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Antihistaminika reprezentují kategorii léčiv, která potlačují vazbu histaminu na jeho H1 receptory a tím ovlivňují jeho lokální pů-
sobení, neblokují ani nesnižují uvolňování histaminu. Antihistaminika jsou považována za léky první volby v případě alergických 
reakcí, jejich možnosti klinického využití jsou však mnohem širší. Jejich hlavní indikací je alergická rýma, alergická konjunktivitida, 
urtikárie, angioedém, alergický exantém či anafylaxe. Tato skupina léčiv spadá do kategorie terapeutik užívaných v klinické 
praxi více než půl století, a přesto u některých zástupců nejsou známy potřebné farmakokinetické a dynamické parametry. 
V mnohých případech je výběr daného antihistaminika jen empirickou volbou. Jednoznačné však je, že ne každé antihistami-
nikum je vhodné pro každého jedince – pacienta. Volba správné látky ze skupiny antihistaminik je ovlivněna požadovaným 
výsledným účinkem, konkrétním problémem, věkem, zdravotním stavem a případným výskytem dalších komorbidit pacienta. 
Míra efektivity terapie antihistaminiky může být modulována také způsobem podání. Proto jsou léčiva z této farmakoterape-
utické skupiny dostupná v různých lékových formách, ať už vázaných na lékařský předpis, nebo z kategorie OTC přípravků.

Klíčová slova: alergie, antihistaminika topická, antihistaminika systémová, indikace antihistaminik.

Antihistamines indicated for systemic and topical treatment

Antihistamines represent a category of drugs that inhibit the binding of histamine to its H1 receptors and thereby affect its local 
action, do not block or reduce histamine release. Antihistamines are considered the first line of choice for allergic reactions, but 
their clinical potential is much broader. Their main indication is allergic rhinitis, allergic conjunctivitis, urticaria, angioedema, al-
lergic rash or anaphylaxis. This group of drugs belongs to the category of therapeutics used in clinical practice for more than half 
a century and yet in some drugs we do not know their pharmacokinetic and dynamic parameters in details. In many cases, the 
choice of a given antihistamine is only an empirical choice. However, it is clear that not every antihistamine is suitable for every 
individual patient. The choice of the right substance from the group of antihistamines is influenced by the desired resultant effect, 
the particular problem, age, health condition and possible occurrence of other patient co-morbidities. The degree of effectiveness 
of antihistamine therapy for a given problem may also be modulated by the route of administration. Therefore, drugs from this 
pharmacotherapeutic group are available in different dosage forms, both prescription and OTC.

Key words: allergy, topical antihistamines, systemic antihistamines, indications of antihistamines.

Histamin jako ubikvitární látka
Histamin je přirozeně se vyskytující látka 

přítomná a produkovaná v lidském organismu. 

Stejně tak jsou exprimovány histaminové recep‑

tory H1, H2, H3 a H4 v celém těle a ve spojení s his‑

taminem se podílí na regulaci důležitých funkcí 

od vývoje embrya až po hojení a regeneraci ran.

Primárně je vazbou histaminu na H1 hista‑

minový receptor popisováno ovlivnění funkcí 

centrálního nervového systému, jako je regulace 

cirkadiánních rytmů (spánek a bdění), ovlivnění 

energetické a endokrinní homeostázy, agresivity, 

vnímání bolesti, kognice a paměti, a má antikon‑

vulzivní aktivitu (1, 2, 3). Na úrovni periferie majo‑

ritní role histaminu spočívá především v modulaci 

imunitní odpovědi na různé podněty a v rozvoji 

akutní a chronické zánětlivé reakce. Histamin 

prostřednictvím svých receptorů představuje 

důležitý mediátor lokální hypersenzitivní reakce 

a vyvolává kontrakci hladké svaloviny, vazodilata‑

ci, zvyšuje permeabilitu cév a výsledným mecha‑
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nismem tohoto působení, v kooperaci s dalšími 

markery, je rozvoj zánětu se všemi atributy, jako 

je především edém, erytém a exantém. Na druhé 

straně přibývá důkazů o tom, že histamin vý‑

znamně zasahuje i do regulace vyvolané zánětlivé 

reakce a dokonce i do remodelačních změn (4). 

Prostřednictvím H1 receptorů zprostředkovává 

histamin, díky svým účinkům na kardiovaskulární 

systém, hypotenzi, tachykardii, návaly a bolesti 

hlavy apod. (5–9) (Tab. 1).

Podle Světové alergologické společnosti je 

prevalence alergických stavů, jako je rhinitida, 

anafylaxe, potravinová a léková alergie a urti‑

kárie, celosvětovým problémem odrážejícím 

moderní styl života a kvalitu životního prostředí 

(13–15). Alergii je možné definovat jako systé‑

mové onemocnění na bázi genetické predis‑

pozice, která má obdobný imunopatologický 

podklad jako u všech dalších IgE mediovaných 

diagnóz. Odhadem 30–40 % světové popula‑

ce trpí v určitém daném okamžiku alergickým 

stavem. Jenom v Evropě je přibližně 87 milionů 

lidí zatíženo různým typem alergie a u 80–90 % 

astmatiků je zdravotní stav zhoršen alergickou 

rhinitidou, tedy systémovou zánětlivou reakcí, 

která zásadním způsobem ovlivňuje kvalitu ži‑

vota. Nejméně 10–30 % dospělých osob a 40 % 

dětí trpí neinfekční rýmou (6, 13, 16). Celosvětově 

se odhaduje, že 40–50 % školáků je senzitivních 

na jeden nebo více známých alergenů (6, 13). 

Kromě toho celosvětová prevalence chronické 

idiopatické urtikárie, charakterizované kopřivkou, 

pupínky a exantémem, se odhaduje na 0,5 %, 

s průměrnou dobou trvání onemocnění mezi 

3 až 7 lety (13). Ve skutečnosti je však mnoho 

chronických alergických stavů systémového 

nebo topického charakteru nedostatečně dia‑

gnostikováno a léčeno (13), takže skutečná čísla 

jsou s velkou pravděpodobností mnohem vyšší. 

A to i s ohledem na to, že banální středně závaž‑

ná nebo případně těžká forma běžné alergické 

rhinitidy může vyvolat např. poruchy spánku, 

sinusitidy, akutní a závažné otitidy, astma a dal‑

ší komplikace v důsledku zánětlivého procesu 

ovlivňujícího další orgánové systémy (6).

Právě antihistaminika jsou považována za 

léky první volby v případě alergických reakcí. 

Jejich hlavní indikací je alergická rýma, alergická 

konjunktivitida, urtikárie, angioedém, alergický 

exantém či anafylaxe. Možnosti klinického vyu‑

žití antihistaminik jsou však mnohem širší. Kromě 

zmíněných mají antihistaminika uplatnění také 

u běžné formy nachlazení, vertiga, ke zmírnění 

napětí a anxiety, ale je také často využíván jejich 

sedativní efekt. Současně se však s nimi setká‑

váme jako s adjuvantní léčbou u atopického 

ekzému, astma bronchiale či migrény, zvracení, 

u různých typů alergických reakcí na potravi‑

ny, léčiva, bodnutí hmyzem nebo jiné setkání 

s alergenem (např. při alergenové imunotera‑

pii). Antipruriginózní účinek je využíván v léčbě 

atopické a kontaktní dermatitidy. Význam velmi 

rozšířeného podávání při akutní respirační infek‑

ci je naopak sporný, pokud se nejedná o paci‑

enta s alergií, u něhož se na vleklém průběhu 

onemocnění často podílí i alergická složka (17).

Antihistaminika – jejich 
farmakologický účinek, 
bezpečnost a možnosti 
indikace

V současné době existuje více než 40 látek 

s možností ovlivnění vazby histaminu na jeho H1 

receptor (2, 7, 18, 19). Tyto látky vykazují afinitu 

k histaminovému receptoru, aniž by docházelo 

k aktivaci chemické histaminové kaskády a sou‑

časně udržení této inaktivované formy receptoru 

zabraňuje manifestaci alergického stavu (5–7, 18). 

Uplatňovaný systém klasifikace antihistaminik 

vychází z  jejich biologicko‑fyzikálně chemic‑

kých vlastností. Dělí se tak na skupinu antihis‑

taminik první generace, která snadno prochází 

přes hematoencefalickou bariéru (HEB), má po‑

tenciálně sedativní efekt a ovlivňuje kognitivní 

a psychomotorické funkce. Druhá generace 

antihistaminik prochází přes HEB v minimálním 

rozsahu a z tohoto důvodu jsou tyto látky bez 

významných vlastností na úrovni CNS (1, 2, 20). 

Nejnovější skupinu antihistaminik v klinické praxi 

představuje poslední, III. generace antagonistů 

H1 receptoru. Látky z této kategorie odlišuje od 

předchozí generace výhodnější poměr bene‑

fit/risk a další zvýšení a rozšíření antialergické‑

ho a protizánětlivého působení. Při podávání 

antihistaminik je možné pozorovat určitou inter

individuální variabilitu v účinnosti i snášenlivosti 

u jednotlivých pacientů. Při neefektivitě léčby 

a prokázané indikaci terapie antihistaminiky je 

proto vhodné vyzkoušet látku z jiné skupiny – 

generace H1 antagonistů (17).

Vědecký podklad pro použití antihistami‑

nik s dosažením maximálního efektu u všech 

typů pacientů v souvislosti s konkrétním problé‑

mem, věkem, zdravotním stavem a případným 

výskytem dalších komorbidit nebo medikace 

pacienta je dokumentován v mnoha farmakoki‑

netických a dynamických studiích (21). Klinický 

efekt antihistaminik není závislý pouze na spe‑

cifitě a afinitě k H1 receptoru, ale také na kon‑

centraci v daném místě (22). Z tohoto důvodu 

rozhodují právě fyzikálně‑chemické vlastnosti 

jednotlivých látek o míře požadovaných a ne‑

žádoucích účinků, a tedy i indikaci jednotlivých 

zástupců antihistaminik, zejména s ohledem na 

ovlivnění CNS.

Antihistaminika  I. generace z  vazby na 

H1 receptor poměrně rychle disociují, proto je 

k dosažení terapeutického účinku nutné podávání 

v několika denních dávkách. Ve vyšších dávkách 

se však stupňují i vedlejší účinky, které vyplývají 

z neselektivního ovlivnění dalších typů receptorů. 

Zejména vzhledem k analogii s muskarinovými 

receptory (1, 2) tak dochází k manifestaci účinku 

lokálně anestetického, sympatolytického, antie‑

metického, parasympatolytického, antiserotoni‑

nového či antibradykininového. Navíc antihistami‑

nika I. generace se vyznačují poměrně snadným 

průchodem přes hematoencefalickou bariéru 

a u většiny pacientů tak působní sedativně, výji‑

mečně mohou vyvolat i paradoxní excitaci. Právě 

tyto účinky se u mnoha zástupců této generace 

manifestují při běžných dávkách, a proto je tento 

sedativní efekt limitující z hlediska využití v klinic‑

ké praxi. Míra sedace je navíc individuální, a při 

delším podávání se může u některých pacientů 

vyvinout určitá tolerance sedativního působení 

(23, 24). Antihistaminika I. generace jsou v součas‑

né době využívána především v symptomatické 

terapii akutních alergických obtíží. Podávají se vět‑

šinou v doporučených denních dávkách, obvykle 

2–3× denně, výjimečně 1× denně, preferenčně 

u stavu, kdy je očekáváno krátkodobé podávání. 

I v tomto případě, podobně jako při dlouhodobější 

medikaci, je podávání vhodné u pacientů, u nichž 

byl zaveden klidový režim, nebo u pacientů, u kte‑

rých nejsou překážkou vedlejší účinky sedativního 

charakteru, nebo u pacientů, u kterých jsou tyto 

účinky s výhodou využity, jako např. v případě 

pruritu, urtikárie apod. (17). Jednoznačnou nevý‑

hodou této generace antihistaminik je, že zesilu‑

jí účinek současně podávaných látek tlumících 

CNS (hypnotika, analgetika, anxiolytika, alkohol). 

U pacientů s akutními astmatickými obtížemi, bez 

ohledu na věk, je jejich podávání kontraindikováno 

(útlum, zahuštění bronchiálního sekretu). Pokud je 

u astmatika indikována léčba antihistaminiky, jsou 
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vždy volena antihistaminika vyšší generace (17). 

Zvláštní postavení mezi antihistaminiky I. generace 

představuje dimetinden, látka s antihistaminovou 

a anticholinergní aktivitou, která prochází přes HEB 

pouze minimálně (25–27), a proto je sedativní úči‑

nek ve srovnání s jinými zástupci výrazně nižší 

(pozn. autora – stejně jako paradoxně excitační 

reakce). Dimetinden patří mezi antagonisty mus‑

karinového M2 receptoru exprimovaného na 

kardiomyocytech, kde jejich ovlivněním dochází 

k negativnímu ino-, bathmo a dromotropnímu 

účinku. Dalším atypickým zástupcem této gene‑

race antihistaminik je ketotifen, u něhož byl kromě 

antihistaminového a anticholinergního působení 

prokázán i stabilizující vliv na membránu žírných 

buněk. Je proto jako jediné z antihistaminik I. ge‑

nerace používán k dlouhodobé profylaxi zejména 

u dětí s alergickými projevy na respiračním systé‑

mu, na kůži a v gastrointestinálním traktu. Kromě 

potlačení alergických obtíží vede jeho dlouhodobé 

podávání u některých dětí k celkovému zlepšení 

stavu, včetně zvýšení chuti k jídlu a celkovému 

poklesu nemocnosti. Přesné mechanismy příz‑

nivého působení ketotifenu nebyly nikdy plně 

objasněny. U dospělých pacientů se dnes užívá 

již minimálně (17).

II. generace antihistaminik disponuje vyšší 

afinitou a selektivitou pro H1 receptor a sou‑

časně minimálním působením v CNS vzhledem 

k omezenému průniku přes HEB (28). Riziko 

sedace se uvádí do 30 % u běžných dávek, 

v případě vyšších dávek toto riziko stoupá (1, 2, 

20, 30, 31). Látky této generace vykazují rychle 

nastupující a dlouhodobý terapeutický účinek 

a současně minimum nežádoucích účinků. Po 

perorálním podání běžných dávek dosahují 

velmi rychle efektivní koncentrace ve tkáních 

(21, 22). U většiny zástupců se nástup účinku 

pohybuje mezi 1–2 hodinami s manifestací 

účinku po dobu 24 hodin. Vzhledem k těm‑

to kinetickým parametrům je možné jejich 

podávání jednou denně, maximálně ve dvou 

dávkách (22). Další zvýšení dávky nebo frek‑

vence podávání nevede ke zvýšení léčebného 

účinku, ale ohrožuje pacienta nežádoucími 

účinky. Na rozdíl od antihistaminik I. generace 

jsou tato léčiva vhodná i k dlouhodobé profy‑

laktické léčbě alergických pacientů s trvalou 

nebo častou opakovanou expozicí alergenu. 

Naopak dlouhodobá aplikace vykazuje výraz‑

nější klinický efekt než občasné podávání (32). 

Tab. 1.  Biologické působení histaminu vazbou na histaminové receptory
H1 receptor H2 receptor H3 receptor H4 receptor

Exprese receptoru Nervové buňky, dýchací ces‑
ty a hladká svalovina dýcha‑

cích cest, buňky endotelu, epi‑
telu, neutrofily, eozinofily, mo‑
nocyty/makrofágy, dendritické 
buňky, T a B lymfocyty, hepa‑

tocyty, chondrocyty

Nervové buňky, dýchací ces‑
ty a hladká svalovina dýcha‑

cích cest, buňky endotelu, epi‑
telu, neutrofily, eozinofily, mo‑
nocyty/makrofágy, dendritické 
buňky, T a B lymfocyty, hepa‑

tocyty, chondrocyty

Vysoká exprese v histaminerg‑
ních neuronech, eozinofilech, 

dendritických buňkách, mono‑
cytech; nízká exprese v perifer‑

ních tkáních

Vysoká exprese v kostní dře‑
ni a periferních hematopoe‑

tických buňkách, eozinofilech, 
neutrofilech, dendritických 

buňkách, T lymfocytech, ba‑
sofilech, mastocytech 

Funkce histaminu (celkově) Zvýšené svědění pokožky, bo‑
lestivost, vazodilatace, vasku‑
lární permeabilita, hypoten‑

ze, zčervenání, bolest hlavy, ta‑
chykardie, bronchokonstrikce, 
stimulace aferentní části n. va‑
gus, snížení času vodivosti atri‑

oventrikulárního uzlíku

Zvýšení žaludeční sekrece, vas‑
kulární permeability, hypoten‑
ze, zčervenání, bolest hlavy, ta‑
chykardie, chronotropní a io‑

notropní aktivita, bronchodila‑
tace, produkce hlenu v dýcha‑

cích cestách

Zvýšené svědění (bez účas‑
ti mastocytů), překrvení nosní 

sliznice, bronchokonstrikce

Zvýšené svědění (bez účas‑
ti mastocytů), překrvení nos‑

ní sliznice, diferenciace myelo
blastů a promyelocytů

Funkce histaminu v alergic-
kých, zánětlivých a imuno-
modulačních procesech

Zvýšené uvolnění histaminu 
a dalších mediátorů, zvýšená 
buněčná adheze, chemotaxe 
eozinofilů a neutrofilů, zvýše‑
ná kapacita antigen-prezentu‑
jících buněk, stimulační efekt 
na B-lymfocyty, zvýšená celu‑
lární imunita Th1, zvýšení au‑
toimunity, snížení humorální 

imunity a IgE produkce

Zvýšení chemotaxe eozinofi‑
lů a neutrofilů, snížení IL-12 

u dendritických buněk, zvý‑
šení IL-10, zvýšení humorál‑
ní imunity, snížení buněčné 

imunity, potlačení TH 2 buněk 
a cytokinů, nepřímá role v aler‑

gii, autoimunitě, odmítnutí 
transplantovaného štěpu

Pravděpodobně zahrnuto 
v kontrole neurogenní zánět‑
livé odpovědi v rámci neuron‑
-mastocyt, zvýšení prozánětli‑
vé aktivity a kapacity antigen‑

-prezentujících buněk

Zvýšení toku kalcia u eozinofi‑
lů, zvýšení chemotaxe eozi‑

nofilů, zvýšená produkce IL-16

Funkce histaminu v CNS Spánek/bdělost, příjem po‑
travy, termoregulace, emoce/
agresivní chování, lokomoce, 

paměť, učení

Neuroendokrinní sekrece

Presynaptický heteroreceptor, 
snížení produkce histaminu, 
dopaminu, serotoninu, nor
adrenalinu a acetylcholinu

-

Pozn. IL – interleukin; IgE – imunoglobulin E

Převzato z Simons a Akdis (1) 

Legenda: Prostřednictvím H1 receptoru je histamin zapojen do buněčné proliferace a diferenciace, hematopoézy, embryonálního vývoje, regenerace a hojení ran. Kromě je-
ho neurotransmiterové funkce se histamin podílí v centrální nervové soustavě na regulaci cirkadiánních cyklů, jako je např. spánek a bdění, ovlivňuje energetickou a endokrinní 
homeostázu, agresivitu, vnímání bolesti, kognici a paměť, a má antikonvulzivní aktivitu (1, 2, 3). Působením histaminu na H2 receptorech, které jsou velkou mírou zastoupeny v ža-
ludeční sliznici, dochází k zvýšení sekrece žaludečních kyselin. Aktivace H2 receptoru v srdečních buňkách má pozitivně chronotropní a inotropní účinek a může přispívat k rozvo-
ji anafylaxe, ačkoli vazodilatační působení prostřednictvím H2 receptoru je slabé. K méně známým následkům stimulace H2 receptoru patří také imunoregulační působení – akti-
vace T supresorových lymfocytů, inhibice uvolňování histaminu z bazofilních leukocytů a inhibice chemotaxe neutrofilních leukocytů a produkce jejich enzymu (4). Tyto recepto-
ry jako jediné histaminem stimulované vykazují bronchodilatační působení ve srovnání s ostatními, což je důsledkem právě výše popsané imunomodulace. Přítomnost H3 recep-
torů byla prokázána v nervových buňkách v CNS i v periferii, mají regulativní charakter na uvolňování nejen histaminu, ale i dopaminu, serotoninu, noradrenalinu a acetylcholi-
nu v mozku i na synapsích periferních neuronů (10). Prostřednictvím H3 receptorů jsou regulovány četné děje v mozku i ve vzdálených orgánech, například kardiální ischemie ne-
bo kongesce nosní sliznice. H4 receptory byly objeveny jako zatím poslední zcela nedávno a jsou ještě stále součástí výzkumu (11). Podle stávajících informací jsou považovány za 
určitou analogii s H3 receptory. Vyskytují se na eozinofilních leukocytech a ve tkáních s vysokou koncentrací krevních buněk, jako je kostní dřeň a plíce. Předpokládá se, že se účast-
ní regulace činnosti imunitního systému. Poslední kategorie histaminových receptorů – H4 se podílí na rozvoji zánětlivých reakcí organismu (12). 
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Látky z této generace léčiv efektivně potlačují 

zarudnutí pokožky indukované histaminem 

a kontrolují symptomy perzistující alergické 

rhinitidy a chronické urtikárie po dobu týd‑

nů až měsíců, tedy při dlouhodobém užívání, 

aniž by docházelo k vzniku lékové tolerance 

(22). Navíc u pacientů s alergickou rhinitidou 

pozitivním způsobem ovlivňují nepříjemné 

projevy dráždění nosní sliznice, jako je svědění, 

kýchání a vodnatou rýmu. Dokonce  při pero‑

rálním podání působí i na nepříjemné symp‑

tomy pálení, svědění a zarudnutí očí, které jsou 

s alergickou rhinitidou velmi často asociovány. 

Jejich nevýhodou však zůstává nízký efekt na 

obstrukci nosu (32). Soustavná profylaktická 

léčba je vhodná např. u polinózy po celou do‑

bu výskytu agresivního pylu v ovzduší (17). 

Dlouhodobé preventivní podávání antihistami‑

nik dětem s vrozenou dispozicí k alergickému 

onemocnění a s časnými atopickými proje‑

vy navíc do určité míry snižuje riziko rozvoje 

a progrese alergických chorob dýchacích cest 

(33), jak prokázaly studie, v nichž byl dlouho‑

době podáván cetirizin (ETAC) nebo loratadin 

(PREVENTIA) (17). Antihistaminika  II. generace 

mají vliv i na změny přítomné v šokové tkáni 

alergika pod vlivem alergenu ještě před výsky‑

tem klinických příznaků (potlačují např. expresi 

adhezivních molekul na buňkách epitelu a en‑

dotelu) (17). Toto komplexnější působení na 

zánětlivou reakci antihistaminik II. generace 

je vysvětlováno účastí na různých úrovních 

časné a pozdní fáze alergické reakce (17), ale je‑

jich přesný mechanismus nebyl doposud plně 

objasněn. Předpokládá se, že tyto antialergické 

účinky jsou částečně nezávislé na H1 receptoru 

(17). Toto variabilní širší antialergické působení 

lze považovat za určitý bonus, který přispívá 

k dobrému výsledku jejich podávání a vysvět‑

luje snad do jisté míry také individuální odezvu 

jednotlivých pacientů, u nichž se na manifesta‑

ci alergických symptomů podílí kvantitativně 

a kvalitativně různé typy mediátorů a cytokinů 

(17). Jelikož antihistaminika II. generace jsou 

preferenčně preskribována na delší dobu uží‑

vání, mělo by být při výběru daného léčiva vždy 

zohledněno riziko interakce s jinými účinnými 

látkami. Všechna antihistaminika této genera‑

ce jsou, s výjimkou cetirizinu a fexofenadinu, 

metabolizována prostřednictvím cytochromu 

P450 (CYP3A4), který se podílí na metaboli‑

smu mnoha léčiv, a tím se radikálně zvyšuje 

riziko manifestace nežádoucích účinků (16). 

Velmi závažným nežádoucím účinkem, který 

se projevil pouze u některých zástupců této 

generace blokátorů H1 receptoru, bylo kar‑

diotoxické působení (35). Konkrétně se jednalo 

o astemizol a terfenadin, které byly pro uvede‑

né riziko následně staženy z trhu. U ostatních 

antihistaminik metabolizovaných v játrech (lo‑

ratadin, ebastin, mizolastin) nebyl kardiotoxický 

účinek pozorován. Cetirizin a fexofenadin (který 

je metabolitem terfenadinu) nejsou v  játrech 

metabolizovány. Přesto je vhodné vyvarovat 

se kombinace s  makrolidovými antibiotiky 

(erythromycin, klarithromycin), imidazolový‑

mi antimykotiky (flukonazol, itrakonazol) nebo 

kombinace s grapefruitovým džusem.

H1 antihistaminika III. generace – antihista‑

minika s imunomodulačním účinkem vykazují 

výhodnější parametry účinnosti a bezpečnosti 

a současně disponují širším antialergickým 

a protizánětlivým působením. Přímým po‑

dáním aktivní látky (tj. metabolitu některých 

antihistaminik II. generace) je tak dosaženo 

vyšší koncentrace antihistaminika v místě aler‑

gické reakce, což umožňuje i klinické uplatnění 

na H1 receptoru nezávislého antialergické‑

ho účinku. Toto komplexnější působení na 

alergickou reakci zprostředkované ovlivně‑

ním dalších receptorů i zánětlivých markerů, 

umožňuje rozšíření indikace i na stavy, které 

dříve nebylo možné antihistaminikem plně 

zvládnout. Dobrý účinek byl prokázán zejmé‑

na při potlačení všech symptomů alergické 

rýmy, včetně těžko ovlivnitelné neprůchod‑

nosti nosu, a přibývá důkazů o vhodnosti je‑

jich podávání pacientům s alergickou rýmou 

komplikovanou lehkou formou bronchiálního 

astmatu alergického typu, která se v klinické 

praxi vyskytuje velmi často (17).

Ačkoliv byl mechanismus účinků antihis‑

taminik obecně poměrně detailně popsán, 

v mnohých případech využití některých zá‑

stupců z  této skupiny léčiv převyšuje spíše 

empirie než výstupy klinických hodnocení 

a  randomizovaných kontrolovaných stu‑

dií. Toto se týká zejména látek z  I. generace 

antihistaminik. Druhá generace hypnoseda‑

tivních antihistaminik, z nichž většina byla 

předmětem výzkumu a mají poměrně striktně 

definované kineticko‑dynamické parametry, 

představuje léky volby alergické rhinitidy, aler‑

gické konjunktivity a chronické urtikárie (1–3). 

Na rozdíl od I. generace jsou v případě užívá‑

ní terapeutických dávek tato antihistaminika 

dobře tolerována a prakticky bez významných 

nežádoucích účinků, včetně CNS působení 

a kardiální toxicity. Generace této skupiny lé‑

čiv – antihistaminik obecně, vznikala cíleným 

screeningem a strukturální modifikací exis‑

tujících zástupců užívaných v klinické praxi. 

Například cetirizin je metabolitem hydroxizinu, 

levocetirizin je aktivní enantiomer cetirizinu, 

desloratadin je metabolickým produktem lo‑

ratadinu a fexofenadin je metabolitem terfe‑

nadinu (36). Z těchto souvislostí jednoznačně 

vyplývá potřeba a nutnost podrobných klinic‑

kých analýz pro potvrzení nebo vyvrácení ně‑

kterých relevantních klinicko‑biochemických 

Tab. 2.  Základní přehled anithistaminik a jejich farmakologických účinků
generace účinná látka použití (vždy dle aktu-

álního SPC)
vedlejší účinek

I. generace difenhydramin
meklizin
doxylamin
promethazin
klemastin
bromfeniramin
chlorfeniramin
hydroxyzin
dimetinden
cyproheptadin

antiemetikum
sedativum
terapie anafylaktické 
reakce
antialergikum
	� alergická rhinitida 

a konjunktivitida
	� kontaktní dermatitida
	� horečka, urtikárie, an‑

gioedém, rhinorea
duševní onemocnění

silný sedativní efekt 
u některých zástupců,
anticholinergní účinek

II. generace loratadin
cetirizin
azelastin
fexofenadin

antialergikum
adjuvantní terapie anafy‑
laktické reakce

hyposedativní/mírně se‑
dativní efekt

III. generace desloratadin
levocetirizin
rupatadin
bilastin

antialergikum s imuno‑
modulačním účinkem

bez sedativního efektu
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parametrů a možnosti manifestace žádoucích, 

vedlejších a nežádoucích účinků. Doposud 

se jeví, na podkladě výstupů klinické praxe, 

že při respektování indikačních kritérií jsou 

antihistaminika vyšších generací srovnatelná, 

i když některá mají bezpečnější profil (36). 

Pokud tedy není požadován nejen sedativní, 

ale i jiný efekt projevující se v CNS, kde je vý‑

hodnější uplatňovat zástupce z  I. generace 

antihistaminik.

Použití H1 antihistaminik 
u geriatrických pacientů

Z hlediska strukturálních změn v procesu 

stárnutí a vlivem změn v hodnotách klinicko

‑biochemických parametrů je u starší populace 

evidována vyšší citlivost vůči látkám manifes‑

tujícím jakýkoliv farmakologický efekt v CNS. 

Anthistaminika zejména I. generace jsou u těch‑

to lidí používána nejen pro alergickou rhinokon‑

junktivitidu a urtikárii, ale také jako terapeutický 

prostředek při nespavosti a dalších klinických 

projevech. Toto využití antihistaminik I. gene‑

race by nemělo představovat terapii první vol‑

by z důvodu manifestace nežádoucích účinků 

projevujících se u těchto pacientů ve větší míře 

(36). Patří sem ospalost, zmatenost a paradoxní 

excitace (resp. rozrušení). Navíc tato generace 

antihistaminik disponuje účinky i v jiných neuro‑

transmiterových systémech, což vede k projevu 

dalších vedlejších efektů, jako je mydriáza, sucho 

v ústech, retence moči, ale taky posturální hy‑

potenze (36). Vzhledem k polypragmázii, která 

je u těchto pacientů běžná, je mnohem vyšší 

riziko výskytu možných interakcí s jinými léčivy, 

ale také rostlinnými doplňky stravy.

Použití H1 antihistaminik 
u gravidních a kojících žen

H1 antihistaminika se vyznačují farmakoki‑

netickými parametry, které se projevují sekrecí 

do mateřského mléka, a nelze vyloučit i prů‑

chod přes placentární bariéru. U kojených dětí 

bylo prokázáno dosažení plazmatické hladiny 

antihistaminik odpovídající přibližně 0,1 % pe‑

rorálně podané dávky matce. Je prokazatelné, 

že I. generace těchto látek způsobují u kojen‑

ců sedaci a další nepříznivé účinky (3, 37). Na 

základě klasifikace bezpečnosti léčivých látek 

regulačními agenturami FDA a EMA nebyla žád‑

ná antihistaminika klasifikována jako kategorie 

A  (negativní studie na zvířatech a negativní 

studie na lidech). Antihistaminika jako chlorfe‑

niramin, difenhydramin, cetirizin, levocetirizin, 

loratadin a emedastin byla označena jako kate‑

gorie B a jsou považována za relativně bezpečná 

pro použití v případě potřeby v těhotenství. Další 

antihistaminika H1 jsou označena jako kategorie 

C, studie na zvířatech jsou pozitivní a údaje u lidí 

nejsou k dispozici, nebo nejsou k dispozici údaje 

ani u zvířat, ani u lidí (3, 37).

Použití H1 antihistaminik u dětí
Antihistaminika  I. generace jsou poměr‑

ně široce využívána u kojenců a malých dětí 

nejen pro terapii alergické rhinokonjunktiviti‑

dy a urtikárie, ale jsou také v praxi využívána 

off-label i na léčbu kašle, nachlazení a případ‑

ně také pro použití u nespavosti. Zejména 

v souvislosti s uvedením posledního neexistu‑

je dostatečné množství relevantních výsledků 

klinických studií, proto z důvodu bezpečnosti 

by neměla být antihistaminika tímto způso‑

bem využívána. U většiny látek z této generace 

je pro riziko nežádoucích účinků uvedeno do‑

poručení užívání pouze u dětí starších dvou let 

(36). Výjimku tvoří dimetinden, který pro své 

atypické fyzikálně chemické vlastnosti antihis‑

taminika, I. generace disponuje mnohem niž‑

ším rizikem manifestace tohoto účinku, který 

je v některých případech u těchto pacientů 

naopak využíván. Na rozdíl od předchozí ka‑

tegorie II. a  III. generace antihistaminik byly 

součástí několika rozsáhlých klinických studií 

a na základě získaných výsledů byl stanoven 

bezpečnostní profil těchto látek při dlouho‑

dobé aplikaci (36).

Antihistaminika jsou podávána nejčastěji 

perorálně, formou tablet, kapek, sirupu nebo 

roztoku, velmi účinné a současně bezpečné 

jsou i  topické formy (oční, nosní a dermato‑

logické). K perorální aplikaci je na našem trhu 

dostupné poměrně široké spektrum antihista‑

minik, v případě topického podání není však 

v současné době takový výběr. A to i přesto, 

že kožní projevy nepředstavují pouze alergo‑

logický problém, ale i  řadu dalších diagnóz 

zejména v dětské populaci, kde je s výhodou 

možné použít topická antihistaminika, ať už 

jako 1. volbu nebo adjuvantní terapii. Z hlediska 

dosažení účinných terapeutických koncentrací 

v místě topického podání je potřeba respek‑

tovat fyzikálně‑chemické vlastnosti účinných 

látek. Z tohoto důvodu jsou upřednostňována 

lipofilní léčiva, tzn. antihistaminika 1. genera‑

ce, u kterých je pravděpodobnost dosažení 

plazmatické, reps. systémové, odpovědi vel‑

mi nízká a současně terapeutický potenciál 

vysoký. Kromě indikací na podkladu klinické 

manifestace alergické formy dermatitidy jsou 

antihistaminika v topické aplikaci běžně uží‑

vaná při mírných spáleninách po nadměrném 

slunění a popáleninách prvního stupně, při 

štípnutí a bodnutí hmyzem, urtikárii, pruritu 

vyvolaném různými příčinami, při svědivém 

ekzému a planých neštovicích (varicella).

Tento souhrnný článek je zaměřen prefe‑

renčně na enterální a kožní aplikaci. Existuje však 

mnoho dalších lékových forem, jako např.  in‑

jekční antihistaminika, která jsou běžnou sou‑

částí terapie generalizované alergické reakce. 

Tyto aplikační formy, stejně jako další možnosti 

oční a ORL indikace, nejsou dále podrobněji 

komentovány.

Shrnutí
Alergické stavy již dávno nepředstavují 

pouze alergickou rhinitidu a konjunktivitidu 

nebo případně urtikárii. Pro jejich terapii dnes 

již nejsou dostačující léčiva blokující pouze úči‑

nek jediného mediátoru na cílovém receptoru 

ve tkáni, jako jsou antihistaminika I. generace. 

Hledají se tak látky s širším protizánětlivým 

a antialergickým působením pro jejich kom‑

plexnější terapeutické možnosti. Z  tohoto 

pohledu je jednoznačně výhodnější aplika‑

ce moderních nesedativních antihistaminik 

II. a III. generace, a to nejen jako léků sympto‑

matických, ale zejména jako profylaxe progrese 

a rozvoje komplikací alergického onemocnění. 

Navzdory tomu však mají antihistaminika I. ge‑

nerace stále své opodstatněné místo v klinické 

praxi, kde je možnost jejich využití pro dosažení 

požadovaného efektu s nízkým rizikem rozvoje 

vedlejších účinků. Případně je lze využít formou 

krátkodobé aplikace k dosažení úlevy od ne‑

příjemných symptomů mnoha onemocnění 

zejména v dětské populaci. Topická aplikace 

antihistaminik zůstává stále zlatým standardem 

u mnoha dermatologických onemocnění, na‑

víc jejich podání poskytuje možnosti i v řadě 

dalších indikačních kritérií.

Článek vznikl za finanční  

podpory společnosti GlaxoSmithKline  

Consumer Healthcare Czech Republic, s.r.o
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