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Immunoterapia alergenowa (Allergen immunotherapy; AIT)

jest, obok leczenia farmakologicznego i karencji alergenowej,

elementem postepowania terapeutycznego w chorobach
alergicznych o mechanizmie IgE-zaleznym. AIT to obecnie
jedyna metoda moggaca zmieni¢ naturalny przebieg choroby

alergicznej poprzez [1-3]:

- prewencje rozwoju astmy u chorych na alergiczny niezyt
nosa (ANN),

- zapobieganie rozwojowi nowych uczulen
z alergig wziewna) oraz

- indukcje alergenowo specyficznej tolerancji (u chorych
z alergig wziewng lub/i alergia pokarmowsa).

Wstepne sugestie wskazujg na inne mozliwosci prewen-
cyjnego dziatania AIT, zwlaszcza u dzieci [4-6]: zapobieganie
rozwojowi choréb alergicznych u oséb zdrowych z uczu-
leniem (sensytyzacjg) IgE-zaleznym, wstrzymanie rozwoju
innych chordb alergicznych u dzieci z wczesnymi objawami
choroby alergicznej, takimi jak atopowe zapalenie skory
(AZS) lub alergia pokarmowa (AP), a takze zapobieganie
rozwojowi ANN u chorych na astme.

W ostatnich kilku latach pojawilo sie szereg waznych
konsensuséw, przewodnikéw lub stanowisk dotyczacych roli
AIT w takich chorobach alergicznych, jak ANN, astma, AZS,
alergia na jad owaddéw blonkoskrzydlych [7-12]. Dysponu-
jemy réwniez trzema polskimi stanowiskami, ktére opraco-
wali eksperci Polskiego Towarzystwa Alergologicznego (PTA)
[13-15]. Sa to:

1. Swoista immunoterapia alergenowa. Opracowanie pod
patronatem ZG PTA przez Komisje ds. Standardéow ZG
PTA (2006),

2. Immunoterapia podjezykowa. Stanowisko Sekcji Immu-
noterapii Alergenowej PTA (2014),

3. Immunoterapia alergenowa w alergii pokarmowej. Stano-
wisko Sekcji Immunoterapii PTA i Sekcji Pediatrycznej
PTA (2014).

Jednakze naptywajace nowe dane z dobrze kontrolowa-
nych badan klinicznych, dotyczace przede wszystkim immu-
noterapii alergenowej podjezykowej (SLIT) i doustnej (OIT),
powoduja konieczno$¢ szybkiej nowelizacji dotychczaso-
wych konsensuséw i stanowisk. Na przyktad w roku 2015
w bazie PubMed umieszczono 25 oryginalnych publikacji do
tyczacych AIT, w tym 15 dotyczylo SLIT lub OIT [16]. Jednym
z najwazniejszych i najnowszych dokumentéw tego typu
w skali globalnej jest miedzynarodowy konsensus dotyczacy
AIT (International Consensus On Allergen Immunotherapy; ICON
AIT). Zostal on opublikowany w potowie 2015 roku [17].

Celem artykulu jest przyblizenie najwazniejszych zalecen
dotyczacych stosowania AIT w réznych chorobach alergicz-
nych (z wyjatkiem alergii na jad owadéw btonkoskrzydtych)
zawartych w tym konsensusie. ICON AIT przygotowat zespét
wybitnych ekspertéw z Europy, USA, Azji, Australii i Afryki,
a dokument jest firmowany przez 4 naukowe towarzystwa:
European Academy of Allergy and Clinical Immunology (EAACI),
American Academy of Allergy, Asthma & Immunology, American
College of Allergy, Asthma & Immunology oraz World Allergy
Organization. W tworzeniu tego dokumentu wykorzystano
wyniki najlepszych publikacji oryginalnych, dane z 26 do-
tychczas opublikowanych krajowych i miedzynarodowych
konsensuséw i przewodnikéw oraz opinie ekspertéw. Inng
zaleta omawianego opracowania jest jego przydatnosc jako

(u chorych

zrédta informacji dla pracownikéw stuzby zdrowia zajmujg-
cych sie chorymi na choroby alergiczne. Jednoczesnie ICON
AIT 2015 przestawia liczne uzasadnienia dla zapewnienia
lepszego dostepu do AIT w oparciu o zdrowie publiczne i do
prawidlowo prowadzonych analiz farmako-ekonomicznych,
ktére mogag by¢ wykorzystane przez decydentéw. Ponadto
wnioski i podsumowanie zawarte w tej publikacji sg przy-
gotowane na tyle elastycznie, ze mogg byé modyfikowane
w oparciu o regionalng (krajowa) dostepnos$¢ do diagnostyki
i terapii chordb alergicznych. Zapewne beda tez pomocne
przy tworzeniu nowych polskich standardéw (wytycznych)
dotyczacych immunoterapii alergenowej przygotowywanych
przez ekspertéw PTA w roku 2016.

Dlaczego IA jest zbyt rzadko stosowana?

Autorzy dokumentu starali sie znalezé wyjasnienie dla

kwestii rzadkiego stosowania AIT u chorych spelniajgcych

kryteria kwalifikacji do immunoterapii alergenowej. Sytuacja

ta wystepuje w bardzo wielu krajach (nawet tam, gdzie

preparaty do SCIT i SLIT sg refundowane), w tym takze

w Polsce. Eksperci ICON AIT 2015 wskazujg na:

1. brak powszechnej zgodnosci co do udokumentowanej
efektywnosci AIT,

2. niedostateczne dane co do optacalnoéci AIT,

3. zréznicowanie w poziomie wyksztalcenia lekarzy zajmu-
jacych sie chorymi na schorzenia alergiczne,

4. brak dostatecznej $wiadomosci i wiedzy o AIT w populacji
ogdlnej,

5. rézne sposoby kwalifikacji chorych do AIT,

6. ré6znorodne schematy aplikacji preparatéw lub/i rézna
dostepnos¢ produktéw stosowanych w AIT.

Sposoby prowadzenia AIT

Aktualnie zalecane sg 2 metody aplikacji wyciggéw alerge-
nowych lub alergoidéw: SCIT i SLIT. Mozna je stosowaé wg
protokotu klasycznego, metodg podan zgrupowanych lub
metodg rush (wyjatkowo ultra-rush). Zwyczajowy czas trwa-
nia AIT to, w zaleznosci od choroby, 3-5 lat. Autorzy
omawianego opracowania wskazujg, ze AIT jest réwnie
efektywna u chorych z pojedynczym uczuleniem, jak
i u chorych uczulonych na wiele alergenéw (przy wyborze
alergenu istotnego klinicznie dla AIT). Jednocze$nie wyraz-
nie podkreslajg, ze wszystkie opublikowane badania kontro-
lowane placebo ze SCIT lub SLIT dotyczg ekstraktéw poje-
dynczych alergenéw. W przypadku mieszanin alergenowych
istniejg niespdjne dowody dotyczace efektywnosci takich
preparatéw. Alternatywg dla mieszanin alergenowych jest
podawanie produktéw z réznymi alergenami aplikowanymi
w réznym czasie lub w réznych miejscach podawania.

Immunoterapia alergenowa w ANN

- AIT jest wskazana w terapii ANN okresowego/przewlek-
tego o umiarkowanym/ciezkim przebiegu. Jest szczegélnie
efektywna u chorych, u ktérych brak istotnej poprawy po
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zastosowaniu wtasciwej farmakoterapii. Dostepne i zaleca-
ne sg ekstrakty alergenowe pytkéw traw, drzew, chwastéw,
roztoczy kurzu domowego, pleéni i sieréci zwierzat.

— AIT poprawia wszystkie zmienne kliniczne u chorych na
ANN, w tym objawy oczne oraz wykazuje wyrazna prze-
wage farmako-ekonomiczng nad innymi terapiami.

- AIT poprawia istotnie jakosci zycia chorych zalezng od
choroby, stanowi postgpowanie prewencyjne progresji
ANN w kierunku astmy oraz redukuje rozwdj nowych
uczulen.

— Zalecany czas prowadzenia AIT w ANN to 3 lata (zaréwno
dla SCIT, jak i SLIT).

— SLIT jest bezpieczna i efektywna u dzieci, nawet w wieku
od 3.r.z.

- Istnieje ciggle potrzeba przeprowadzenia nowych, dobrze
zaplanowanych badan klinicznych, lgcznie z badaniami
u dzieci, z naciskiem na ocene dlugoterminowej efektyw-
noéci AIT (SCIT i SLIT). Europejska Agencja ds. Lekéw
(EMA) sformutowata niedawno kryteria dla przeprowadza-
nia takich badan.

Immunoterapia alergenowa w astmie

- Endotypowanie astmy moze prowadzi¢ do indywidualiza-
cji postepowania lacznie z wyborem chorych najlepiej
odpowiadajacych na AIT.

- Przeglad badan dokonany przez FDA wykazal umiarkowane
do wysokich (nieco stabsze u dzieci) dowody na efektyw-
nos$¢ zaréwno dla SCIT, jak i SLIT u chorych na astme, ze
stabymi dowodami na przewage ktérejs z tych metod.

- Systematyczny przeglad badan dotyczgcych SLIT dostar-
cza silnych dowodéw na poprawe w przebiegu klinicznym
astmy (objawy) vs komparator, lecz jedynie umiarkowa-
nych dowodéw na spadek zuzycia lekéw przeciwastma-
tycznych.

- W trakcie terapii metoda SCIT lub SLIT dochodzi do
redukcji dawek GKS niezbednych dla utrzymania kontroli
astmy.

- Wg GINA 2014, efektywno$¢ AIT u astmatykow jest
ograniczona (dowdd kategorii A) i poréwnywalna z farma-
koterapig. Korzysci z AIT nalezy rozwazyé w aspekcie
ryzyka skutkéw ubocznych, niedogodnosci terapii i kosz-
téw poniesionych przez dlugi czas jej stosowania (dowdd
kategorii D).

- Ciezka lub niekontrolowana astma jest gtéwnym niezalez-
nym czynnikiem ryzyka zgonu lub ciezkich reakcji ubocz-
nych. Stad tez taka astma jest najwazniejszym przeciw-
wskazaniem dla SLIT lub and SCIT.

- Wszyscy chorzy poddawani AIT (SCIT) powinni by¢ obser-
wowani typowo przez przynajmniej 30 minut po iniekcji.

- Czas trwania AIT w astmie jest ciggle kwestig spornag
(3-5 lat).

- Potrzebne sg nadal badania kliniczne o wysokiej jakosci,
aby odpowiedzie¢ na pytania dotyczgce wyboru optymal-
nych dawek moggcych zmodyfikowaé istotnie przebieg
astmy i wykazujacych lepsza optacalnos¢ w poréwnaniu
z terapig standardowsg.

Immunoterapia alergenowa w AZS

- Nadal istniejg kontrowersje co do potencjalnej roli AIT
jako interwencji terapeutycznej u pacjentéw z AZS
i nadwrazliwos$cig na alergeny wziewne.

- Niedawny przeglad systematyczny wykonany metoda
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development
and Evaluation) wykazal poprawe w przebiegu objawéw
klinicznych choroby.

- Ostatnio dokonana metaanaliza badan klinicznych wska-
zala na umiarkowany poziom dowodéw skutecznosci AIT
w AZS.

- Jedynie badanie z zastosowaniem SLIT z alergenami roztoczy
kurzu domowego u dzieci z tagodng/umiarkowang postacia
AZS wykazalo pozytywny wplyw na zmienne kliniczne.

- Nie obserwuje sie zaostrzenia AZS w przebiegu lub po
zakonczeniu AIT.

Immunoterapia alergenowa w alergii pokarmowej

- Badania z uzyciem OIT lub SLIT z alergenami orzechéw
ziemnych, mleka i jaj u chorych z alergig pokarmowsg sg
(jedynie) obiecujgce. Ostatnio opublikowano pierwsze bada-
nie kliniczne ze SCIT nad bezpieczenistwem hipoalergicz-
nego mutanta parwalbuminy ryb w leczeniu alergii na ryby.

- OIT przy uzyciu surowych lub zmodyfikowanych cieptem
pokarmoéw wydaje sie by¢ bardziej skuteczna niz SLIT.

— Dobra odpowiedZ kliniczna na AIT lgczy sie z dluzszym
czasem stosowania IA oraz tolerancjag wiekszej dawki
pokarmu.

- Aktualny przewodnik EAACI nie zaleca stosowania AIT
w alergii pokarmowej w rutynowej praktyce kliniczne ze
wzgledu na wysokie ryzyko objawéw ubocznych (w tym
anafilaks;ji) (III poziom dowodoéw, sita zalecen D).

- AIT w alergii pokarmowej powinna by¢ przeprowadzana
jedynie w wysokospecjalistycznych osrodkach klinicznych,
ktére dysponujg dobrze przeszkolonym personelem i majg
odpowiednie wyposazenie. AIT powinna by¢ prowadzona
wg protokotu klinicznego zaaprobowanego przez lokalny
komitet bioetyczny.

SCIT czy SLIT?

- Zidentyfikowano kilka istotnych czynnikéw ryzyka ciez-
kich systemowych reakcji w przebiegu SCIT. Brak dotych-
czas takich danych w przypadku SLIT.

- Zaréwno SLIT, jak i SCIT majg akceptowalny profil bezpie-
czenstwa, jesli sg stosowane we wlasciwych warunkach.

- Wieksze bezpieczenstwo SLIT umozliwia podawanie
(szczepionki) poza osrodkami opieki medycznej. SCIT jest
rekomendowany jedynie do specjalistycznych os$rodkéw
medycznych (odpowiednio przeszkolony personel, wypo-
sazenie w odpowiedni sprzet umozliwiajgce szybkie ropo-
znanie i natychmiastowe leczenie ewentualnych reakcji
anafilaktycznych).
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