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STRESZCZENIE

Immunoterapia alergenowa powinna by¢ prowadzona przez do$§wiadczonego lekarza specjaliste alergologa ze
wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia w czasie terapii reakeji niepozadanych. Schemat leczenia w immunoterapii
podskdrnej i podjezykowej sktada sie z fazy leczenia poczatkowego oraz fazy leczenia podtrzymujacego. Faza
leczenia poczatkowego polega na stopniowym zwiekszaniu dawki podawanego alergenu az do osiagniecia
maksymalnej dobrze tolerowanej dawki lub dawki maksymalnej zalecanej przez producenta preparatu. Faza
leczenia podtrzymujacego polega na systematycznym podawaniu w réwnych odstepach czasowych osiagnietej
maksymalnej dawki z fazy poczatkowej. Immunoterapie na alergeny catoroczne mozna rozpocza¢ w dowolnym
momencie, natomiast w przypadku alergenéw sezonowych 4-24 tygodni przed sezonem ekspozycji. Czas
trwania immunoterapii zamyka si¢ w granicach 3-5 lat. W immunoterapii na jad owadéw blonkoskrzydlych
stosuje si¢ schematy przyspieszone, ktore pozwalaja skroci¢ faze leczenia poczatkowego od kilku tygodni (clus-
ter), kilku dni (rush) do kilku godzin (ultra rush). Polegaja one na czgstszym niz raz w tygodniu podawaniu
dawki szczepionki, ale wigzg sie z czestym wystepowaniem powaznych alergicznych dziatan niepozadanych.
Powinny by¢ prowadzone przez alergologa w warunkach szpitalnych.
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ABSTRACT
Allergen-specific immunotherapy should be carried out by an experienced specialist allergologist because of
the possibility of adverse reactions occurring during treatment. The treatment regimen in subcutaneous and
sublingual immunotherapy consists of the phase of initial treatment and the phase of maintenance treatment.
The initial treatment phase consists of a gradual increase in the dose of the allergen administered until the
maximum tolerated dose or the maximum dose recommended by the manufacturer is reached. The mainte-
nance phase is based on systematic administration of the maximal dose from the initial phase. Immunother-
apy for perennial allergens can be started at any time, while for seasonal allergens should begin 4-24 weeks
before the season of exposure. The recommended duration of immunotherapy sums up to 3-5 years. In the
hymenoptera venom immunotherapy, accelerated schemes are used to shorten the initial treatment phase
from several weeks (cluster), several days (rush) to several hours (ultra rush). They consist of more than once
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a week administration of a dose of the vaccine, but they are associated with the frequent occurrence of serious

allergic side effects, and should be carried out at the hospital.
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WSTEP

Immunoterapia jako metoda leczenia przyczynowego
alergii jest stosowana praktycznie od poczatku rozwoju
tej dziedziny medycyny, czyli od ponad 100 lat. Pierw-
sze proby immunoterapii swoistej u pacjentéw uczulo-
nych na pytki roélin podjeli Noon i Freeman w 1910 r.
[1, 2]. W ciagu kolejnych lat rozwoju tej metody lecze-
nia stworzono wiele schematéw terapii i drég podania
szczepionek alergenowych. Cecha wspolng wszystkich
tych metod i réwniez aktualnie obowigzujaca jest schemat
leczenia polegajacy na stopniowym zwiekszaniu dawki
stosowanego w immunoterapii alergenu az do osiagnie-
cia dawki maksymalnej tolerowanej przez pacjenta lub
dawki maksymalnej okreslonej przez producenta. Te faze
terapii nazywa si¢ faza leczenia poczatkowego. Osiagnieta
maksymalng dawke podaje si¢ nastepnie w regularnych
odstepach czasowych, co okreslane jest jako faza leczenia
podtrzymujacego.

PROTOKOL PROWADZENIA IMMUNOTERAPII
ALERGENOWE)J

Sposob prowadzenia immunoterapii alergenowej na-
zywany jest protokolem leczenia. Przez wiele lat opraco-
wano wiele takich protokoléw. Zasadniczo skiada si¢ on
z nastepujacych elementdw:

1) schemat leczenia poczatkowego,

2) schemat leczenia podtrzymujacego,

3) moment rozpoczecia terapii,

4) prowadzenie terapii przed ekspozycja i w sezonie na-
turalnej ekspozycji na alergen,

5) czas trwania terapii,

6) postepowanie w sytuacjach szczegdlnych.

Aktualnie protokoly leczenia w immunoterapii pod-
skornej (subcutaneus immunotherapy — SCIT) i podjezy-
kowej (sublingual immunotherapy — SLIT) wykazuja duze
zréznicowanie dotyczace faz leczenia wstepnego i pod-
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trzymujacego, momentu rozpoczecia terapii oraz lecze-
nia przed ekspozycjg i w sezonie naturalnej ekspozycji na
alergeny. Ze wzgledu jednak na czas budowania dawki
w schemacie leczenia poczatkowego mozna wyrdznié¢
protokoly konwencjonalne i szybkie, ktére przedstawio-
no w tabeli 1 [3, 4].

Schemat terapii dla poszczeg6lnych preparatéw moze
by¢ zréznicowany w zaleznosci od producenta, uzytego
alergenu, rodzaju modyfikacji chemicznej alergenu, uzy-
tego no$nika i substancji dodatkowych. Z tego powodu
preparaty do immunoterapii alergenowej mozna podzie-
li¢ na dwie grupy:

1) szczepionki niemodyfikowane - zawierajg liofilizaty,
wyciagi lub alergeny naturalne:

a) roztwory wodne (preparaty wodne) stosowane

w szczepionkach do SLIT i w odczulaniu na jad
owadow btonkoskrzydlych [4-6],

b) tabletki stosowane w szczepionkach do SLIT [7-9];
2) szczepionki modyfikowane:

a) typu depot - modyfikacja (fizyczna) polega na
zwigzaniu z no$nikiem w celu uzyskania prze-
dluzonego uwalniania sktadnikéw alergenowych;
zwykle stosowanymi no$nikami sa wodorotlenek
glinu, fosforan wapnia lub tyrozyna [4, 10-16];

b) alergoidy - modyfikacja (chemiczna) polega na
poddaniu wyciagu alergenowego dziataniu al-
dehydu, co powoduje polimeryzacje¢ alergenu ze
zmiang jego struktury przestrzennej; skutkuje to
zmniejszeniem ilo$ci epitopow dla limfocytéow B
przy niezmienionej ilosci epitopéw dla limfocytow T
[4, 10, 12, 14, 16].

Niektoére preparaty moga by¢ jednoczesnie allergoi-
dem i preparatem typu depot, co powoduje, ze charak-
teryzuja si¢ krétkim schematem leczenia poczatkowego
i podwyzszonym profilem bezpieczenstwa.

Proponowany schemat leczenia dla kazdego prepara-
tu do immunoterapii alergenowej jest opracowany przez
producenta na podstawie badan klinicznych i zawarty
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TABELA 1. Protokoty immunoterapii alergenowo swoistej [3, 4]

Protokoty
konwencjonalne

Wariant
przedsezonowy (stosowany

w odczulaniu na alergeny sezonowe)

Opis
odczulanie rozpoczyna si¢ przed sezonem naturalnej ekspozycji

na alergen i koriczy przed sezonem ekspozycji (pylenia roslin
wiatropylInych)

okotosezonowy (stosowany

w odczulaniu na alergeny sezonowe)

odczulanie rozpoczyna si¢ przed sezonem naturalnej
ekspozycji na alergen i koficzy w sezonie ekspozycji (pylenia
roslin wiatropylnych)

catoroczny (stosowany w odczulaniu
na alergeny catoroczne i sezonowe)

odczulanie rozpoczyna si¢ przed sezonem naturalnej ekspozycji
alergenu i prowadzi przez caty rok

szybkie (stosowane gtéwnie | zgrupowany (cluster)

w fazie budowania dawki podaje sie 2—3 dawki dziennie

w odczulaniu na jad owadéw

szybki (rush)
btonkoskrzydtych)

faza budowania dawki skrécona do 2—3 dni; podaje sie kilka
dawek dziennie

bardzo szybki (ultra rush)

faza budowania dawki obejmuje 1 dzien; kolejne dawki podaje
sie co 30—60 minut

w charakterystyce produktu leczniczego (ChPL). Jest to
schemat, ktéry w przeprowadzonych badaniach zapew-
nial najlepszy efekt kliniczny przy minimalnym ryzyku
wystapienia dziatan niepozadanych, a takze uwzgled-
niajacy inne czynniki, takie jak czasochlonnoé¢ terapii
i koszty. Schemat leczenia przedstawiony w ChPL przez
producenta jest zalecany dla okreslonego produktu, jed-
nak producenci zwykle zastrzegaja, Ze moze on by¢ mo-
dyfikowany przez lekarza specjaliste alergologa doswiad-
czonego w prowadzeniu immunoterapii alergenowej
w zaleznoéci od reakeji organizmu pacjenta na podawane
dawki. Jest to zwigzane z r6zng reaktywnoscia uczulonych
pacjentéw na te same alergeny.

SCHEMAT LECZENIA POCZATKOWEGO

Faza leczenia poczatkowego w konwencjonalnym
protokole immunoterapii SCIT polega na podawaniu
kolejnych dawek szczepionki w odstepach 1-2 tygodni
z 30-minutowg obowiazkowg obserwacja pacjenta i oce-
ng jego stanu oraz miejsca podania preparatu po zakon-
czeniu obserwacji. Na tej podstawie lekarz prowadzacy
immunoterapi¢ decyduje przed kolejnym podaniem leku,
czy zwieksza¢ dawke alergenu, czy potraktowa¢ ostatnio
podang dawke jako maksymalng dobrze tolerowana
przez pacjenta i przej$¢ do fazy leczenia podtrzymujace-
go. W przypadku leczenia preparatami SLIT zalecana jest
obserwacja w gabinecie lekarskim po podaniu pierwszej
dawki, a odstepy pomiedzy kolejnymi dawkami sg skré-
cone do 1 dnia. Konwencjonalne protokoly SCIT prowa-
dzi si¢ szczepionkami modyfikowanymi typu depot i aler-
goidami, cho¢ mozliwe jest rowniez uzycie preparatow
wodnych.

W przypadku pacjentdw silnie uczulonych stosu-
je si¢ schematy wydluzone, w ktérych aplikowane sa
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mniejsze dawki przy kolejnych podaniach. Powodu-
je to wydluzenie fazy leczenia poczatkowego, ale jest
bezpieczniejsze dla pacjenta. W przypadku niektérych
preparatow schematy leczenia wydluzonego sa opraco-
wane przez producentéw z wykorzystaniem dodatkowej
fiolki 0 z bardzo niskim st¢zeniem [12, 13, 15]. Réwniez
w przypadku innych preparatéw mozliwe jest stosowa-
nie mniejszych dawek, czesciej podawanych, by osiagna¢
dawke maksymalng lub maksymalng dobrze tolerowang
przez pacjenta, ktéra bedzie stosowana w leczeniu pod-
trzymujacym. Modyfikacje odczulania w tych przypad-
kach przeprowadza lekarz alergolog prowadzacy immu-
noterapie.

Obecnie obserwuje si¢ tendencje do skracania fazy
leczenia poczatkowego w immunoterapii SCIT - sche-
maty skrécone. Nalezy jednak wiedzie¢, ze skrdocenie
fazy leczenia poczatkowego redukuje czas konieczny
do osiagniecia docelowej dawki terapii podtrzymujacej,
ale niesie ze sobg zwigkszone ryzyko wystapienia aler-
gicznych reakcji niepozadanych oraz wzrost czestosci
wystepowania odczynéw miejscowych w miejscu poda-
nia preparatu. Przyktadowe schematy konwencjonalne
i skrécone leczenia poczatkowego w immunoterapii
SCIT i SLIT przedstawiono w tabelach 21 3.

Schematy przyspieszone w SCIT stosuje sie¢ w immu-
noterapii na jad owaddw blonkoskrzydtych. W tych sche-
matach wykorzystuje si¢ tylko szczepionki w postaci pre-
paratow wodnych. Do schematéw przyspieszonych zalicza
sie: leczenie zgrupowane (cluster) umozliwiajace osiagnie-
cie dawki podtrzymujacej w krotkim, kilkutygodniowym
okresie przez podawanie kolejnych wzrastajacych dawek
preparatu czesciej niz raz dziennie [17, 18], schemat szybki
(rush), ktéry pozwala na osiagniecie dawki podtrzymujacej
w ciggu 3-5 dni, oraz schemat bardzo szybki (ultra rush),
gdzie dawke podtrzymujaca osiaga sie w czasie 3-5 godzin
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TABELA 2. Schematy odczulania SCIT [10, 12—-16]

Preparat Schemat

Dawkowanie roztworu w odstepach 1-2-tygodniowych [ml]

Novo-Helisen | konwencjonalny fiolka nr 1 fiolka nr2 fiolka nr3 dla pacjentow
Depot standardowy 0,1 0,2 0,4 0,8 0,1 0,2 0,4 0,8 0,1 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 Zsilnymuczuleniem
dostepne fiolki
,0”oraz schemat
wydtuzony
Phostal konwencjonalny fiolkanr 1 fiolka nr2 fiolka nr3 dla pacjentéw
standardowy | 0.1 1 02| 04{08|0,1[02|04|08(01[02[04|06|08]| |[zsilnymuculeniem
dostepne fiolki
,0”oraz schemat
wydtuzony
(atalet konwencjonalny fiolkanr1 fiolka nr 2 fiolka nr 3 fiolka nr 4 u pacjentéw
standardowy | g5 01105 01105 0210510 zsilnym uczuleniem
stosuje sie schemat
wydtuzony
Allergovit konwencjonalny fiolka A fiolka B
01/02]04|08(015/0306
skrécony 02106 02106
Purethal konwencjonalny preparat dostepny w jednym stezeniu w jednej fiolce
0050102030405
skrécony 01103105
Pollinex konwencjonalny | F1 | F2 | F3
05/05]|0,5

TABELA 3. Schematy odczulania poczatkowego SLIT [6—9]

Preparat  Schemat Dawkowanie codzienne

Staloral 300 | konwencjonalny fiolka nr 1 (10 IR/ml) fiolka nr 2 (300 IR/ml)
dawkowanie preparatu | 1 dawka | 2dawki | 3dawki | 4dawki |5 dawek | 1dawka | 2 dawki | 3 dawki | 4 dawki
z atomizera

Oralair konwencjonalny 100 IR 2001R 300 1R
preparat w postaci (1 tab. (2 tab. (1 tab.
tabletek 100 IR) po 1001R) | 300IR)

Grazax konwencjonalny brak schematu odczulania poczatkowego

Acarizax preparat w postaci
tabletek

[18, 19]. Leczenie poczatkowe schematami przyspieszony-
mi wymaga jednak bezwzglednie prowadzenia immuno-
terapii w warunkach hospitalizacji, w sali intensywnego
nadzoru alergologicznego przez personel doswiadczony
w leczeniu reakeji anafilaktycznych, gdyz ryzyko wystapie-
nia miejscowych i uogdlnionych reakcji alergicznych jest
wieksze niz w schematach konwencjonalnych. Przyktado-
we schematy odczulania fazy wstepnej w immunoterapii na
jad owaddéw blonkoskrzydtych z przyktadami terapii cluster
i rush przedstawiono w tabeli 4.
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SCHEMAT LECZENIA PODTRZYMUJACEGO

W konwencjonalnym protokole SCIT polega na po-
dawaniu w odstepach 4-8 tygodni maksymalnej dobrze
tolerowanej przez pacjenta dawki lub maksymalnej dawki
zalecanej przez producenta. W przypadku SLIT kolejne
dawki w leczeniu podtrzymujacym podawane sa codzien-
nie lub co drugi dzien (niektdre preparaty). Polega ona
na podawaniu dawki podtrzymujacej co 2 dni od ponie-
dziatku do soboty z dodatkowg przerwa w niedziele (np.
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poniedziatek, $roda, pigtek). Zaletg takiego schematu jest
jego cykliczno$¢ (lek jest podawany w te same dni), co
poprawia regularno$¢ stosowania szczepionki.

MOMENT ROZPOCZECIA IMMUNOTERAPII

W przypadku uczulenia na alergeny caloroczne im-
munoterapie mozna rozpocza¢ w kazdym okresie roku,
natomiast w przypadku uczulen na alergeny sezonowe
immunoterapi¢ rozpoczyna si¢ przed sezonem natural-
nej ekspozycji, czyli pylenia roslin wiatropylnych. Okres
rozpoczecia jest rozny dla réznych preparatéw do immu-
noterapii SCIT i wynosi od 4 do 13, a nawet 24 tygodni

przed sezonem pylenia. W przypadku immunoterapii
SLIT do wyboru mamy dwa momenty rozpoczecia tera-
pii w zaleznosci od wybranego preparatu i jego rejestracji
- leczenie przedsezonowe lub leczenie okotosezonowe
[6-9, 20, 21]. W przypadku leczenia przedsezonowego
terapie rozpoczyna sie 16 tygodni przed sezonem pylenia
i konczy tuz przed sezonem pylenia, natomiast w przy-
padku immunoterapii okolosezonowej odczulanie rozpo-
czyna si¢ co najmniej 8 tygodni przed sezonem pylenia
i prowadzi sie przez kolejne 8 tygodni w sezonie pylenia
(protokot 2 + 2) lub 16 tygodni przed sezonem pylenia
i prowadzi si¢ przez 8 tygodni w sezonie pylenia (proto-
kot 4 + 2) [21]. Producenci zalecaja jednak dla uzyskania

TABELA 4. Schematy fazy wstepnej odczulania na jad owadéw btonkoskrzydtych [5, 11, 20]

Alutard SQ Pharmalgen Venomenhal
konwencjonalny konwencjonalny przyspieszony przyspieszony konwencjonalny przyspieszony
cluster rush
tydzien dawka tydzien dawka tydzien dawka  dzien  dawka tydzien dawka  dzien  dawka
[SQ-U/ jadu jadu jadu jadu jadu
inj.] [ng/inj.] [ug/inj.] [ng/inj.] [ug/inj.] [ng/inj.]
1. 20 1. 0,01 1. 0,01 1. 0,01 1. 0,00001 1. 0,00001
2 40 2. 0,1 0,1 0,02 2 0,0001 0,0001
3 80 3. 1 1 0,04 3 0,001 0,001
4 200 4. 5 3 0,05 4 0,01 0,01
5 400 5. 10 2. 25 2. 0,1 5 0,05 2. 0,05
6. 800 6. 20 25 0,2 6. 0,1 0,2
7 2000 7. 30 3. 5 04 7 0,2 0,4
8 4000 8. 40 5 0,5 8 0,4 08
9 8000 9. 50 4, 10 3. 1 9 0,5 3. 1
10. 10 tys. 10. 60 10 2 10. 1,0 2
1. 20 tys. 1. 80 5. 20 4 11. 2 4
12. 40 tys. 12. 100 20 5 12. 4 8
13. 60 tys. 6. 30 4, 10 13. 5 4, 10
14. 80 tys. 30 20 14.. 10 20
15. 100 tys. 7. 50 30 15. 20 40
50 40 16. 30 60
uwaga: w kazdym 5. 50 17. 40 5. 70
ittt I N N B Z
jednego dnia co 80 19. 60 90
30 minut 90 20. 70 100
100 21. 80 kolejne dawki
kolejne dawki 22. 100 02 godz.
02 godz.
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Podskorna i podjezykowa droga stosowania immunoterapii alergenowej. Schematy leczenia

najlepszych efektéw rozpoczecie terapii 4 miesigce przed
sezonem pylenia i kontynuowanie do konca sezonu py-
lenia [6-9].

CZAS PROWADZENIA IMMUNOTERAPII

Zaréwno w przypadku immunoterapii SCIT, jak
i SLIT zaleca si¢, by immunoterapia byla prowadzona
co najmniej 3 lata. Po tym okresie nalezy przeprowadzié
ocene efektywnosci terapii i albo jg zakonczy¢ - jezeli
efekty sg bardzo dobre, albo kontynuowa¢ do 5 lat, gdy
efekty sa dobre, ale nie osiaggnieto zadowalajacej toleran-
cji alergenu. Gdy efekt jest niezadowalajgcy, powinno sie
zweryfikowa¢ istotno$¢ kliniczng uczulen na alergeny
i ewentualnie zmieni¢ rodzaj preparatu i/lub droge poda-
nia. W przypadku SLIT alergenami sezonowymi zaleca
si¢ przeprowadzenie pierwszej oceny juz po pierwszym
sezonie odczulania [6, 8, 9].

Immunoterapia na alergeny catoroczne zaréwno przy
zastosowaniu SCIT, jak i SLIT powinna by¢ prowadzona
calorocznie przez podawanie kolejnych maksymalnych
lub maksymalnych dobrze tolerowanych dawek preparatu
w réwnych odstepach czasowych - w przypadku prepa-
ratéw SCIT w odstepach co 4-6 tygodni, a w przypadku
preparatow SLIT codziennie lub co 2 dni w zaleznosci od
zastosowanego preparatu i protokotu zalecanego przez
producenta.

Immunoterapia na alergeny sezonowe w przypadku
SCIT moze by¢ prowadzona przedsezonowo. Leczenie
nalezy rozpocza¢ przed sezonem pylenia i zakonczy¢ na
poczatku sezonu pylenia lub prowadzi¢ calorocznie. Me-
toda odczulania calorocznego jest bardziej zalecana ze
wzgledu na wiekszg sumaryczng dawke podanego aler-
genu, a takze lepszy efekt kliniczny. Stosujgc schemat od-
czulania catorocznego SCIT na alergeny sezonowe, trzeba
pamieta¢ o tym, ze moze by¢ konieczna redukcja dawki
0 30-50% w sezonie pylenia w przypadku wystapienia
objawow alergii w czasie naturalnej ekspozycji. W przy-
padku odczulania metodg SLIT stosuje si¢ w kolejnych
sezonach opisane schematy odczulania przedsezonowego
lub okolosezonowego, cho¢ zaleca si¢ stosowanie schema-
tu odczulania catorocznego.

POSTEPOWANIE W SYTUACJACH SZCZEGOLNYCH

Immunoterapia alergenowa jest leczeniem diugotrwa-
tym. W czasie jej prowadzenia u pacjenta moga wystapi¢
rézne zdarzenia medyczne niezwigzane z odczulaniem,
ktére moga mie¢ wplyw na jego przebieg. Do najczesciej
obserwowanych zalicza si¢: infekcje, wydtuzenie odste-
pu pomiedzy kolejnymi dawkami (z réznych przyczyn)
oraz reakcje alergiczne. W takich przypadkach wskaza-
na jest modyfikacja schematu odczulania, ktéra rézni sie
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w zaleznos$ci od zastosowanego preparatu. Szczegélowe
informacje zawarte s3 w ChPL. Zasady ogdlne modyfika-
cji dawkowania i szczegétowe dla wybranych preparatéw
w réznych sytuacjach klinicznych przedstawiono w ta-
beli 5.

Immunoterapia SLIT jest zasadniczo lepiej tolero-
wana przez pacjenta i rzadziej obserwuje si¢ powazne
dzialania niepozadane. Do najcze$ciej obserwowanych
objaw6w ubocznych podczas prowadzenia SLIT zalicza
sie: $wiad i obrzek ust, jezyka, $luzéwek jamy ustnej,
podraznienie gardla, nudnosci, béle brzucha, wymioty,
biegunki i b6l w klatce piersiowej. Nasilenie wymie-
nionych objawéw ma rézny stopien — od tagodnego do
uciazliwego dla pacjenta. Objawy tagodne, nawet jesli
wymagaja dodatkowego leczenia objawowego, nie po-
woduja modyfikacji terapii. Objawy ucigzliwe sg wska-
zaniem do redukcji dawki do dobrze tolerowanej przez
pacjenta, natomiast ciezkie objawy niepozadane — wska-
zaniem do przerwania terapii.

Przerwy w SLIT do 7 dni nie wymagaja zmiany daw-
kowania, natomiast przerwy diuzsze niz 7 dni powoduja
redukcje kolejnej dawki [6-9, 22, 23].

PODSUMOWANIE

Przedstawione protokoly immunoterapii alergeno-
wej umozliwiaja dokladne zaplanowanie i prowadzenie
leczenia, tak by uzyska¢ najlepsze efekty terapeutyczne.
Przedstawione schematy immunoterapii, chociaz majg
charakter orientacyjny, zostaly przygotowane na podsta-
wie wieloletnich do$wiadczen i badan klinicznych. War-
to z nich korzysta¢, zwlaszcza gdy do$wiadczenie lekarza
alergologa w prowadzeniu immunoterapii jest niewielkie.
Trzeba réwniez pamietad, ze w przebiegu immunoterapii
alergenowej, szczegdlnie SCIT, moga wystapi¢ powazne
dziatania niepozadane, takie jak wstrzas anafilaktyczny,
stad zalecana jest ostrozno$¢ w prowadzeniu leczenia.
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