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STRESZCZENIE
Zintegrowana opieka zdrowotna odgrywa krytyczna role w postepowaniu w chorobach alergicznych. Okresla
kluczowe czynnosci (na podstawie wytycznych) w postegpowaniu z pacjentem obciazonym alergia, ktdre sg
przenoszone na poziom lokalny i wdrazane do praktyki klinicznej. Szczegélnie istotne w odniesieniu do aler-
gicznego niezytu nosa jest tworzenie nowych wytycznych w zakresie farmakoterapii i immunoterapii alerge-
nowej. Immunoterapia swoista jest rownolegtym postepowaniem majacym charakter prewencji lub profilak-
tyki, a nie metody wskazanej u chorych, ktérzy nie reaguja na farmakoterapie.

StOWA KLUCZOWE
alergiczny niezyt nosa, astma, zintegrowana opieka, rekomendacje.
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ABSTRACT
Integrated health care plays a pivotal role in allergic diseases. It identifies key actions (based on guidelines) in
the management of allergy patients that are transferred to the local level and implemented in clinical practice.
It is particularly important for allergic rhinitis to develop a new generation of guidelines for pharmacotherapy
and allergen immunotherapy. Allergen-specific immunotherapy is a parallel therapy that has a preventive (or
prophylactic) character and not a method indicated for those who do not respond to pharmacotherapy.
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SKROTY

AIT - immunoterapia alergenowa

ANN - alergiczny niezyt nosa

ARIA - alergiczny niezyt nosa i jego wplyw na astme

CDSS - system wspomagajacy podejmowanie decyzji klinicznych

ChPL - charakterystyka produktu leczniczego

CRD - przewlekla choroba uktadu oddechowego

DB-PC-RCT - badania kontrolowane placebo, przeprowadzone metoda podwdjnie $lepej proby losowej

EIP on AHA - europejskie partnerstwo na rzecz innowacji sprzyjajacej aktywnemu starzeniu si¢ w dobrym zdrowiu

EIT - Europejski Instytut Innowacji i Technologii

GRADE - Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation (system klasyfikacji zalecen)

ICER - inkrementalny wspdtczynnik efektywnosci kosztow

ICP - zintegrowana opieka

JA-CHRODIS - wspolne dzialanie w sprawie choréb przewleklych i promowania catozyciowego zdrowego starzenia

MACVIA - walka z chorobami przewlektymi na rzecz aktywnego i zdrowego starzenia si¢

MASK-air’ - (wczeéniej: Allergy Diary)

MASK - Mobile Airways Sentinel NetworK

NICE - National Institute for Health and Care Excellence (Krajowy Instytut ds. Zdrowia i Doskonatlosci Klinicznej),
Wielka Brytania

POZ - podstawowa opieka zdrowotna

QALY - dlugo$¢ zycia skorygowana o jako$¢

QOL - jako$¢ zycia

RCT - badania kliniczne z randomizacja

RWE - dane pochodzace z rzeczywistej praktyki klinicznej

SCIT - immunoterapia podskérna

SCUAD - cigzka przewlekla choroba gérnych drég oddechowych

SLIT - immunoterapia podjezykowa

UE - Unia Europejska

WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia
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WPROWADZENIE

We wszystkich spoteczenstwach gwaltownie wzrasta
obcigzenie chorobami alergicznymi oraz kosztami, kto-
re si¢ z nimi wiaza. Oznacza to pilng potrzebe tworzenia
nowych strategii stuzacych transformacji systemu opie-
ki zdrowotnej na rzecz opieki zintegrowanej (Bousquet,
2019 # 34207). Spotkanie po$wiecone opiece w choro-
bach przewlektych, zorganizowane przez MASK (Mobile
Airways Sentinel NetworK) [1] oraz POLLAR (Wplyw
zanieczyszczenia powietrza na astme i niezyt nosa, EIT
Health) 2], we wspotpracy z organizacjami zawodowymi
i stowarzyszeniami pacjentéw dzialajagcymi w dziedzinie
chorob alergicznych i ukltadu oddechowego odbyto sie¢
3 grudnia 2018 r. w Paryzu (ryc. 1). Zalecono ocene sku-
tecznosci zintegrowanej opieki nad pacjentem (integra-
ted care for patients — ICPs), skoncentrowanej na chorym
(spersonalizowanej), ktora opiera si¢ na badaniach real
life z zastosowaniem technologii cyfrowych w przebie-
gu niezytu nosa i astmy, z uwzglednieniem narazenia na
czynniki srodowiskowe [1].

System ICPs to zorganizowany, obejmujacy wiele
dyscyplin plan opieki, okredlajacy kluczowe czynnosci
w postepowaniu z pacjentem [3]. Przewiduje on przeno-
szenie wytycznych lub zalecen na poziom lokalnych pro-
tokoléw oraz ich wdrazanie do praktyki klinicznej [4, 5].
AIRWAYS ICP (zintegrowana opieka w chorobach uktadu
oddechowego) [6] stanowita podstawe do stworzenia za-
sad zintegrowanej opieki nad pacjentami, u ktérych jed-
noczes$nie wystepuje niezyt nosa i astma [7, 8].

W przypadku alergicznego niezytu nosa (ANN) ist-
nieje pilna potrzeba stworzenia kolejnych wytycznych
w zakresie farmakoterapii oraz zintegrowanej opieki
w odniesieniu do immunoterapii alergenowej (AIT). Po

RYCINA 1. Organizacje, ktéry wsparty spotkanie
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spotkaniu w Paryzu powstaly dwa dokumenty, ktérych
streszczenie zawarte jest w niniejszym artykule (ryc. 2).
Whioski wynikajace z poszczegdlnych opracowan wy-
magaja dostosowania do lokalnych potrzeb i systemdéw
opieki zdrowotnej poszczegdlnych krajow.

SYTUACJAW POLSCE

WYSTEPOWANIE

Istotne zréznicowanie czesto$ci wystepowania cho-
réb alergicznych ze wzgledu na region i pochodzenie
etniczne jest zjawiskiem dobrze udokumentowanych.
W Polsce blisko 40% populacji choruje na alergie,
w tym na ANN 25%, na astme - 5%, a objawy astmy
ma blisko 12% ogétu badanych [9-13]. Srednio 1-40%
przypadkéw ANN dotyczy alergii na pylki roélin, nato-
miast 1-13% przypadkow wigze si¢ z wystepowaniem
przewleklego ANN [9]. Najczesciej stwierdzano dodat-
nie wyniki testow skérnych na alergeny Dermatophago-
ides pteronyssinus (23,4%), alergeny traw (21,3%), byli-
cy (16,1%). W grupie drzew najczesciej uczulajg brzoza
(14,9%), leszczyna i olcha (po 11%). Sposréd badanych
12,8% ma dodatnie wyniki testéw skornych na alergeny
kota [9-11]. Powszechnie obserwowane zjawisko wspoét-
wystepowania ANN i astmy ma istotne znaczenie nie
tylko epidemiologiczne, lecz takze spoteczne. W bada-
niu ECAP (Epidemiologia Choréb Alergicznych w Pol-
sce) oszacowano, Ze najsilniejszym czynnikiem ryzyka
rozwoju astmy byl ANN [9]. Potwierdza to niewatpliwie
potrzebe wprowadzenia zmian na poziomie systemo-
wym i lokalnym w celu minimalizowania ryzyka wysta-
pienia choréb towarzyszacych badz bedacych skutkiem
nieleczonego ANN.
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Pacjent z objawami niezytu nosa (i astma oskrzelowa)

opieka zdrowotna

farmaceuta

A

ARIA 2019 Zintegrowana opieka

lekarz ogéIny

zdrowotna w immunoterapii swoistej

A

nowe wytyczne GRADE v

lekarz specjalista

opieka w nagtych wypadkach (astma)

RYCINA 2. Kolejne (nowe) wytyczne zintegrowanej opieki ARIA

ZANIECZYSZCZENIE POWIETRZA | WPLYW
NA ALERGICZNY NIEZYT NOSA

Jak pokazuja wyniki badan epidemiologicznych,
istotnym czynnikiem ryzyka, ktéry wptywa na zwiek-
szong czesto$¢ wystepowania astmy i choréb alergicz-
nych, w tym ANN, jest jako§¢ powietrza wewnatrz
domu i w otoczeniu. Jednym z gtéwnych czynnikéw
ksztaltujacych jakos$¢ powietrza w pomieszczeniach s
zanieczyszczenia emitowane ze Zrédet wewnetrznych
[14-18]. Zwigkszone ryzyko wystepowania ANN i astmy
wigze si¢ z narazeniem na zanieczyszczenia emitowane
do pomieszczenia z kuchenek gazowych (gaz butlowy)
oraz kuchenek na paliwa state (wegiel, koks lub drewno)
[16-18].

W Polsce istotnych dowodow potwierdzajgcych te
zalezno$¢ dostarczyto badanie ECAP. Wyniki analiz wy-
kazaty zwiekszone ryzyko wystepowania ANN w zwigzku
z narazeniem na zanieczyszczenia emitowane podczas ko-
rzystania z kuchenek gazowych (gaz butlowy) oraz kuche-
nek na paliwa stale. Problem ten w nieznacznym stopniu
dotyczyt 0séb w wieku 20-44 lat, ktore 1,34 razy czesciej
zglaszaly wystepowanie ANN. Zanieczyszczenia emito-
wane z kuchenek na paliwa stale byly przyczyna nasilania
sie dolegliwosci ze strony nosa w kazdej grupie wiekowej,
przy czym najczeéciej wystepowaly u dzieci 6-7-letnich
(OR = 2,95), natomiast w mniejszym stopniu u oséb
w wieku 13-14 lat (OR = 2,86) i 20-44 lat (OR = 2,03).

Nie bez znaczenia dla 0séb z niezytami nosa jest funk-
cjonujacy system centralnego ogrzewania. Mimo Zze nie
jest on czynnikiem alergizujacym, to jego udzial w nasi-
laniu dolegliwosci ze strony nosa jest znaczacy. Wlaczenie
systemu centralnego ogrzewania powoduje zwigkszenie
cyrkulacji powietrza i uruchomienie osadzonych na réz-
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nych powierzchniach alergenéw, co moze by¢ przyczyna
czestszego wystepowania ANN u narazonych oséb. W ba-
daniu ECAP stwierdzono, ze czeéciej w takich przypad-
kach ANN zgtaszaly osoby doroste (OR = 1,19). Zostato
to potwierdzone badaniami klinicznymi, ktére dotyczyly
sezonowego ANN (OR = 1,85). Centralne ogrzewanie
moze by¢ przyczyng zwigkszonego narazenia na aler-
geny wewnatrzdomowe, np. roztocze kurzu domowego
i plesnie. Badanie ECAP potwierdzito wplyw systemdw
centralnego ogrzewania na zaostrzenie alergii na roztocze
Dermatophagoides pteronyssinus (OR = 1,62) i D. farinae
(OR = 1,78) u dzieci w wieku 6-7 lat.

Réwnie istotnym czynnikiem ryzyka wystapienia
ANN i astmy sg zanieczyszczenia powietrza atmosfe-
rycznego. Wérdd najgrozniejszych nalezy wymienié: pyly
PM,,PM, tlenki azotu, ozon i tlenki siarki [19]. Naraze-
nie na NOx, SOx i ozon moze spowodowa¢ uszkodzenie
$luzéwki drég oddechowych i zaburzy¢ klirens §luzo-
wo-rzeskowy, co zwieksza ryzyko wystapienia zaostrze-
nia astmy lub ANN. Wyniki badania ECAP dowiodly,
ze zanieczyszczone powietrze jest przyczyna czestszych
zgloszenn ANN zaréwno u oséb mieszkajacych w miescie
(OR = 1,38), jak i na terenach wiejskich (OR = 1,68) [19].

SYSTEM OPIEKI ZDROWOTNEJ

Polska jest krajem, w ktorym od 30 lat zachodzi in-
tensywna transformacja opieki zdrowotnej. Scentralizo-
wany i budzetowy system zarzadzania ochrong zdrowia
zastgpiono systemem ubezpieczeniowym, opartym na
samorzadowej i prywatnej wlasnosci placowek opie-
ki zdrowotnej. Centralng instytucja odpowiedzialng za
finansowanie procedur medycznych jest Narodowy
Fundusz Zdrowia. Finansowanie opiera si¢ na ptaceniu
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za konkretne $wiadczenia. W przypadku alergologii
i rynologii nie ma zintegrowanej opieki, ktéra mogtaby
- jako szczegolny typ procedury - objaé wielozadanio-
we, wielospecjalistyczne i zintegrowane rozwigzywanie
probleméw alergologicznych chorych, optacane w cato-
$ci (a nie za poszczegdlne dzialania, np. odrebna oplata
za wizyte lekarska i za podanie szczepionki). Wydaje sie,
ze system opieki zdrowotnej ewoluuje w tym kierunku.
Pierwszym etapem jest opieka koordynowana. Central-
ne miejsce w tej procedurze zajmuje lekarz podstawowej
opieki zdrowotnej, ktory kierujgc chorego do specjalisty,
koordynuje jego $ciezke w systemie opieki zdrowotne;.
Niestety na obecnym etapie nie ma jeszcze doswiadczen,
ktére potwierdzalyby stusznos¢ tego rozwigzania. Na-
dal wiec pacjent skazany jest na rozczlonkowany przez
obecny system finansowania model opieki, co prowadzi
do dlugiego oczekiwania na konsultacje specjalistycz-
ne. Wprowadzenie zintegrowanej opieki datoby szanse

na usprawnienie systemu nadzoru nad chorym, likwi-
dacje kolejek i (co obecnie ma istotne znaczenie) wpro-
wadzanie zmian w systemie zgodnie z ideg value based
healthcare, czyli opieki opartej na uzyskaniu wartosci te-
rapeutycznej policzalnej finansowo.

DZIALANIA ARIA

NOWE WYTYCZNE ARIA-GRADE

Wybér farmakoterapii wtasciwej dla pacjentow
z ANN ma na celu uzyskanie kontroli choroby [20]. Me-
todologia GRADE uwzglednia badania przeprowadzane
wedtug réznych projektoéw, natomiast autorzy wytycz-
nych czgsto opierajg zalecenia jedynie na badaniach kli-
nicznych z randomizacja. GRADE uwzglednia réwniez
dowody z zakresu warto$ci, preferencji, akceptowalno-
$ci, wykonalnoéci i bezpo$redniosci uzyskanych danych.

A

Ocena kontroli u pagjentéw nieleczonych z objawami

VAS < 5/10

VAS = 5/10

¢ leki pierwszego rzutu; doustny albo ¢

rozpoczecie leczenia:
dowolny lek pierwszego rzutu

donosowy bloker H, lub donosowy
glikokortykosteroid, lub lek

antyleukotrienowy, lub donosowy

glikokortykosteroid z azelastyng*

rozpoczecie leczenia:
okresowy NN — dowolny lek,
przewlekty ANN — donosowy

glikokortykosteroid lub donosowy
glikokortykosteroid z azelastyna

ponowna codzienna ocena skala VAS przez 48—72 godzin

v

VAS <5/10

v

w przypadku objawéw — kontynuacja
leczenia, przy braku objawéw —
rozwazenie redukgji lub zaprzestania
leczenia

v

VAS =5/10

v

intensyfikacja leczenia, ponowna
codzienna ocena VAS przez 7—14 dni

v v

VAS <5/10 VAS = 5/10

v

rozwazenie skierowania do spegjalisty i AIT

*Rozwazenie donosowego glikokortykosteroidu z azelastyna, gdy wczesniejsze leczenie byto nieskuteczne.

RYCINA 3. A — Algorytm typu step-up u pacjentéw nieleczonych, z uzyciem wizualnej skali analogowej (VAS) (mtodziez w wieku dojrzewania
i osoby doroste) [27]. Proponowany algorytm uwzglednia etapy leczenia i preferencje pacjenta. Poziomy VAS we wspétczynniku. Jedli po
rozpoczeciu leczenia utrzymuja sie objawy oczne, nalezy uzupetnic¢ postepowanie o leczenie dospojéwkowe
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Obecnie decyzje w praktyce klinicznej w coraz wiekszym
stopniu podejmowane sa na podstawie dowodéw skutecz-
noéci pochodzacych z badan prowadzonych w warunkach
rzeczywistej praktyki klinicznej (RWE) [21]. Uwzglednie-
nie obu typéw dowoddw wydaje si¢ optymalne.

W trakcie spotkania w Paryzu opracowano nowe wy-
tyczne dotyczace farmakoterapii ANN. Jako podstawe
wykorzystano aktualne zalecenia oparte na metodologii
GRADE [22-24], przetestowane w warunkach rzeczywi-
stej praktyki klinicznej za pomocg technologii mobilnej
[1, 2, 25, 26] oraz w badaniach przeprowadzonych w ko-
morach alergenowych. Na podstawie nowych wytycznych
udoskonalono algorytm MASK stosowany w leczeniu
pacjentéw z ANN, zaproponowany przez grupe opra-
cowujaca konsensus [27].

DANE UWZGLEDNIONE PRZY TWORZENIU
ZINTEGROWANEJ OPIEKI (ICP) ARIA

Algorytm MASK farmakoterapii w ANN

Utworzono algorytm MASK bazujacy na wizualnej
skali analogowej (VAS), opracowano odpowiednie na-

rzedzia [27], a nastepnie nadano mu posta¢ cyfrowa [28].
Algorytm ten stanowi propozycje postepowania wedlug
strategii intensyfikacji (step-up) lub redukeji (step-down)
leczenia chorych na ANN, ale wymaga dostosowania
z uwzglednieniem dostepnosci lekéw i mozliwosci finan-
sowania w poszczegélnych krajach (ryc. 3 AiB).

ARIA 2010, AKTUALIZACJA 2016 | AMERYKANSKIE
WYTYCZNE KLINICZNE 2017

Mimo ze brakuje bezposrednich poréwnan lekéw
w badaniach klinicznych z randomizacja [29-31], w prze-
gladach publikacji [20] i wytycznych [22-24, 27] zapropo-
nowano poréwnanie lekéw stosowanych w ANN. Z ana-
lizy oceny technologii stosowanych w opiece zdrowotnej
(Health Technology Assessment) wynika, ze wiekszo$¢
lekéw zalecanych w ANN miala podobne dziatanie [32].
Wydaje sie jednak, ze w analizie tej wykorzystano me-
tode nadmiernie rygorystyczna, ktéra uniemozliwiala
ocene roznic. Aktualizacja wytycznych ARIA z 2016 r.
[23] oraz Amerykaiiskie wytyczne kliniczne 2017 [24] po-
wstaly niezaleznie od siebie, ale zastosowano w nich to
samo podejscie metodologiczne, tj. metodologie GRADE.

B

Ocena kontroli u pacjentéw leczonych z objawami

VAS <5/10

v

VAS =5/10

v

leki pierwszego rzutu: doustny albo donosowy bloker H,
lub donosowy glikokortykosteroid, lub lek antyleukotrienowy,
lub donosowy glikokortykosteroid z azelastyna

v v

intensyfikacja leczenia; donosowy glikokortykosteroid
lub donosowy glikokortykosteroid z azelastyna

przewlekty NN lub kontakt
z alergenem; utrzymanie lub
intensyfikacja leczenia

okresowy NN; brak kontaktu
z alergenem; redukgja lub
zaprzestanie leczenia

ponowna codzienna ocena VAS przez 48—72 godzin

Y Y

VAS < 5/10 VAS = 5/10

v

w przypadku objawéw — kontynuacja leczenia;

ponowna codzienna ocena skala VAS przez 7 dni

|
v v

VAS < 5/10 VAS = 5/10

v

intensyfikacja leczenia
i ponowna codzienna
ocena VAS

v

rozwazenie skierowania

przy braku objawéw — rozwazenie redukgji leczenia

A

do spegjalisty i AIT

RYCINA 3. (d. B — Algorytm typu step-up u pacjentéw leczonych, z uzyciem wizualnej skali analogowej (VAS) (mtodziez w wieku dojrzewania
i osoby doroste) [27]. Proponowany algorytm uwzglednia etapy leczenia i preferencje pacjenta. Poziomy VAS we wspétczynniku. Jesli utrzy-
muja sie objawy oczne, nalezy uzupetni¢ postepowanie o leczenie dospojéwkowe
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Co ciekawe, analizie poddano te same pytania. Dwie
gltowne cechy charakteryzujace leczenie umiarkowane;j
lub ciezkiej postaci niezytu nosa przeanalizowano w od-
niesieniu do skuteczno$ci i szybkosci dzialania (tab. 11i2),
a przyjete zalecenia sg podobne.

Aktualizacja wytycznych ARIA z 2016 r. [23] oraz
Amerykanskie wytyczne kliniczne 2017 [24], oparte przede
wszystkim na badaniach klinicznych z randomizacja
(RCT), stanowig wsparcie dla algorytmu MASK [27].

Szybkos$¢ dziatania lekow

Szybkos$¢ dziatania lekéw w ANN mozna oceni¢
w trzech rodzajach badan [33, 34] - w badaniach kli-
nicznych III fazy z randomizacja przeprowadzonych
metoda podwojnie $lepej proby (RCT) z zastosowaniem
placebo, w badaniach prowadzonych przy zastosowaniu
naturalnej ekspozycji na alergen oraz w badaniach w ko-
morach alergenowych (AEC). Komory alergenowe maja
zalety w ocenie poczatku dzialania lekow, gdyz umoz-
liwiaja wyrazenie szybko$ci dziatania w minutach [35].
W komorach alergenowych znajdujacych sie w Ontario
[36-39] i w Wiedniu [40-42] oceniono szereg lekdw do-
ustnych i donosowych. Badania przeprowadzone w ko-
morze w Ontario potwierdzajg szybki poczatek dziatania
azelastyny oraz polaczen tego zwiazku, w tym MPAzeFlu.
Inne donosowe leki przeciwhistaminowe charakteryzuje
péiniejszy poczatek dziatania. Glikokortykosteroidy do-
nosowe (INCS) (samodzielnie albo w potaczeniu z doust-
nymi lekami przeciwhistaminowymi) rozpoczynajg dzia-
fanie nie wczesniej niz po uptywie 2 godzin [37]. Z badan
w wiedenskiej komorze wynika, ze w zestawieniu z doust-
nymi lekami przeciwhistaminowymi lub ICNS azelastyna
i lewokabastyna/FF sa najszybciej dzialajacymi lekami.

Dowody rzeczywiste gromadzone za pomoca
technologii mobilnej

Przy kolejnej aktualizacji wytycznych ARIA przetesto-
wano zalecenia metodologii GRADE z wykorzystaniem
danych rzeczywistych uzyskanych za pomoca narzedzi
mHealth. Mialo to na celu potwierdzenie lub ewentualne
dopracowanie tych wytycznych, jak réwniez poprawe al-
gorytmu MASK. Mimo ze do oceny ANN dostepnych jest
wiele narzedzi mHealth [43], tylko MASK dostarcza da-
nych o lekach, ktére moga by¢ stosowane w rzeczywistej
praktyce klinicznej [1, 44]. Wyniki badan przedstawiono
w tabeli 3.

Wykazanie przestrzegania planu leczenia nie jest
mozliwe w sposéb bezposredni, poniewaz uzytkownicy
systemu MASK nie podaja danych codziennie i mogg nie
zglasza¢ wszystkich stosowanych lekéw, jednak poziom
wtornego przestrzegania (secondary adherence) planu
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TABELA 1. Zalecenia ogdlne ARIA 2017 [23]

1. U chorych na sezonowy alergiczny niezyt nosa (SAR) proponujemy
zastosowanie potaczenia donosowego glikortykosteroidu (INCS)
zdoustnym lekiem przeciwhistaminowym (OAH) lub tylko
INCS. Potencjalne korzysci moga nie uzasadnia¢ ponoszenia
dodatkowych naktadéw

2. U pacjentéw z catorocznym alergicznym niezytem nosa (PAR)
zaleca sie stosowanie tylko INCS zamiast potaczenia INCS
z0AH

3. U pacjentéw z SAR proponujemy zastosowanie potaczenia
INCS z donosowym lekiem przeciwhistaminowym (INAH) lub
tylko INCS, a wybdr sposobu leczenia powinien zaleze¢ od
preferencji pacjenta. W pierwszej fazie leczenia (pierwsze
2 tygodnie) potaczenie INCS z INAH moze dziatac szybciej niz
tylko INCS, dlatego moze by¢ preferowane przez niektérych
pacjentéw. Gdy dodatkowy koszt terapii taczonej nie jest
wysoki, moze okazac si¢ ona korzystniejszym wyborem

4. U pacjentéw z PAR proponujemy zastosowanie potaczenia
INCS z INAH lub samego INCS

W przypadku tych zaleceri poziom dowoddw byt niski (2, 3) albo bardzo niski (1, 4).

TABELA 2. Kluczowe zalecenia zawarte w dokumencie Amerykariskie
wytyczne kliniczne [24]

W poczatkowej fazie leczenia objawéw nosowych u pacjentéw

z sezonowym alergicznym niezytem nosa (SAR) w wieku 12 lat

i starszych lekarze:

« powinni rutynowo zaleca¢ monoterapie z uzyciem donoso-
wego glikokortykosteroidu (INCS) zamiast potaczenia INCS
z doustnym lekiem przeciwhistaminowym

« powinni zalecac raczej INCS niz lek antyleukotrienowy (LTRA)
(dotyczy to pacjentéw w wieku 15 lat i starszych)

« przy objawach umiarkowanych lub ciezkich mogq rekomen-
dowac potaczenie INCS z donosowym lekiem przeciwhista-
miowym (INAH)

TABELA 3. Wyniki z rzeczywistej praktyki klinicznej dotyczace lecze-
nia alergicznego niezytu nosa

« Pagjendi nie postepowali zgodnie z wytycznymi i czesto
stosowali leki bez konsultacji z lekarzem

« Poziom przestrzegania planu leczenia byt niski

« Pacjenci leczyli sie sami wedtug potrzeb, w zaleznosci od poziomu
kontroli choroby oraz intensyfikowali leczenie, kiedy nie czuli sie
dobrze; jednak stosowanie dodatkowych lekéw (bez konsultaji
zlekarzem) nie przyczyniato sie do poprawy kontroli choroby

« Pofaczenie azelastyny z donosowym glikokortykosteroidem
(preparat MPAzeFlu) jest skuteczniejsze niz donosowe
glikokortykosteroidy, ktdre sa efektywniejsze niz doustne leki
przeciwhistaminowe

leczenia, wyrazony wspolczynnikiem posiadania lekow
(MPR) i wskaznikiem liczby dni, w ktérych przyjmowano
leki (PDC), oceniono na mniej niz 5% [45].
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Ograniczenia technologii mobilnej

Gléwne ograniczenia technologii mobilnej sprowa-
dzajg sie do: btednej klasyfikacji wyniku, zbyt duzego
obciazenia badanej proby i ze wzgledéw czysto etycz-
nych dostepnosci do niewielkiej liczby informacji doty-
czacych pacjenta. Uzytkownicy aplikacji mobilnych nie
stanowili reprezentatywnej grupy wszystkich chorych
na niezyt nosa. W ramach algorytmu MASK w analizie
przekrojowej wykorzystano dni, w ktérych chory stoso-
wal leki i wypelniat elektroniczny dzienniczek [1]. Roz-
poznanie ANN nie bylo potwierdzane przez lekarza, ale
u wiekszosci uzytkownikéw prawdopodobienstwo wy-
stepowania niezytu nosa (alergicznego lub niealergicz-
nego) byto wysokie [1]. Nalezy wspomnie¢ o duzej licz-
bie danych uzyskanych za pomoca technologii MASK.
Pomimo powyzszych ograniczen technologia mobilna
jest waznym narzedziem stuzacym lepszemu zrozumie-
niu i prowadzeniu ANN, umozliwiajagcym ponadto po-
zyskanie informacji niedostepnych w przypadku innych
metod [1, 46, 47].

Inne badania wykorzystujace dowody rzeczywiste
gromadzone za pomoca technologii mobilnej

Zgodnie z posiadang wiedza nie ma innych badan
mHealth oceniajacych skutecznos¢ réznych lekéw na tak
duzg skale jak w przypadku programu MASK.

Rozdzwiek pomiedzy perspektywa pacjenta i lekarza

Istnieje istotny rozdzwigk pomiedzy zaleceniami le-
karza a sposobem ich realizacji przez pacjenta w zakresie
leczenia ANN wywotanego przez pylki rolin. Wigkszos¢
alergologow przepisuje leki na caly sezon, zalecajac pa-
cjentowi regularne ich zazywanie, rdwniez w dni, kiedy
objawy sg niewielkie. Wigkszo$¢ pacjentéw nie stosuje
si¢ do zalecen - zazywa leki w trybie ,na zadanie” lub
gdy choroba nie jest dobrze kontrolowana [1, 48]. Kiedy
lekarze sami stajg si¢ pacjentami, postepuja w leczeniu
ANN podobnie jak inni pacjenci i takze nie przestrzegaja
zalecen [49].

NOWE ZALECENIA ARIA-GRADE

Algorytm ARIA-GRADE proponuje etapowe podej-
$cie do wyboru lekéw w ANN, zgodnie z zaleceniami
GRADE opracowanymi na podstawie danych pochodza-
cych z rzeczywistej praktyki klinicznej i badan w komo-
rach alergenowych (tab. 4).

Proponowane stanowisko potwierdza aktualnos¢
wigkszosci zalecen GRADE dotyczacych ANN. Umozli-
wia dodatkowe wsparcie dowodéw pewnych warunko-

118

wych dowodami pochodzacymi z rzeczywistej praktyki

klinicznej oraz dostarcza nowych obserwacji, takich jak:

+ skutecznos¢ polaczenia doustnego leku przeciwhista-
minowego H, z INCS nie jest wigksza niz skuteczno$¢
samego INCS;

o skuteczno$¢ polaczenia donosowego leku przeciwhi-
staminowego H, z INCS jest wigksza niz skuteczno$¢
samego INCS;

o leki zawierajace w skladzie donosowe leki przeciw-
histaminowe H, rozpoczynajg dziatanie w ciggu minut;

«  wyzsze koszty leku bedacego polaczeniem INCS z do-
nosowym lekiem przeciwhistaminowym H, s3 uza-
sadnione, jesli objawy nie poddaja sie kontroli w inny
sposob [23].

Generalnie wytyczne GRADE dotyczace ANN s3 zgod-

ne w kilku istotnych kwestiach [22-24, 27, 50-59] (box 1).

WNIOSKI

Algorytm ARIA dotyczacy ANN opracowano na pod-
stawie RCT, dowodéw z badan obserwacyjnych, RWE
oraz badan w komorach alergenowych. Cato$ciowo algo-
rytm uznano za zasadny i pozostawiono bez zmian. Wy-
tyczne te zostang uwzglednione przy opracowaniu ICPs
i wlaczone do zintegrowanej, skoncentrowanej na pa-
cjencie, umozliwiajacej korzystanie z narzedzi cyfrowych
opieki DG Santé. Reprezentujg one strategie zarzadzania
zmiang fazy 4 ARIA (Bousquet, 2019 #34207).

ARIA 2019 - OPIEKA ZINTEGROWANA
W IMMUNOTERAPII ALERGENOWEJ

Immunoterapia alergenowa (AIT) to sprawdzona me-
toda leczenia ANN i astmy. Moze by¢ podawana droga
podjezykowa (SLIT) lub podskérng (SCIT) [22, 60-65].
Skuteczno$¢ tej metody, wykazana w badaniach kontro-
lowanych placebo, przeprowadzonych metoda podwojnie
$lepej proby losowej (DB-PC-RCT), zostala potwierdzona
w badaniach, w ktoérych wykorzystano bazy danych do-
tyczacych recept, i znajduje odzwierciedlenie w rzeczy-
wistej praktyce klinicznej [66]. W wigkszo$ci krajow AIT
jest drozsza niz inne metody leczenia ANN lub astmy [67,
68], dlatego powinna by¢ rozwazana w ramach koncepcji
leczenia stratyfikacyjnego [69]. Opracowano wiele wy-
tycznych dotyczacych AIT [22, 60-65, 70], ktore roznig
si¢ miedzy sobg metoda gromadzenia dowodow. Wiele
z nich ma zlozony charakter, jednak zZadne nie proponu-
ja ICP. W zaleceniach ARIA 2019 opieke zintegrowang
zaproponowano zaréwno dla SCIT, jak i SLIT, co przed-
stawiono w niniejszym artykule. Jednak w polskich wa-
runkach AIT rekomenduje si¢ jako metode réwnowazna
i réwnolegty do farmakoterapii [71]. W wytycznych ARIA
immunoterapia alergenowa zostala uwzgledniona dopiero
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TABELA 4. Nowe zalecenia ARIA-GRADE

Zalecenie Zalecenie GRADE Dane z rzeczywistej Badania
praktyki klinicznej—  w komorach
mHealth

Doustne leki przeciwhistaminowe H, dziataja stabiej niz [22] brak informagji [26] (Bedard, JACI,
donosowe glikokortykosteroidy (INCS). Wielu pacjentéw wybiera o preferencjach w druku)
jednak leki doustne pacjentéw brak informacji o prefe-

rencjach pacjentéw
Donosowe leki przeciwhistaminowe H, s mniej skuteczne niz [22] [26] (Bedard, ztozone)
INCS
Donosowe leki przeciwhistaminowe H, zaczynaja dziata¢ w ciagu [22] [36, 40]
minut
Donosowe glikokortykosteroidy to leki o silnym dziataniu [22, 24] [26] (Bedard, JACI,

w druku i w przygotowaniu)
Poczatek dziatania INCS nastepuje po okresie od kilku godzin [22] [39, 50]
do kilku dni (z wyjatkiem cyklezonidu, ktéry zaczyna dziatac
szybciej)
Potgczenie INCS z doustnym lekiem przeciwhistaminowym H1 [23, 24] [26] (Bedard, JACI,
nie przynosi dodatkowych korzysci w poréwnaniu z samym INCS w druku)
Pofaczenie INCS z donosowym lekiem przeciwhistaminowym H, | u pacjentéw z umiarko- [26] (Bedard, JACI,
ma silniejsze dziatanie niz sam INCS wana lub ciezka postacig w druku)
ANN [24]

przy pewnych ograni-
czeniach wynikajacych

z kosztow [34]
Pofaczenie INCS z donosowym lekiem przeciwhistaminowym H, [37,39,42]
cechuje skutecznos¢ w ciggu minut
Leki antyleukotrienowe dziataja stabiej niz INCS [22,24]

BOX 1. Zalecenia dotyczace farmakoterapii w alergicznym niezycie nosa (ANN)

- Doustne i donosowe leki przeciwhistaminowe H, s3 mniej skuteczne niz donosowe glikokortykosteroidy (INCS) w kontrolowaniu
wszystkich objawdw niezytu nosa [22, 51-53]. S3 jednak skuteczne u wielu pacjentéw z tagodna lub umiarkowana postacig choroby
i czesto pacjenci chetniej wybieraja leki doustne niz donosowe

- Poréwnanie doustnych lekéw przeciwhistaminowych H, z donosowymi daje rézne wyniki w poszczegélnych wytycznych
i nie wypracowano ostatecznych wnioskéw

« U pagjentdéw z ciezka postacia niezytu nosa INCS stanowia terapie pierwszego wyboru, jednak petna skutecznos¢ osiagaja po kilku
dniach

- Pofaczenie doustnego leku przeciwhistaminowego H, z INCS nie charakteryzuje sig wigksza skutecznoscig niz sam INCS [23, 24],
jednak stosowanie tego pofaczenia jest powszechna praktyka

+ MPAzeFlu, bedacy potaczeniem donosowego propionianu flutykazonu (FP) i azelastyny (Aze) w jednym urzadzeniu dozujacym, jest
bardziej skuteczny niz monoterapia, a wskazaniem do zastosowania tego preparatu jest brak skutecznosci monoterapii z uzyciem INCS
[23, 24, 30, 54—57] u pacjentdw z ciezka postacia ANN lub pacjentéw, ktdrzy oczekuja szybkiego ustapienia objawdw [23, 24]. Czas, po
jakim preparat taczony rozpoczyna dziafanie, zostat potwierdzony w badaniu w komorze alergenowej [37, 58]

- Wszystkie zalecane leki uwaza si¢ za bezpieczne w standardowej dawce. Doustne leki przeciwhistaminowe H, pierwszej generaji
majg dziatanie sedatywne i nalezy ich unikac [59], podobnie jak zbyt dtugiego stosowania $rodkéw obkurczajacych naczynia
krwiono$ne btony $luzowej nosa

- Domiesniowe glikokortykosteroidy typu depot sa przeciwwskazane w ANN

w przypadku istotnego nasilenia objawéw (VAS 5iwiecej)  sowana u pacjentéw z tagodniejszymi postaciami ANN,
przy nieskutecznoéci farmakoterapii. Najnowsze standardy ~ gdy chcemy osiggna¢ efekt profilaktyki wtornej rozwoju
EAACI [72, 73] zwracajg uwagg, ze AIT moze by¢ zasto- ~ nowych uczulen i progresji w kierunku astmy atopowej.
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STOSOWANE ALERGENY

« Odpowiedni wyciag alergenowy - decyzja o zleceniu
AIT powinna zosta¢ podjeta na podstawie obecnosci
objawéw podczas kontaktu z alergenem, stwierdzenia
uczulenia na dany alergen oraz dostepnosci dobrej ja-
kosci ekstraktow alergenowych, w miare mozliwosci
standaryzowanych [61, 71].

o Ekstrapolacja na produkty nieprzebadane - skutecz-
nos¢ i bezpieczenstwo preparatéw stosowanych w AIT
wymaga potwierdzenia zgodnie z wymogami regula-
cyjnymi [73, 74]. Ekstraktéw alergenowych nie moz-
na uznawac za leki generyczne. W Unii Europejskiej
skutecznos¢ kazdego produktu alergenowego (poje-
dynczego lub mieszaniny) musi zosta¢ wykazana od-
rebnie, z zastrzezeniem wyjatkoéw okreslonych przez
Europejska Agencje Lekéw (EMA) lub Paul Ehrlich
Institute (PEI) [72]. Wyjatki te dotycza homologicz-
nych grup definiujacych alergeny o znaczacej klinicz-
nej reaktywnoéci krzyzowej [72].

o Mieszanie wyciaggéw alergenowych - nie ma dowo-
déw na to, Ze mieszanie réznych alergendw przynosi
taki sam efekt jak odrebne podawanie poszczegél-
nych alergenéw. Mieszanie moze spowodowa¢ efekt
rozcienczenia i degradacje alergenu. Zalecenia EMA
pozwalajg na stosowanie mieszanych produktéw aler-
genowych reprezentowanych przez zrédla alergenow
z grup homologicznych [72]. Niedawny raport przy-
gotowany w ramach miedzynarodowych warsztatow
NIH (National Institute of Allergies and Infectious Di-
seases) dotyczacych immunoterapii alergenami inha-
lacyjnymi przedstawia koncepcje badan klinicznych,
ktore moga stanowi¢ uzupetnienie tej waznej luki
w wiedzy na temat AIT [75].

o Produkty dla wskazanych pacjentéow (NPP) -
w wielu krajach w celu indywidualizacji leczenia
stosuje sie tzw. produkty dla wskazanych pacjentéw.
Procedura ta wymaga jednak odpowiednio zapro-
jektowanych badan klinicznych potwierdzajacych
jej skuteczno$¢ oraz danych pochodzacych z rze-
czywistej praktyki klinicznej. NPP s wprowadza-
ne do obrotu jako odstepstwo od przepiséw prawa
Unii Europejskiej w sprawie ekstraktéw alergeno-
wych [64, 76].

o Pacjenci uczuleni na wiele alergenéw - pacjenci sg
czesto uczuleni (w mechanizmie IgE-zaleznym) na
wiele alergen6w (tzw. uczulenie wielowazne), ale nie
wszystkie z tych uczulen moga mie¢ znaczenie kli-
niczne. Dlatego istotne jest stosowanie w AIT alerge-
néw wywotlujacych objawy alergiczne, a nie jedynie
uczulenia nieistotne klinicznie. Pojedyncze ekstrakty
alergenowe sa skuteczne u pacjentéw z alergia wielo-
wazng [77-79].
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BEZPIECZENSTWO

Immunoterapia podskoérna

Charakterystyczng reakcjg miejscowa wystepujaca
natychmiast lub kilka godzin po wstrzyknieciu alergenu
jest zaczerwienienie i obrzek w miejscu iniekcji. Czasami
moze pojawic sie reakcja uogoélniona w postaci kichania,
blokady nosa lub pokrzywki [80]. Ci¢zkie reakcje uogol-
nione sg bardzo rzadkie i wymagaja natychmiastowej po-
mocy lekarskiej. Najpowazniejsze dziatania niepozadane
wystepuja w ciggu 30 minut po wstrzyknieciu alergenu,
dlatego zaleca sig, aby pacjenci pozostawali w gabinecie
lekarskim przez co najmniej 30 minut po podaniu SCIT.

Immunoterapia podjezykowa

Krople lub tabletki alergenowe charakteryzuje korzyst-
niejszy profil bezpieczenstwa niz iniekcje alergenéw. Po
przyjeciu pierwszej dawki pod nadzorem lekarza SLIT moz-
na stosowa¢ w domu. Wiekszo$¢ dziatan niepozadanych ma
charakter miejscowy ($wiad w obrebie jamy ustnej, obrzek
warg, nudnoéci) i ustepuje samoistnie po pierwszych dniach
przyjmowania preparatu. Nasilenie lokalnych dziatan nie-
pozadanych jest stopniowane w zaleznosci od czasu trwania
i wplywu na jako$¢ zycia [81]. W niektorych krajach poza
Europa zaleceniu zastosowania SLIT towarzyszy ostrzezenie
o mozliwych ciezkich reakcjach alergicznych, a autoiniekcje
adrenaliny sg zalecane rutynowo.

PUNKT WIDZENIA PACJENTA

Perspektywa pacjenta powinna by¢ zawsze brana pod
uwage, aby umozliwi¢ wspolne podejmowanie decyzji
(SDM). Dostepne sg przeciwstawne dane pochodzace
z rzeczywistej praktyki klinicznej przedstawiajace poziom
wiedzy, percepcje, oczekiwania i poziom satysfakeji z AIT
[82, 83]. Wydaje si¢ jednak, ze brak informacji wérdd pa-
cjentéw alergologicznych jest powszechny. Nalezy wiec
zadba¢ o poprawe komunikacji w celu zwigkszenia wie-
dzy i zadowolenia pacjentéw [84, 85].

Przestrzeganie planu AIT ma decydujace znaczenia dla
jej skutecznosci, tymczasem powszechne sg nieprzestrzega-
nie schematu AIT i przedwczesne konczenie leczenia [86].
Dostepne sg kontrowersyjne wyniki dotyczace wskaznika
realizacji planu AIT, wydaje si¢ jednak, ze moze by¢ on
niski [87]. Dobrze zorganizowany harmonogram pracy
alergologa nie tylko zwigksza bezpieczenstwo procedury,
lecz takze umozliwia bezposrednia obserwacje i zwieksza
stopien przestrzegania zalecen przez pacjenta [86].

Zasada SDM powinna by¢ wdrazana z medyczno-
-prawnego punktu widzenia w polaczeniu z wykorzy-
staniem aktualnej wiedzy medycznej. Ponadto lekarz
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ma obowigzek poinformowa¢ pacjenta o mozliwosciach
leczenia, ryzyku i korzysciach zgodnie ze standardami
zawodowymi [88].

ROLA FARMACEUTY

Wiekszo$¢ chorych przy niewystarczajacej wspdtpracy
z lekarzem samodzielnie radzi sobie z ANN [89]. Farma-
ceuci sg tg grupa pracownikéw stuzby zdrowia, do ktorej
dostep jest najlatwiejszy. Alergiczny niezyt nosa jest jed-
na z najczestszych chordb, w ktérych farmaceuci moga
stanowic wsparcie [90, 91]. Preparaty stosowane w AIT
sa dostepne w aptekach wielu krajow, a farmaceuta musi
mie¢ odpowiednig wiedze na temat tego sposobu lecze-
nia. Farmaceuci moga ponadto odgrywa¢ wazng role
w edukacji pacjentéw w zakresie przestrzegania zalecen,
zobowigzan zwigzanych z procedurg AIT, a takze w okre-
$leniu ryzyka i korzysci.

ROLA LEKARZA PODSTAWOWEJ OPIEKI
ZDROWOTNEJ

W wielu krajach diagnostyka i leczenie chordb aler-
gicznych odbywaja si¢ prawie wylacznie w ramach pod-
stawowej opieki zdrowotnej [92, 93]. Biezacy i fatwy
dostep do podstawowej opieki zdrowotnej oraz jej holi-
styczny charakter maja istotne znaczenie w prowadzeniu
chorych na ANN i wspélnym podejmowaniu decyzji
skoncentrowanym na pacjencie [94, 95]. Jednak niewielu
lekarzy ogdlnych zdobywa formalne wyksztalcenie w za-
kresie alergologii [96-98]. W Polsce nie zaleca sie, aby
lekarz podstawowej opieki zdrowotnej prowadzit AIT.

PRAKTYCZNE PODEJSCIE DO STRATYFIKACII
PACJENTOW W AIT

Immunoterapia alergenowa powinna by¢ zlecana
przez specjaliste alergologa. Podejmowanie decyzji wspol-
nie z pacjentem jest niezbednym elementem leczenia.
Immunoterapia alergenowa w wielu krajach jest metoda
kosztowna i powinna by¢ oferowana pacjentom podlega-

jacym stratyfikacji. Ponadto pacjenci powinni wiedzie¢,
czy AIT jest dostepna w ramach ubezpieczenia w syste-
mie opieki zdrowotnej lub na podstawie umoéw ubezpie-
czenia oraz czy muszg pokrywac jej koszty czesciowo lub
w caloéci we wlasnym zakresie.

Stratyfikacja pacjentéw z alergig przy kwalifikacji
do AIT

Udzial medycyny precyzyjnej (spersonalizowanej)
w wyborze procedury AIT okreslono na spotkaniu eks-
perckim [99] (tab. 5). Zaproponowano ,,Schemat me-
dycyny precyzyjnej (spersonifikowanej)” w chorobach
alergicznych (ryc. 4) (69, 98]. W niektérych przypad-
kach AIT moze by¢ zalecana pacjentom, u ktérych ANN
jest kontrolowany za pomoca farmakoterapii, np. tym,
u ktorych moze wystapi¢ astma indukowana przez czyn-
niki §srodowiskowe, np. warunki powstajace po burzy
[101-103]. Immunoterapie alergenowa nalezy rozwazy¢
nawet przy umiarkowanej postaci ANN, zwlaszcza (ale
nie jedynie) u pacjentdéw z zaostrzeniami astmy w sezo-
nie pytkowym i mieszkajacych w regionach o wysokim
zagrozeniu kontaktem z uczulajagcym pylkiem roslin.

Niezyt nosa z objawami spojéwkowymi i bez tych
objawéw u mtodziezy i dorostych

Wytyczne i opinie ekspertéw dotyczace farmakote-
rapii ANN podsumowano w tabeli 5 [22-24]. Wszyst-
kie zalecane leki uznawane sg za bezpieczne przy stan-
dardowym dawkowaniu z wyjatkiem doustnych lekow
przeciwhistaminowych H, pierwszej generacji i gliko-
kortykosteroidéw domie$niowych typu depot, ktérych
nalezy unika¢ [59]. W przypadku strategii intensyfikacji
(step-up) i redukciji (step-down) leczenia MACVIA zapro-
ponowata prosty algorytm (ryc. 3 B) [27].

Astma u miodziezy i dorostych

Immunoterapia alergenowa nie powinna by¢ brana
pod uwage u pacjentéw z ciezka i/lub niekontrolowang

TABELA 5. Medycyna precyzyjna (spersonalizowana) w kwalifikacji do immunoterapii alergenowej (AIT) (zaadaptowano z [69] i [99])

znaczenie dla stratyfikacji pacjentéw (biomarker mHealth)

1. Dokfadna diagnoza oparta na wywiadzie, punktowych testach skérnych lub obecnosci swoistych przeciwciat w klasie IgE w surowicy
oraz w razie potrzeby na komponentach diagnozie in vitro [100]. W rzadkich przypadkach moga by¢ potrzebne préby prowokacyjne

2. Potwierdzone wskazania — alergiczny niezyt nosa i spojéwek i/lub astma

3. Objawy alergiczne wywotane przede wszystkim kontaktem z alergenem

4, Stratyfikacja pacjentéw — staba kontrola objawéw pomimo odpowiedniej farmakoterapii zgodnej z wytycznymi, przy przestrzeganiu
planu leczenia w sezonie alergicznym i/lub zmiana naturalnej historii choroby alergicznej. Technologia mobilna moze mie¢ kluczowe

5. Potwierdzenie skutecznosci i bezpieczeristwa produktu AIT za pomocg odpowiednich badan
6. Wspdlne podejmowanie decyzji — punkt widzenia pacjenta (i opiekuna) stanowi istotny element
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Pacjent z umiarkowanymi lub ciezkimi objawami niezytu nosa z objawami
spojowkowymi lub bez tych objawdw z astma lub bez astmy

v

objawy po kontakcie z alergenami wziewnymi

v

potwierdzenie uczulenia IgE-zaleznego na odpowiedni alergen
(punktowe testy skérne i/lub sIgE)

v

farmakoterapia zgodna z wytycznymi, unikanie kontaktu z alergenem,
jezeli jest to mozliwe

v

+ przy niezycie nosa nalezy skorzystac z zaproponowa-

ocena kontroli choroby i stosowania $rodkéw eliminujacych kontakt
zalergenem

nego algorytmu
« przy astmie nalezy rozwazy¢ brak kontroli u pacjentéw
leczonych glikokortykosteroidami wziewnymi

v

« ze wzgleddw bezpieczenstwa nie nalezy rozpoczynac

stwierdzenie niewystarczajacej kontroli i niepetnego przestrzegania
zalecent

AIT przy niestabilnej astmie oskrzelowej

Y

punkt widzenia pacjenta lub opiekuna

\4

rozwazy¢ AT

RYCINA 4. Schemat medycyny precyzyjnej (spersonalizowanej) w immunoterapii alergenowej (zaadaptowano za [69] i [99])

astma [103]. Leki biologiczne w cigzkiej astmie i AIT
w chorobach alergicznych sg zalecane w dwéch réznych
populacjach. W przypadku astmy algorytm nie jest jeszcze
dostepny. Global Initiative for Asthma (GINA) zatwierdzila
SLIT dla astmy wywolywanej roztoczami kurzu domowe-
g0 [104]. Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego
preparatu w formie tabletek stosowanego w SLIT w uczu-
leniu na roztocze kurzu domowego [105] jest on przeciw-
wskazany w nastepujacych grupach: 1) pacjenci, u ktérych
w czasie ostatnich 3 miesiecy wystapilo cigzkie zaostrzenie
astmy, 2) pacjenci z astma i ostrym zapaleniem drog od-
dechowych - w takiej sytuacji rozpoczecie leczenia nalezy
odlozy¢ do czasu ustgpienia infekgji, 3) pacjenci, u ktérych
na poczatku leczenia nat¢zona objetos¢ wydechowa pierw-
szosekundowa (FEV ) wynosi ponizej 70% oczekiwanej
wartoéci (po wlasciwym leczeniu farmakologicznym). Im-
munoterapia alergenowa nie jest przeznaczona do leczenia
zaostrzen, a pacjenci muszg by¢ informowani o koniecz-
noéci natychmiastowego zgtoszenia sie do lekarza w razie
naglego pogorszenia si¢ kontroli astmy. Poczatkowo AIT
powinna by¢ stosowana jako leczenie uzupelniajace tera-
pi¢ lekami z grupy tzw. kontroleréw, a ich redukcja powin-
na nastgpowac stopniowo, pod nadzorem lekarza, zgod-
nie z wytycznymi. Zaden inny produkt do AIT nie zostat
zatwierdzony w Unii Europejskiej jako gtéwne wskazanie
do astmy.

122

Wielochorobowos¢

Wielochorobowos¢, czyli wspdlistnienie wiecej niz
jednej choroby alergicznej u tego samego pacjenta, jest
bardzo cz¢sta w chorobach alergicznych. Ponad 85% cho-
rych na astme ma réwniez ANN, jednak tylko 20-30%
pacjentéw z ANN choruje na astme¢. Wspolistnienie ANN
zwigksza nasilenie astmy [106]. Astma jest najsilniejszym
czynnikiem ryzyka rozwoju wielochorobowosci w poréw-
naniu z ANN i atopowym zapaleniem skory [107]. Im-
munoterapia alergenowa umozliwia kontrole ANN oraz
zapalenia spojowek i astmy jednoczesnie. W dokumen-
tach rejestracyjnych preparatu w formie tabletek do SLIT
w uczuleniu na roztocze kurzu domowego [105] wie-
lochorobowo$¢ zostata uznana za wskazanie do terapii.

Dzieci

Immunoterapia alergenowa u dzieci jest skuteczna
[108], jej efekty utrzymujg sie dtugo po zakonczeniu te-
rapii [109]. Najnowsze badanie SLIT [110] i wczesniej-
sze badanie SCIT z alergenami pylku traw [111] oraz
metaanaliza [112] dostarczyly dowodéw na to, ze AIT
moze opézniac lub zapobiega¢ rozwojowi astmy u dzieci
z niezytem nosa. Powyzsza metaanaliza wykazala jednak
zmniejszone krétkoterminowe ryzyko rozwoju astmy,
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z niejasnym efektem w dluzszym czasie [112]. Immu-
noterapie alergenowa mozna zatem zastosowac u dzieci
z umiarkowang lub cigzkg postacig ANN, ktéra nie jest
kontrolowana za pomocg farmakoterapii. U takich dzieci
bez objawdéw astmy nalezy wzig¢ pod uwage mozliwosé
zapobiegania jej wystapieniu, chociaz konieczne sg dalsze
badania w tym zakresie [60].

Immunoterapia alergenowa u dorostych w starszym
wieku

Mechanizmy immunologiczne alergii u oséb star-
szych moga by¢ inne niz u pacjentéw w §rednim wieku.
Konieczne sg dalsze badania potwierdzajace skutecznos¢
AIT u tych pacjentéw [113].

mHealth W MEDYCYNIE PRECYZYJNEJ
WE WSKAZANIU DO AIT

Stratyfikacje pacjentéw moga ulatwi¢ dzienniczki
elektroniczne instalowane w telefonach komdérkowych
[26, 114] lub innych narzedziach mHealth. Po optymal-
nym okresie obserwacji lekarze moga ocenid: jakie jest
nasilenie objawéw i ich kontrola, czy objawy wystepuja
w sezonie pylkowym lub podczas innej ekspozycji na
alergen, czy przestrzegane sg zalecenia w zakresie far-
makoterapii, jak dlugi jest czas trwania istotnych ob-
jawow i czy wplywaja one na wydajno$¢ w pracy lub
postepy w szkole. Elektroniczny system wspomagania
decyzji klinicznych moze w przysziosci poméc w stra-
tyfikacji pacjentéw na potrzeby AIT [28]. Powyzsze roz-
wiazanie mozna zaproponowac¢ w przypadku obserwacji
pacjentéw poddawanych AIT w celu oceny jej skutecz-
nodci [115].

WNIOSKI

Immunoterapia alergenowa jest skutecznym sposo-
bem leczenia choroéb alergicznych wywolywanych przez
alergeny wziewne. Stosowanie tej terapii powinno by¢
jednak zazwyczaj ograniczone do starannie wybranych
pacjentow, ktorzy moga odnie$¢ korzys¢ z zastosowania
AIT.
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