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Wskazania do immunoterapii alergenowej — algorytm
kwalifikacji

Quialifications for allergen specificimmunotherapy — an algorithm

Marek L. Kowalski

Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet Medyczny w todzi

STRESZCZENIE

Immunoterapie alergenowg (AIT) stosuje si¢ u chorych z objawowym, zaleznym od IgE uczuleniem na aler-
geny powietrznopochodne, jesli objawy nie sa wystarczajaco kontrolowane przez dotychczasowe leczenie
farmakologiczne, a korzy$¢ wynikajgca z zastosowania AIT przewyzsza ryzyko. Immunoterapia alergenowa
jest skuteczna u chorych na alergiczny niezyt nosa, alergiczne zapalenie spojowek, atopowg astme oskrzelowg
i alergie na jad owadéw. Proponowany algorytm kwalifikacji do AIT obejmuje cztery nastepujace po sobie
kroki wraz z oceng spelnienia przez pacjenta warunkéw bezwzglednych, prawdopodobienstwa skutecznosci
AIT, jej mozliwosci profilaktycznych oraz istnienia przeciwwskazan.

StOWA KLUCZOWE

immunoterapia alergenowa, alergiczny niezyt nosa, astma oskrzelowa.

ABSTRACT

Allergen immunotherapy (AIT) is effective in patients with allergic respiratory symptoms related to IgE-me-
diated sensitization; effectiveness of pharmacological treatment and potential risk/benefit ratio should be
assessed before the AIT is started. Effectiveness of AIT has been documented in patients with allergic rhinitis
and conjunctivitis, atopic asthma, and Hymenoptera venom allergy. To facilitate qualification of a patient
with respiratory symptoms for AIT, we propose to follow four steps algorithm, which includes: fulfillment by
a patient of basic criteria (symptomatic, IgE-mediated allergy), assessment of effectiveness probability, chances
for preventive effects and lack of contraindications to immunotherapy.

KEY WORDS

allergen-specific immunotherapy, allergic rhinits, bronchial asthma.

ADRES DO KORESPONDENCJI:
Marek L. Kowalski, Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi, ul. Pomorska 251,
budynek 5, 92-213 £6dz, e-mail: marek kowalski@csk.umed.lodz.pl

129



Marek L. Kowalski

WSTEP

Immunoterapia alergenowa (allergen immunotherapy
- AIT) powinna by¢ rozwazana u pacjentéw, u ktoérych
stwierdza si¢ wystepowanie objawdéw choroby w kon-
takcie z konkretnymi alergenami oraz obecnos¢ swo-
istych przeciwcial IgE przeciwko tym alergenom. Nale-
zy pamietac, Ze immunoterapia nie jest postepowaniem
pierwszego rzutu w chorobach alergicznych. Powinna
by¢ poprzedzona edukacja chorego i redukcjg narazenia
na alergeny, a takze powinna uwzglednia¢ skuteczno$é¢
dotychczasowego leczenia farmakologicznego. Cho¢
skuteczno$¢ immunoterapii w leczeniu chordéb alergicz-
nych moze by¢ wysoka, to zalezy ona od wielu czynni-
kéw. Czes¢ z nich jest mozliwa do przewidzenia, dlatego
powinny by¢ one uwzglednione w procesie kwalifikacji.
Poniewaz ocena skuteczno$ci immunoterapii mozliwa
jest dopiero po dluzszym okresie leczenia (2-3 lata),
a procedura jest kosztowna i obarczona potencjalnym
ryzykiem wystgpienia objawow niepozadanych, powin-
no si¢ rozpoczyna¢ immunoterapie tylko wtedy, gdy

Krok 1. Ocen, czy pacjent spetnia warunki bezwzgledne do AIT
1. Ma objawy niezytu nosa, astmy lub alergii na jad owadéw

2. Objawy wiazg sie z narazeniem na konkretne alergeny

3. Stwierdza sie uczulenie na te alergeny
Wszystkie TAK Chocjedno NIE

Immunoterapia jest mozliwa Brak wskazan do AIT

Krok 2. Ocen, jakie jest prawdopodobienstwo skutecznosci AIT

u pacjenta

1. Skutecznos¢ AIT dla wybranych alergenéw dokumentowana
badaniami

2. Mata skuteczno$¢ dotychczasowego postepowania

3. Niski stopien zaawansowania choroby

4. Wiek > 5 lat

5. Dobra wspétpraca z pacjentem

Wiekszos¢ TAK Wiekszos¢ NIE

Prawdopodobienstwo

skutecznosci AIT wysokie

Prawdopodobieristwo
skutecznosci AlT niskie

Krok 3. Ocen, czy sa mozliwosci profilaktyczne AIT
TAK

Uzasadnienie dla immunoterapii wzrasta

Krok 4. Uwzglednij przeciwwskazania do AIT
Brak lub wzgledne Bezwzgledne

Immunoterapia wskazana Brak wskazan

RYCINA 1. Algorytm kwalifikacji do immunoterapii alergenowej
(AIT) — cztery kroki do podjecia decyzji (wg [12] — zmodyfikowany)
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stwierdza sie wysokie prawdopodobienstwo jej skutecz-
nosci u chorego.

Ogodlne zasady kwalifikacji pacjentéw do odczulania
metoda podskdrng sg niezmienne od lat i byly przed-
stawiane w licznych dokumentach opracowanych przez
grupy ekspertéw europejskich [1], amerykanskich [2,
3], a takze instytucje miedzynarodowe [4-6] i krajowe
[7]. Podobne opracowania dotycza immunoterapii pod-
jezykowej [8-11]. Ostatnie modyfikacje tych zasad do-
tycza gtéwnie rozszerzenia zakresu choréb alergicznych,
w ktorych mozliwa jest AIT (np. o atopowe zapalenie
skory), oraz konieczno$ci uwzgledniania profilaktycz-
nego dziatania immunoterapii.

ALGORYTM KWALIFIKACJI CHOREGO
DO IMMUNOTERAPII ALERGENOWEJ

Na podstawie dotychczasowych do$wiadczen i do-
stepnych zalecen proponujemy lekarzowi algorytm kwali-
fikacji do immunoterapii, ktory obejmuje analiz¢ wskazan
i przeciwwskazan w postaci czterech kolejnych krokow
(ryc. 1) [12]:

o krok 1 - ocena istnienia warunkéw bezwzglednych,
o krok 2 - ocena prawdopodobienstwa skutecznosci

AIT,

o+ krok 3 - ocena mozliwosci profilaktycznych,
+ krok 4 - uwzglednianie przeciwwskazan.

Proces kwalifikacji zaczynamy od oceny spelnienia
przez chorego warunkéw bezwzglednych (krok 1). Brak
ich spetnienia wyklucza podjecie immunoterapii i konczy
proces kwalifikacji. Nastepnie nalezy rozwazy¢ prawdo-
podobienstwo powodzenia AIT (krok 2) oraz dodatkowe
spodziewane u danego pacjenta korzysci profilaktyczne
(krok 3). Krok 4 zawiera ocene warunkéw bezpieczenstwa
i omoéwiony zostanie bardziej szczegétowo w odrebnym
artykule.

KROK 1 - OCENA ISTNIENIA WARUNKOW
BEZWZGLEDNYCH

W pierwszym etapie kwalifikacji lekarz powinien roz-
wazy¢, czy pacjent spelnia nastepujace kryteria okreélane
jako bezwzglednie konieczne do rozpoczecia immuno-
terapii:

a) rozpoznanie choroby alergicznej, dla ktdrej stwierdzo-
no skuteczno$¢ immunoterapii,

b) wywiad wskazujacy na zwigzek objawéw choroby
z konkretnymi alergenami,

c) obecno$¢ uczulenia potwierdzona przez stwierdzenie
u pacjenta swoistych przeciwcial klasy IgE (w uzasad-
nionych przypadkach takze sIgE dla komponentow
alergenowych) przeciwko wywolujacemu objawy aler-
genowi (alergenom).
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Rozpoznanie kliniczne

Tylko niektdre choroby alergiczne zalezne od IgE
moga by¢ skutecznie leczone za pomoca AIT, co wynika
z badan klinicznych. Wskazania do immunoterapii moz-
na rozwazaé po rozpoznaniu u pacjenta jednej z nastepu-
jacych choréb alergicznych:

o alergiczny niezyt nosa,

o astma oskrzelowa alergiczna,

» sezonowe lub caloroczne alergiczne zapalenie spojé-
wek (wspolistniejace z niezytem nosa),

« atopowe zapalenie skory (warunkowo),

o alergia na jad owadéw blonkoskrzydtych.

Tylko dla wyzej wymienionych jednostek klinicznych
(choréb alergicznych) skuteczno$¢ immunoterapii zosta-
ta potwierdzona w badaniach klinicznych w stopniu wy-
starczajacym, aby da¢ wysokie prawdopodobienstwo (ale
nie pewno$¢) jej powodzenia, gdy zostanie zastosowana
w rutynowej praktyce alergologicznej. Immunoterapia
w innych chorobach alergicznych, takich jak alergia na
pokarmy, pozostaje jeszcze poza rutynowym postepowa-
niem alergologa [13, 14].

Wywiad wskazujacy na zwigzek objawdw choroby
z konkretnymi alergenami

W wywiadzie istotne jest potwierdzenie wystgpowania
zaostrzenia objawow w kontakcie z alergenem lub pogor-
szenia objawdw choroby w dluzszym czasie w zwiazku
z ekspozycja na alergen. Warto$ciowa jest rowniez infor-
macja o korzystnym wplywie unikania lub eliminacji aler-
genu z otoczenia. Do uzyskania takich informacji koniecz-
na moze by¢ obserwacja chorego przez dluzszy czas, np.
z wykorzystaniem karty samoobserwacji (dzienniczka ob-
jawow) umozliwiajacej notowanie nasilenia objawéw w po-
réwnaniu ze stwierdzang lub domniemang ekspozycja na
alergen. Pomocne sg takze wyniki monitoringu pytkowego,
z ktorych moze korzysta¢ lekarz i pacjent.

Wybdr alergenéw do immunoterapii powinien by¢
dokonany na podstawie ich udokumentowanego udzialu
w wywolywaniu i/lub podtrzymywaniu objawéw choroby.

Uczulenie potwierdzone poprzez stwierdzenie
u pacjenta swoistych przeciwciat klasy IgE przeciwko
wywotujacemu objawy alergenowi (alergenom)

Obecnos¢ swoistych IgE dla alergenéw mozna po-
twierdzi¢ za pomoca testéw skérnych przeprowadzo-
nych metodg naktucia naskdrka (testy punktowe, prick)
lub poprzez oznaczenie poziomu swoistych IgE (w tym,
w uzasadnionych przypadkach, swoistych IgE dla kom-
ponentow alergenowych) w surowicy. Trzeciag metoda
jest przeprowadzenie prowokacji narzagdowej z alerge-
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nem (patrz rozdzial Test dospojowkowej prowokacji aler-
genem oraz Donosowa préba prowokacyjna z alergenem),
co ma szczegblne znaczenie w przypadku wystgpienia
choroby alergicznej objawiajacej si¢ narzadowo i me-
diowanej IgE przy braku swoistych przeciwcial IgE na
komoérkach tucznych w skorze (ujemne prick testy) oraz
w surowicy. Przykladem takiej sytuacji jest ,,miejscowy
alergiczny niezyt nosa’, w ktérym stwierdzono skutecz-
no$¢ immunoterapii [15]. W przypadkach diagnostycz-
nie watpliwych (brak potwierdzenia reakcji zaleznej od
IgE pomimo sugestywnego wywiadu) alternatywg dla
proby prowokacji jest test aktywacji bazofilow (basophil
actvation test - BAT) z zastosowaniem cytometrii prze-
plywowe;j.

Stwierdzenie zdefiniowanej choroby alergicznej,
zwigzek przyczynowo-skutkowy pomiedzy jej objawami
a narazeniem na istotne klinicznie alergeny oraz obec-
no$¢ swoistych IgE przeciwko tym alergenom stanowia
trzy warunki bezwzgledne do podjecia decyzji o AIT.
Niespelnienie przez pacjenta chocby jednego z po-
wyzszych kryteriow bezwzglednych wyklucza decyzje
o immunoterapii, a takze zasadno$¢ analizy kryteriow
wzglednych.

KROK 2 - OCENA PRAWDOPODOBIENSTWA
SKUTECZNOSCI

Po spetnieniu przez pacjenta warunkéw bezwzglednych
nalezy rozwazy¢ czynniki dodatkowe, ktérych obecnosé¢
wplywa na podjecie decyzji o immunoterapii, takie jak:

a) rodzaj uczulajacych alergendéw (potwierdzona skutecz-
noé¢ odczulania danym alergenem),

b) dotychczasowy przebieg choroby (aktywnos¢ i cigz-
kos¢),

c) skutecznos¢ dotychczasowego postepowania polegaja-
cego na unikaniu alergenu i farmakoterapii,

d) wiek pacjenta (u dzieci powyzej 5 lat),

e) gotowos$¢ pacjenta do wspolpracy.

Kazdy z powyzej wymienionych czynnikéw powi-
nien by¢ niezaleznie i szczegdtowo rozwazony. Przy-
kfadowo, odczulanie niektérymi alergenami, takimi jak
wigkszo$¢ grzybow plesniowych, jest nieskuteczne, a im-
munoterapia u chorego z niewielkimi objawami sezo-
nowymi dobrze kontrolowanymi farmakologicznie nie
jest uzasadniona. Z kolei zbyt mtody wiek pacjenta lub
brak gotowosci do wspolpracy moga wykluczaé podjecie
immunoterapii.

KROK 3 - OCENA PROFILAKTYCZNYCH MOZLIWOSCI
IMMUNOTERAPII

Immunoterapia jest postepowaniem leczniczym, ktére
prowadzi do ztagodzenia lub ustgpienia objawéw choro-
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by. Ma réwniez istotne dzialanie profilatyczne. Profilak-

tyczne skutki immunoterapii podskdrnej obejmuja:

a) mozliwo$¢ zapobiegania rozwojowi astmy u chorych
z alergicznym niezytem nosa,

b) zmniejszenie prawdopodobienstwa pojawienia si¢
uczulen na nowe alergeny,

¢) utrzymywanie si¢ remisji po zakonczeniu immunote-
rapii.

Profilaktyczne skutki immunoterapii dotyczg przede
wszystkim dzieci i nie moga jeszcze stanowié niezalez-
nych wskazan do podejmowania odczulania. Powinny
jednak by¢ brane pod uwage jako kryteria dodatkowe.

KROK 4 - UWZGLEDNIENIE PRZECIWWSKAZAN

Przeciwwskazania do AIT moga mie¢ charakter bez-
wzgledny (wykluczajacy ten sposob leczenia u pacjenta)
lub wzgledny, kiedy immunoterapia jest mozliwa po spet-
nieniu okreslonych warunkéw [16]. Przeciwwskazania do
immunoterapii zostang szczegétowo oméwione w odreb-
nym artykule.

PODSUMOWANIE

Lekarz, podejmujac decyzje o rozpoczeciu AIT, po-
winien rozwazy¢ wiele czynnikow, ktére warunkuja jej
zasadno$¢ i skutecznos¢. Postuzenie si¢ proponowanym
algorytmem kwalifikacji do immunoterapii zwigksza
prawdopodobienstwo jej skutecznosci i moze poprawic¢
bezpieczenstwo leczenia.
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