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INTRODUCTION

BACKGROUND AND RATIONALE

À

P e r e n n i a l  a l l e r g i c  r h i n i t i s  i s  t h e  mo s t  common 
m a n i f e s t a t i o n  o f  a l l e r g i c  d i s e a s e s  w h i c h  i s  c h a r a c t e r i z e d  by 
s n e e z i n g ,  n a s a l  d i s c h a r g e  a n d  n a s a l  b l o c k a g e  c a u s e d  by 
s e n s i t i v i t y  a n d  e x p o s u r e  t o  p e r e n n i a l  a l l e r g e n s  s u c h  a s  h o u s e  
d u s t ,  d u s t  m i t e  a n d  a n i m a l  d a n d e r  ( 1 , 2 , 3 , 4 ) .  P e r e n n i a l  
a l l e r g i c  r h i n i t i s  i s  a c h r o n i c  non f a t a l  d i s e a s e  a nd  t h e  
s y m p t o m s  a r e  l e s s  s e v e r e  t h a n  s e a s o n a l  r h i n i t i s ,  h o w e v e r ,  t h e y  
a r e  mo r e  p e r m a n e n t  a r o u n d  t h e  y e a r  a n d  may c a u s e  an 
i r r e v e r s i b l e  d a m a g e .  I t  c a n  make  p a t i e n t s  u n c o m f o r t a b l e  and  
i n t e r f e r e  w i t h  t h e i r  s l e e p i n g ,  e a t i n g  a n d  l i f e  s t y l e .  I n  
u n t r e a t e d  c a s e s ,  s i n u s  i n f e c t i o n s ,  s e r o u s  o t i t i s  m e d i a  a nd  
n a s a l  p o l y p  f o r m a t i o n  o f t e n  d e v e l o p  a nd  t h e r e  i s  a l s o  f o u r  
t i m e s  t h e  r i s k  o f  d e v e l o p i n g  a s t h m a  ( 2 ) .

A n t i h i s t a m i n e  i s  t h e  f i r s t  l i n e  p h a r m a c o t h e r a p y  i n  t h e  
m a n a g e m e n t  o f  a l l e r g i c  r h i n i t i s  b e s i d e s  e n v i r o n m e n t a l  c o n t r o l ,  
c o r t i c o s t e r o i d ,  i m m u n o t h e r a p y  a nd  s u r g e r y .  T h e r e  a r e  t wo  
g e n e r a t i o n s  o f  a n t i h i s t a m i n e s .  The  f i r s t  a r e  t h e  c l a s s i c  H| -  
a n t i h i s t a m i n e s  w h i c h  a r e  c l a s s i f i e d  a c c o r d i n g  t o  t h e  c h e m i c a l  
s t r u c t u r e .  C l a s s i c  a n t i h i s t a m i n e s  h a v e  an  a n t i c h o l i n e r g i c  a nd  
s e d a t i v e  e f f e c t s  w h i c h  a r e  o b s e r v e d  i n  10% t o  25 % o f  
a n t i h i s t a m i n e  u s e r s  ( 5 , ธ , 7 , ) .  The  n e w e r  a n t i h i s t a m i n e s  h a v e  
p u r e  a n t i h i S t  ami ทi c  p r o p e r t i e s ,  a r e  l e s s  s e d a t i n g  a n d  h a v e  a
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l o n g e r  d u r a t i o n  o f  a c t i o n .

C h l o r p h e n i r a m i n e  i s  a c l a s s i c  H| -  a n t  i hi  St  ami  ne  o f  
a l k y l a m i n e  d e r i v a t i v e  w h i c h  i s  w i d e l y  u s e d  i n  t h e  t r e a t m e n t  o f  
a l l e r g i c  d i s e a s e s .  U s i n g  4 mg C h l o r p h e n i r a m i n e  3 a nd  4 t i m e s  
a d a y ,  h o w e v e r ,  i t  g i v e s  a d i f f e r e n t  r e s u l t  ( 8 , 9 ) .  From 
S i m o n s  s t u d y  ( 1 9 9 0 )  i t  was  c o n f i r m e d  t h a t  ma x i ma l  s u p p r e s s i v e  
e f f e c t  o f  h i s t a m i  n e - i n d u c e d  w h e a l s  o f  a 4 mg C h l o r p h e n i r a m i n e  
wa s  35% f o r  up t o  12 h o u r s  ( 1 0 ) ,  w h i l e  B a n t z ’ s s t u d y  ( 1 9 8 7 )  
c o n f i r m e d  t h a t  t h e  s u p p r e s s i v e  e f f e c t  o f  h i s t a m i n e - i n d u c e d  
w h e a l s  o f  C h l o r p h e n i r a m i n e  ( 8  mg) was  mo r e  t h a n  55% f o r  up  t o  
24 h o u r s  a n d  t h e  h a l f - l i f e  t i m e  was  2 1 - 2 5  h o u r s .  The  l a t t e r  
s t u d y  h o w e v e r ,  d i d  n o t  e v a l u a t e  t h e  e f f i c a c y  o f  
C h l o r p h e n i r a m i n e  ( 8  mg) i n  t e r m s  o f  r e l i e v i n g  s y mp t o ms  o f  
a l l e r g i c  r h i n i t i s  ( 5 ) .

C e t i r i z i n e ,  o n e  o f  t h e  new g e n e r a t i o n  H| 
a n t i h i s t a m i n e s  i s  a  d e r i v a t i v e  o f  c l a s s i c  a n t i h i s t a m i n e  
H y d r o x y z i n e .  I t  h a s  l e s s  s e d a t i v e  a d v e r s e  e f f e c t  a n d  i t  i s  
u s e d  o n c e  d a i l y  d o s e .  The  h a l f - l i f e  t i m e  o f  C e t i r i z i n e  ( 1 0  
mg)  i s  7 h o u r s  a n d  t h e  ma x i ma l  s u p p r e s s i v e  e f f e c t  on  h i s t a m i n e  
- i n d u c e d  w h e a l s  o f  mo r e  t h a n  80% f o r  up t o  24  h o u r s  ( 1 0 ) .  
C e t i r i z i n e  was  e f f e c t i v e  f o r  r e l i e v i n g  s y mp t o ms  o f  p e r e n n i a l  
a l l e r g i c  r h i n i t i s  w i t h  a  g o o d  r e s u l t  i n  62 % o f  t h e  p a t i e n t s  
( 7 , 1 0 ) .
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MAGNITUDE OF THE PROBLEM IN THE TREATMENT OF 
ALLERGIC RHI NI T I S  IN INDONESIA

I n d o n e s i a  i s  a t r o p i c a l  c o u n t r y  w i t h  a  p o p u l a t i o n  o f  
m o r e  t h a n  200  m i l l i o n .  T h e r e  i s  v e r y  f ew e p i d e m i o l o g i c a l  d a t a  
a b o u t  a l l e r g i c  r h i n i t i s .  I n  some r e f e r r a l  h o s p i t a l s ,  h o w e v e r ,  
t h e  p r e v a l e n c e  was  r e p o r t e d  t o  be  a b o u t  4% t o  7%. I n  K a r i a d i  
h o s p i t a l  ( w h e r e  t h e  s t u d y  was  d o n e ) ,  p e r e n n i a l  a l l e r g i c  
r h i n i t i s  o c c u r s  i n  a b o u t  5% t o  1% o f  E a r  No s e  a n d  T h r o a t  o u t ­
p a t i e n t  d e p a r t m e n t .  I n  a c o m m u n i t y  s t u d y  o f  o n e  v i l l a g e  among 
c h i l d r e n  l e s s  t h a n  14 y e a r s  ( 1 9 8 9 )  i t  was  r e p o r t e d  t h a t  t h e  
p r e v a l e n c e  o f  a l l e r g i c  d i s e a s e  was  2 5 . 5 % a n d  t h e  p r e v a l e n c e  o f  
a l l e r g i c  r h i n i t i s  wa s  10 . 2% ( 1 1 ) .

Th e  mo s t  i m p o r t a n t  a l l e r g e n  i n  I n d o n e s i a  i s  h o u s e  d u s t  
m i t e  b e c a u s e  t h e r e  i s  an  o p t i m a l  t e m p e r a t u r e  a n d  h u m i d i t y  
a r o u n d  t h e  y e a r  w h i c h  i s  f a v o r a b l e  f o r  t h e i r  g r o w t h  ( 2 5 - 3 0 °  c 
w i t h  a  50%-80% r e l a t i v e  h u m i d i t y ) .  T h e r e f o r e ,  m o s t  o f  t h e  
p a t i e n t s  b e l o n g  t o  p e r e n n i a l  a l l e r g i c  r h i n i t i s  w h e r e  t h e y  may 
h a v e  s y m p t o m s  a r o u n d  t h e  y e a r  a n d  some p a t i e n t s  may n e e d  l o n g  
t e r m  s y m p t o m a t i c  t r e a t m e n t  b e c a u s e  a v o i d a n c e  i s  d i f f i c u l t  t o  
b e  d o n e .

A n t i h i s t a m i n e  i s  t h e  f i r s t  l i n e  p h a r m a c o l o g i c
t r e a t m e n t  o f  a l l e r g i c  d i s e a s e  i n  I n d o n e s i a ,  b e c a u s e  ะ



1.  A l l e r g e n  a v o i d a n c e  i s  v e r y  d i f f i c u l t  t o  be  d o n e .
2 .  Long t e r m  s y s t e m i c  c o r t i c o s t e r o i d  i s  n o t  s a f e .
3 .  T o p i c a l  c o r t i c o s t e r o i d  i s  s t i l l  v e r y  e x p e n s i v e  f o r  mo s t  o f  

t h e  p a t i e n t s .
4 .  S p e c i f i c  i m m u n o t h e r a p y  i s  a l s o  v e r y  c o s t l y  a n d  i t  c a n  be 

d o n e  i n  some  o f  r e f e r r a l  h o s p i t a l s  o n l y .

C h l o r p h e n i r a m i n e  i s  o n e  o f  H | - a n t i h i S t  ami  ne  w i d e l y  
u s e d  i n  I n d o n e s i a  b e c a u s e  i t  i s  a p o t e n t  a n t i h i s t a m i n e .  I t  i s  
n o t  e x p e n s i v e  a n d  e a s i l y  a v a i l a b l e  i n  mo s t  o f  h e a l t h  c a r e  
c e n t e r s /  f a c i l i t i e s .  H o w e v e r ,  t h e  u s a g e  s e e m s  t o  be  l i m i t e d  
d u e  t o  i t s  s e d a t i o n  a d v e r s e  e f f e c t  a t  d a y  t i m e  b e c a u s e  i t  i s  
u s e d  by c o n v e n t i o n a l  d o s e  o f  4 mg t h r e e  t i m e s  a  d a y .  S e d a t i o n  
e f f e c t  o f  c l a s s i c  a n t i h i s t a m i n e s  o c c u r r e d  i n  2 - 4  h o u r s  a f t e r  
a d m i n i s t r a t i o n  o f  t h e  d r u g .

C o n s i d e r i n g  t h a t  t h e  h a l f - l i f e  t i m e  a n d  t h e  e f f i c a c y  
o f  8 mg Ch 1 o r p h e n i r a m i  ne  i s  up  t o  24 h o u r s ,  s o  t o  m i n i m i z e  t h e  
s e d a t i o n  e f f e c t  a t  d a y  t i m e  d u r i n g  t h e  t r e a t m e n t ,  a  o n c e  d a i l y  
d o s e  o f  8 mg C h l o r p h e n i r a m i n e  g i v e n  a t  n i g h t  w o u l d  be  an 
a p p r o p r i a t e  a n d  r e a s o n a b l e  a l t e r n a t i v e  r e g i m e n .
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OBJECTIVES

O b j e c t i v e s  o f  t h i s  s t u d y  a r e  ะ

1.  To e v a l u a t e  t h e  s u c c e s s  r e s u l t  o f  8 mg Ch 1 o r p h e n i r a m i  ne
o n c e  d a i l y  d o s e  i n  t e r m s  o f  r e l i e v i n g  s y m p t o m s  o f  
p e r e n n i a l  a l l e r g i c  r h i n i t i s  a nd  t o  a s s e s s  w h e t h e r  t h e r e  
i s  a d i f f e r e n c e  i n  t h e  s u c c e s s  r e s u l t  b e t w e e n  o n c e  d a i l y  
d o s e  o f  8 mg C h l o r p h e n i r a m i n e  a nd  10 mg C e t i r i z i n e  i n . t h e  
t r e a t m e n t  o f  p e r e n n i a l  a l l e r g i c  r h i n i t i s  .

2 .  To a s s e s s  w h e t h e r  t h e r e  i s  a d i f f e r e n c e  o f  a d v e r s e
e f f e c t s  b e t w e e n  t h e  t wo  d r u g s  d u r i n g  t h e  t r e a t m e n t  o f  
p e r e n n i a l  a l l e r g i c  r h i n i t i s  p a t i e n t s .

3 .  To e v a l u a t e  w h i c h  o n e  i s  mo r e  c o s t  e f f e c t i v e ,  o n c e  a d a y  o f
8 mg C h l o r p h e n i r a m i  ne  o r  10 mg C e t i r i z i n e  i n  t h e  
t r e a t m e n t  o f  p e r e n n i a l  a l l e r g i c  r h i n i t i s  p a t i e n t s .
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