається, що блокатори Н
1
-

рецепторів гістаміну мають бути дуже ефективними 
в ослабленні симптомів кропив’янки. Проте кро-
пив’янку, особливо хронічну, дуже складно лікувати за 
допомогою антигістамінних препаратів (АГП) перших 

поколінь. Часто для ослаблення симптоматики потрібні 
великі дози найбільш сильнодіючих АГП. Головна при-
чина цього – слабке розповсюдження гістаміну в ме-
жах шкіри, що, таким чином, дозволяє накопичуватися 
йому у високих місцевих концентраціях [2, 7, 9, 10]. 

Антигістамінна терапія є єдиним способом, який ви-
дозмінює реагування організму на алерген. 

У процесі проведення антигістамінної терапії збіль-
шується синтез блокувальних IgG-антитіл; зменшується 
синтез загальних та специфічних IgE-антитіл; відбува-
ється зсув профілю лімфоїдних клітин з Th2 у бік Th1-
клітин; підвищується чутливість мембран базофілів та 
опасистих клітин до гістаміну. 

Під час антигістамінної терапії переважна актив-
ність Т-регуляторних клітин є аллерген-специфіч-
ною. Метою антигістамінної терапії є відновлення то-
лерантності шляхом зміни Т-клітинної відповіді з Th2 
на Th1 [1, 3, 7, 11].

Метою дослідження була порівняльна характеристика 
ефективності та безпеки левоцетиризину та цетиризину 
під час комплексної терапії АД. Для досягнення даної 
мети ставилися наступні завдання:

1. Фармакокінетика АГП ІІІ покоління.
2. Афінність АГП.
3. Ступінь седації.
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4. Оцінити стан імунної системи відібраних пацієн-
тів до та після лікування, а також у стадії загострення. 

5. Проаналізувати системні та гуморальні чинники 
імунітету пацієнтів.

6. Визначити дозозалежну ефективність.
7. Оцінити динаміку пригнічення шкірної реакції на 

гістамін у вигляді папули та гіперемії.
8. Оцінити ступінь седації.
9. Оцінити вміст еозинофільного катіонного білка 

(ЕКБ) до та після лікування в стадії ремісії та заго-
стрення і на основі отриманих даних обґрунтувати ви-
бір найбільш ефективного Н

1
-гістаміноблокатора. 

10. Намітити перспективи лікування пацієнтів на під-
ставі даних досліджень. 

Дослідження проводили на клінічних базах кафе-
дри клінічної, лабораторної імунології та алергології 
Національної медичної академії післядипломної освіти 
ім. П.Л. Шупика. Для лікарів та пацієнтів дуже важливою 
є проблема вибору найбільш ефективних й одночасно 
безпечних АГП. Тому вимоги до АГП були такі: висока 
спорідненість до гістамінових рецепторів; швидкий та 
тривалий ефект; дія на всі механізми розвитку алергічної 
реакції, а також наявність протизапальних властивостей. 

Матеріали та методи дослідження 
Під час дослідження у 90 пацієнтів був діагностова-

ний АД (кропив’янка та АД) з легким та середнім сту-
пенем тяжкості патологічного процесу, який розвивався 
на тлі помірно виражених змін показників клітинного 
та гуморального імунітету й цитокінового профілю, не-
значного збільшення вмісту IL-4 та підвищення вмісту 
загального та специфічного IgЕ. Цим хворим було про-
ведене ретельне імунологічне обстеження з метою під-
ключення в період ремісії антигістамінної терапії. До 
основної групи (1-ша група АД) увійшло 30 пацієн-
тів, яким проводили лікування АГП левоцетиризином 
(Цетрилев). 

Левоцетиризин – АГП III покоління – є лівообер-
тальним (активним) ізомером цетиризину. Афінність 
до Н

1
-рецептора у левоцетиризину вдвічі вища порів-

няно з цетиризином, а також у 30 разів вища порівняно 
з S-енантіомером декстроцетиризином. Крім того, ле-
воцетиризин має у 600 разів вищу селективність до Н

1
-

рецептора, аніж до Н
2
-, Н

3
-, - та -адренорецепторів, 

5НТ1А- та 5НТ2-, дофамін D2-, аденозин А1- та муска-
ринових рецепторів [7, 10, 11]. Препарат має маленький 
об’єм розподілу, забезпечує покращену безпеку внас-
лідок його найменшого пасажу через гематоенцефа-
лічний бар’єр та низьке зв’язування з мозковими ре-
цепторами. Левоцетиризину гідрохлорид (Цетрилев) 
випускається у формі таблеток по 5 мг № 10 та № 30. 
Фармакокінетичний профіль препарату левоцетиризин 
наведено в табл. 1, де представлена фармакокінетика 
АГП ІІІ покоління.

Препарат впливає на гістамінзалежну стадію алер-
гічних реакцій, зменшує міграцію еозинофілів, об-
межує вивільнення медіаторів запалення, запобігає роз-
витку та полегшує перебіг алергічних реакцій, чинить 
протиексудативну, протисвербіжну, протизапальну 
дію, практично не має антихолінергічної а антисеро-
тонінової дії. Крім того, після всмоктування й розпо-
ділу левоцетиризин виявляється в тканинах на клі-
тинних мембранах, а не проникає всередину клітини. 
Максимальна концентрація левоцетиризину там, де 

це необхідно, – безпосередньо в рецепторах гістаміну. 
Препарат не спричинює сонливості в терапевтичних до-
зах і не має кардіотоксичної дії, не впливає на калієві 
канали провідної системи серця та не збільшує інтер-
вал QT на електрокардіограмі, не взаємодіє в печінці 
з цитохромом P-450, тому у нього немає конкурентної 
лікарської взаємодії. Відзначається добре поєднання 
препарату левоцетиризин з антибіотиками, протигриб-
ковими та іншими препаратами, можна застосовувати 
у пацієнтів із захворюваннями печінки [2, 4, 6, 7, 9, 10]. 

Левоцетиризин має також і протизапальні ефекти, які 
призводять до стабілізації мембрани опасистих клітин, 
пригнічення секреції прозапальних цитокінів та хемо-
кінів, чинників хемотаксису еозинофілів, експресії мо-
лекул адгезії, зниження продукції простагландину D2 
та лейкотрієну С4, IgE-залежного виділення гістаміну, 
зменшення проникності судин. Найвища спорідненість 

Таблиця 1. Фармакокінетика АГП ІІІ покоління

Характеристики Параметри Левоцетиризин Цетиризин

Всмоктування Tmax (год) 0,9 >3

Розподіл

V z/F (л/кг) 0,4 49

Зв’язування 
з білками 
плазми (%)

91 82–87

Метаболізм
Метаболіти
(у % від дози)

14 Дані відсутні

Виділення
Сеча (%) 85 41

Кал (%) 3 47

Примітка: Tmax – час досягнення максимальної концентрації 
незміненої лікарської сполуки в плазмі; V z/F – об’єм розподілу під час 
термінальної фази/біодоступності. 

Рис. 1. Результати пригнічення реакції на гістамін

цетиризин левоцетиризин (Цетрилев)плацебо
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до рецепторів препарату левоцетиризин забезпечує не 
тільки швидкий, але й стабільний терапевтичний ефект.

До 2-ї групи АД увійшло 30 пацієнтів, яким прово-
дили лікування АГП цетиризином; 30 пацієнтів стано-
вили контрольну групу практично здорових осіб (доно-
рів крові). Серед обстежених пацієнтів було 47 жінок 
та 43 чоловіка віком від 18 до 50 років. Під час направ-
лення на лікування у всіх пацієнтів спостерігалась фаза 
загострення. При цьому у 82% хворих усіх трьох груп 
були встановлені помірно виражені зміни як у гумо-
ральній, так і в клітинній ланках імунітету. Лікування 
тривало 14 днів [1, 4, 9, 12].

Були використані наступні методи діагностики: 
• імунофлуороферментний метод – для визначення 

рівня ЕКБ в сироватці крові (IMMUNOCAP 100, 
Phadia AB). Середні значення ЕКБ у здорових лю-
дей значно коливаються з медіаною 10–11 нг/мл. 
Рівень дискримінанта – 24 нг/мл. Вищезгадані 
показники залежать від виду використовуваних 
тест-систем; 

• пригнічення шкірної реакції на гістамін у вигляді 
папули та гіперемії досліджували шляхом індукції 
реакції введенням під шкіру гістаміну (100 мг/мл) 
через 4 год після прийому препарату або плацебо; 
через 10 хв вимірювали діаметри папули та зони гі-
перемії (рис. 1); 

• ступінь седації оцінювався за допомогою методу 
100 мм візуальних аналогових шкал (ВАШ) із діа-
пазоном від «нема седації» до «значна седація» че-
рез 4 год після прийому препарату (табл. 2); 

• тест на моторику. 

Результати дослідження та їх обговорення
Фармакокінетичний профіль препарату левоцетири-

зин можна розглянути в табл. 1, де представлена фар-
макокінетика АГП ІІІ покоління.

Під час досліджень була також вивчена афінність 
АГП. Дані наведені в табл. 3.

При прийомі левоцетиризину та цетиризину було ви-
значено ступінь седації у обох групах хворих по 30 осіб 
(див. табл. 2).

Дослідження показали, що цетиризин та левоцети-
ризин не впливали на здатність керування транспорт-
ними засобами. 

Під час проведення тесту на моторику (відхилення від 
прямої лінії) добровольців просили провести пряму лі-
нію між точками, які розташовані на відстані 10 см одна 
від одної. Потім найбільші відхилення від прямої лінії 
вимірювали за допомогою лінійки та порівнювали з та-
кими у здорових пацієнтів. Кожний результат виражали 
у вигляді середнього значення ± стандартна помилка 
середнього результату. Статистична обробка проводи-
лася за допомогою t-тесту Стьюдента для парних да-
них. Через те що було проведено множинне порівняння 
з єдиним показником для плацебо, проводилася корек-
ція з використанням поправки Бонферроні.

Під час дослідження було вивчено пригнічення шкір-
ної реакції на гістамін у вигляді папули та гіперемії (див. 
рис. 1), а також вплив левоцетиризину та цетиризину на 
спричинену гістаміном шкірну реакцію у вигляді па-
пули та гіперемії в умовах in vivo. Кожен результат ви-
ражений у вигляді середнього значення ± стандартна 
помилка середнього результату.

Значущість відмінностей від плацебо обчислена за до-
помогою t-тесту Стьюдента для парних даних. Оскільки 
було проведено множинне порівняння з єдиним показ-
ником для плацебо, корекція за Бонферроні показала, 
що р=0,01 є мінімальним рівнем статистичної значу-
щості. 

Дослідження показали, що всі дози левоцетиризину 
забезпечували більш ніж 50% пригнічення реакції, тоді 
як жодна з доз цетиризину не зменшувала суттєво гі-
перемію.

Таким чином, використання одноразових доз кож-
ного препарату в 5 мг дозволило зробити висновок, що 
левоцетиризин має незаперечну перевагу перед цетири-
зином. Під час прийому 10 мг цетиризину рівень зни-
ження реакції був меншим, ніж під час прийому най-
меншої дози левоцетиризину.

У результаті аналізу різних фармакологічних профілів 
концентрація вільного цетиризину в плазмі через 4 год 
після прийому була майже у 30 разів нижчою, ніж кон-
центрація левоцетиризину (1 нМ проти 28 нМ).

Нами було вивчено вміст ЕКБ у хворих на алергодер-
матози.

Виявлено, що рівень ЕКБ був підвищений у 60% 
обстежених хворих, середнє значення відповідало 
26,8±2,5 мкг/л, що достовірно (р<0,001) відрізнялося 
від контрольної групи (6,8±0,6 мкг/л). При цьому в пе-
ріод загострення при легкому перебігу АД рівень ЕКБ 
був достовірно нижчим (14,2±2,4 мкг/л; n=27; p<0,05), 
ніж при середньотяжкому (23,6±3,98 мкг/л; n=46) та 
тяжкому перебігу (37,4±5,1 мкг/л; n=86). Виявлена по-
зитивна кореляційна залежність між показниками кіль-
кості CD3+-лімфоцитів та рівнем ЕКБ, при цьому ін-
декс кореляції становив r=0,37 (р<0,001). При стиханні 
гостроти запального процесу через 2–3 тиж на тлі стан-
дартної терапії (n=40) відмічено достовірне зниження 
рівня ЕКБ з 26,6±4,9 до 14,78±3,6 мкг/л паралельно 
з нормалізацією кількості CD3+-лімфоцитів. 

Таблиця 2. Ступінь седації

Здорові 
добровольці,

n=30 (чол)

Левоцетиризин 
1,25 мг,

n=10 (чол)

Левоцетиризин 
2,5 мг,

n=10 (чол)

Левоцетиризин 
5 мг,

n=10 (чол)

Цетиризин 
2,5 мг,

n=10 (чол)

Цетиризин 
5,0 мг,

n=10 (чол)

Цетиризин 
10 мг,

n=10 (чол)

Седація, мм 5,83±1,60 7,46±2,11 10,9±3,05 7,83±2,87 5,79±1,58 5,5±1,13 8,46±2,26

ОПЛ, мм 1,94±0,19 1,9±0,21 2,08±0,26 1,92±0,21 1,52±0,14 2,27±0,22 1,56±0,15

Таблиця 3. Афінність АГП

Діюча речовина
Афінність до Н1-рецептора
Aфінність до мускаринових 

рецепторів

Левоцетиризин (Цетрилев) >20 000

Цетиризин 50–125

Фексофенадин >10 000

Терфенадин 500–3 000

Лоратадин 100–500
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Слід зазначити, що у хворих зі спочатку підвищеним 
значенням ЕКБ (40,4±6,9 мкг/л) відмічено зниження 
рівня ЕКБ на тлі лікування (19,86±5,7 мкг/л) більш 
ніж удвічі. Рівень ЕКБ залежав від кількості алергенів 
та рівня сенсибілізації. Так, у хворих із моновалентною 
сенсибілізацією середнє значення ЕКБ (12,0±2,7 мкг/л) 
було достовірно нижчим, ніж у хворих із полівалентною 
сенсибілізацією (36,6±4,9 мкг/л). Виявлена позитивна 
кореляція між рівнем ЕКБ і рівнем специфічних IgE 
харчових та побутових алергенів, зокрема з рівнем спе-
цифічних IgЕ до білка коров’ячого молока та курячого 
яйця відповідно (r=0,47; р<0,05 та r=0,37; р<0,05; рис. 2).

Таким чином, рівень ЕКБ залежить від тяжкості та ак-
тивності запалення у хворих на АД і може бути викорис-
таний для об’єктивного контролю ефективності алер-
ген-специфічної імунотерапії, що проводиться.

Висновки
Таким чином, левоцетиризин (Цетрилев) – це іде-

альний системний протиалергічний та протизапаль-
ний препарат, який виявляє потужний антигістамін-
ний ефект і широку протиалергічну дію. 

Отже, якщо наш організм складається з білків тільки 
лівообертаючої форми, рецептори та вся система ме-
таболізму теж пристосувалися до прийому лівообер-
тальних молекул, то багато лікарських препаратів та-
кож мають містити молекули активної речовини тільки 
лівообертаючої форми [5, 10, 11]. 

Проведене дослідження свідчить про те, що резуль-
тати лікування препаратом левоцетиризин позитивні та 
супроводжуються важливими імунологічними змінами, 
можливо, пов’язаними зі зниженням алергічної реакції 
гіперчутливості негайного типу. Після проведеного лі-
кування препаратом левоцетиризину (Цетрилев) спо-
стерігається нормалізація рівня ІЛ-4 в сироватці крові. 

Включення левоцетиризину (Цетрилев) у комплексне 
лікування АД призводить до скорочення термінів пе-
ребування в стаціонарі на 80%, покращує якість життя 
хворих на 50% [1, 3, 6, 9, 10].

Наведені нами дослідження дозволяють повідомити 
про те, що для пацієнтів з АД доцільно призначати ле-
воцетиризин (Цетрилев), оскільки препарат чинить 
швидку та виражену протиалергічну дію, пригнічує 
симптоми алергії впродовж доби, його застосування 
не залежить від прийому їжі, практично не викликає 
сонливості, є безпечним при супутніх захворюваннях, 
не взаємодіє з іншими лікарськими засобами та не по-
рушує звичний ритм життя пацієнта. 

Призначення лікарського засобу левоцетиризин 
(Цетрилев таблетки) при АД призводить до достовірно 
більш значущого зниження рівня ЕКБ порівняно з хво-
рими, що приймають цетиризин. 

Враховуючи, що динаміка рівня ЕКБ є надійним 
критерієм ефективності лікування при різноманітних 

алергічних станах, зменшення рівня EКБ дає змогу вва-
жати левоцетиризин (Цетрилев таблетки) препаратом 
вибору не тільки при лікуванні АД, але й при бронхі-
альній астмі, риніті, АЗ очей, середнього вуха, парази-
тарних та бактеріальних інфекціях, автоімунних захво-
рюваннях, синдромі хронічної втоми (адже активність 
еозинофілів тісно пов’язана з виникненням та заго-
стренням патологій).

Левоцетиризин має подвійний механізм дії: антигіста-
мінний (блокада H

1
-гістамінових рецепторів) та проти-

запальний (зниження рівня ЕКБ та циркулюючих імун-
них комплексів).

Левоцетиризин діє як на ранній, так і на пізній стадії 
алергічного процесу. 
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Рис. 2. Рівень ЕКБ у хворих на АД до та після лікування 
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