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Streszczenie: Histamina jest aminą biogenną, pełniącą w organizmie człowieka liczne funkcje, m.in. me-
diatora stanu zapalnego i reakcji alergicznej, neuroprzekaźnika oraz stymulatora sekrecji kwasu żołądko-
wego. W leczeniu schorzeń alergicznych stosowane są substancje blokujące receptor histaminowy H1. An-
tagoniści receptora H1 II generacji (m. in. cetyryzyna, loratadyna, desloratadyna, lewocetyryzyna, fekso-
fenadyna, rupatadyna czy bilastyna) cechują się wyższą selektywnością wobec receptorów histaminowych 
oraz mniejszą penetracją do centralnego systemu nerwowego w porównaniu do leków starszych, I genera-
cji. Wiąże się to z lepszą tolerancją i większym bezpieczeństwem ich stosowania w farmakoterapii chorób 
o podłożu alergicznym. Jednym z blokerów receptora H1 II generacji jest bilastyna – wprowadzona na ry-
nek jako ostatnia, posiadająca bardzo korzystny profil farmakologiczny, zarejestrowana w Polsce do lecze-
nia alergicznego zapalenia nosa i spojówek (sezonowego i całorocznego) oraz pokrzywki. Powoduje reduk-
cję objawów alergicznych ze strony nosa, spojówek i pokrzywki znamienną w porównaniu z placebo oraz co 
najmniej porównywalną z cetyryzyną, desloratadyną, lewocetyryzyną czy feksofenadyną. Bilastyna cechuje 
się również bardzo wysokim bezpieczeństwem stosowania. Słowa kluczowe: bilastyna, leki przeciwhista-
minowe, choroby alergiczne, skuteczność, bezpieczeństwo.

Abstract: Histamine is a biogenic amine that has many functions in the human body, including being me-
diator of inflammation and allergic reaction, neurotransmitter and stimulator of gastric acid secretion. In 
the treatment of allergic diseases, substances blocking the histamine H1 receptor are used. Second gene-
ration of H1 receptor antagonists (including cetirizine, loratadine, desloratadine, levocetirizine, fexofenadi-
ne, rupatadine or bilastine) are characterized by higher selectivity for histamine receptors and lower pene-
tration to the central nervous system compared to older drugs of the first generation. It is connected with 
better tolerance and greater safety of their use in the pharmacotherapy of allergic diseases. One of the bloc-
kers of the second generation H1 receptor is bilastine - introduced on the market as the last one, having 
a very favorable pharmacological profile. It is registered in Poland for the treatment of allergic rhinitis and 
conjunctivitis (seasonal and perennial) and urticaria. It results in the reduction of allergic symptoms from 
the nose, conjunctiva and urticaria as compared to placebo and at least comparable to cetirizine, deslora-
tadine, levocetirizine or fexofenadine. Bilastine is characterized by high safety of use. Keywords: bilasti-
ne, antihistamines, allergic diseases, efficacy, safety.    
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» Wprowadzenie
Histamina jest aminą biogenną – pochodną ami-
nokwasu histydyny, syntetyzowaną w  orga-
nizmie ludzkim, pełniącą liczne funkcje, m.in. 
mediatora stanu zapalnego i  reakcji alergicz-
nej, neuroprzekaźnika oraz stymulatora sekre-

cji kwasu żołądkowego. Swoje funkcje biologicz-
ne wywołuje poprzez stymulację receptorów hi-
staminowych, które stanowią potencjalny punkt 
uchwytu dla  farmakologicznych substancji lecz-
niczych. Aktualnie wyróżnia się metabotropowe 
receptory histaminowe – H1, H2, H3, H4, któ-
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rych stymulacja powoduje różne efekty biolo-
giczne [1-4].

Jak dotąd najszersze zastosowanie w farma-
koterapii zyskali antagoniści receptora H1 (np. 
hydroksyzyna), wykorzystywani przede wszyst-
kim jako leki hamujące reakcje alergiczne, sub-
stancje przeciwświądowe, a niekiedy także jako 
leki przeciwwymiotne i środki sedatywne. Szer-
sze zastosowanie znalazły również leki blokują-
ce receptor H2 (np. ranitydyna), wykorzystywa-
ne jako leki hamujące wydzielanie kwasu żołąd-
kowego.

Antagoniści receptora H3 (np. betahisty-
na) znajdują zastosowanie w  leczeniu objawo-
wych zawrotów głowy pochodzenia przedsionko-
wego, natomiast substancje wpływające na re-
ceptory H4 (pozostające obecnie w trakcie ba-
dań, pierwszy raz opisane w literaturze w latach 
2000-2001), mogą w przyszłości znaleźć zasto-
sowanie jako leki przeciwzapalne i/lub przeciw-
świądowe [2,5].

Warto podkreślić, że w świetle najnowszych 
badań stosowanie leków przeciwhistaminowych 
– antagonistów receptorów H1 – może powodo-
wać zmniejszenie ryzyka rozwoju astmy oskrze-
lowej u pacjentów chorych na alergiczny nieżyt 
nosa poprzez zmniejszenie systemowej reakcji 
zapalnej towarzyszącej temu schorzeniu [6].

Ze względu na szerokie możliwości zastoso-
wania antagonistów receptora H1 w terapii cho-
rób o podłożu alergicznym, w codziennej prak-
tyce klinicznej bardzo przydatna jest znajomość 
charakterystyki tej grupy leków. 

» Charakterystyka blokerów 
receptora H1
Leki przeciwhistaminowe blokujące receptor H1 
dzielą się na dwie generacje, różniące się istot-
nie powinowactwem do receptorów oraz profi-
lem działań niepożądanych. 
•	 Leki I  generacji (m.in. antazolina, difenhy-

dramina, hydroksyzyna, klemastyna, pro-
metazyna) charakteryzują się dużą zdolno-
ścią do przenikania bariery krew-mózg, wy-

wołując niekorzystne efekty poprzez bloko-
wanie receptorów histaminowych w central-
nym systemie nerwowym. Oddziałują one 
także z  innymi grupami receptorów – mu-
skarynowymi, adrenergicznymi, serotonino-
wymi. Klinicznie znajduje to odzwierciedle-
nie w licznych działaniach niepożądanych, do 
których zaliczają się: znaczna sedacja, wpły-
wająca istotnie na spadek zdolności do na-
uki, wykonywania pracy zawodowej czy pro-
wadzenia pojazdów mechanicznych, efekty 
cholinolityczne (suchość ust i oczu, zaburze-
nia widzenia, zatrzymanie moczu, zaparcia), 
hipotensja ortostatyczna, tachykardia oraz 
wydłużenie odstępu QT z ryzykiem wystąpie-
nia zagrażających życiu arytmii w przypad-
ku przekroczenia dawki maksymalnej leku 
[7-9]. 

•	 Leki II generacji (m.in. cetyryzyna, loratady-
na, desloratadyna, lewocetyryzyna, feksofe-
nadyna, rupatadyna, bilastyna) cechują się 
znacznie wyższą selektywnością wobec re-
ceptorów histaminowych oraz mniejszą pe-
netracją do centralnego systemu nerwowe-
go, co wiąże się z  lepszą tolerancją i więk-
szym bezpieczeństwem stosowania substan-
cji z tej grupy [2,7,10]. 

» Wskazania do stosowania blokerów 
receptora H1
Wskazania do stosowania H1-blokerów obejmu-
ją przede wszystkim schorzenia alergiczne, ta-
kie jak: alergiczny nieżyt nosa, pokrzywkę, aler-
giczne zapalenie spojówek, atopowe zapalenie 
skóry, alergię pokarmową, świąd i reakcje aler-
giczne po ukąszeniach insektów. Wspomagająco 
stosuje się je również w anafilaksji oraz w rzad-
szych schorzeniach, np. układowej mastocyto-
zie. 

Wytyczne dotyczące alergicznego nieży-
tu nosa czy pokrzywki nie podają konkretnego 
leku przeciwhistaminowego jako preferowane-
go, jednak ze względu na znacznie korzystniej-
szy stosunek skuteczności do bezpieczeństwa 
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terapii leki II generacji są rekomendowane jako 
leczenie pierwszego rzutu. 

Uzasadnieniem dla sformułowania takiego 
zalecenia jest również fakt, że skuteczność an-
tyhistaminików II generacji w  chorobach aler-
gicznych została potwierdzona w  bardziej wia-
rygodnych badaniach, spełniających aktualnie 
obowiązujące wymagania praktyki klinicznej 
(randomizacja, opis punktów końcowych, czas 
trwania) w porównaniu z  pracami dotyczącymi 
starszych leków I generacji. Szczególnie istotna 
wydaje się troska o korzystny profil bezpieczeń-
stwa preparatów wybieranych do leczenia po-
krzywki, gdzie – zgodnie z wytycznymi – w ra-
zie nieosiągnięcia oczekiwanego efektu mniej-
szej dawki, wymagane jest jej zwiększenie na-
wet do 4-krotności dawki standardowej [11-15].

Różnice między blokerami receptora 
H1 II generacji
Leki przeciwhistaminowe II generacji różnią się 
profilem farmakokinetycznym i  farmakodyna-
micznym. 

Najistotniejsze z  klinicznego punktu widze-
nia wydają się różnice dotyczące penetracji do 
centralnego systemu nerwowego, selektywności 
wobec receptorów histaminowych, długości cza-
su działania, metabolizmu wątrobowego i  ner-
kowego, bezpieczeństwa kardiologicznego oraz 
związane z interakcjami z innymi lekami i alko-
holem. Niekiedy u pacjentów obserwuje się in-
dywidualne różnice w  skuteczności działania 
i  nasilenia działań niepożądanych leków prze-
ciwhistaminowych II generacji, pomimo braku 
ewidentnych przesłanek farmakologicznych dla 
tych różnic. Preparaty leków antyhistaminowych 
II generacji różnią się także wskazaniami reje-
stracyjnymi (wg Charakterystyk Produktu Lecz-
niczego – ChPL) [2,14,16].

» Bilastyna na tle innych blokerów 
receptora H1
Do aktualnie dostępnych na polskim rynku le-
ków przeciwhistaminowych II generacji zalicza-

ne są: cetyryzyna, loratadyna, feksofenady-
na, desloratadyna, lewocetyryzyna, rupatadyna 
oraz bilastyna. 

W tej grupie na szczególną uwagę zasługu-
je bilastyna, wprowadzona na rynek jako ostat-
nia – w 2010 r., charakteryzująca się bardzo ko-
rzystnym profilem farmakologicznym. 

Bilastyna jest zarejestrowana w  Polsce do 
leczenia alergicznego zapalenia nosa i  spojó-
wek (sezonowego i całorocznego) oraz pokrzyw-
ki [15,17]. W licznych badaniach wykazano re-
dukcję objawów ze strony nosa, spojówek i po-
krzywki, znamienną w  porównaniu z  placebo 
oraz co najmniej porównywalną z  cetyryzyną, 
desloratadyną, lewocetyryzyną czy feksofena-
dyną [14,16,18-20].

Bilastynę cechuje również szybki początek 
oraz korzystny profil dobowego działania. Bi-
lastyna osiąga maksymalne stężenie we krwi 
już po 1–1,5 h od przyjęcia doustnego leku, co 
przekłada się na szybką redukcję objawów (sku-
teczność porównywalna z cetyryzyną i feksofe-
nadyną). Ponadto w porównaniu z feksofenady-
ną bilastyna skuteczniej redukuje objawy mię-
dzy 22. a 26. godziną od przyjęcia pojedynczej 
równoważnej dawki preparatu, co potwierdza 
jej efektywne działanie przy dawkowaniu raz na 
dobę [16,21].

Bilastyna charakteryzuje się wysokim powino-
wactwem oraz selektywnością względem recepto-
rów histaminowych. Podobnie jak np. feksofena-
dyna jest również substratem dla p-glikoproteiny 
– białka, które skutecznie ogranicza penetrację 
leku do centralnego systemu nerwowego. Dzię-
ki temu bilastyna w minimalnym stopniu prze-
nika do centralnego systemu nerwowego (CSN), 
co łącznie z brakiem istotnego wiązania z recep-
torami innymi niż histaminowe, warunkuje brak 
wyraźnego działania sedacyjnego, w  szczegól-
ności w porównaniu z  cetyryzyną (która wiąże 
nawet do 30% receptorów H1 na terenie CSN) 
i  lewocetyryzyną. Cetyryzyna i  lewocetyryzyna 
w znacznie większym stopniu penetrują do CSN, 
w  związku z  tym częściej prowadzą do wystą-
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pienia niepożądanej senności i uczucia zmęcze-
nia [2,14,16].

Następnym ważnym aspektem bezpieczeń-
stwa stosowania bilastyny jest brak stwier-
dzanej kardiotoksyczności, która była powo-
dem wycofania z użytku astemizolu i terfenady-
ny (starszych leków antyhistaminowych II ge-
neracji) kolejno w  1998 i  1999 r. W mechani-
zmie wydłużenia odstępu QT leki te generowa-
ły ryzyko zagrażających życiu wielokształtnych 
arytmii komorowych, szczególnie w  przypadku 
ich przedawkowania lub równoległego stosowa-
nia leków będących inhibitorami cytochromów 
P450 wątroby. Warto podkreślić, iż dla żadnego 
z obecnie zarejestrowanych w Polsce antyhista-
miników II generacji nie stwierdzono dotychczas 
takiego działania. Wysokie bezpieczeństwo bila-
styny potwierdzone zostało nawet dla przyjęcia 
dawek 11-krotnie wyższych (220 mg) od dawek 
standardowych [10,16,18,21,22].

Innym istotnym atutem bilastyny jest brak 
metabolizmu nerkowego i  wątrobowego. Jest 
ona wydalana w  postaci niezmienionej w  2/3 
z  kałem i  w  1/3 z  moczem. Nie jest koniecz-
na modyfikacja dawki bilastyny przy upośledzo-
nej funkcji nerek, co jest zalecane np. w przy-
padku lewocetyryzyny. Z  kolei brak istotnego 
metabolizmu wątrobowego powoduje niewiel-
ką skłonność do niekorzystnych interakcji z  in-
nymi stosowanymi substancjami. Bilastyna nie 
wpływa na działanie cytochromów P450, nie jest 
też ich substratem, dzięki czemu ryzyko poten-
cjalnych oddziaływań z lekami metabolizowany-
mi przez układ cyotchromów wątrobowych jest 
minimalne (wśród leków II generacji rupatady-
na jest lekiem w  istotnym stopniu metabolizo-
wanym przez cytochromy wątrobowe i  nie po-
winna być stosowana z lekami wpływającymi na 
aktywność cytochromu CYP3A4, takimi jak an-
tybiotyki makrolidowe czy azolowe leki przeciw-
grzybicze) [10,16,17,23-25].

Istotne jest także potwierdzenie w próbach 
klinicznych braku nasilenia efektów sedacyjnych 
przy łącznym stosowaniu z  lorazepamem oraz 

alkoholem – taki efekt obserwowano w  przy-
padku stosowania alkoholu z  cetyryzyną. Na-
leży jednak zwrócić uwagę, iż będąc subtratem 
dla p-glikoproteiny, stężenie bilastyny w ustro-
ju może ulegać zmianom w przypadku równo-
czesnego stosowania leków wpływających na 
aktywność p-glikoproteiny. Sugeruje się ostroż-
ne stosowanie leku w połączeniu z ketokonazo-
lem, diltiazemem, erytromycyną i cyklosporyną 
[10,16,17,26].

Ogólny profil metaboliczny bilastyny wyda-
je się być jednak wyjątkowo korzystny na tle in-
nych leków przeciwhistaminowych, co zapew-
nia możliwość skutecznego i bezpiecznego sto-
sowania także w szczególnych grupach pacjen-
tów, takich jak osoby starsze, często zażywają-
ce równolegle wiele leków, osoby z upośledzo-
ną funkcją nerek, czy u młodszych, aktywnych 
towarzysko dorosłych, którzy nie chcą rezygno-
wać z  napojów alkoholowych. Osoby młodsze 
często nie stosują regularnie leków wymagają-
cych ograniczeń w codziennej aktywności, takiej 
jak np. udział w spotkaniach towarzyskich połą-
czonych z wspomnianym wyżej piciem alkoholu. 
W przypadku przyjmowania bilastyny ogranicze-
nia te nie są konieczne [10,16,17,23]. 

Istotną kwestią dotyczącą stosowania bila-
styny jest podkreślane w Charakterystyce Pro-
duktu Leczniczego ograniczenie biodostępności 
(nawet 30%) w przypadku równoczesnego spo-
żywania leku z pokarmem. Z tego powodu zale-
ca się przyjęcie leku co najmniej 1h przed lub 2 h 
po posiłku. Zaleca się również unikanie spożywa-
nia soku grejpfrutowego wraz z bilastyną – po-
przez oddziaływanie z p-glikoproteiną zmniejsza 
on biodostępność bilastyny. 

Zaleca się przyjmowanie dobowej dawki bi-
lastyny jednorazowo [16,17,27,28]. Jakkolwiek 
zalecenie unikania jednoczesnego przyjmowania 
bilastyny z pokarmem powinno zostać przedsta-
wione pacjentowi, z obserwacji własnych auto-
rów wynika, że nawet w przypadku omyłkowe-
go przyjmowania leku bez zachowania odstępu 
od posiłku, lek zachowuje skuteczność kliniczną.  
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Z  uwagi na brak przeprowadzonych odpo-
wiednich badań, bilastyna nie jest aktualnie za-
lecana do stosowania u  kobiet w  ciąży, co zo-
stało podkreślone w  Charakterystyce Produktu 
Leczniczego [17]. Z  obecnie dostępnych anty-
histaminików II generacji najwyższą kategorię 
bezpieczeństwa według FDA (kategoria B – ba-
dania na zwierzętach nie wykazały ryzyka dla 
płodu, ale nie potwierdzono tego u kobiet w cią-
ży) mają cetyryzyna i loratadyna. Mogą być one 
jednak włączone do leczenia tylko po dokładnym 
zbadaniu przyczyny wystąpienia świądu i innych 
objawów alergicznych przez lekarza oraz po 
omówieniu ryzyka i korzyści stosowania tych le-
ków z pacjentką [29,30].  

Bilastyna w leczeniu dzieci
Bilastyna w standardowej dawce (20 mg 1 x na 
dobę) była początkowo zarejestrowana do sto-
sowania od 12. r.ż. [17]. Późniejsze prace do-
wiodły jednak skuteczności i  bezpieczeństwa 
stosowania tego leku w zredukowanej (10 mg) 
dawce u dzieci w wieku 2-12 lat cierpiących na 
alergiczny nieżyt nosa lub przewlekłą pokrzywkę 
[21,31,32]. Dzięki tym badaniom od niedawna 
lek został zarejestrowany do stosowania w tych 
wskazaniach u dzieci od 6.-11. r.ż. 

Z uwagi na wciąż ograniczone dane dotyczą-
ce bezpieczeństwa stosowania u  dzieci między 
2. a 5. r.ż. bilastyna nie jest zalecana w tej gru-
pie wiekowej wg ChPL. Jak dotąd nie przepro-
wadzono badań oceniających skuteczność i bez-
pieczeństwo stosowania bilastyny u dzieci poni-
żej 2. r.ż. [33]. 

Należy podkreślić, że w leczeniu schorzeń 
alergicznych u dzieci w wieku poniżej 6. r.ż. 
mogą zostać zastosowane inne leki przeciw-
histaminowe, mające aktualnie rejestrację do 
stosowania od 2. r.ż. (loratadyna, cetyryzyna, 
lewocetyryzyna, rupatadyna) lub deslorata-
dyna zarejestrowana do stosowania w postaci 
syropu już po ukończeniu 1. r.ż. [24,25,34-
36].

» Podsumowanie
Podsumowując można powiedzieć, że w  lecze-
niu schorzeń alergicznych, takich jak alergiczny 
nieżyt nosa, alergiczne zapalenie spojówek, po-
krzywka, atopowe zapalenie skóry, alergie po-
karmowe, bardzo dobrym wyborem są leki prze-
ciwhistaminowe II generacji. Wykazują one bar-
dzo dużą skuteczność i znaczne bezpieczeństwo 
stosowania, charakteryzują się mniejszą liczbą 
działań niepożądanych w  porównaniu do star-
szych leków przeciwhistaminowych I generacji. 

W obrębie nowych leków przeciwhistamino-
wych II generacji substancją szczególnie wartą 
rozważenia jest bilastyna – najnowszy lek z tej 
grupy, zarejestrowany do leczenia  alergicznego 
zapalenia błony śluzowej nosa i spojówek oraz 
w terapii pokrzywki, o skuteczności co najmniej 
porównywalnej z innymi lekami z grupy antyhi-
staminików II generacji. Cechuje ją szybki po-
czątek oraz korzystny profil dobowego działania, 
co przekłada się na szybką redukcję zgłaszanych 
przez pacjenta objawów. Od niedawna lek ten, 
z  uwagi na potwierdzone w  badaniach klinicz-
nych bezpieczeństwo, został zarejestrowany do 
stosowania w leczeniu alergii u dzieci  od 6.-11. 
r.ż. (wcześniej był zalecany od 12. r.ż). �  
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