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Enfoque práctico del uso de 
antihistamínicos 

en vía aérea única



No poseo conflicto de interés



Relevancia de las patologías respiratorias 
alérgicas
Rinitis alérgica:
• Afecta a 500 millones de personas a nivel mundial.
• Se asocia con deterioro de la calidad de vida, incluyendo 
dificultades para dormir.

• Comorbilidades asociadas: Asma bronquial, dermatitis atópica. 
• Puede asociarse depresión, ansiedad, disminución de la 
memoria, disminución del rendimiento laboral y académico.

JAMA.2024;331(10):866-877.



Relevancia de las patologías respiratorias 
alérgicas
• Amplia prevalencia entre 

diferentes países y estudios.

• Según global asthma report 
2022 prevalencia 🡪 9,1 % en 
niños, 11,0 % en 
adolescentes y 6,6 % en 
adultos.

• Un 3-10% de los adultos 
asmáticos sufren de asma 
grave.

EAACI Biologicals Guidelines Recommendations for severe asthma Allergy. 
2021;76:14–44

Global Asthma network 2022

Asma 



¿Qué significa el concepto de 
“vía aérea única?



El concepto original surgió a 
finales de la década de 1990. 

Propone que las vías 
respiratorias superiores e 
inferiores constituyen una 

unidad 
anatómico-funcional 

continua.

El concepto considera a 
trastornos como la rinitis 

alérgica (RA), la 
rinosinusitis crónica (RSC) 

y el asma.

La demostración de que 
una provocación alérgica 

nasal puede inducir 
inflamación bronquial, y 

viceversa.

Confirmó la naturaleza 
bidireccional del sistema 

de vía aérea única.

Consideraciones Actuales:
A pesar de su utilidad 

histórica y clínica, el concepto 
de "una vía aérea, una 

enfermedad" puede ser una 
simplificación.

Las investigaciones recientes 
(como las del programa 

ARIA-MeDALL) sugieren que 
la rinitis sola y la presencia 

de rinitis y asma 
representan dos 

enfermedades distintas.

Niimi A. Respir Investig. 2021;59:2212-5345(21)00078-2

Bousquet J, Melén E, Haahtela T, Koppelman GH, Togias A, Valenta R, et al. Allergy. 2023;78:1169–1203
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Yamauchi K, Ogasawara M. The Role of Histamine in the Pathophysiology of Asthma and the Clinical Efficacy of Antihistamines in Asthma Therapy. Int J Mol Sci. 2019;20(7):1733





• Producida en mastocitos y basófilos 
linfocitos, neuronas, macrófagos, 
fibroblastos, células enterocromafines 
y plaquetas.

• Almacenada en mastocitos y basófilos.

• Proveniente de los alimentos 
consumidos.

• Derivada de la microbiota intestinal.

• Estimación de vida media de unos 1-2 
minutos, vuelve a los valores iniciales 
en menos de 30 minutos.

Histamina

Heidarzadeh-Asl S, et al. J Allergy Clin Immunol. 2025;155(4):1095-114



¿Cómo la rinitis alérgica puede 
aumentar la 
broncoconstricción?



Inflamación compartida Th2

• Exposición nasal a alérgenos → liberación de IL-4, IL-5, IL-13
• Eosinófilos migran a bronquios → inflamación bronquial. Inflamación compartida entre 
nariz y bronquios.

Reflejo nasobronquial

• Estímulos en mucosa nasal → activan trigémino → reflejo vagal → broncoconstricción.
• También induce secreción y tos. Mecanismo neurológico reflejo, sin inflamación sistémica.

Goteo postnasal inflamatorio

• Mucosidad inflamada drena a vía aérea inferior
• Irrita laringe, tráquea y bronquios → tos, broncoconstricción
Especialmente relevante en la presencia de tos nocturna.

Baraniuk JN. J Allergy Clin Immunol. 1992;90(1 Pt 2):1-8. 
Braunstahl GJ et al. Am J Respir Crit Care Med. 2000;161(6):2051-7.  Badorrek P et al. J Allergy Clin Immunol. 2015;136(6):1515–1521. 

¿Cómo la rinitis alérgica puede aumentar la 
broncoconstricción?

Tratar la rinitis mejora control del asma. 
Relación clínica y funcional demostrada.



British Journal of Pharmacology (2020) 177 469–489 

Receptores de histamina



194
6

Dife
nhidram

ina (
1ª 

gen
)

194
9

Clorfe
nam

ina (
1ª 

gen
)

195
6

Hidro
xic

ina (
1ª 

gen
)

196
1

Cipro
ep

tad
ina (

1ª 

gen
)

198
7

Ceti
riz

ina (
2ª 

gen
)

198
8

Lorat
ad

ina (
2ª 

gen
)

199
6

Fex
ofen

ad
ina (

2ª 

gen
)

200
1

Des
lorat

ad
ina (

2ª 

gen
)

200
3

Rupata
dina (

2ª 

gen
)

200
7

Lev
oce

tir
izi

na (
2ª 

gen
)

201
1

Bila
sti

na (2
ª 

gen
)

Antihistamínicos



HISTAMINAANTI-HISTAMíNICO

Simons Fer, Simons KJ. J Allergy Clin Immunol. 2011;128(6):1139-50



CLORFENAMINA Población Dosis Autorizada

FDA (EE.UU.) Adultos y >12 años
4 mg cada 4-6 horas (Máx. 
24 mg/día)

Niños 6 a <12 años
2 mg cada 4-6 horas (Máx. 
12 mg/día)

Niños <6 años
Solo bajo indicación 
médica

EMA (UE) Adultos y >12 años 4 mg cada 4-6 horas

Niños 6 a 12 años 2 mg cada 4-6 horas

Niños 1 a 5 años 1 mg dos veces al día

ISP* Adultos y >12 años 4 mg cada 6-8 horas

Niños 6 a 12 años 2 mg cada 6-8 horas

Niños 1 a 5 años 1 mg cada 6-8 horas

HIDROXICINA Población Dosis Autorizada

FDA (EE.UU.) Adultos (Prurito) 25 mg  3-4 veces al día

Niños >6 años
50-100 mg/día en dosis 
divididas

Niños <6 años
50 mg/día en dosis 
divididas

EMA (UE) Adultos
Uso restringido (Riesgo 
QT). Máx. 100 mg/día

Ancianos NR. Máx. 50 mg/día

Niños >12 meses
1-2 mg/kg/día en dosis 
divididas

ISP
Adultos y niños >40 
kg 

20 mg 3 veces al dia. 
Maximo 100 mg al dia.

Niños desde los 12 
meses

1 a 2 mg/kg día repartidos 
en varias tomas.

Antihistamínicos orales 1ra generación



Antihistamínicos orales 2da generación

Fármaco Agencia Población Dosis Autorizada

Fexofenadina FDA/ISP/EMA Adultos y >12 años 180 mg / 24h (o 60 mg / 
12h)

Niños 2 a 11 años 30 mg / 12h

Niños 6 meses a 2 años 15 mg / 12h (para urticaria)

Fármaco Agencia Población Dosis Autorizada
Cetirizina FDA/ISP Adultos y >6 años 5-10 mg / 24h

Niños 6 meses a 5 años

2.5 mg / 24h (puede 
aumentar a 5 mg en >2 
años)

EMA Adultos y >12 años 10 mg / 24h
Niños 6 a 12 años 5 mg / 12h
Niños 2 a 6 años 2.5 mg / 12h

Levocetirizina FDA/ISP Adultos y 6-11 años 5 y 2.5 mg / 24h

Niños 6 meses a 5 años 1.25 mg / 24h
EMA Adultos y >6 años 5 mg / 24h

Niños 2 a 6 años 1.25 mg / 12h

Fármaco Agencia Población Dosis Autorizada
Loratadina FDA Adultos y >6 años 10 mg / 24h

Niños 2 a 5 años 5 mg / 24h
EMA Adultos y >12 años 10 mg / 24h

Niños 2-12 años 
(>30kg) 10 mg / 24h

Niños 2-12 años 
(≤30kg) 5 mg / 24h

Desloratadina FDA Adultos y >12 años 5 mg / 24h

Niños 6 a 11 años 2.5 mg / 24h

Niños 6 meses a 5 años 1 - 1.25 mg / 24h

EMA/ISP (Similar a la FDA, pero 
aprobada en >1 año)

Acción dual: bloqueo H1 + 
antagonismo directo del 
receptor PAF.

Fármaco Agencia Población Dosis Autorizada Agencia Población Dosis

Bilastina EMA Adultos y >12 
años 20 mg / 24h ISP Adultos y 

>12 años 20 mg/día

Niños 6 a 11 años 
(≥20kg) 10 mg / 24h Niños 2 a 11 

años 10 mg/día

Niños <6 años No recomendado Niños< 2 
años No recomendado

Rupatadina EMA/ISP Adultos y >12 
años 10 mg / 24h

Niños 2-11 años 
(>25kg) 5 mg / 24h

Niños 2-11 años 
(<25kg) 2.5 mg / 24h

Niños <2 años No recomendado



Sánchez-Borges M, Ansotegui IJ. Second generation antihistamines: an update. Curr 
Opin Allergy Clin Immunol. 2019;19(4):358-364

Antihistamínicos orales 2da 
generación Interacciones claves

Fexofenadina
• Jugos (pomelo, manzana, naranja) ↓ 
absorción
• Antiácidos Al/Mg ↓ eficacia
→ Tomar con agua, separar 2 h de antiácidos
Bilastina
• Comida y jugos ↓ biodisponibilidad ~30% 
Tomar en ayunas, 1 h antes o 2 h después
Rupatadina
• Pomelo ↑ niveles 3,5X (CYP3A4)
• ↑ con ketoconazol, eritromicina, verapamilo
→ Evitar combinación
Desloratadina
• ↑ leve con ketoconazol/eritromicina, sin 
impacto clínico
Cetirizina / Levocetirizina
• Sin interacciones relevantes



Antihistamínicos Intranasales

Fármaco Agencia Población Dosis Autorizada

Azelastina/
Fluticasona FDA >6 años

1 puff en cada fosa 
nasal dos veces al 
día.

EMA >12 años
1 puff en cada fosa 
nasal dos veces al 
día.

ISP >12 años
1 puff en cada fosa 
nasal dos veces al 
día.

Fármaco Agencia Población Dosis Autorizada

Olopatadina/
mometasona FDA >12 años

2 puff en cada fosa 
nasal dos veces al 
día.

EMA >12 años
2 puff en cada fosa 
nasal dos veces al 
día.

ISP 6-11 años

1 puff en cada fosa 
nasal dos veces al 
día.
Seguridad hasta 14 
días.





British Journal of Pharmacology (2020) 177 469–489 

Sedación de los AH de 1ra y 2da gen



Farré M, et al. Br J Clin Pharmacol. 2014;78(5):970–980.



Evaluó 26 ensayos clínicos y estudios 
.Eficacia desloratadina, fexofenadina y 
levocetirizina en la congestión nasal de la 
rinitis alérgica entre (1991–2009).

Bachert C. Clin Ther. 2009;31(5):921-944

Desloratadina, fexofenadina y levocetirizina demostraron:
• Reducción significativa de la congestión vs placebo.
• Mejoría tanto en medidas objetivas (flujo nasal) como subjetivas.
• Efecto temprano: desde las primeras 2 horas (desloratadina) y durante el dia siguiente para los otros tratamientos.
• Respuesta consistente en RA estacional y perenne.
Seguridad: perfil comparable a placebo; mínima o nula sedación.
RAM:
• Desloratadina: cefalea/fatiga leves.
• Fexofenadina: excelente seguridad, sin sedación ni cardiotoxicidad.
• Levocetirizina: algo más de somnolencia, pero leve.

Conclusión: los tres antihistamínicos son eficaces y seguros para la congestión nasal en RA, con evidencia más robusta para 
desloratadina.



Fármaco / 
Dosis

Total síntomas 
(TSS)

Congestión 
nasal Rinorrea Prurito nasal Estornudos Síntomas 

oculares

Rupatadina 
20 mg 99.7 96.4 96.6 84.8 87.3 97.2

Rupatadina 10 
mg 76.3 73.4 74.6 47.1 66.5 88.8

Levocetirizina 
5 mg 62.0 40.5 30.9 83.4 95.4 38.2

Cetirizina 10 
mg 63.5 35.1 71.0 32.4 59.4 48.9

Desloratadina 
5 mg 61.4 64.2 50.6 44.5 56.8 43.6

Ebastina 20 
mg 57.0 69.2 52.7 72.1 65.7 39.9

Ebastina 10 
mg 27.9 62.0 47.4 57.3 45.1 28.6

Fexofenadina 
180 mg 49.1 53.6 70.9 73.6 37.1 72.1

Fexofenadina 
120 mg 41.1 35.1 33.8 32.5 22.7 72.0

Loratadina 10 
mg 12.0 12.8 16.5 21.8 14.0 14.9

Placebo 0.0 7.7 5.1 0.5 0.1 5.6

Hong D, Weng J, Ye M, Liu Y. Efficacy of different oral H1 antihistamine treatments on allergic rhinitis: a systematic review and network meta-analysis of 
randomized controlled trials. Braz J Otorhinolaryngol. 2023;89(4):1012721

18 ensayos clínicos aleatorizados con 9419 
pacientes con rinitis alérgica, comparando la 
eficacia de diversos antihistamínicos H1 orales.

Todos fueron superiores a placebo en la reducción 
de puntajes de síntomas totales y específicos 
(congestión, rinorrea, prurito nasal, estornudos y 
síntomas oculares).

Interpretación:
•Rupatadina 20 mg lidera casi todos los 
aspectos evaluados. 

•Levocetirizina 5 mg es muy eficaz en 
estornudos y prurito nasal.

•Loratadina 10 mg es el menos eficaz entre los 
antihistamínicos estudiados

El efecto superior de rupatadina podría relacionarse con su acción 
dual como antagonista H1 y bloqueador del factor activador 
plaquetario (PAF), lo que amplifica su efecto antiinflamatorio.



Síntomas principales (TSS): Mejoraron significativamente en los tres grupos comparados 
con la basal.
Calidad de vida: Mejoraron en todos los ítems, pero sin diferencias significativas entre 
grupos.
PNIF (obstrucción nasal objetiva): No mostró mejoría significativa en ninguno de los tres 
grupos.
Habón y eritema: Hubo reducción, pero sin diferencias entre grupos.
En resumen: todos los síntomas subjetivos mejoraron, pero la obstrucción nasal objetiva 
(PNIF) no cambió de forma relevante.

Se incluyeron 69 pacientes 
(70% mujeres, edad media 34 
años) diagnosticados según los 
criterios ARIA 2008 y 
sensibilizados a 
D.pteronyssinus. 
Se usó un diseño aleatorizado, 
doble ciego, con tres grupos 
que recibieron los fármacos 
durante una semana.

Juel-Berg N, et al. Am J Rhinol Allergy. 2017;31(1):e19–e28.



Revisión sistemática y 
metaanálisis (9 ensayos; 5 en 
análisis cuantitativo; n=990).

Juel-Berg N, et al. Am J Rhinol Allergy. 2017;31(1):e19–e28.

Antihistamínicos orales (AH) 
evaluados

•Loratadina 10 mg/día
•Levocetirizina 5 mg/día
•Fexofenadina 120 mg/día
Corticoides intranasales (INCS) 
evaluados

•Fluticasona propionato (100–200 
μg/día, según estudio)

•Budesonida (256 μg/día)
•Triamcinolona acetonida (220 μg/día)

Síntoma / Variable Resultado

Síntomas nasales 
totales

INCS⬆ diferencia significativa

Obstrucción nasal INCS ⬆ diferencia significativa

Rinorrea
Tendencia a favor de INCS, sin significación 
estadística

Prurito nasal INCS ⬆ diferencia significativa

Estornudos INCS ⬆ diferencia significativa

Síntomas oculares 🟰 No hubo diferencia significativa

Calidad de vida INCS ⬆ diferencia significativa



Revisión sistemática y 
metaanálisis (9 ensayos; 5 en 
análisis cuantitativo; n=990).

Eventos adversos:
• ⬆ epistaxis con INCS (7–16% vs 0–4% con AH)
• No se reportaron diferencias en somnolencia.
• No hubo datos suficientes sobre: retraso de crecimiento, fracturas, diabetes, ausentismo.

Conclusiones:
• INCS son superiores a AHO para control de síntomas nasales y mejoran calidad de vida.
• No son superiores en síntomas oculares
• La elección debe considerar eficacia, perfil de seguridad y preferencia del paciente.

Juel-Berg N, et al. Am J Rhinol Allergy. 2017;31(1):e19–e28.



Metaanálisis: 16 ECA, 4026 pacientes
Síntomas nasales: mejora significativa con AH intranasales + INCS vs INCS solos 
(SMD −0.13; p<0.001)
Síntomas oculares: también mejoran con la combinación intranasal (SMD −0.12; 
p=0.003)
AH orales + INCS: sin beneficio adicional
Calidad de vida, flujo inspiratorio y EA: sin diferencias relevantes
Efectos adversos: no hubo aumento significativo (epistaxis, somnolencia, sequedad, 
irritación)
Conclusión:

Recomendado: INCS + AH intranasal (ej. azelastina + fluticasona)
No recomendado: INCS + AH oral

Seresirikachorn K, et al. Effects of H1-antihistamine addition to intranasal corticosteroid for allergic rhinitis: systematic 
review and meta-analysis. Int Forum Allergy Rhinol. 2018;8:1083–1092

Fármacos evaluados:
AHO: Cetirizina, 
astemizol, terfenadina, 
loratadina, ketotifeno, 
levocetirizina.
AHIN: Azelastina.
CIN: Fluticasona 
propionato, mometasona 
furoato, budesonida, 
beclometasona, 
ciclesonida.



Eficacia de AH en asma bronquial

Incluyó 19 ensayos, 582 participantes con antihistamínicos vs 557 con 
placebo
• Resultados:
   - Incremento mínimo en PEF matutino
   - Sin cambios relevantes en VEF1
   - Reducción marginal en uso de β-agonistas (–0.4 dosis/día)
• Efectos adversos: sedación más frecuente, cefalea, aumento de 
peso, sequedad bucal
• Conclusión: efecto clínico marginal, no recomendado como 
tratamiento del asma

•Ketotifeno (6 estudios)
•Oxatomida
•Terfenadina
•Azelastina
•Picumast
•Pemirolast
•Loratadina
•Cetirizina

Van Ganse et al., Eur Respir J 1997



Eficacia de AH en asma bronquial

Efecto demostrado:
• H1RA revierten broncoconstricción por histamina exógena.
• Solo logran mejoría parcial ante broncoconstricción inducida por alérgeno.

Limitaciones clínicas:
• El asma involucra múltiples mediadores: leucotrienos, prostaglandinas, PAF, citoquinas.
• Los H1RA bloquean solo la histamina → insuficiente para control global.
• Comparaciones directas: LTRA > H1RA en inhibir la obstrucción bronquial inducida por alérgenos.

Guías actuales:
• H1RA son suplementarios, no parte del tratamiento estándar.
• Uso potencial solo en subgrupos con asma + rinitis alérgica.

Conclusión: Aunque la histamina es patogénica, los H1RA no controlan la inflamación crónica ni los desenlaces 
clínicos del asma.

Yamauchi K, Ogasawara M. Int J Mol Sci. 2019;20(7):1733 



(J Allergy Clin Immunol 2020;145:70-80.)



(J Allergy Clin Immunol 2020;145:70-80.)

(J Allergy Clin Immunol 2020;145:70-80.)

Rol de los AH: 
• Princiaplmente terapia de inicio en la rinitis alérgica leve 

sin congestión, considerar preferencia del paciente.
• Como un componente clave de la terapia combinada 

intranasal de alta eficacia, para el paciente con rinitis 
moderada-severa o que requiere una intensificación de 
su tratamiento.





• Rinitis alérgica y asma forman parte de la “vía aérea única”: Tratarlas en conjunto 
mejora el control global.

• Antihistamínicos H1 de 2ª generación → son los candidatos para ser utilizados en 
rinitis alérgica. Más eficaces, seguros y con menos sedación.

• Corticoides intranasales → tratamiento más potente para síntomas nasales; mejoran 
calidad de vida más que los antihistamínicos orales.

• Combinación de corticoide intranasal + antihistamínico intranasal ofrece beneficio 
adicional; no ocurre con AH oral + CIN.

• En asma, los antihistamínicos tienen un rol muy limitado: bloquean histamina pero no 
controlan la inflamación crónica; no son recomendados.

• Eficacia práctica: elegir terapia según síntomas predominantes, perfil de seguridad y 
preferencias del paciente.

Mensajes finales



Gracias


