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zakladni funkce v lidském organismu

podnéty pro uvolnéni histaminu:




HISTAMIN- metabolismus
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Histaminové receptory

* subtypy H;-H,
* sprazené s G proteinem

H,-receptory H,-receptory Hs-receptory H,-receptory

endotel, hladka
svalovina
(cévy, bronchy,
déloha, GIT), periferni  zaludeéni
nervova zakoné., sliznice, srdce, CNS, PNS

CNS imunitni systém, (zakoné‘eui' N
cévy, CNS  Presynaptickyc .
v nervovych vldken) izoforma H3

(T-lymf., eozinofily,
bazofily, stfevo, slezina,
thymus)

HISTAMIN - receptory




HISTAMIN - receptory

HISTAMIN - uc€inky

Antagonizace ucinkt histaminu

Symptomaticka

Kauzalni
« inhibice syntézy - glukokortikoidy
« inhibice uvoliiovani — kromoglykat,
nedokromil, B-sympatomimetika,
glukokortikoidy
+ antagonizace receptoru
- nespecificky nepfimo — adrenalin
- selektivni H; H, H; antihistaminika

Terapeutické vyuziti histaminu

* velmi malé

— KiI: alergie, AB, gravidita, HT, Iécba kortikosteroidy,...
+ dg. v alergologii
* p.o. neuginny

ANALOG HISTAMINU

betahistin

+ synteticky analog, slaby H,-agonista, silny H; antagonista
na presyn. rcp.— zvySuje obrat histaminu,

+ |: Meniérova choroba, vertigo, tinnitus, nedostate¢né
prokrveni vnitf.ucha




Antihistaminika - alergie

Alergie

* incidence

* teorie pficin alergii

Mechanizmus alergické reakce

Priznaky alergické reakce

drazdéni senzitivnich nervt
zvySeni permeability cév
kontrakce hladké svaloviny
stimulace hladké svaloviny stfev

hypersekrece Zlaz




H, - antihistaminika

« ethanolaminy
« alkylaminy

R
« fenothiaziny ' ox-c-c-N
i i R
« piperaziny z
* piperidiny
+ dalsi

H, — antihistaminika:
mechanismus ucinku

= reverzibilni kompetitivni antagonismus na
H, receptorech

H, — antihistaminika: u¢inky

= antagonizuji alergické projevy vyvolané
histaminem:

= starSi latky pronikaji do CNS




H, — antihistaminika - farmakokinetika

> snadné a rychlé vstiebani z GIT
» rovhomérna distribuce v organismu
> prunik do CNS - pfitomnost centralnich ucinku:
- »klasicka“ antihistaminika pronikaji do CNS,
maji tlumivé i dalSi u¢inky na CNS
- novéjsi latky 2. generace nikoliv!!
> intenzivni metabolizace v jatrech mikrosomalnimi enzymy
> délka ucinku:

kratkodoby 4 — 6h: vétsina , klasickych* antihistaminik
dlouhodoby 12 — 24h: vétsina latek 2. generace

» zp. podani:

H, — antihistaminika: indikace

+ symptomaticka lécba alergickych onemocnéni
— alergické rinitidy

— urtikarie, Iékové a potravinova alergie
adjuvans pfi lé¢bé anafylaktickych reakci
pruritus rizného putvodu

— napr. alergické a nealergické svédivé dermatézy
— bodnuti hmyzem
tinnitus, Meniérova choroba
migréna
nauzea a vomitus

— kinetdzy (moxastin, embramin)

— vertigo

nespavost

- pfi nesnasenlivosti hypnotik
anxieta (hydroxyzin)

- mirny anxiolyticky G¢inek

H, - antihistaminika

l. generace

- starsi latky

+ obecné nizsi selektivita vici H,
+ prestup pres HEB

+ ucinek cca4-6 h

+ vy$si miraNU




H, - antihistaminika
l. generace

clemastin
dimetinden
promethazin
bisulepin
cyproheptadin
antazolin
diphenhydramin
ketotifen
chlorphenamin
azelastin

embramin theoklat (=mebrofenhydrinat)
moxastin theoklat (z=mefenhydrinat)
diphenhydramin theoklat (=difenhydrinat)

H,-antihistaminika I. generace
Nezadouci ucinky
= CNS - sedace az hypnoticky Uc€inek
= paradoxni stimulace
=Kl:
= GIT

= nevolnosti zvraceni, prdjem x zacpa

H, — antihistaminika
Il.generace
» minimalni pranik do CNS - minimalni
sedativni U¢inek
 vyhodnéjsi vlastnosti — vy3&i selektivita k
receptoriim a delsi vazba
+ davkovani 1-2 krat denné




H, — antihistaminika ll.generace
Nezadouci ucinky
= arytmogenni efekt
= prodlouzeni QT intervalu
= méné u fexofenadinu o ‘ ‘
» astemizol — stazen z trhu O TR

» potencialni sedace pfi pfedavkovani (cetirizin)

Interakce: inhibitory CYP3A4

H, - antihistaminika

Il. generace
cetirizin
levocetirizin
loratadin
desloratadin
terfenadin
fexofenadin
acrivastin
ebastin
rupatadin
mizolastin

KONTRAINDIKACE H, ANTIHISTAMINIK




