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Резюме
Введение. Антигистаминные препараты являются наиболее часто назначаемым классом лекарственных средств для лечения 
круглогодичного аллергического ринита и сезонного аллергического ринита. Одним из таких препаратов является левоцети-
ризин, R-энантиомер цетиризина, являющийся избирательным антагонистом периферических гистаминовых Н1-рецепторов. 
В данной статье анализируются свой ства левоцетиризина с точки зрения безопасности и эффективности при разных формах 
аллергического ринита. 
Цель исследования. Оценить эффективность левоцетиризина у пациентов с сезонным аллергическим ринитом (САР) и кругло-
годичным аллергическим ринитом (КАР) в сравнении с плацебо, а также безопасность в отношении пациентов с аллергиче-
ским ринитом. 
Материалы и методы. В двой ном слепом плацебо- контролируемом исследовании были рандомизированы 52 пациента с КАР 
и 28 пациентов с САР для получения левоцетиризина 5 мг в день однократно или плацебо. Средние общие показатели пяти 
симптомов (заложенность носа, зуд в носу, зуд в глазах, ринорея и чихание) сравнивались между группами лечения в течение 
1, 2 и 4 нед. Также изучались все отдельные показатели симптомов.
Результаты. Левоцетиризин показал значительное улучшение состояния пациентов с  КАР и  САР за  весь период лечения 
по сравнению с плацебо. Оценка отдельных симптомов показала статистически значимые различия в пользу левоцетиризина. 
Выводы. Левоцетиризин продемонстрировал благоприятные характеристики, включая быстрое начало действия, высокую 
биодоступность, высокое сродство и активность с гистаминовыми H1-рецепторами, ограниченное распределение, минималь-
ный метаболизм в печени вместе с минимальными неблагоприятными эффектами. Левоцетиризин является эффективным, 
безопасным и хорошо переносимым препаратом для лечения КАР и САР. 
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Abstract
Introduction. Antihistamines are the most commonly prescribed class of medications for the treatment of allergic rhinitis (AR). 
However, they are also widely used in the treatment of inflammatory diseases of the ENT organs. One such drug is levocytirizine, 
(R) an enantiomer of  cetirizine, which is a  selective antagonist of  peripheral histamine H1-receptors. This article analyzes 
the properties of levocytirizine in terms of safety and efficacy in allergic rhinitis. 
Aim of the study is to assess the efficacy of levocetirizine in patients with seasonal allergic rhinitis (SAR) and perennial allergic 
rhinitis (PAR) versus placebo, and safety for patients with allergic rhinitis.
Materials and methods. In  this, double- blind, placebo- controlled study, 52  patients with year-round allergic rhinitis and 
28 patients with seasonal allergic rhinitis were randomized to receive levocetirizine 5 mg/day once or placebo. Mean overall 
measures of five symptoms (nasal congestion, nasal itching, itchy eyes, rhinorrhea, and sneezing) were compared between treat-
ment groups at 1, 2, and 4 weeks. All individual symptom scores were also examined. 
Results. Levocetirizine showed a significant improvement in the condition of patients with CAR and SAR over the entire treatment 
period compared to placebo. Assessment of individual symptoms showed statistically significant differences in favor of levocetirizine. 
Conclusion. Levocetirizine is an effective, safe, and well-tolerated drug for the treatment of allergic rhinitis.
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ВВЕДЕНИЕ

Антигистаминные препараты являются наиболее часто 
назначаемым классом лекарственных средств для лече-
ния круглогодичного аллергического ринита (КАР) 
и сезонного аллергического ринита (САР). Они включены 
в  методы и  алгоритмы лечения, которые представлены 
в Федеральных клинических рекомендациях по диагно-
стике и  лечению аллергического ринита 2020  г.  [1], 
нескольких международных документах, в  частности 
в программе ВОЗ ARIA (Allergic Rhinitis and its Impact on 
Asthma)  [2]. Одним из  рекомендованных препаратов 
является левоцетиризин.

Левоцетиризин является фармакологически актив-
ным (R)-энантиомером цетиризина и  представляет 
собой мощный антагонист гистаминовых H1-рецеп-
торов  [3]. Цетиризин — это рацемическая смесь двух 
изомеров: левоцетиризина и  декстроцетиризина. Эти 
два энантиомера различаются по  фармакологической 
активности сродству связи с рецептором гистаминовых 
H1-рецепторов и  константе диссоциации. Различные 
исследования сходятся в  том, что (R)-цетиризину при-
писывается вся фармакологическая активность, более 
высокое сродство связи и  более длительный период 
полураспада диссоциации  [4, 5]. Эти характеристики 
делают левоцетиризин отличным антагонистом гиста-
миновых Н1-рецепторов, который не так легко вытесня-
ется гистамином, как цетиризин in  vivo. Высокая сила 
и специфичность левоцетиризина были продемонстри-
рованы на  уровне как эндотелиальных клеток, так 
и  гладкомышечных фиброклеток микроциркуляции 
крови  [6, 7]. На  этих участках антагонизм гистамина 
отвечает за  торможение повышения проницаемости 
сосудов и вазодилатацию. Ингибирование образования 
отека и  секреции слизи представляет собой результат 
воздействия левоцетиризина на кожу и слизистую обо-
лочку дыхательных путей соответственно. Эти фармако-
логические действия лежат в основе терапевтического 
эффекта левоцетиризина при аллергических заболева-
ниях, а  также возможно его эффективное применение 
при лечении других воспалительных заболеваний 
ЛОР-органов.

Цель исследования  – оценить эффективность лево-
цетиризина у пациентов с САР и КАР в сравнении с пла-
цебо. В  большинстве ранее проводимых исследований 
было обнаружено, что левоцетиризин является наибо-
лее сильнодействующим из  протестированных антиги-
стаминных препаратов, включая исходное соединение 

цетиризина  [8]. Крупные клинические испытания про-
демонстрировали благоприятный профиль безопасно-
сти и эффективность левоцетиризина у взрослых и детей 
с  аллергическим ринитом  [9, 10]. Помимо того, что он 
является мощным антигистаминным препаратом, лево-
цетиризин обладает противовоспалительным эффектом, 
который наблюдается при клинически значимых кон-
центрациях, что в свою очередь может усилить его тера-
певтический эффект. Стоит сказать, что левоцетиризин 
оказывает положительное влияние на  заложенность 
носа, это является важным открытием, поскольку многие 
антигистаминные препараты в  этом отношении 
неэффективны [11].

Левоцетиризин также имеет несколько иных фар-
макологических эффектов, частично связанных с  его 
антагонизмом в  отношении гистаминовых H1-рецеп-
торов. Т-лимфоциты, дендритные клетки и  макрофаги 
легких экспрессируют гистаминовый H1-рецептор 
на своей клеточной поверхности, который индуцирует 
экспрессию молекул активации и  синтез цитокинов 
и  хемокинов с  провоспалительным действием при 
активации  [12]. Левоцетиризин может ингибировать 
синтез ИЛ-6 из макрофагов легких человека и индуци-
рованное гистамином производство ИЛ-8 дендритны-
ми клетками [13, 14]. Ингибирующее действие препа-
рата также изучалось на кератиноциты, где он блоки-
рует секрецию хемокинов и GM-CSF [15]. Кроме того, 
левоцетиризин снижает экспрессию молекул актива-
ции (CD134  и  ICAM-1) и  фактора транскрипции, уча-
ствующего в  дифференцировке лимфоцитов 
Th2  (GATA-3). Ингибирование комплекса факторов 
транскрипции NF-κB, индуцированного левоцетири-
зином, подавляет эндотелиальную продукцию эотак-
сина, IL-1β, TNF-α и VCAM-1, стимулируемую гистами-
ном  [16, 17]. Наконец, левоцетиризин значительно 
ингибирует как индуцированную эотаксином транс-
эндотелиальную миграцию эозинофилов, так и  адге-
зию эндотелия и модулирует высвобождение провос-
палительных цитокинов, таких как IL-1β и IL-7, в то же 
время увеличивая тканевые ингибиторы металло-
проте иназы-1 и  металлопротеиназы-4 и  мат рикс ной 
металло протеиназы-9 [18–20].

Фармакокинетические параметры левоцетиризина 
имеют линейную зависимость, не зависят от дозы и вре-
мени, демонстрируют низкую вариабельность между 
пациентами. В  процессе абсорбции или выведения 
не  наблюдается хиральная инверсия. Препарат после 
перорального применения быстро и интенсивно всасы-
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пределения (0,4 л/кг) среди антигистаминных препара-
тов, что обеспечивает высокую концентрацию препара-
та на  поверхности клеток- мишеней и  минимальное 
проникновение в  паренхиматозные органы  [23]. 
Исследование проникновения левоцетиризина в голов-
ной мозг и взаимодействия с H1-рецепторами с помо-
щью позитрон- эмиссионной томографии выявило H1RO 
(занятость рецептора H1-гистамина; ≥20% — наличие 
измеримого и  значимого седативного эффекта) для 
левоцетиризина 8,1%; исследователи заключили, что 
левоцетиризин «может быть классифицирован, как 
неседативный антигистаминный препарат в  рекомен-
дованных дозах» [24].

Что касается профиля безопасности, то  клини-
ческие исследования не  выявили отрицательного 
воздействия на бдительность, способность к реак ции 
или способность управлять транспортными сред- 
ствами [25–27].

В организме человека уровень метаболизма состав-
ляет меньше 14% от дозы, и поэтому разница в результа-
те генетического полиморфизма или сопутствующего 
приема ферментных ингибиторов будет незначительной. 
Процесс метаболизма включает ароматическую оксида-
цию, N- и  О-деалкилирование и  соединение с  таури-
ном  [28]. Деалкилирование в первую очередь происхо-
дит при участии цитохрома CYP 3А4, тогда как в процес-
се ароматической оксидации принимают участие много-
численные и/или неопределенные изоформы CYP. 
Левоцетиризин не  влияет на  активность цитохромных 
изоферментов 1А2, 2С9, 2С19, 2D6, 2Е1, 3А4  в  концен-
трациях, значительно превышающих максимальные 
после приема дозы 5 мг перорально  [29–31]. Учитывая 
низкую степень метаболизма и  отсутствие способности 
к угнетению метаболизма, взаимодействие левоцетири-
зина с  другими веществами маловероятно. Экскреция 
левоцетиризина происходит двумя путями — за  счет 
клубочковой фильтрации и активной канальцевой секре-
ции. Поэтому рекомендуется увеличивать интервал 
между дозами у  пациентов с  хронической почечной 
недостаточностью  [30]. Безопасность препарата под-
тверждается отсутствием кардиотоксических эффектов 
и  легким характером отмеченных побочных реакций 
(утомляемость, головная боль, головокружение и сухость 
во рту) во время лечения, которые, как правило, не влия-
ют на самочувствие пациента даже в случае длительного 
лечения [32].

В  отношении аллергического ринита левоцетиризин 
будет действовать на  устранение всех пяти основных 
симптомов, а  именно заложенности носа, зуда в  носу 
и в глазах, ринореи и чихания. Вышеперечисленные сим-
птомы, несомненно, оказывают неблагоприятное влияние 
на  социальную жизнь пациентов и  их эмоциональное 
состояние. Ввиду этого применение левоцетиризина как 
обязательного препарата, входящего в состав комплекс-
ной терапии КАР и САР, поможет нам улучшить качество 
жизни пациентов, их психическое, физическое состояние 
и тем самым ускорить их выздоровление.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

На  базе кафедры оториноларингологии МГМСУ 
им. А.И. Евдо кимова в 2020—2021 гг. было проведено кли-
ническое исследование с использованием левоцетиризи-
на в терапии КАР и САР. В данном исследовании принима-
ли участие 84 пациента в возрасте от 18 до 55 лет обоих 
полов. Важным критерием было отсутствие сопутствующей 
патологии со стороны лор-органов, беременность и корм-
ление грудью. Из  84  пациентов 56  — с  КАР, 28  — с  САР. 
Пациенты с круглогодичным аллергическим ринитом были 
разделены на первую и вторую группы по 26 человек каж-
дая. Первой группе бы назначен препарат левоцетиризин 
в дозе 5 мг/сут на протяжении с 1-го по 7-й день, второй 
группе – плацебо. Если по истечении первой недели лече-
ния у пациентов из второй группы, принимающих плацебо, 
не было улучшения, им назначался левоцетиризин в дозе 
5 мг/сут на оставшиеся 3 нед. По такому же принципу было 
решено разделить 28  пациентов с  сезонным аллергиче-
ским ринитом на две группы поровну. 

Общее время лечения составило 4 нед. Соответственно, 
пациентам были назначены 5 приемов для динамики их 
состояния (до начала лечения, далее в  конце каждой 
недели), которое оценивалось передней риноскопией, 
эндоскопией полости носа, а также опросником, выдава-
емым во время приемов (по шкале от 1 до 5 оценивалась 
тяжесть симптомов и их наличие: заложенность носа, зуд 
в носу, зуд в глазах, ринорея и чихание).

Ниже предоставлены данные о  тяжести симптомов 
до  начала лечения всех 84  пациентов, основанные 
на  данных опросников (указано количество пациентов, 
имеющих нижеперечисленные симптомы).

В табл. 1 можно увидеть равнозначную выраженность 
симптомов САР и КАР перед началом лечения как левоце-
тиризином, так и плацебо. При осмотре полости носа было 
выявлено: значительное количество водянистого секрета, 
отечность носовых раковин, ярко выраженная гиперемия 
слизистой оболочки носа у  пациентов с  САР, цианотич-
ность — у пациентов с КАР. Как говорилось ранее, плацебо 
принимали пациенты 2-й и 4-й групп на протяжении пер-
вой недели, на 8-й день исследования у данных пациентов 

 Таблица 1. Количество пациентов, имеющих симптомы 
до лечения КАР и САР с использованием препарата левоце-
тиризин и плацебо

 Table  1. Number of patients with symptoms of PAR and SAR 
before treatment with levocetirizine and placebo

1-й день Круглогодичный 
аллергический ринит

Сезонный  
аллергический ринит

Симптомы 1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа

Заложенность носа 28 28 14 14

Ринорея 20 21 14 14

Чихание 15 17 14 14

Зуд в носу 28 28 14 14

Зуд в глазах 10 7 12 9
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не было выявлено положительной динамики и улучшения 
общего состояния, как и при риноскопии.

За первую неделю, по данным опросника, у пациентов 
с КАР и САР, принимающих плацебо, отмечалось незначи-
тельное улучшение, симптомы были достаточно выражен-
ными (табл. 2). В связи с этим пациентам с плацебо был 
назначен левоцетиризин в  дозе 5 мг/сут на  следующие 
три недели. Таким образом, в конце лечения оценивалось 
действие препарата у всех 84 пациентов, принимающих 
участие в  исследовании. Ниже представлены данные 
по окончании курса лечения.

В табл. 3 видно, что у всех групп пациентов и тех, кому 
заменили плацебо на левоцетиризин, отмечено улучше-
ние состояния и снижение выраженности симптомов.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Левоцетиризин показал выраженное улучшение 
состояния пациентов при КАР и САР за весь период лече-
ния. Оценка отдельных симптомов показала статистиче-
ски значимые различия (р < 0,05, критерий Мак- Немара) 
в  пользу левоцетиризина к  концу исследования (КАР: 
заложенность носа до  лечения  – 56  (100%) пациентов, 
после – 8 (14,3%), ринорея – до 41 (73,2%), после – 5 (8,9%), 
чихание  – до  32  (57,1%), после  – 3  (5,4%), зуд в  носу  – 
до 56 (100%), после – 4 (7,1%), зуд в глазах – до 17 (30,4%), 
после  – 0  (0%); САР: заложенность носа до  лече-
ния – 28 (100%) пациентов, после – 6 (21,4%), ринорея – 
до 28 (100%), после – 5 (17,9%), чихание – до 28 (100%), 
после – 4 (14,3%), зуд в носу до 28 (100%), после – 3 (10,7%), 
зуд в глазах – до 21 (75%), после – 1 (3,6%)). В ходе иссле-
дования ни  у  одного из  пациентов не  было выявлено 
 каких-либо побочных действий со  стороны приема 
левоцетиризина.

ВЫВОДЫ 

Левоцетиризин, представляющий собой активный 
(R)-энантиомер цетиризина и мощный антагонист гистами-
новых H1-рецепторов, показал значимый эффект и хоро-
шую переносимость в лечении КАР и САР. Данный препа-
рат демонстрирует фармакодинамически и фармакокине-
тически благоприятные характеристики, включая быстрое 
начало действия, высокую биодоступность, высокое срод-
ство и активность с гистаминовыми H1-рецепторами, огра-
ниченное распределение, минимальный метаболизм 
в  печени вместе с  минимальными неблагоприятными 
эффектами [21–32].  
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 Таблица 2. Количество пациентов, имеющих симптомы КАР и САР на 8-й день лечения с использованием препарата лево-
цетиризин и плацебо

 Table 2. Number of patients with symptoms of PAR and SAR at day 8 of treatment with levocetirizine and placebo

8-й день Круглогодичный  
аллергический ринит

Сезонный  
аллергический ринит

Симптомы 1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа

Заложенность носа 7 22 (χ2 < 0,01) 5 12 (Фишера р < 0,05)

Ринорея 5 15 (Фишера р < 0,05) 6 11 (Фишера р > 0,05)

Чихание 4 12 (Фишера р < 0,05) 6 13 (Фишера р < 0,05)

Зуд в носу 6 20 (χ2 < 0,01) 3 11 (Фишера р < 0,05

Зуд в глазах 2 5 (Фишера р > 0,05) 3 7 (Фишера р < 0,05)

 Таблица 3. Количество пациентов, имеющих симптомы 
КАР и САР по окончании лечения с использованием препа-
рата левоцетиризин

 Table  3. Number of patients with symptoms of PAR and SAR 
after the completion of treatment with levocetirizine

28-й день Круглогодичный 
аллергический ринит

Сезонный  
аллергический ринит

Симптомы 1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа

Заложенность носа 3 5 3 3

Ринорея 2 3 2 3

Чихание 1 2 2 2

Зуд в носу 2 2 1 2

Зуд в глазах 0 0 0 1
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