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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

 

   Η τερφεναδίνη, α-[4-(1,1-διμεθυλαιθυλ)-φαινυλ-]-(υδροξυδιφαινυλμεθυλ)-1-πιπερι-

δινοβουτανόλη (σχήμα 1), είναι ένας εκλεκτικός ανταγωνιστής περιφερικών υποδο-

χέων Η1-ισταμίνης. Κύριο χαρακτηριστικό της θεωρείται η χαμηλή συχνότητα εμφά-

νισης ανεπιθύμητων ενεργειών από το ΚΝΣ, όπως καταστολή και μειωμένη ψυχοκι-

νητική λειτουργία κατά τη χορήγησή της σε εθελοντές, γιατί δεν διαπερνά τον αιμα-

τοεγκεφαλικό φραγμό. Όπως και οι άλλοι ανταγωνιστές Η1-υποδοχέων, η τερφενα-

δίνη ανταγωνίζεται διάφορες φυσιολογικές και φυσιοπαθολογικές ενέργειες της ι-

σταμίνης, στις οποίες περιλαμβάνονται η αυξημένη διάταση και διαπερατότητα των 

τριχοειδών, ο σχηματισμός οιδήματος, η αναστολή του κνησμού και της συστολής 

των λείων μυϊκών ινών στο έντερο και εν μέρει του βρογχόσπασμου και της πτώσης 

της αρτηριακής πίεσης. Η χορήγησή της ενδείκνυται για την ανακούφιση από τα συ-

μπτώματα της οξείας ρινίτιδας με επιπεφυκίτιδα (hay fever, πυρετός από χόρτο), 

της αλλεργικής ρινίτιδας και δερματικών αλλεργικών παθήσεων. 

 

ΦΑΡΜΑΚΟΔΥΝΑΜΙΚΗ ΤΗΣ ΤΕΡΦΕΝΑΔΙΝΗΣ 

 

Χαρακτηριστικά σύνδεσης με υποδοχέα 

 

   Μελέτες in vitro σε πειραματόζωα με τη χρήση υποδοχέων έδειξαν ότι η 

τερφεναδίνη εκδηλώνει ειδική και εκλεκτική Η1-αντιισταμινική ενέργεια (1,2), η οποία 

είναι βραδεία κατά την έναρξη (3): αυτή συνδέεται με τους Η1-υποδοχείς, σχηματί-

ζοντας σταθερό σύμπλοκο, το οποίο ακολούθως διασπάται (2). Η συγκέντρωση της 

τερφεναδίνης, που αναστέλλει κατά 50% τη 3Ç-μεπυραμίνη, είναι 0,2 και 0,3 μmol/L 

για σύνδεση με υποδοχείς στον ειλεό και στον εγκέφαλο, αντίστοιχα (2). Εξ άλλου, 

η τερφεναδίνη δεν εκδηλώνει σημαντική συγγένεια σύνδεσης in vitro με α1-, α2-, β-

αδρενεργικούς, μουσκαρινικούς ή Η2-ισταμινικούς υποδοχείς (1,2). 

   In vivo μελέτες έδειξαν ότι η τερφεναδίνη συνδέεται κατά προτίμηση με περιφερι-

κούς παρά με κεντρικούς Η1-υποδοχείς ισταμίνης, σε αντίθεση με τα συνήθη αντιι-

σταμινικά που προκαλούν καταστολή και εμφανίζουν μεγαλύτερη συγγένεια για 

τους κεντρικούς Η1-υποδοχείς ισταμίνης (2). Από τις μελέτες αυτές διεπιστώθη ότι η 

τερφεναδίνη δεν μεταβάλλει τις κινητικές ιδιότητες των Η1-υποδοχέων του εγκεφά-

λου. Τα δεδομένα αυτά, σε συνδυασμό με το γεγονός ότι η τερφεναδίνη δεν συνδέε-

ται με α-υποδοχείς, δείχνουν ότι η αυτή δεν διαπερνά τόσο εύκολα τον αιματοεγκε-

φαλικό φραγμό (για αποτελεσματικές αντιισταμινικές δόσεις), όπως συμβαίνει με τα 
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άλλα αντιισταμινικά. σε αυτό αποδίδεται και η φαινομενική απουσία ενεργειών από 

το ΚΝΣ. 

 

Αντιισταμινική ενέργεια 

 

Μελέτες σε πειραματόζωα.- Η τερφεναδίνη εδείχθη ενεργή σε φαρμακοδυναμικές 

δοκιμασίες σε πειραματόζωα, που περιελάμβαναν βρογχόσπασμο και θνησιμότητα 

από ισταμίνη και δερματικούς πομφούς. Σε ινδικά χοιρίδια, η χαμηλότερη αποτελε-

σματική δόση ΕD50 από το στόμα για εκδήλωση αντιισταμινικής ενεργείας έναντι 

βρογχόσπασμου και θνησιμότητας κυμαίνεται μεταξύ 0,1 και 0,34 mg/kg (1). Σε δο-

κιμασίες θνησιμότητας με επίμυς, η ελάχιστη αποτελεσματική δόση ED50 είναι 0,39 

mg/kg για χορήγηση ενδοπεριτοναϊκά και 2,69 mg/kg για χορήγηση από το στόμα 

(4).  

 

Μελέτες στον άνθρωπο.- Στον άνθρωπο εδείχθη ότι δόση 60 mg τερφεναδίνης 

καταστέλλει σχεδόν 100% την εκδήλωση δερματικών ερυθημάτων και πομφών 

προκληθέντων από ενδοδερμική έγχυση ισταμίνης. Η ενέργεια αυτή εκδηλώνεται 1-

2 ώρες από τη χορήγηση, φθάνει στη μέγιστη δράση της εντός 3-4 ωρών και 

διαρκεί τουλάχιστον για 12 ώρες από τη χορήγηση δόσεων 60 και 120 mg/kg του 

φαρμάκου (5,6).  

 

Άλλες ενέργειες της τερφεναδίνης 

 

   Σε επίμυς, η τερφεναδίνη, σε δοκιμασίες με μεσκαλίνη και τρυπταμίνη, εκδηλώνει 

ελάχιστη αντισεροτονεργική ενέργεια (4). Χορηγούμενη από το στόμα σε δόσεις 3,2 

και 32 mg/kg δεν εκδηλώνει ανταγωνιστική ενέργεια έναντι δερματικών πομφών 

προκαλούμενων από σεροτονίνη (1,3).  

   Σε επίμυς, η αντιχολινεργική ενέργεια της τερφεναδίνης εδείχθη ότι είναι ασθενής 

σε σχέση με την αντιισταμινική (1,3). Στον άνθρωπο, χορήγηση 60 mg 2 φορές την 

ημέρα για 3 ημέρες δεν μεταβάλει τον όγκο του σιέλου ούτε το μέγεθος της κόρης 

του οφθαλμού (7,8).  

   Μελέτες σε πειραματόζωα έδειξαν ότι η τερφεναδίνη δεν παρουσιάζει ιδιότητες α-

νταγωνιστού α- ή β-αδρενεργικών υποδοχέων (1,3). 

 

Μελέτες ψυχοκινητικής λειτουργίας, αντιδραστικότητας και καταστολής 

 

   Δοκιμασίες ελέγχου της ψυχοκινητικής και της οπτικής λειτουργίας, που επραγμα-

τοποιήθησαν σε διάφορες κλινικές μελέτες στον άνθρωπο, έδειξαν ότι η τερφεναδί-

νη, όπως και τα άλλα μη κατασταλτικά αντιισταμινικά αστεμιζόλη και η μεκουιταζίνη, 

δεν μειώνει την ψυχοκινητική λειτουργία και δεν επηρεάζει δυσμενώς τα υποκειμενι-

κά συναισθήματα, σε αντίθεση με τα συνήθη αντιισταμινικά τα οποία είναι ενεργά έ-

ναντι των δοκιμασιών αυτών. Χορήγηση υψηλών δόσεων τερφεναδίνης (200 mg 3 

φορές την ημέρα για 3-4 ημέρες ή 60 mg 2 φορές την ημέρα για 26 εβδομάδες) έ-

δειξαν ότι η αντιισταμινική δράση του φαρμάκου δεν συνοδεύεται (ή συνοδεύεται ε-

λάχιστα) με ενέργειες από το ΚΝΣ (9,10). Η χορήγηση 60 mg τερφεναδίνης 2 φορές 

την ημέρα σε γυναίκες δεν εμείωσε την επίδοσή τους στην οδήγηση (11). 
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   Η τερφεναδίνη για δόσεις της 50-200 mg, σε αντίθεση με τα άλλα κατασταλτικά α-

ντιισταμινικά, δεν επηρεάζει το ηλεκτροκαρδιογράφημα (12). Σε κλινικές μελέτες, η 

χορήγηση τερφεναδίνης 300 mg 2 φορές την ημέρα για 7 ημέρες προεκάλεσε ηλε-

κτροκαρδιογραφικές μεταβολές στη μορφολογία του κύματος Τ και ανάπτυξη κυμά-

των Τ σε μερικούς ασθενείς, ενώ η μέση τιμή του διορθωμένου διαστήματος QT ηυ-

ξήθη 48 msec, χωρίς εμφάνιση κλινικών συμπτωμάτων ή αρρυθμίας.  

   Η τερφεναδίνη σε δόσεις 60, 120 και 240 mg δεν αλληλεπιδρά με άλλα συγχορη-

γούμενα φάρμακα με κατασταλτική ενέργεια στο ΚΝΣ, όπως η αλκοόλη και οι βεν-

ζοδιαζεπίνες, αυξάνοντας τις καταθληπτικές τους ενέργειες (13). 

 

Τοξικολογικές μελέτες 

 

   Τοξικολογικές μελέτες στα ζώα έδειξαν ότι η τερφεναδίνη έχει χαμηλό τοξικολογι-

κό δυναμικό (14). Μελέτες οξείας τοξικότητας σε επίμυς, λευκόμυς και ινδικά χοιρί-

δια έδειξαν ότι δόσεις από το στόμα 2000 mg/kg είναι ανεκτές και δεν εκδηλώνουν 

εμφανώς ανεπιθύμητες ενέργειες ή τοξικότητα (14-16). Σε επίμυς και σκύλους δό-

σεις 100 mg/kg/ημέρα είναι καλώς ανεκτές, εκτός από εμφάνιση περιπτωσιακά 

εμέτων. Στους επίμυς δόση 150 mg/kg/ημέρα εμείωσε την κατανάλωση τροφής και 

το σωματικό βάρος, αλλά και την αύξηση βάρους και την επιβίωση των απογόνων 

από μητέρες οι οποίες διετηρήθησαν στο δοσολογικό αυτό σχήμα μέχρι τον απογα-

λακτισμό. Σε επίμυς, δόσεις 250 mg/kg/ημέρα για 1 μήνα ήσαν καλώς ανεκτές, χω-

ρίς ανεπιθύμητες ενέργειες (15), όπως επίσης σε σκύλους δόσεις 30 mg/kg/ημέρα 

για 2 χρόνια (16). Στους επίμυς δόσεις 500 mg/kg/ημέρα για 1 μήνα προεκάλεσαν 

περιπτωσιακώς αποτρίχωση, επίσταξη και διάρροιες. Εξ άλλου, σε σκύλους δόσεις 

80 mg/kg/ημέρα συνοδεύθησαν με κάποια απώλεια βάρους, έμεση και επενέργειες 

από το ΚΝΣ (15,16). 

   Δεν υπάρχουν ενδείξεις για μεταλλαξιογόνα ή καρκινογόνα δράση της 

τερφεναδίνης, ούτε ότι αυτή προκαλεί ιστοπαθολογικές ή κλινικές παθολογοανατο-

μικές μεταβολές (14-16). 

 

ΦΑΡΜΑΚΟΚΙΝΗΤΙΚΗ ΤΗΣ ΤΕΡΦΕΝΑΔΙΝΗΣ 

 

   Μέχρι τώρα έχουν δημοσιευθεί ολίγες φαρμακοκινητιές μελέτες της τερφεναδίνης 

σε υγιείς, ενήλικες εθελοντές, μετά εφ άπαξ χορήγησή της. Στις μελέτες αυτές το 

φάρμακο προσδιορίζεται στο πλάσμα ραδιοανοσολογικώς ή με μέτρηση της ραδιε-

νεργείας στην ιδιαίτερη περίπτωση χορήγησης μορίου επισημασμένου με 14C. 

 

Απορρόφηση 

 

   Μετά εφ άπαξ χορήγηση από το στόμα δόσεων 60 και 180 mg τερφεναδίνης υπό 

μορφή εναιωρήματος, η μέγιστη συγκέντρωση στο πλάσμα (Cmax) ήτο 1,5 και 4,5 

μg/L, αντιστοίχως και εμετρήθη 1-2 ώρες (Tmax) από τη χορήγηση (17). Μεταξύ εμ-

βαδού κάτω από την καμπύλη (AUC) και μέγιστης συγκέντρωσης στο πλάσμα διε-

πιστώθη γραμμική συσχέτιση για δόσεις 60-180 mg (17). Εξ άλλου, δεν παρετηρή-

θησαν διαφορές στη βιοδιαθεσιμότητα δισκίων και εναιωρήματος τερφεναδίνης, ό-

σον αφορά τις τιμές των Cmax, Tmax και AUC (14,18). 
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Διανομή 

 

   Στους σκύλους, 72 ώρες μετά τη χορήγηση από το στόμα εφ άπαξ δόσης 10 

mg/kg 14C-τερφεναδίνης, η ραδιενέργεια εντοπίζεται κυρίως στο ήπαρ, τους πνεύ-

μονες και στη χοληδόχο κύστη (14). Στους επίμυς, 2 ώρες μετά χορήγηση της ίδιας 

δόσης παρατηρείται γενικευμένη διανομή της ραδιενεργείας, με κύρια εντόπιση στο 

ήπαρ και στον πνεύμονα (14). Χαμηλές συγκεντρώσεις ραδιενεργείας ευρέθησαν 

στο αίμα και στον εγκέφαλο (19). 

   Σε επίμυς, μετά ενδοφλέβια χορήγηση δόσης 10 mg/kg επισημασμένης 

τερφεναδίνης, η ραδιενέργεια εντοπίζεται κυρίως στον πνεύμονα και στο ήπαρ και 

δευτερευόντως, αλλά σημαντικά, στους νεφρούς, επινεφρίδια, σιελογόνους αδένες 

και στο σπλήνα (14).  

 

Μεταβολισμός και απομάκρυνση 

 

   Ανάλυση καμπυλών μεταβολής της συγκέντρωσης στο πλάσμα της τερφεναδίνης 

συναρτήσει του χρόνου έδωσε τιμές ημιπεριόδου διανομής και απομάκρυνσης 3,4-

3,5 ώρες και 16,1-22,7 ώρες αντίστοιχα (14). Με τα ούρα και τα κόπρανα απεμα-

κρύνθησαν, αντίστοιχα, τα 40% και 60% της χορηγηθείσας ραδιενεργού δόσης 

(14,17). 

   Η τερφεναδίνη υφίσταται στον άνθρωπο ταχεία και έντονη (99,5%) βιομετατροπή 

προς δυο κύριους μεταβολίτες, ένα καρβοξυλικό οξύ (μεταβολίτης Ι) και η α,α-διφαι-

νυλο-4-πιπεριδινυλο-μεθανόλη (μεταβολίτης ΙΙ) (20). Οι μεταβολίτες αυτοί απεκκρί-

νονται ταχέως με τα ούρα, με μέγιστες συγκεντρώσεις τους στα ούρα 2-4 ώρες από 

τη χορήγηση (14,20).  

   Ο μεταβολίτης Ι εδείχθη ότι κατέχει αντιισταμινική ενέργεια και μπορεί να συμβάλ-

λει στην ενέργεια της τερφεναδίνης in vivo. 

 

Μελέτη βιοδιαθεσιμότητας/βιοϊσοδυναμίας δισκίων τερφεναδίνης της Sanofi-

Winthrop 

 

   Σε μια μελέτη βιοϊσοδυναμίας πραγματοποιηθείσα σε 9 εθελοντές (21, Report No 

93/DC/32), εχορηγήθη δόση 60 mg με τη μορφή (α) δισκίων προερχόμενων από τη 

Sanofi-Winthrop που περιείχαν μόνο τερφεναδίνη, χωρίς διττανθρακικά, (β) δισκίων 

της ιδίας εταιρίας που περιείχαν και διττανθρακικά, ή (γ) δισκίων Triludan του παρα-

γωγού οίκου Marion Merrell-Dow Ltd. Τα αποτελέσματα της μελέτης αυτής έδειξαν 

ότι για τις 3 φαρμακευτικές μορφές (πίνακας 1): 

- η απορροφημένη ποσότητα ή ποσοστό απορρόφησης, όπως καθορίζεται από την 

τιμή του εμβαδού κάτω από την καμπύλη για χρόνους 0 μέχρι άπειρον (AUC0
), 

είχε παρόμοιες τιμές, 

- η ταχύτητα απορρόφησης, καθοριζόμενη από την τιμή των φαρμακοκινητικών πα-

ραμέτρων Cmax και Tmax, ήταν παρόμοια για τα δισκία της Sanofi-Winthrop με διτ-

τανθρακικά και τα δισκία Triludan, ενώ ήτο ελαφρώς μεγαλύτερη για τα δισκία της 

Sanofi-Winthrop χωρίς διττανθρακικά. 
 

Πίνακας 1 
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Σύγκριση των φαρμακοκινητικών παραμέτρων δυο φαρμακευτικών παρασκευασμάτων της 
Sanofi-Winthrop με δισκία Triludan 

 

 Δισκία SW ελεύθερα 
διττανθρακικών 

Δισκία SW περιέχοντα 
διττανθρακικά 

Δισκία Triludan 

Cmax (ng/ml) 
[min-max] 

385  118 
[212-571] 

304  87,3 
[163-416] 

310  61,8 
[215-427] 

Tmax (h) 
[min-max] 

2,44  0,66 
[1,5-3,0] 

3,33  1,18 
[2,0-5,0] 

2,72  0,73 
[1,5-4,0] 

AUC0-tn (ng/ml.h) 
[min-max] 

1874  690 
[948-3449] 

1924  727 
[850-3355] 

1735  472 
[1189-2706] 

AUC0- (ng/ml.h) 
[min-max] 

1975  675 
[1041-3498] 

2082  717 
[1190-3496] 

1915  507 
[1375-2908] 

T1/2 (h) 
[min-max] 

2,45 
[1,37-4,41] 

2,90 
[2,22-5,87] 

3,00 
[1,96-6,19] 

  
Πίνακας 2 

Σύγκριση των φαρμακοκινητικών παραμέτρων δυο φαρμακευτικών παρασκευασμάτων της 
Sanofi-Winthrop με δισκία Triludan 

 

 Δισκία SW (κόκκοι 
μικροποοιημένοι) 

Δισκία SW (κόκκοι μη 
μικρονοποιημένοι) 

Δισκία Triludan 

Cmax (ng/ml) 
[min-max] 

281  103 
[108-472] 

290  134 
[94-519] 

266  94 
[125-551] 

Tmax (h) 
[min-max] 

3,32  1,22 
[1,5-5,0] 

2,62  1,09 
[1,25-4,0] 

2,75  1,42 
[1,0-5,0] 

AUC0- (ng/ml.h) 
[min-max] 

1637  560 
[832-2604] 

1594  731 
[562-2720] 

1518  504 
[635-2428] 

Κe (h-1) 
[min-max] 

0,226  0,046 
[0,139-0,314] 

0,240  0,044 
[0,163-0,351] 

0,227  0,034 
[0,173-0,289] 

 

 

   Από τα δεδομένα αυτά μπορεί να συμπεράνει κανείς ότι οι τρεις μορφές είναι βιοϊ-

σοδύναμες, δηλαδή έχουν την ίδια βιοδιαθεσιμότητα. 

   Σε μια άλλη μελέτη πραγματοποιηθείσα σε 19 εθελοντές (22, Report No 

94/DC/24), συνεκρίθη η βιοδιαθεσιμότητα 2 φαρμακευτικών μορφών προερχόμε-

νων από τη Sanofi-Winthrop, στις οποίες η τερφεναδίνη ήτο με τη μορφή μικροκόκ-

κων ή μη, με τη βιοδιαθεσιμότητα δισκίων Triludan. Από τις τιμές των 

φαρμακοκινητικών παραμέτρων (AUC0), Cmax, Tmax και Ke (πίνακας 2) προκύ-
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πτει ότι οι μορφές της Sanofi-Winthrop είναι βιοϊσοδύναμες με το Triludan. Τα δισκί-

α που περιέχουν τη δραστική ουσία σε μορφή μικροκόκκων παρουσιάζουν ελα-

φρώς μεγαλύτερη ταχύτητα απορρόφησης. 

   Γενικό συμπέρασμα των δυο αυτών μελετών βιοϊσοδυναμίας είναι ότι οι φαρμα-

κευτικές μορφές της Sanofi-Winthrop είναι βιοϊσοδύναμες με τα δισκία Triludan. 

 

ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ ΜΕΛΕΤΕΣ 

 

   Η θεραπευτική αποτελεσματικότητα της τερφεναδίνης στην αλλεργική ρινίτιδα, κυ-

ρίως της εποχιακής, εμελετήθη σε κλινικές δοκιμασίες ελεγχόμενες με placebo και 

συγκριτικά με άλλους ανταγωνιστές των Η1-υποδοχέων ισταμίνης. Επίσης, σε κλινι-

κές δοκιμασίες εμελετήθη η αποτελεσματικότητα του φαρμάκου στη θεραπεία αλ-

λεργικών δερματολογικών παθήσεων στις οποίες μεσολαβεί η ισταμίνη. 

 

Κλινικές δοκιμασίες σε ασθενείς με αλλεργική ρινίτιδα 

 

   Η αλλεργική ρινίτιδα μπορεί να εμφανισθεί σε κάθε ηλικία και κατατάσσεται σε ε-

ποχιακή ή σε διαρκή. Συνήθη συμπτώματα είναι ο αμφίπλευρος ρινικός κατάρρους, 

το υδαρές απέκκριμμα, ο πταρμός και ο κνησμός οφθαλμών και ρινός, ενώ μπορεί 

να συμβεί και επίσταξη. Το επίχρισμα ρινικής βλέννης, στην τυπική του μορφή, πε-

ριέχει ηωσινόφιλα λευκοκύτταρα σε ποσοστό μεγαλύτερο από 20%. Χαρακτηριστι-

κός τύπος αλλεργικής ρινίτιδας είναι η αλλεργία από γύρη, της οποίας οι κλινικές εκ-

δηλώσεις προκαλούνται από την απελευθέρωση φαρμακολογικώς ενεργών ουσιών 

και κυρίως της ισταμίνης. 

   Η μελέτη της αποτελεσματικότητας των αντιισταμινικών στη θεραπεία της αλλερ-

γικής ρινίτιδας προσκρούει σε ορισμένες δυσκολίες. Πρώτον, τα κλινικά συμπτώμα-

τα ποικίλλουν από ασθενή σε ασθενή και στον ίδιο ασθενή από ημέρα σε ημέρα, 

συναρτήσει του χρόνου, της ασχολίας του ασθενή και του βαθμού μόλυνσης της α-

τμοσφαίρας. Δεύτερον, δεν υπάρχουν δοκιμασμένες μέθοδοι μέτρησης της βαρύτη-

τας της αλλεργικής ρινίτιδας, με αποτέλεσμα η εκτίμηση της αποτελεσματικότητας 

να βασίζεται σε υποκειμενικά κριτήρια. Τρίτον, λόγω δυσκολιών στην προτυποποίη-

ση των αποτελεσμάτων, οι κλινικές δοκιμασίες πρέπει να πραγματοποιούνται σε 

μεγάλο αριθμό ατόμων και να είναι διπλές τυφλές ελεγχόμενες με φάρμακο αναφο-

ράς. 

 

Εποχιακή αλλεργική ρινίτιδα 

   Στις κλινικές δοκιμές με ασθενείς πάσχοντες από εποχιακή αλλεργική ρινίτιδα, συ-

νήθως ακολουθείται θεραπευτικό σχήμα με χορήγηση τερφεναδίνης 60 mg 2 φορές 

την ημέρα για 7 ημέρες. Σε ορισμένες μελέτες χορηγούνται δόσεις από 20 mg 3 φο-

ρές την ημέρα, μέχρι 200 mg 3 φορές την ημέρα, για διάστημα 2-30 ημέρες, αλλά 

και για 6 μήνες. Οι ασθενείς ανφέρουν ιστορικό αλλεργικής ρινίτιδας, επιβεβαιούμε-

νο με την εκτέλεση 1 ή περισσότερων δοκιμασιών αλλεργικής αντιδραστικότητας, ό-

πως έλεγχος για ηωσινοφιλία και πρόκληση διέγερσης του ρινικού βλεννογόνου. 

 

Ανοικτές κλινικές μελέτες.- Οι Gastpar και Dieterich εχορήγησαν προφυλακτικώς σε 

25 ασθενείς, οι οποίοι τα τελευταία 2 χρόνια πριν από την είσοδό τους στη μελέτη 
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είχαν τουλάχιστον 1 προσβολή εποχιακής αλλεργικής ρινίτιδας, τερφεναδίνη 60 mg 

2 φορές την ημέρα. Κατά τους 6 μήνες της μελέτης (μέσα Φεβρουαρίου με μέσα Αυ-

γούστου) ουδείς ασθενείς είχε επεισόδιο αλλεργικής ρινίτιδας (23). Καλή ή πολύ κα-

λή ανακούφιση από τα συμπτώματα αλλεργικής ρινίτιδας παρετηρήθησαν στα 80% 

των ασθενών (περισσότεροι από 200) που συμμετείχαν σε δυο άλλες ανοικτές με-

λέτες (24,25). 

 

Τερφεναδίνη έναντι placebo (πίνακας 3).- Τρεις τυχαιοποιημένες διπλές τυφλές με-

λέτες ελεγχόμενες με placebo συμπεριέλαβαν 300 ασθενείς με εποχιακή ρινίτιδα. 

Στους ενήλικες ασθενείς εχορηγήθη δόση 60 mg τερφεναδίνης 2 φορές την ημέρα 

και στα παιδιά ηλικίας 3-12 χρόνων δόση 15-30 mg 2 φορές την ημέρα. Στην ομάδα 

τερφεναδίνης καλή ή πλήρης ανακούφιση από τα συμπτώματα της αλλεργικής ρινί-

τιδας εσημειώθη σε ποσοστό 60-82%, έναντι ποσοστού 29-69% της ομάδας 

placebo (26-28). Σε μια από τις μελέτες αυτές (27) τερφεναδίνη και placebo συνε-

κρίθησαν με προηγούμενη αντιισταμινική θεραπεία: η τερφεναδίνη και το placebo εί-

χαν καλύτερα αποτελέσματα από την άλλη αντιισταμινική θεραπεία σε ποσοστό 57 

έναντι 25% (p< 0,01), το ίδιο 17 έναντι 31% ή χειρότερο 24 έναντι 44% (p<0,005). 

 
 

Πίνακας 3 
Τυχαιοποιημένες διπλές τυφλές κλινικές μελέτες συγκρίνουσες την αποτελεσματικότητα της 

τερφεναδίνης (Τ) έναντι placebo (Ρ) 
bid: 2 φορές την ημέρα, 1: ενήλικες, 2: ασθενείς 7-12 χρόνων, 3: ασθενείς 3-6 χρόνων, 4: 
ασθενείς 3-12 χρόνων, 5: η τερφεναδίνη ήτο σημαντικά αποτελεσματικότερη του placebo 

στην ανακούφιση από τα συμπτώματα της ρινικής απόφραξης και τον ερεθισμό των 
οφθαλμών και την έκκριση δακρύων και εξ ίσου αποτελεσματική για τα συμπτώματα του 

πταρμού και της ρινόρροιας   
 

 
Αναφορά 

 
 
 

26 
 

27 
 

28 

 
Αριθμός 
ασθενών 

 
 

110 
 

114 
 

76 

 
Δόση 

τερφεναδίνης 
(mg) 

 
60 bid1 

 
302 και 153 bid 

 
15-30 bid4 

 

 
Διάρκεια 

θεραπείας 
(ημέρες) 

 
7 
 

7 
 

9 

 
% ασθενείς με καλή ή πλήρη ανακούφιση: 

(α) εκτίμηση των ασθενών (β) εκτίμηση 
ερευνητή  - Τ/Ρ 

 
(α) 60 προς 33 (p<0,01) 

 
(α) 67/31 (p<0,01)5, (β) 62/29 (p<0,01)5 

 
(α) 69/57, (β) 82/68 

 

  

 

Τερφεναδίνη έναντι άλλων αντιισταμινικών.- Η θεραπευτική αποτελεσματικότητα και 

ασφάλεια της τερφεναδίνης στη θεραπεία της εποχιακής αλλεργικής ρινίτιδας έχει 

συγκριθεί με εκείνη άλλων αντιισταμινικών, όπως της χλωροφενιραμίνης, της λεβο-

καμπαστίνης, της λοραταδίνης και της σετιριζίνης (πίνακας 4). 

- Τερφεναδίνη έναντι χλωροφενιραμίνης: Σε περιορισμένο αριθμό κλινικών μελετών 

συνεκρίθη η θεραπευτική αποτελεσματικότητα και ασφάλεια της τερφεναδίνης ένα-

ντι της χλωροφενιραμίνης για δόσεις τους μεταξύ 20 και 200 mg 2 φορές την ημέρα 

και 12 και 16 mg την ημέρα, αντιστοίχως, για διάστημα 2-9 ημερών, σε ασθενείς με 
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αλλεργική ρινίτιδα (9,29,30). Το ποσοστό των ασθενών που επαρουσίασαν εξαιρε-

τική προς καλή βελτίωση των συμπτωμάτων αλλεργικής ρινίτιδας μετά τη χορήγη-

ση των δυο φαρμάκων δεν διέφερε στατιστικώς, ενώ ήτο ανώτερο του placebo. Πα-

ρόμοια αποτελέσματα ανεφέρθησαν για διάρκεια χορήγησης 30 ημερών (14). 

- Τερφεναδίνη έναντι λοραταδίνης: Σε μια τυχαιοποιημένη διπλή τυφλή κλινική μελέ-

τη σε 40 ασθενείς με εποχιακή αλλεργική ρινοφαρυγγίτιδα εχορηγήθη κάθε πρωΐ 

για 7 ημέρες δόση 120 mg τερφεναδίνης ή 10 mg λοραταδίνης. Η βαρύτητα των συ-

μπτωμάτων, όπως ρινική συμφόρηση, ρινόρροια, πταρμός, ρινοφαρυγγικός κνη-

σμός, υγροί και ερυθροί οφθαλμοί, εξετιμήθη πριν και μετά το τέλος της αγωγής. 

Και οι δυο ομάδες επαρουσίασαν σημαντική βελτίωση των συμπτωμάτων (p<0,01), 

χωρίς όμως σημαντικές διαφορές μεταξύ τους: βελτίωση βαρύτητας συμπτωμάτων 

69% για την ομάδα της τερφεναδίνης και 55% για την ομάδα της λοραταδίνης. 

Στους ασθενείς της ομάδας της τερφεναδίνης δεν ανεφέρθησαν ανεπιθύμητες ενέρ-

γειες, ενώ σε 3 ασθενείς της ομάδας της λοραταδίνης ανεφέρθη κόπωση και πονο-

κέφαλοι και σε ένα ασθενή καταστολή του ΚΝΣ. Η μελέτη αυτή επιβεβαίωσε ότι δό-

ση δόση 120 mg τερφεναδίνης 1 φορά την ημέρα είναι αποτελεσματική και ασφα-

λής σε ασθενείς με εποχιακή αλλεργική ρινίτιδα (31).  

   Σε μια πρόσφατη τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή σε παιδιά ηλικίας 3-6 χρόνων με 

εποχιακή αλλεργική ρινίτιδα εχορηγήθη για 14 ημέρες σε 47 από αυτά δόση τερφε-

ναδίνης 15 mg 2 φορές την ημέρα και σε 49 παιδιά δόση 5 ή 10 mg λοραταδίνης ά-

παξ της ημέρας. Το μέσο ολικό αποτέλεσμα για ρινικά και μη ρινικά συμπτώματα ή-

το μια σημαντική μείωσή τους στις 3, 7 και 14 ημέρες θεραπείας. Στο τέλος της α-

γωγής ανεφέρθη βελτίωση 73% για κάθε ομάδα, χωρίς στατιστικώς σημαντικές δια-

φορές μεταξύ των δυο ομάδων. Η θεραπευτική αποτελεσματικότητα ήτο καλή ή ε-

ξαίρετη στα 82% των παιδιών της ομάδας της λοραταδίνης, έναντι 60% στην ομάδα 

της τερφεναδίνης. Κατά τη διάρκεια της μελέτης ανεφέρθησαν ελάχιστες περιπτώ-

σεις ήπιων ή μέτριας έντασης ανεπιθύμητων ενεργειών, που δεν διέφεραν στις δυο 

ομάδες, ενώ δεν εσημειώθη καταστολή ή ξηροστομία στα παιδιά των 2 ομάδων. Συ-

μπέρασμα των ερευνητών είναι ότι τα δυο φάρμακα είναι εξ ίσου αποτελεσματικά 

και ασφαλή χορηγούμενα σε παιδιά με εποχιακή αλλεργική ρινίτιδα (32).                  

- Τερφεναδίνη έναντι λεβοκαμπαστίνης: Σε μια τυχαιοποιημένη διπλή τυφλή κλινική 

δοκιμή συνεκρίθη, για διάστημα 8 εβδομάδων, η αποτελεσματικότητα και η ασφα-

λεία της τερφεναδίνης (÷ορήγηση από το στόμα) και της λεβοκαμπαστίνης (οφθαλ-

μικές σταγόνες και ρινικός ψεκασμός) σε 27 ασθενείς με εποχιακή αλλεργική ρινοε-

πιπεφυκίτιδα. Οι ασθενείς κάθε ομάδας σε ποσοστό 75% ήσαν ικανοποιημένοι από 

την ενέργεια των δυο φαρμακων όσον αφορά την ανακούφιση από τα ρινικά συ-

μπτώματα (33). 

 
Πίνακας 4 

Ορισμένες τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές συγκρίνουσες την τερφεναδίνη (Τ) με άλλους 
ανταγωνιστές (C) H1-υποδοχέων ισταμίνης, χλωροφενιραμίνη (×),  

λοραταδίνη (Λ), σετιριζίνη (Σ) ή placebo (P) 
*: μη στατιστική διαφορά της Τ έναντι της C, **: στατιστικώς σημαντική διαφορά (μη 

εκτιμηθείσα τιμή) p, ***: παιδιά ηλικίας 3-6 χρόνων 
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Αναφορά 

 
Αριθμός 
ασθενών 

 
Δοσολογία  

(mgxöïñÝò/ημέρα) 
T/C 

 

 
Διάρκεια 

θεραπείας 
(ημέρες) 

 
Αποτελέσματα  

εξαίρετα/καλά (%) 
Τ/C/P 

 
Τ/× 
29 

30,9 
 
 
 

35 
36 
14 
 

T/Λ 
31 

32*** 
T/Σ 
34 
 

 
 

132 
120 
122 
137 

 
215 
345 
97 
28 
 

40 
Τ:47, Λ: 49 

 
T: 70, Σ: 72 

 
 

Τ/×: 60x2/8x2 
Τ/×: 30x4/4x4 

T/X: 100x4/4x4 
T/X: 20x3(T1)/4x3 

T2: 200x3 
Τ/×: 60x2/4x3 
T/X: 60x2/4x3 

T/X: 100x4/4x4 
T/X: 60x2/4x3 

 
Τ/Λ: 120x1/10x1 

Τ/Λ: 15x2/5x1 ή 10x1 
 

Τ/Σ: 120x1/10x1 
 

 
 
7 

3-4 
2 

3-9 
 
7 
7 

1-8 
7 
 
7 

14 
 
7 

 
 

Τ/×/P: 72,7%/69,7/26,6 
Τ/×/P: 52*/67/40 
T/X/P: 50*/61/54 

T1/X/P: 77*/71/50** 
T2: 67* 

T/X/P: 70/73/48 
T/X/P: 60/60/30 

T/X/P: 43,3/57,6/35,3 
T/X/P: 80/83/25 

 
Τ/Λ: 69/55 
T/Λ: 60/82 

 
T/Σ: (46-69)/(40-55) 

 

- Τερφεναδίνη έναντι σετιριζίνης: Η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια της τερφε-

ναδίνης έναντι της σετιριζίνης στη θεραπεία της εποχιακής αλλεργικής ρινίτιδας εμε-

λετήθη σε μια πολυκεντρική τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή πραγματοποιηθείσα την 

άνοιξη του 1990. Στη δοκιμή αυτή για διάστημα 7 ημερών οι 70 ασθενείς έλαβαν 

120 mg τερφεναδίνης και άλλοι 72 ασθενείς 10 mg σετιριζίνης μια φορά την ημέρα. 

Η βαρύτητα και τα κύρια συμπτώματα εξετιμήθησαν πριν, κατά  και μετά τη θερα-

πεία. Τόσο η τερφεναδίνη όσο και η σετιριζίνη προεκάλεσαν σημαντική ανακούφιση 

από τα συμπτώματα, με μια μείωση της βαρύτητας κυμαινόμενη μεταξύ 46 και 69% 

στην ομάδα της τερφενεδίνης και μεταξύ 40 και 55% στην ομάδα της σετιριζίνης. Οι 

αναφερθείσες ανεπιθύμητες ενέργειες στους ασθενείς και των δυο ομάδων ήσαν 

κυρίως υπνηλία. Τα συμπεράσματα της μελέτης αυτής επιβεβαιώνουν προηγούμε-

να, σύμφωνα με τα οποία η τερφεναδίνη χορηγούμενη σε δόση 120 mg μια φορά 

την ημέρα πρέπει να θεωρείται αποτελεσματική στη θεραπευτική αντιμετώπιση της 

εποχιακής αλλεργικής ρινίτιδας (34). 

 

Μόνιμη ρινίτιδα 

   Ασθενείς με χρόνια αλλεργική ρινίτιδα, στους οποίους εχορηγήθη δόση τερφενα-

δίνης 60 mg 2 φορές την ημέρα για διάστημα 14 ημερών, επαρουσίασαν πολύ καλά 

ή εξαίρετα αποτελέσματα σε ποσοστό 80% (40/50) (37,38). 

Τερφεναδίνη έναντι placebo.- Σε 35 ασθενείς με διάγνωση μόνιμης αλλεργικής 

ρινίτιδας εχορηγήθη δόση 60 mg τερφεναδίνης 2 φορές την ημέρα ή placebo. 

Πλήρης ανακούφιση από τα συμπτώματα παρετηρήθη στο 36,4% των ασθενών της 

ομάδας τερφεναδίνης έναντι 23,1% της ομάδας placebo, το 60% κάθε ομάδας επα-

ρουσίασε μέτρια προς πλήρη ανακούφιση από τα συμπτώματα, ενώ ποσοστό 

13,6% της ομάδας της τερφεναδίνης δεν επαρουσίασε καμία βελτίωση, έναντι 

23,1% της ομάδας plecebo. Τα αποτελέσματα αυτά θεωρούνται απλώς ενδεικτικά, 

λόγω του περιορισμένου αριθμού ασθενών (39). 
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Τερφεναδίνη έναντι κλεμαστίνης και placebo.- Σε μια πολυκεντρική, τυχαιοποιημένη, 

διπλή τυφλή κλινική μελέτη, 144 ασθενείς με μόνιμη ρινίτιδα έλαβαν 60 mg τερφε-

ναδίνης ή 1 mg κλεμαστίνη ή placebo 2 φορές την ημέρα για διάστημα 30 ημερών. 

Στο τέλος της αγωγής η τερφεναδίνη και η κλεμαστίνη εδείχθησαν εξ ίσου σημαντι-

κώς αποτελεσματικότερες του placebo (p<0,001) όσον αφορά την ανακούφιση των 

ασθενών από τα συμπτώματα της ρινίτιδας: το ποσοστό των αποτελεσμάτων κα-

λά/εξαιρετικά ήτο τερφεναδίνη/κλεμαστίνη/placebo 64/60/12% (14).  

Τερφεναδίνη έναντι χλωροφαινιραμίνης και placebo.- Σε μια διαρκείας 14 ημερών 

τυχαιοποιημένη, διπλή τυφλή, ελεγχόμενη με placebo κλινική δοκιμή πραγματοποι-

ηθείσα σε 64 ασθενείς με μέτρια προς σοβαρά συμπτώματα μόνικής ρινίτιδας, εχο-

ρηγήθη δόση 60 mg τερφεναδίνης 2 φορές την ημέρα ή 8 mg χλωροφαινιραμίνης 2 

φορές την ημέρα ή placebo. Κριτήρια που είχαν τεθεί περιελάμβαναν: ρινόρροια, ρι-

νική συμφόρηση, πταρμό, ρινικό ερεθισμό, οπίσθια ρινική έκκριση, ερεθισμό λαι-

μού, δακρύρροια και ερυθρούς ή ερεθισμένους οφθαλμούς. Στο τέλος της αγωγής 

παρετηρήθη μέτρια βελτίωση στην ομάδα της τερφεναδίνης, όμως οι διαφορές δεν 

ήσαν στατιστικώς σημαντικές διαφορές μεταξύ των 3 θεραπευτικών σχημάτων (40). 

Τερφεναδίνη έναντι σετιριζίνης.- Διάφορες κλινικές δοκιμές σε ασθενείς με μόνιμη 

αλλεργική ρινίτιδα, ενήλικες και παιδιά, η σετιριζίνη εδείχθη εξ ίσου αποτελεσματική 

με την τερφεναδίνη στην ανακούφιση από τα συμπτώματα (41).  
 

Κλινικές δοκιμασίες σε ασθενείς με αλλεργικές δερματικές παθήσεις 

 

Ασθενείς με κνησμό ή ξέση ατοπικών εκζεμάτων 

   Χορήγηση τερφεναδίνης (60 mg 2 φορές την ημέρα) ή αστεμιζόλης (10 mg την η-

μέρα) δεν επηρέασε τον κνησμό ή την ξέση ατοπικών εκζεμάτων (42). Σε ασθενείς 

στους οποίους ο κνησμός οφείλεται σε περιφερική απελευθέρωση ισταμίνης, η χο-

ρήγηση τερφεναδίνης εμείωσε τον υποκειμενικό κνησμό, καθώς και μείωση των 

πομφών (42).   

 

Χρόνια ιδιοπαθής κνίδωση 

Τερφεναδίνη έναντι placebo.- Σε μια διπλή τυφλή, ελεγχόμενη με placebo κλινική 

δοκιμή σε 12 ασθενείς με ιδιοπαθή κνίδωση, η τερφεναδίνη εδείχθη σημαντικώς α-

ποτελεσματικότερη του placebo (p<0,01), όσον αφορά την ελάττωση του κνησμού 

και των πομφών (43). Τα αποτελέσματα αυτά συμφωνούν με εκείνα παρόμοιας κλι-

νικής δοκιμής σε 24 ασθενείς: η τερφεναδίνη εδείχθη σημαντικώς αποτελεσματικό-

τερη του placebo (p<0,01), μειώνοντας τη βαρύτητα και τον αριθμό και μέγεθος των 

πομφών (44). 

 
Πίνακας 5 

Συγκεντρωτικά αποτελέσματα ορισμένων διπλών τυφλών κλινικών μελετών που συγκρίνουν 
την αποτελεσματικότητα και ασφάλεια της τερφεναδίνης και άλλων αντιισταμινικών φαρμά-
κων  στη θεραπεία αλλεργικών δερματικών παθήσεων σχετιζόμενων με την απελευθέρωση ι-
σταμίνης. Τ: τερφεναδίνη, Κ: κλεμαστίνη, Δ: δεξχλωροφενιραμίνη, Λ: λορατιδίνη, Π: placebo, 
* σημαντική διαφορά από placebo 
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Αναφορά Αριθμός Δόση Διάρκεια  Μέτρια/πλήρη ή καλά/εξαίρετα  
 ασθενών mg θεραπείας 

(ημέρες) 
 αποτελέσματα (εκτίμηση ερευνητή, % 

ασθενών) 
 

47 
 

45 
 
 

46 
 

14 
 

14 
 

14 
 

14 
 
 

14 
 

14 

Τ: 119 
Λ: 113 
Τ: 47 
Κ: 47 
Π: 42 
Τ: 9 
Δ: 9 
Τ: 7 
Κ:8 
Τ: 9 
Κ: 9 
Τ: 7 
Κ: 4 
Τ: 9 
Κ: 7 
Π: 8 
Τ: 6 
Δ: 4 
Τ: 4 
Δ: 6 

T: 30x2 
Λ:5 ή 10x1 

Τ: 60x2 
K: 1x2 

Π 
Τ: 10x2 
Δ: 1x2 
Τ 60x2 
Κ:1x2 

Τ: 60x2 
Κ:1x2 

Τ: 60x2 
Κ: 1x2 
Τ: 60x2 
Κ: 1x2 

Π 
Τ: 60x2 
Δ: 2x3 
Τ: 60x2 
Δ: 2x3 

14 
14 
14 
14 
14 
14 
14 

μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 
μέχρι 14 

 Βελτίωση κνησμού Τ/Λ: 58%/54% 
Πλήρης-σημαντική ανακούφιση Τ/Λ: 46/45 

Τ: 62* 
Κ: 49 
Π: 38 
Τ: 89 
Δ: 89 
Τ: 71 
Κ: 75 
Τ: 89 

Κ: 100 
Τ: 86 
Κ: 75 
Τ: 56 
Κ: 71 
Π: 63 
Τ: 50 
Δ: 75 
Τ: 75 
Δ: 83 

 

 

Τερφεναδίνη έναντι άλλων αντιισταμινικών.- Η τερφεναδίνη (60 mg, 2 φορές την η-

μέρα για διάστημα 2 εβδομάδων) εδείχθη εξ ίσου αποτελεσματική με άλλα αντιιστα-

μινικά (κλεμαστίνη, δεξχλωροφαινιραμίνη) ή ανώτερη του placebo στην ανακούφιση 

των συμπτωμάτων δερματικών παθήσεων οφειλόμενων σε απελευθέρωση ισταμί-

νης, συμπεριλαμβανομένων της πρωτοπαθούς κνίδωσης και του εκζέματος (πίνα-

κας 5) (14,45,46).  

   Σε μια πρόσφατη πολυκεντρική, τυχαιοποιημένη, τυφλή, κλινική δοκιμή διαρκείας 

14 ημερών, συνεκρίθη η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα της λορατιδίνης (5 ή 10 

mg άπαξ την ημέρα) και της τερφεναδίνης (30 mg 2 φορές την ημέρα) σε 235 παι-

διά ηλικίας 6-12 χρόνων με χρόνιες αλλεργικές παθήσεις, με κύρια την ατροφική 

δερματίτιδα (88%). Η εκτίμηση της αποτελεσματικότητας της αγωγής εβασίσθη 

στην προσωπική εντύπωση ερευνητών και ασθενών όσον αφορά τα συμπτώματα, 

την όλη κατάσταση της νόσου και στην απάντηση στη θεραπεία. Μετά 7 και 14 ημέ-

ρες θεραπείας η αποτελεσματικότητα των δυο φαρμάκων δεν διέφερε σημαντικά 

(p>0,05). Ο κνησμός εβελτιώθη κατά 58% στην ομάδα της τερφεναδίνης έναντι 54% 

για την ομάδα της λορατιδίνης. Στο τέλος της θεραπείας η πλήρης ή η σημαντική α-

νακούφιση των συμπτωμάτων ήτο 46% στην ομάδα της τερφεναδίνης και 45% στην 

ομάδα της λορατιδίνης. Ήπιες ή μέτριες ανεπιθύμητες ενέργειες παρετηρήθησαν σε 

ποσοστό 6% (7/113) στην ομάδα της λορατιδίνης και σε ποσοστό 9% (11/119) στην 

ομάδα της τερφεναδίνης (47). Το κεντρικό συμπέρασμα της μελέτης είναι ότι η τερ-

φεναδίνη χορηγούμενη σε παιδιά με χρόνιες αλλεργικές δεματικές παθήσεις (30 mg 

2 φορές την ημέρα) είναι αποτελεσματική στη βελτίωση των συμπτωμάτων, καλώς 

ανεκτή και ασφαλής (47).  

 

Κλινικές δοκιμασίες σε ασθματικούς ασθενείς 
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   Σε μια τυχαιοποιημένη, διπλή τυφλή ελεγχόμενη με placebo κλινική δοκιμασία σε 

10 ασθενείς, με εξωγενές και επαγόμενο με άσκηση άσθμα εχορηγήθησαν δόσεις 

τερφεναδίνης 60, 120 και 180 mg ή placebo. Δόσεις τερφεναδίνης 120 και 180 mg 

προσέφεραν σημαντική προφύλαξη (p<0,02), έναντι του placebo, σε ασθενείς με ά-

σθμα επαγόμενο από άσκηση, όχι όμως και δόση 60 mg (48). 

 

ΑΝΕΠΙΘΥΜΗΤΕΣ ΕΝΕΡΓΕΙΕΣ 

 

   Στις αρχικές κλινικές μελέτες, δημοσιευθείσες ή μη μέχρι το 1985 (14), σε περισ-

σότερους από 2000 ασθενείς που είχαν λάβει τερφεναδίνη, η συχνότερα εμφανιζό-

μενη ανεπιθύμητη ενέργεια ήτο η καταστολή του ΚΝΣ (νωθρότητα, υπνηλία, κόπω-

ση, αδυναμία, έλλειψη συγκέντρωσης, ζάλη και κάθε άλλη παρόμοια έκφραση κατα-

στολής) που παρετηρήθη στο 14% των ασθενών. Είναι σημαντικό να αναφερθεί ότι 

η συχνότητα εμφάνισης των ανεπιθύμητων αυτών ενεργειών καταστολής του ΚΝΣ 

είναι παρόμοια με εκείνη που ανεφέρθη σε ασθενείς υπό placebo. Εξ άλλου, η συ-

χνότητα καταστολής που προκαλείται από τα αντιισταμινικά χλωροφενιραμίνη, δεξ-

χλωροφενιραμίνη και κλεμαστίνη είναι περίπου διπλάσια εκείνης της τερφεναδίνης ή 

του placebo (14,49).  

   Κατά την ίδια χρονική περίοδο, σε 12 δημοσιευθείσες συγκριτικές μελέτες, στις ο-

ποίες είχε χορηγηθεί τερφεναδίνη σε περισσότερους από 500 ασθενείς το ποσοστό 

των ασθενών που ανέφεραν καταστολή οφειλόμενη στην τερφεναδίνη ήτο τερφενα-

δίνη/placebo/άλλα αντιισταμινικά (2,2-20%)/(4,4-20%)/(18-60%) (10,14,23,26-

30,40). Χορήγηση τερφεναδίνης 60 mg 2 φορές την ημέρα για διάστημα 12 και 26 

εβδομάδων δεν προεκάλεσε νωθρότητα σε 40 ασθενείς (10,23). Ο πίνακας 6 ανα-

φέρει άλλες ανεπιθύμητες ενέργειες οφειλόμενες στην τερφεναδίνη. 

   Μετά την είσοδο της τερφεναδίνης στη θεραπευτική έχουν αναφερθεί ανεπιθύμη-

τες ενέργειες, χωρίς να έχει αποδειχθεί η σχέση τους με την τερφεναδίνη, όπως α-

ναφυλαξία, αγγειακό ïßäçìá, αρρυθμίες, βρογχόσπασμος, συγχιτική êáôÜóôáóç, 

κατάθλιψη, γαλακτόροια, τριχόπτωση, αρτηριακή υπόταση, αϋπνία, ηπατική δυσλει-

τουργία, εμμηνορυσιακές διαταραχές, εφιάλτες, αίσθημα παλμών, παραισθήσεις, 

φωτοευαισθησία, παράταση του διαστήματος QT, επιληπτικές κρίσεις, εφίδρωση, 

συγκοπή, ταχυκαρδία, τρόμος, συχνουρία και διαταραχές της όρασης. 

 

 
Πίνακας 6 

Συχνότητα εμφάνισης ανεπιθύμητων ενεργειών από τερφεναδίνη ή placebo (14) 
 

Ανεπιθύμητη ενέργεια Τερφεναδίνη 
(2125 ασθενείς) 

Placebo 
(1393 ασθενείς) 
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Ενέργειες από το ΚΝΣ 
- νωθρότητα 
- κόπωση 
- λοιπά 
Αυτόνομες ενέργειες 
Γαστρεντερικές ενοχλήσεις 
Αλλεργική συμπτωματολογία 
Δερματικές εκδηλώσεις 
Μυοσκελετικές ενοχλήσεις 
Ουροποιογεννητικές εκδηλώσεις 
Καρδιοαγγειακά συμπτώματα 
Λοιπές 

 

9,0% 
4,8% 

10,9% 
5,8% 
6,5% 
9,1% 
1,2% 
1,3% 
1,3% 
1,3% 
1,1% 

 

8,4% 
2,9% 
9,5% 
3,7% 
5,2% 
7,5% 
1,7% 
1,0% 
0,9% 
0,5% 
4,2% 

 

 

ΠΡΟΣΦΑΤΕΣ ΜΕΛΕΤΕΣ ΣΧΕΤΙΚΕΣ ΜΕ ΤΗΝ ΑΣΦΑΛΕΙΑ ΤΗΣ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 

ΤΕΡΦΕΝΑΔΙΝΗΣ 

 

   Η ασφάλεια από τη χορήγηση τερφεναδίνης έχει διαπιστωθεί στο σχετικά μεγάλο 

αριθμό δημοσιευμένων ή μη κλινικών μελετών, γεγονός που συμφωνεί και με τη 

διαπίστωση ότι η συχνότητα των παρατηρούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών που 

συνοδεύουν τη λήψη του φαρμάκου είναι παρόμοια με εκείνη του placebo. 

   Σε μια τυχαιοποιημένη, διπλή τυφλή, ελεγχόμενη με placebo κλινική δοκιμή, εμε-

λετήθη η επίδραση της τερφεναδίνης στην ούρηση. Το φάρμακο (60 mg 

τερφεναδίνης, 2 φορές την ημέρα) ή placebo εχορηγήθη σε 8 φυσιολογικούς άνδρες 

και σε 11 ασθενείς με καλοήθη υπερτροφία του προστάτη για μια εβδομάδα. Στους 

υγιείς εθελοντές η μέγιστη ροή ούρων εμειώθη κατά 10,4% σε λήψη τερφεναδίνης 

και κατά 9,7% σε λήψη του placebo, ενώ στους ασθενείς με υπερτροφία του προ-

στάτη παρετηρήθη μείωση κατά 0,1% σε λήψη τερφεναδίνης και αύξηση κατά 

18,7% σε λήψη placebo. Οι διαφορές αυτές δεν ήσαν στατιστικώς σημαντικές (50). 

Από τη μελέτη αυτή συμπεραίνεται ότι η χορήγηση δόσης 60 mg 2 φορές την ημέρα 

δεν μεταβάλλει τα χαρακτηριστικά της ούρησης σε υγιείς και σε ασθενείς με καλοή-

θη υπερτροφία του προστάτη. 

   Η τερφεναδίνη, λόγω δυσκολίας της να διαπεράσει τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό, 

εδείχθη ότι δεν προκαλεί νωθρότητα και μείωση της φυσικής δραστηριότητας 

χορηγούμενη σε δόσεις 60 mg, 2 φορές την ημέρα (51). 

   Προσφάτως πολυκεντρική κλινική μελέτη διερεύνησε τον κίνδυνο ανάπτυξης 

επικίνδυνης κοιλιακής αρρυθμίας (κοιλιακή ταχυαρρυθμία, μαρμαρυγή και αιφνίδιος 

θάνατος) από τη χορήγηση για διάστημα 30 ημερών τερφεναδίνης (n=181.672), 

άλλων αντιισταμινικών (n=150.689), ιμπουπροφαίνης (n=181.672) και κλεμαστίνης 

(n=83.159). Ανεφέρθησαν 317 επικίνδυνες κοιλιακές αρρυθμίες και 244 καρδιακές 

διακοπές. Η συχνότητα εμφάνισης των ανεπιθύμητων αυτών ενεργειών ήτο 

μεγαλύτερη σε λήψη άλλων αντιισταμινικών (σχετικός κίνδυνος 0,3) από ό,τι σε 

λήψη τερφεναδίνης, εύρημα που παρετηρήθη σε όλες τις υποομάδες. Στην ομάδα 

της τερφεναδίνης δεν παρετηρήθη αυξημένος κίνδυνος σε σχέση με την 

ιμπουπροφαίνη (σχετικός κίνδυνος 0,62) και σε μερικές αναλύσεις η ομάδα της 

ιμπουπροφαίνης επαρουσίασε υψηλότερη συχνότητα εμφάνισης αρρυθμικών (52).  
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   Πρέπει να τονισθεί ιδιαιτέρως ότι η εμπειρία από τη μακροχρόνια χορήγηση τερφε-

ναδίνης, σε δόσεις 60 mg 2 φορές την ημέρα, είναι θετική. Εξ άλλου, το δοσολογικό 

αυτό σχήμα εδείχθη σε μεγάλο αριθμό κλινικών μελετών ότι παρέχει αυξημένη α-

σφάλεια. 

 

 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

 

1. Η τερφεναδίνη είναι εκλεκτικός ανταγωνιστής Η1-ισταμινικών υποδοχέων. Αυτή 

(α) δεν εκδηλώνει ενέργειες από το ΚΝΣ (λόγω δυσκολίας της να διαπεράσει τον αι-

ματοεγκεφαλικό φραγμό), (β) δεν μειώνει την ψυχοκινητική απόδοση, (γ) δεν επη-

ρεάζει  την υποκειμενική κατάσταση των ασθενών και (δ) δεν ενισχύει τις κατασταλ-

τικές ενέργειες της αλκοόλης ή των βενζοδιαζεπινών σε συγχορήγησή τους. 

2. Σε ελεγχόμενες κλινικές μελέτες εδείχθη ότι η συχνότητα εκδήλωσης καταστολής 

λόγω λήψης τερφεναδίνης είναι παρόμοια με εκείνη από τη λήψη placebo και σημα-

ντικώς μικρότερη σε σχέση με τα άλλα συμβατικά αντιισταμινικά.  

3. Κλινικές μελέτες δείχνουν ότι η αποτελεσματικότητα της τερφεναδίνης στην ανα-

κούφιση των συμπτωμάτων της εποχιακής αλλεργικής ρινίτιδας είναι παρόμοια με 

εκείνη των άλλων αντιισταμινικών και ανώτερη του placebo. 

4. Από τον περιορισμένο αριθμό κλινικών μελετών, προκύπτουν σαφείς ενδείξεις 

για την αποτελεσματικότητα της τερφεναδίνης στη θεραπεία της μόνιμης ρινίτιδας 

και δερματικών παθήσεων επαγόμενων από την ισταμίνη. 

5. Η τερφεναδίνη παρουσιάζει βελτιωμένη εικόνα ανεπιθύμητων ενεργειών σε σχέ-

ση με άλλα συμβατικά αντιισταμινικά.  

 

 

ΠΡΟΤΑΣΕΙΣ 

 

1. Η αποτελεσματικότητα της τερφεναδίνης στην αντιμετώπιση της εποχιακής αλλερ-

γικής ρινίτιδας έχει δειχθεί σαφώς, ενώ υπάρχουν σοβαρές ενδείξεις για την αποτε-

λεσματικότητά της σε ασθενείς με μόνιμη ρινίτιδα και με δερματικές διαταραχές επα-

γόμενες από την ισταμίνη. Η τερφεναδίνη παρουσιάζει σημαντικό πλεονέκτημα ένα-

ντι άλλων συμβατικών αντιισταμινικών ως προς τη μη εκδήλωση ανεπιθύμητων ε-

νεργειών από το ΚΝΣ, ιδιαιτέρως την καταστολή, και δεν φαίνεται να έχει σημαντικές 

αντιχολινεργικές ενέργειες. Αυτό είναι ιδιαίτερα σημαντικό για ασθενείς στους οποί-

ους αυτές οι ανεπιθύμητες ενέργειες είναι ενοχλητικές ή επιβλαβείς (αποφυγή μείω-

σης της απόδοσης λόγω καταστολής, ασθενείς με γλαύκωμα ή διαταραχές του προ-

στάτη) και για παιδιά στα οποία η χορήγηση άλλων συμβατικών αντιισταμινικών 

φαρμάκων συχνά πρέπει να αποφεύγεται, λόγω της καταστολής που προκαλούν 

αυτά κατά τη διάρκεια της ημέρας. Παράλληλα, κλινικές μελέτες και στοιχεία διαθέσι-

μα από εθνικούς και διεθνείς Οργανισμούς Φαρμάκων επιβεβαιώνουν ότι η χορήγη-

ση ημερήσιων δόσεων τερφεναδίνης 120 mg παρέχει αυξημένη ασφάλεια.  

   Η αποτελεσματικότητα της τερφεναδίνης και η ασφάλεια που συνοδεύει τη χορήγη-

σή της, την καθιστούν φάρμακο  ε π ι λ ο γ ή ς  για πολλούς ασθενείς για τους οποί-
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ους υπάρχουν ενδείξεις χορήγησης ανταγωνιστών των Η1-υποδοχέων της ισταμί-

νης.  

 

2. Δεδομένης της αποτελεσματικότητας και της ασφαλείας της δραστικής ουσίας τ ε ρ 

φ ε ν α δ ί ν η, πρέπει να ερευνηθεί αν το ιδιοσκεύασμα τερφεναδίνης της Sanofi-

Winthrop είναι βιοϊσοδύναμο, και κατά συνέπεια εναλλάξιμο, με το πρωτότυπο προϊ-

όν Triludan
 της Merrell Dow Pharmaceuticals, το οποίο κυκλοφορεί στη Χώρα μας 

με την εμπορική ονομασία Syneptine


.  

   Είναι διεθνώς παραδεκτόν ότι κριτήρια βιοϊσοδυναμίας δυο φαρμακευτικών παρα-

σκευασμάτων της ιδίας δραστικής ουσίας αποτελούν οι τιμές των φαρμακοκινητικών 

παραμέτρων (α) μέγιστη συγκέντρωση της δραστικής ουσίας στο πλάσμα (Cmax), 

(β) χρόνος εμφάνισης της συγκέντρωσης αυτής (Tmax), (γ) εμβαδό κάτω από την 

καμπύλη (AUC0), και (δ) ταχύτητα απομάκρυνσης από όλο το σώμα (Ke) ή βιο-

λογική ημιπερίοδος απομάκρυνσης. 

   Σε δυο καλά σχεδιασμένες πραγματοποιηθείσες και αναλυθείσες μελέτες βιοϊσοδυ-

ναμίας εδείχθη ότι οι τιμές των ανωτέρω φαρμακοκινητικών παραμέτρων (πίνακες 1 

και 2) είναι οι ίδιες για το ιδιοσκεύασμα τερφεναδίνης της Sanofi-Winthrop και το 

πρωτότυπο Triludan


. Συνεπώς τα δυο ιδιοσκευάσματα είναι  β ι ο ϊ σ ο δ ύ ν α μ α. 

3. Προτείνεται η έγκριση της κυκλοφορίας της Τερφεναδίνης του οίκου Sanofi-

Winthrop για τη θεραπευτική αντιμετώπιση ασθενών με εποχιακή αλλεργική ρινίτιδα, 

μόνιμη ρινίτιδα και με δερματικές αλλεργικές παθήσεις. 

 

Αθήνα 15 Νοεμβρίου 1995 
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