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StreSzczenie
Podjęzykowa immunoterapia alergenowo swoista (AIT) jest ważną metodą leczenia alergii wziewnej. Pierw-
sze badanie oceniające skuteczność i bezpieczeństwo tej metody pojawiło się w 1986 r. Od tej pory zosta-
ło wykonanych kilkadziesiąt wartościowych badań klinicznych oceniających skuteczność i bezpieczeństwo 
AIT podjęzykowej, z których większość dotyczyła odczulania na pyłki traw, brzozy oraz alergeny roztoczy 
kurzu domowego. Alergenowo swoista immunoterapia z użyciem Staloralu jest skuteczna i bezpieczna, co 
potwierdziły badania oryginalne, metaanalizy i obserwacje typu real life. Staloral 300 jako preparat ma wiele 
cech predysponujących go do szerokiego stosowania w całorocznym lub sezonowym nieżycie nosa i spojówek 
z objawami astmy oskrzelowej lub bez jej objawów. Wynika to z jego formuły i elastyczności dawkowania u pa-
cjentów w każdym, dopuszczonym do AIT, przedziale wiekowym. Obecne opracowanie przedstawia aktualne 
dane naukowe dotyczące prepratu Staloral.

Słowa kluczowe
immunoterapia podjęzykowa, alergia, alergiczny nieżyt nosa, astma.

abStract
Sublingual allergen-specific immunotherapy (AIT) is important option in the therapy of aero-allergen allergies. 
The first study evaluating the effectiveness and safety of this method appeared in 1986. Since then, several 
valuable clinical trials evaluating the efficacy and safety of sublingual AIT have been performed. Most of them 
was concerned on desensitization to popula allergens as grass pollen, birch and house dust mites. Allergen-spe-
cific immunotherapy with the use Staloral is effective and safe in children and adults. This opinion based on 
many scientific data including trials, meta analyses and real life studies. Staloral 300 has many features that 
predispose it to wide use in perennial or seasonal rhinoconjunctivitis with or without bronchial asthma. This 
is due to its formula and flexibility in the possible dosage for patients in every age group admitted to the AIT. 
This review presents current data on Staloral based on the literature and experience.
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wStęp

Immunoterapia alergenowa (AIT) jest powszechnie 
stosowaną, skuteczną i bezpieczną formą leczenia IgE-za-
leżnych chorób alergicznych, takich jak alergiczny nieżyt 
nosa i spojówek, wybrane postaci astmy alergicznej, aler-
gia na jady owadów błonkoskrzydłych. Mniej powszech-
nie jest ona wykorzystywana w atopowym zapaleniu skó-
ry i alergii pokarmowej [1–4].

W ciągu ostatnich kilkudziesięciu lat zmieniały się 
kryteria kwalifikacji do AIT, rodzaje preparatów alergeno-
wych, a także protokoły podawania szczepionek, szczegól-
nie w alergii na jady owadów błonkoskrzydłych. Kolejną, 
dużą zmianę stanowił nowy sposób podawania prepa-
ratów alergenowych w postaci podjęzykowej. Źródłem 
tego pomysłu były pierwsze szczepionki doustne, których 
metoda podawania polegała na bezpośrednim połykaniu 
kropli zawierających określony alergen. Sposób ten okazał 
się mało skuteczny, co wynikało, poza metodą stosowa-
nia, ze zbyt małej dawki alergenu głównego w preparatach  
[5, 6]. Obecna metoda, doustna, AIT oparta na nowych 
preparatach i podjęzykowym systemie podawania całko-
wicie zmieniła oblicze tego leczenia. Jednak wiele starych, 
niezweryfikowanych informacji i schematyczne myślenie 
nadal pokutują w ocenie podjęzykowej AIT.

rola podjęzykowej immunoterapii 
alergenowej 

Pierwsze badanie oceniające skuteczność i bezpie-
czeństwo tej metody pojawiło się w 1986 r. [7]. Od tej 
pory zostało wykonanych kilkadziesiąt wartościowych 
badań klinicznych nad skutecznością i bezpieczeństwem 
AIT podjęzykowej, które w większości dotyczyły odczu-
lania na pyłki traw, brzozy oraz alergeny roztoczy kurzu 
domowego. Na podstawie tych prac, a także metaanaliz, 
skuteczność terapii podjęzykowej została zauważona po 
raz pierwszy w międzynarodowym konsensusie WHO 
w 1998 r. i ARIA w 2001 r. [8, 9]. Jednoznacznie pozy-
tywne stanowisko co do użyteczności i bezpieczeństwa tej 
metody znalazło się w uaktualnionym konsensusie ARIA 
z 2008 r. oraz w kolejnych dokumentach [10].

Szczególne znaczenie w przekonaniu do skuteczności 
tej metody leczenia miały metaanalizy badań klinicznych. 
Wilson i wsp. przedstawili analizę prac dotyczących sku-
teczności AIT podjęzykowej w alergicznym nieżycie nosa. 

Potwierdzili oni redukcję objawów alergicznego nieżytu 
nosa w postaci standaryzowanych średnich różnic (stan-
dardized mean differences – SMD) = –0,42 dla p < 0,002 
i redukcji stosowanych leków objawowych (SMD = –0,43 
dla p < 0,00003) [11].

Metaanaliza Calamity z 2006 r. udowodniła sku-
teczność AIT podjęzykowej w leczeniu objawów astmy 
atopowej u 497 pacjentów vs 379 otrzymujących placebo 
oraz potwierdzała duże bezpieczeństwo tego sposobu 
terapii [12].

Podobne wyniki przyniosły metaanalizy Penagosa 
z 2006 i 2008 r. oraz Compalatiego z 2009 r. [13–15]. Ta 
ostatnia potwierdzała skuteczność podjęzykowej AIT 
w alergii na roztocze kurzu domowego. Należy wspo-
mnieć, że ten typ analizy badań klinicznych ma dużą war-
tość jako dowód naukowy, jednak nie można pominąć 
pojedynczych głosów krytycznych co do takiego sposobu 
ich oceny.

Obecne międzynarodowe wytyczne dotyczące AIT 
stawiają skuteczność immunoterapii iniekcyjnej i podję-
zykowej na podobnym poziomie. Po raz pierwszy wnio-
ski takie przedstawiono w International Consensus on 
Allergy Immunotherapy z 2015 r. [16]. Od tego czasu wie-
le kolejnych wytycznych, metaanaliz oraz konsensusów 
przedstawiało podobną opinię w tym zakresie. Szczególne 
znaczenie ma metaanaliza wykonana przez międzynaro-
dowy zespół ekspertów pod egidą Europejskiej Akademii 
Alergologii i Immunologii w 2017 r. [1–4]. Po raz pierw-
szy zastosowano nowoczesną metodologię do oceny prac 
uwzględniającą AGREE II (Appraisal of Gudelines Rese-
arch & Evaluation). Według tego opracowania immuno-
terapia podjęzykowa jest rekomendowana:
•	 w alergicznym nieżycie nosa z ciężkimi, umiarkowa-

nymi lub łagodnymi objawami,
•	 w wybranych postaciach astmy alergicznej,
•	 u pacjentów uczulonych na jeden lub kilka alergenów, 

z alergią mono- lub poliwalentną,
•	 u pacjentów leczonych farmakologicznie bez pełnego 

powodzenia.
Dodatkowo przedstawiono mocne dowody zarówno 

krótkoterminowej, jak i długoterminowej skuteczności 
immunoterapii podjęzykowej w alergicznym nieżycie 
nosa dla obu postaci preparatów podjęzykowych – roz-
tworu i tabletek [1, 2].

Istotne mogą być również dowody na redukcję ob-
jawów krótkoterminowych w astmie w postaci zmniej-
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szenia liczby stosowanych leków przeciwastmatycznych. 
Są one jednak nieco słabsze niż dla AIT iniekcyjnej. Za 
to jedynie w przypadku AIT podjęzykowej udowodnio-
no poprawę kontroli astmy w ocenie krótkoterminowej 
u dorosłych i dzieci z łagodną i umiarkowanie ciężką jej 
postacią wywołaną uczuleniem na roztocze kurzu domo-
wego oraz zmniejszenie ogólnej liczby zaostrzeń astmy 
[2]. Poza wspomnianymi dowodami na skuteczność tera-
pii podjęzykowej omawiana metaanaliza dokumentuje po 
raz kolejny dobry profil bezpieczeństwa takiego leczenia 
[1, 2]. Mimo szukania nowych rozwiązań, tj. postaci ta-
bletkowej leku podjęzykowego, forma roztworu jest nadal 
szeroko rozpowszechniona na świecie przez wielu pro-
ducentów. Powodem może być większa niż w przypadku 
formy tabletkowej elastyczność schematu leczenia i moż-
liwość jego dopasowania do indywidualnych potrzeb pa-
cjenta.

Wśród dostępnych preparatów podjęzykowej AIT 
warto przypomnieć dostępny w Polsce i rozpowszech-
niony w innych krajach Staloral firmy Stallergenes Greer. 

Skuteczność i bezpieczeńStwo 
Staloralu w świetle badań naukowych

Dokumentacja naukowa dotycząca skuteczności i bez-
pieczeństwa preparatów Staloral ma szerokie odzwiercie-
dlenie w pracach publikowanych w czasopismach o wyso-
kim naukowym współczynniku oddziaływania.

Pierwsze badania z zachowaniem randomizacji i po-
dwójnie ślepej próby dotyczące skuteczności i bezpieczeń-
stwa Staloralu zostały przeprowadzone w latach 90. ubie-
głego wieku. Oceniały one pozytywnie jego skuteczność 
i bezpieczeństwo w leczeniu alergicznego nieżytu nosa, 
a u części pacjentów objawów astmy w alergii na pyłki 
traw w protokole leczenia przedsezonowego lub około-
sezonowego [17–19]. Prace te dotyczyły zarówno dzieci, 
jak i osób dorosłych.

Na przełomie wieków pojawiły się publikacje pod-
kreślające skuteczność Staloralu w alergicznym nieżycie 
nosa, ewentualnie z towarzyszącymi objawami astmy, 
w alergii na chwasty i drzewa w leczeniu okołosezono-
wym, przed sezonem i w trakcie sezonu pylenia [20–24]. 
W tym czasie pojawiły się też badania dokumentujące 
jego skuteczność w leczeniu alergii na roztocze kurzu do-
mowego w terapii całorocznej, co przedstawiono w od-
rębnym podrozdziale [25–28]. 

alergia na pyłki roślin

Ważnym krokiem w dokumentowaniu skuteczności 
Staloralu z alergenem traw była metaanaliza Andrego 
i wsp., w której zgromadzono dane z 8 badań z tym pre-
paratem u pacjentów z alergią na różne alergeny pyłkowe, 

z alergicznym nieżytem nosa i towarzyszącą astmą. Au-
torzy potwierdzili dobry profil bezpieczeństwa zarówno 
małych, jak i dużych dawek szczepionki. Ustalili optymal-
ne, skuteczne i dobrze tolerowane stężenie alergenu na 
300 IR/ml w dawce od 120 do 240 IR/dobę [29]. Clavel 
i wsp. udowodnili dużą skuteczność Staloralu z alergenem 
traw podawanym okołosezonowo w rekomendowanej 
dawce 300 IR/ml u dzieci i dorosłych. Po 7 miesiącach 
badania z randomizacją przeprowadzonego metodą po-
dwójnie ślepej próby wykazali istotną redukcję objawów 
klinicznych oraz stosowanych leków. 

W badaniu ECRIT z 2009 r. autorzy przedstawili na-
rastającą skuteczność w kolejnych trzech sezonach lecze-
nia okołosezonowego preparatem Staloral u pacjentów 
z alergią na trawy w wieku 8–55 lat. Badanie to oceniało 
uznany powszechnie za najbardziej wartościowy kombi-
nowany współczynnik objawów i zużycia leków (combi-
ned symptoms medication score). Co istotne, efekt leczenia 
utrzymywał się nadal rok po zakończeniu terapii. Było to 
jedno z najważniejszych badań potwierdzających skutecz-
ność terapii Staloralem z alergenem traw [30].

Khinchi i wsp. zaproponowali badanie, w którym po-
równano leczenie pacjentów uczulonych na pyłek brzozy 
przy zastosowaniu Staloralu z alergenem brzozy vs AIT 
iniekcyjnej na ten alergen vs placebo. Uzyskane wyniki 
potwierdziły podobną skuteczność Staloralu w stosunku 
do terapii iniekcyjnej w pierwszym roku leczenia oraz 
jego lepszą tolerancję [31].

alergia na roztocze kurzu domowego

W przypadku roztoczy kurzu domowego Staloral wy-
padł pozytywnie w leczeniu całorocznego nieżytu spojó-
wek, uzyskując jednocześnie dobry profil bezpieczeństwa 
[27]. W pierwszych pracach oceniających skuteczność 
Staloralu nie uzyskano jednoznacznego efektu kliniczne-
go w leczeniu astmy lub alergicznego nieżytu nosa w aler-
gii na roztocza. Wiązano to ze zbyt małą dawką alerge-
nu lub z nieprawidłowym protokołem badania [25, 26]. 
Jednak wyniki późniejszych badań wykazały taką sku-
teczność w leczeniu zarówno alergicznego nieżytu nosa, 
jak i astmy oskrzelowej. Przykładem są badania własne 
autora przeprowadzone metodą podwójnie ślepej pró-
by, z randomizacją, które potwierdziły dużą skuteczność 
i bezpieczeństwo Staloralu 300 z alergenami roztoczy 
w całorocznym alergicznym nieżycie nosa u pacjentów 
po 60. roku życia. Znalazło to odzwierciedlenie w istotnej 
redukcji objawów, szczególnie w sezonie grzewczym, oraz 
zużycia leków objawowych [32] (ryc. 1).

Dodatkowo, co niezwykle ważne, efekt ten utrzy-
mywał się przez 3 lata po zakończeniu odczulania [33]. 
Badania te można oczywiście odnieść do całej popula-
cji dorosłych chorych. Warto podkreślić, że długofalowy 
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efekt po zastosowaniu Staloralu 300 korelował z wysokim 
poziomem przeciwciał IgG4 dla roztoczy kurzu domowe-
go, co jest ważnym dowodem na skuteczność tego leku 
(ryc. 2). 

O podobnych wynikach dokumentujących skuteczność 
Staloralu z alergenami roztoczy w astmie i/lub alergicznym 
nieżycie nosa donoszą autorzy innych badań [34, 35]. 

Pozostając w kręgu polskich publikacji dotyczących 
Staloralu, warto wspomnieć o badaniu potwierdzającym 
dużą skuteczność Staloralu 300 w alergicznym nieżycie 
nosa spowodowanym pyłkami traw w dorosłej populacji 
chorych z alergicznym nieżytem nosa [36]. Optymistycz-
ne są również odległe efekty odczulania na pyłek traw, 
które są obecnie przedmiotem analizy. 

Obserwacje te mogą przeczyć nieudowodnionym po-
glądom o braku długofalowego efektu podjęzykowej AIT.

Inne polskie badania oceniające efekty immunote-
rapii podjęzykowej to praca Stelmach i wsp., którzy po-
twierdzili skuteczność oraz wysoki profil bezpieczeństwa 
Staloralu 300 podawanego w dużych dawkach w trybie 
protokołu ultra-rush u dzieci z astmą alergiczną uczu-
lonych na pyłki traw [37]. Ci sami autorzy udowodnili 
skuteczność okołosezonowego podawania szczepionki 
Staloral 300 z alergenami pyłków traw u dzieci z sezono-
wym alergicznym nieżytem nosa z astmą alergiczną lub 
bez astmy [38]. Ponadto potwierdzili, że do uzyskania 
długoterminowej skuteczności wystarczający jest 3-letni 
czas immunoterapii Staloralem 300 z alergenami rozto-
czy u dzieci z astmą powodowaną uczuleniem na alergeny 
roztoczy kurzu domowego [39].

Skuteczność Staloralu w badaniach 
real life 

Nie można zapominać o badaniach typu real life, 
które istotnie przyczyniły się do potwierdzenia skutecz-
ności szczepionki Staloral na podstawie bardzo cennych 
obserwacji klinicznych. Ariano i wsp. w grupie liczącej  
452 dorosłych pacjentów z alergicznym nieżytem nosa 
odczulanych roztworami Staloral 300 z różnymi alerge-
nami potwierdzili istotną poprawę kliniczną oraz po-
prawę jakości życia w kwestionariuszowej ocenie Rhi-
noconjuctivitis Quality of Life [40]. Z kolei Trebuchon 
i wsp. udowodnili dużą skuteczność preparatu Staloral 
z alergenami roztoczy u dzieci i dorosłych z alergicznym 
nieżytem nosa i astmą, na poziomie 83,8% badanej po-
pulacji [41]. Jednocześnie udokumentowali oni wysoki 
compliance u tych chorych. Ferres i wsp. wykazali szybką 
skuteczność ocenianą po 6–7 miesiącach leczenia i dłu-
gofalowy efekt w 4-letnim okresie obserwacji (follow-up) 
Staloralu z alergenami roztoczy w badaniu obserwacyj-
nym u dzieci [42]. W większości prac potwierdzono, 
że reakcje niepożądane po Staloralu 300 należą do ła-

rycina 1. Istotny statystycznie kliniczny efekt podjęzykowej immunoterapii alergenowej (AIT) na roztocza z użyciem preparatu Staloral 300 
w trakcie 3-letniego leczenia dorosłych pacjentów z alergicznym całorocznym nieżytem nosa
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godnych miejscowych i rzadkich systemowych, przede 
wszystkim ze strony przewodu pokarmowego, głównie 
pierwszego lub drugiego stopnia. Pozwala to na prowa-
dzenie podjęzykowej AIT w domu pacjenta bez koniecz-
ności zabezpieczenia go adrenaliną.

Warto jeszcze raz podkreślić, że większe bezpieczeń-
stwo terapii podjęzykowej w stosunku do AIT iniekcyjnej 
zostało dowiedzione i znajduje miejsce w najnowszych 
konsensusach, w tym Polskiej Grupy Ekspertów Sekcji 
Immunoterapii Polskiego Towarzystwa Alergicznego [43].

Staloral w codziennej praktyce 
alergologicznej

Preparat Staloral 300 ma wiele cech predysponują-
cych go do szerokiego stosowania w całorocznym lub 
sezonowym nieżycie nosa i spojówek z objawami astmy 
oskrzelowej lub bez tych objawów. Wynika to z jego for-
muły i elastyczności dawkowania u pacjentów w każdym 
przedziale wiekowym, w którym dopuszczona jest AIT. 
Są to przede wszystkim potwierdzona możliwość przy-
spieszenia terapii wstępnej oraz różne protokoły leczenia 
podtrzymującego z zachowaniem zawsze tego samego, 
dobrego profilu bezpieczeństwa i skuteczności. To także 
możliwość wydłużenia fazy wstępnej w razie problemów 
z uzyskaniem tolerancji dawki podtrzymującej w stan-
dardowym protokole leczenia początkowego. Dowody na 
skuteczność szczepionki Staloral 300 w alergii na pyłki 
roślin i roztoczy pozwalają stosować ją u wielu chorych – 
od najmłodszych do najstarszych.

Możliwe jest również podawanie jednocześnie dwóch 
monowalentnych preparatów w podjęzykowej AIT jako 
metody skojarzonej u chorych z alergią poliwalentną. 
Sensowność takiego postępowania potwierdziło między 
innymi badanie real life POLISMAIL [44]. Wykazało ono 
tę samą skuteczność i bezpieczeństwo takiego leczenia jak 
monoterapii. Wymaga to jednak prawidłowego zakwalifi-
kowania chorego, zgodnie z aktualnymi wytycznymi. Sta-
loral 300, podobnie jak inne szczepionki podjęzykowe, 
zarezerwowany jest dla protokołów okołosezonowych lub 
całorocznych. Obecnie nie ma rekomendacji do stosowa-
nia przedsezonowego tego rodzaju AIT. 

Warto przypomnieć, że podstawą dobrego efektu te-
rapii, podobnie jak w przypadku innych szczepionek, jest 
odpowiednia współpraca z pacjentem. Zgodnie z opinia-
mi ekspertów i poglądem autora rozpoczęcie terapii wy-
maga indywidualnego szkolenia pacjentów, w tym zwró-
cenia uwagi na konieczność regularnego przyjmowania 
szczepionki (najlepiej sztywno określone dni podawania 
roztworu), zapewnienia łatwego kontaktu z lekarzem na 
wypadek wątpliwości, wizyt kontrolnych co 3 miesiące 
z przypominaniem najważniejszych punktów leczenia 
[1, 2].

Podsumowując, należy podkreślić, że podjęzykowa 
AIT znalazła istotne miejsce w leczeniu chorób aler-
gicznych, równorzędne w stosunku do iniekcyjnej AIT. 
Wśród preparatów używanych do tego typu leczenia Sta-
loral 300 ma ugruntowaną pozycję ze względu na szerokie 
możliwości jego zastosowania, potwierdzoną skuteczność 
u dorosłych i dzieci oraz dobry profil bezpieczeństwa, po-
twierdzony bogatą dokumentacją naukową.
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