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Alergénova imunoterapia (AIT) predstavuje jedini dostupnii lieGebnii metédu lieéby IgE mediovanych alergickych ochoreni, ktora zasa-
huje do patofyziologie a modifikuje priebeh ochorenia. Eurépska akadémia alergie a klinickej imunoldégie nedavno publikovala praktické
odporicania, ako uskutoéiiovat $pecificki imunoterapiu zaloZeni na dokazoch.
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Allergen immunotherapy (AIT) represents the only currently available treatment for IgE-mediated allergic diseases that targets the
underlying pathophysiology and has a disease-modifying effect. The recently published European Academy of Allergy and Clinical Im-
munology (EAACI) clinical practice guidelines provide evidence-based recommendations for AIT.
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Historia alergénovejimunoterapie
(AIT) sa zacala pisat pred viac ako sto
rokmi, ked' v roku 1911 v ¢asopise Lancet
publikoval doktor Noon prvu detailnt
odbornt spravu o moznej modifikacii
alergického ochorenia. Pacientom s poli-
noézou podaval subkutanne injekcie s ex-
traktmi travového pelu (1). Tato praca
bola in$piraciou pre nasledny vyskum,
ako aj klinick(l prax v oblasti alergéno-
vej imunoterapie. Svetova zdravotnicka
organizacia (WHO) v roku 1998 vydala
prvé pisomné stanovisko k alergénove;j
imunoterapii (Position Paper on Allergen
Immnotherapy), v ktorom potvrdzu-
je bezpecnost a Géinnost subkutannej
imunoterapie (2). Odvtedy sa publikovalo
viac dokumentov tykajlcich sa aj inych
aplika¢nych foriem alergénovejimunote-
rapie (sublingualne kvapky, lyofilizované
tablety). Vdaka rozsiahlemu klinickému
vyskumu, lep§iemu porozumeniu imunit-
nych mechanizmov a pouZivaniu Stan-
dardizovanych alergénovych extraktov
uznali tato lie¢bu odborné kruhy, ako aj
regula¢né trady ako moderna, Géinna
a bezpecnu liecbu hlavne stredne taz-
kych a tazkych respira¢nych alergii (3).
V roku 2017 vydala Eurdpska akadémia
alergie a klinickej imunologie (EAACT)
smernice alergénovej imunoterapie,

ktoré predstavuju systémovy prehlad,
metaanalyzu a st akousi ,bibliou* §pe-
cifickej imunoterapie. Tato publikacia
sa zaobera nielen vyuzitim tejto lie¢-
by pri respiraénych alergiach, ako je
alergicka rinokonjunktivitida a astma,
ale aj prevenciou alergickych ochorenti,
a taktieZ jej vyuZitim v lieCbe alergie na
jed hmyzu, ako aj potravinovej alergie,
ktoré vSak nie st predmetom tohto ¢lan-
ku (4). V decembri 2017 vydala Eurépska
alergologicka spolo¢nost stthrnny doku-
ment najnovsich poznatkov a odporaca-
ni alergénovej imunoterapie v prevencii
alergickych ochoreni (5). V aprili 2018
vySli v Casopise Allergy smernice
ohladom tejto formy lie¢by v terapii
alergickej rinokonjunktivitidy (6). V ro-
ku 2018 sa $pecificka alergénova imu-
noterapia uvadza prvykrat ako stucast
Standardnych terapeutickych postupov
v liecbe astmy (4).

V sti¢asnosti pripravky AIT vy-
Zadujii dokaz Gc¢innosti pretrvavajicej
minimalne 2 roky po skonceni Specifickej
imunoterapie. Z tohto dovodu st dokazy
obmedzené len na najcastejSie senzibili-
zujlce alergény, ako st pele trav, rozto-
¢e. Informacie ziskané pri konkrétnom
alergéne nie je mozné zovSeobecnit na
iné alergény. TaktieZ jednotlivé pripravky
sa od seba odliSujd mnoZstvom a zlo-

Zenim alergénov, formou podavania,
a preto sa konkrétne odportcania pre
jednotlivé formy uvadzaji samostatne.

Alergické ochorenia ako atopicky
ekzém, alergicka rinitida (AR), rinokon-
junktivitida, potravinova alergia, alergia
na jed blanokridleho hmyzu patria medzi
najcastejsie chronické ochorenia. Mnohi
pacienti s AR a alergickou astmou dobre
odpovedaji na farmakoterapiu, niektori
vSak vyzaduju liecbu viacerymi liekmi.
Vliecbe AR a alergickej astmy mame vela
dokazov o klinickom efekte AIT, ktora
vedie k redukcii klinickych priznakov,
ako aj k zniZeniu potreby symptomatickej
liecby (7).

Alergénova imunoterapia sa po-
vazuje za jedin( kauzalnu lie¢ebn(1 me-
todu, ktora zabrariuje rozvoju priznakov
alergického ochorenia tym, Ze meni jeho
prirodzeny priebeh. Dlhoro¢nymi ski-
senostami a mnoZstvom $tadii sa do-
kazalo, Ze imunoterapia v subkutannej
forme, ktora sa pouzivala v praxi skor
ako sublingualna a neskor aj sublingu-
alna forma $pecifickej alergénovej imu-
noterapie, zmierniuje klinické priznaky
ochorenia a potrebu symptomatickej
liecby. Alergénova imunoterapia zasa-
huje do rovnovahy Thl a Th2 lymfocy-
tov, ¢im meni mediatorové spektrum,
ovplyviiuje produkciu Specifického IgE

www.solen.sk | 2019;20(1) | Pediatria pre prax



Prehladové ¢lanky

a Specifického IgG4. Dochadza k zmene
v prospech blokujtcich a antiidiotypo-
vych protilatok. Znizuje sa pocet efekto-
rovych buniek (mastocytov, eozinofilov...)
v tkanive, zniZuje sa mnozstvo prozapa-
lovych mediatorov ako histamin, pros-
taglandiny a leukotriény po provokacii
alergénom. Vysledkom tejto liecby je zni-
Zenie intenzity alergického zapalu, ako
aj zmiernenie tkanivového poskodenia.

Indikacie Specifickej

imunoterapie podla odporucani

EAACI z roku 2018 (6)

AIT je odportcana u pacientov
s IgE mediovanou alergickou rinitidou
(s alebo bez konjunktivitidy,) ktori st
senzibilizovani jednym alebo viacerymi
relevantnymi alergénmi, a to u pacientov
so stredne tazkymi klinickymi priznak-
mi napriek pravidelnej symptomaticke;j
liecbe a vyhybaniu sa kontaktu s alergén-
mi. AIT je mozné tiez zvazit u pacientov
s alergiou na travy, ktori maji mierne
prejavy alergickej rinitidy, u ktorych vy-
uzivame dlhodoby efekt AIT na preja-
vy alergickej rinitidy a tiez preventivny
efekt pri vyvoji astmy. Kratkodoby uc¢inok
AIT bol potvrdeny tak pri subkutannej
Specifickej imunoterapii (SCIT), ako aj
subligualnej $pecifickej imunoterapii
(SLIT), ¢i uz v tabletkovej, alebo kvap-
kovej forme. Dlhodoby vplyv na prejavy
alergickej rinitidy sa dostato¢nym poc-
tom §tadii potvrdil pri kontinualnom
podavani SCIT pri alergii na pele trav.

Liecba sa indikuje u deti od veku
5 rokov. U deti vo veku 2 - 5 rokov sa
prirozhodovani o lie¢be AIT pri AR mu-
sia zvazit rizika a benefity individualne.
V8ak podla sthrnu charakteristickych
vlastnosti lieku (SPC) je to moZné aZ od
5 rokov.

AIT mdze byt odporucend aj
u starSich inak zdravych pacientov
S AR, ak ich symptémy nie st dostatoc¢-
ne kontrolované symptomatickou lie¢-
bou. So $pecifickou imunoterapiou sa
neodporica zacinat v obdobi tehoten-
stva. V pripade uz pokracujicej AIT, ak
je dobre tolerovand, sa moze pokracovat
aj pocas tehotenstva a dojcenia.

Vyber sSpecifickej imunoterapie
Rozhodovaniu lekara o indikacii
Specifickej imunoterapie predchadza

Tabul'ka 1. Vyhody a nevyhody sublingualnej a subkutannej $pecifickej imunoterapie (6)

Pred-/kosezénna a kontinudlna SCIT su efektivne
z kratkodobého hladiska liechy sezénnej a
perenialnej AR

Pred-/kosezénna SCIT je krat$ia, ale
kontinudlna SCIT mdze byt efektivnejsia

3-ro¢nd kontinualna SCIT je efektivna
v zmysle dlhodobej liecby AR spustenej
alergénmi trav

Potreba opakovaného podavania injekcif
v ordindcii lekara

Nutnost observacie aspori 30 min po jej podani

Zdvazna, resp. systémova reakcia
(122000 podanych injekcii, menej
v pripade podania alergoidov)

Pomerne ¢asty vyskyt lokdlnej neZiaducej
reakcie

Pred-, pred-/kosezénna a kontinudlna SLIT vo
forme orodisperzovatelnych tabliet alebo kvapiek
je efektivna z kratkodobého hladiska lie¢by
sezénnej AR

Kontinudlna SLIT vo forme tabliet je efektivna
z kratkodohého hladiska lie¢by celorocnej AR

3-ro¢nd kontinudlna SLIT (tablety alebo
kvapky) je efektivna z dlhodobého hladiska
v pripade alergie na trévy, v pripade alergie
na prach bytovych roztocov (tablety)

Nie je potreba poddvania injekcif

Po podani prvej davky observécia
v ambulancii, ndsledné davky sa mézu podavat
v domdcom prostredi

Nutnost observacie v ambulancii po
podani prvej davky

Zriedkavy vyskyt stredne tazkych az
tazkych systémovych reakeif (< 1: 500
pocas 3-roéného poddvania)

Castej&i vyskyt miernych lokalnych
neziaducich reakcif

Potreba denného podévania davky v
doméacom prostredi

podrobné vySetrenie pacienta. Velmi
dolezita je podrobna anamnéza, v kto-
rej sa zameriavame hlavne na obdobie
maxima klinickych taZkosti. Nie vZdy je
jednoduché aj pre skaseného alergologa
vybrat spravny hlavny kauzalny alergén
sposobujuci klinické tazkosti u pacienta,
najma v pripade polysenzitizovanych pa-
cientov. Opierame sa o vysledok koZnych
testov a v sti¢asnosti by Standardom pred
zacCatim Specifickej imunoterapie ma-
li byt aj vysledky odberu $pecifickych
IgE, ako aj rekombinantnych alergénov.
Pomocou modernych molekulovych
diagnostickych metdd je mozné z via-
cerych pozitivnych alergii vySpecifikovat
2 - 3rozhodujuce a urcit alergén vhodny
pre alergénov( imunoterapiu.

Dal$im nemenej dolezitym faktom
je rozhovor s pacientom, respektive ro-
di¢mi deti a vysvetlenie efektu liecby,
jej vyhod, nevyhod, ale aj obozname-
nie s moznymi neZiaducimi G¢inkami.
DoleZity je tieZ vyber vhodnej pacient-
mi, respektive rodi¢mi preferovane;j
aplika¢nej formy. Pri niektorych typoch
Specifickej imunoterapie mame viac
moznosti, akym spdsobom ju moézeme
aplikovat, ¢i subkutanne, alebo sublin-
gualne (vo forme sublingualnych kvapiek

alebo orodisperzovatelnych tabletiek).
Tieto moznosti st vzdy iné a menia sa
v zavislosti od dostupnosti tejto liecby
na nasom trhu. Niektorym pacientom
vyhovuje viac subkutanna aplikacia Spe-
cifickej imunoterapie, ini, hlavne detski
pacienti preferuji sublingualnu formu
podavania lie¢by. Nemenej délezitym
faktom pri jej vybere je aj cena doplatku
za liecbu. Niektoré druhy AIT sa podavaju
celoro¢ne, iné predsezonne, v zavislosti
od obsahu alergénov v pripravku.
Napriklad pripravok na lie¢bu alergie
na travy, ktory obsahuje 5 druhov trav,
je ur¢eny na pred- a kosezénne podava-
nie. Dalsi pripravok na nasom trhu ob-
sahujtci 1 druh travy je nutné podavat
celoro¢ne. Castym problémom liecby je
adherencia k liecbe, hlavne z dovodu, Ze
liecba prebieha aj mimo sezo6ny, v Case
ked pacient nema ziadne klinické pre-
javy. Kvapky pre sublingualnu aplikaciu
sa uskladiiuju v chlade, ¢o byva ¢asto
problémom, hlavne u pacientov, ktori
cestuji. Nevyhodou subkutdnneho po-
davania je potreba opakovanej navstevy
lekara a naslednej observacie po podani
Specifickej imunoterapie, ¢o vyzaduje
nemaly Casovy priestor, vynechanie vy-
ucovania, respektive vymeskanie z prace.
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Tabul'ka 2. Absoldtne a relativne kontraindikécie
liechy AIT

1. nekontrolovand alebo tazkd bronchidlna astma
2. aktivne systémové autoimunitné ochorenie

3. aktivna malignita

4. zacCatie liecby pocas gravidity

AIT sa moze zacat, len ak benefity prevazuju nad
potencialnym rizikom u individudlneho pacienta
1. parciélne kontrolovand astma

2. lie¢ba lokdlnymi a systémovymi betablokatormi
3. zavazné kardiovaskuldrne ochorenia

4. systémové autoimunitné ochorenie v remisii,
resp. organovo-$pecifické autoimunitné ocho-
renie (vzdy nutné zvézit individudlne)

zévazné psychiatrické ochorenia

nizka adherencia k lieche

primdrne a sekundarne imunodeficiencie
anamnéza zavaznej systémovej reakcie pri AT

© oo

O adherencii k sublingualnej liecbe na-
priek tomu, Ze poskytuje benefit vyssej
bezpecnosti, okrem samotnej schémy
podavania ¢asto rozhoduje aj vyskyt
lokalnych neziaducich Géinkov v Gstnej
dutine, najma pocas prvych tyZzdnov lie¢-
by. U niektorych pacientov mézu tieto
neziaduce u¢inky viest k ukonceniu lie¢-
by esSte v inicidlnej faze jej podavania.
Subkutanne pripravky aj napriek vys-
Siemu riziku celkovej reakcie preferujua
mnohi pacienti. Va¢§inou pacienti skor
dodrzia lie¢ebny rezim pri subkutannej
schéme liecby a aj lekar dokaze lepsie
odkontrolovat poc¢et podanych davok.
Doélezité je zacatie alergénovej imuno-
terapie vcas pri dodrzani vSetkych za-
sad, vtedy existuje vicSia §anca na jej
dostato¢ny efekt. Pre a proti SCIT, res-
pektive SLIT uvadza tabulka 1 (6).

Aj napriek o¢akavanému Gc¢inku
Specifickej imunoterapie u konkrétneho
pacienta musi lekar ordinujuci Specifickt
imunoterapiu pred jej indikaciou vyhod-
notit relativne, ako aj absoliitne kontra-
indikacie tejto lieCby (tabulka 2).

Lekari indikujaci $pecifickt imu-
noterapiu musia pri jej podavani zhodno-
tit v8etky rizikové faktory, ktoré by mohli
byt pri¢inou zhor§enia, pripadne vyvola-
nia neziaducich reakcii pri jej podavani.
K takymto faktorom patria zhorSenie

alergickych symptémov a potencidlna
expozicia alergénom, vysoky stuperi sen-
zibilizacie na podavany alergén. Dalsimi
rizikovymi faktormi st sic¢asne prebie-
hajaca infekcia, mastocyto6za, v minu-
losti sa vyskytujiica systémova reakcia
na SCIT, SLIT, nekontrolovana tazka
astma, sucasna lie¢ba betablokatormi,
vysoka miera fyzického zatazenia. Aby
sa predislo moznej neziaducej reakcii,
je dolezité dodrZiavanie odporuc¢anych
odstupov medzi jednotlivymi davkami
a v pripade vynechania davky z réznych
doévodov jej redukcia podla jednotlivych
odporuacani vyrobcov. Treba mysliet tiez
na iné kofaktory, ako napriklad in4 me-
dikacia pouzivana pacientom (protiza-
palova, analgeticka liecba). TaktieZ v pri-
pade vycerpania organizmu (napriklad
po nocnej sluzbe) treba podanie SCIT
radSej odlozit.

Pred podanim Specifickej imu-
noterapie sa odporuca premedikacia
antihistaminikami, nakolko zredukuje
frekvenciu a zavaznost lokalnych a systé-
movych reakcii, aj ked neeliminuje riziko
anafylaxie.

Vkazdom pripade po podani SCIT
pacient ostava v sledovani ambulancie
asponl 30 minat. Aj prvé podanie SLIT
by malo prebiehat pod dohladom leka-
ra, s naslednou observaciou pacienta 30
minat. Podavanie by malo byt v rukach
odbornika, ktory méa skasenost s touto
liecbou, a tim ambulancie by mal byt tré-
novany na zvladnutie pripadnej zavaznej
systémovej reakcie. Rovnako ambulancia
musi disponovat prisluSnym vybavenim
a medikamentmi na zvladnutie takej-
to situacie. Nasledne by mal byt kazdy
pacient, ktory uziva SLIT, informovany,
ako rozpoznat a riesit neziaduce tc¢inky
lie¢by v domacom prostredi.

Ako sme uZ spomenuli, podobne
ako u dospelych, AIT je urcena na lie¢bu
alergickej rinitidy, rinokonjunktivitidy
s diagnoézou IgE senzibilizacie. Jej pou-
zitie u deti mladsSich ako 5 rokov limituje
pocet studii, aj ked nachadzame prace,
ktoré dokazali jej efekt a bezpecnost aj
u deti mladsich ako 5 rokov (8). V na-
Sich podmienkach podla SPC je poda-

vanie moZné od 5 rokov. Problémom
SCIT u deti je stres pri opakovanom
injekénom podavani. Stadie ohladom
SCIT su starsieho data a zahfnaju re-
lativne maly pocet detskych pacientov.
Kontinualna pred- a pred-/kosezénna
SCIT sa odportca detom so sezénnou
AR. Kontinualna SCIT pri celoro¢nej AR
sa tiez moOZe indikovat, avSak u pediat-
rickych pacientov je na jej podavanie
menej dat. V stvislosti s podavanim SLIT
existuje viac pediatrickych §tadii. Pred-,
kosezonna a kontinualna SLIT tabletko-
va/kvapkova sa na lie¢bu AR odporuca.
Existuje §tGdia podporujtaca dlhotrva-
juci efekt travovej tabletky v redukcii
astmatickych symptéomov (9). SCIT zlep-
Suje prejavy bronchialnej astmy u deti
a znizuje medikaciu u pacientov (10).
Nie st1 v§ak k dispozicii dostato¢né data
odporucajuce SLIT v kvapkovej forme na
celoro¢nu alergick rinitidu. Tabletkova
SLIT na lie¢bu alergickej rinitidy je efek-
tivna v zmysle kratkodobého ué¢inku
v §tudiach u adolescentov (11).

Deti s AR maja trojnasobne vys-
Sie riziko vzniku bronchialnej astmy (12).
Deti s AD a AR maju vySSie riziko inciden-
cie, ale aj perzistencie atopickej astmy
v dospelosti (8).

Zakladnym odkazom dokumen-
tu Eurépskej alergologickej spolo¢nosti
ohladom vyuzitia §pecifickej imunote-
rapie v prevencii alergickych ochoreni
z roku 2017 je odporacanie, v ktorom
sa uvadza, ze 3-ro¢ny lieCebny rezim
subkutannej alebo sublingualnej AIT
sa moZe vyuZit u deti a adolescentov
so stredne tazkou aZ tazkou alergickou
rinitidou spdsobenou travovymi, brezo-
vymi alergénmi v prevencii bronchial-
nej astmy. U&inok na prevenciu bron-
chialnej astmy okrem samotného efektu
priliecbe symptomov alergickej rinitidy
pretrvava 2 roky po $pecifickejimunote-
rapii. Dokazy preventivneho t¢inku AIT,
aj ked st potrebné dalSie vysoko kvalit-
né klinické §tadie, existuji u pacientov
s alergickou rinitidou vyvolanou aler-
génmi roztocov a inymi alergénmi, pri
prevencii inych alergickych komorbidit,
respektive pri chorobu modifikujicom
efekte (5).
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Tabul'ka 3. Efekt $pecifickej imunoterapie
v prevencii alergickych ochoreni (5)

+ 3-rocnd liecba AIT (SCIT alebo SLIT) je vhodnd
u deti so stredne tazkou/tazkou AR na trdvové/
brezové alergény, ktora nie je dostatocne
kontrolovana optimalnou farmakoterapiou

+ AIT zohréva Ulohu v oddialeni/prevencii
progresie sezénnej alergickej rinitidy/
rinokonjunktivitidy do astmy, preto by sa deti
s tymito prejavmi mali odosielat na odborné
vySetrenie a po individudlnom zhodnoten{
vSetkych diagnostickych moznosti, zvazeni
véetkych benefitoy, rizik, ceny AIT by sa im tato
lie¢ba v indikovanych pripadoch mala ponudknut

+ AIT saindikuje v lie¢be celoroénej roztocovej
rinitidy, avSak v zmysle prevencie a oddialenia
progresie do astmy st nutné dalSie vysoko
kvalitné Studie

+ U deti/dospelych s AR a/alebo astmou, t. €.
sa AIT (SCIT/SLIT) neodpordca ako prevencia
vyvoja novych senzibilizacii

+ AIT sa neodporuca ako preventivny sposob
liecby v pripade, ak by alergicki rodi¢ia mali
zaujem o prevenciu vyvoja alergie u ich deti,
takisto sa neodpordca u zdravych nealergickych
detf a deti s atopickou dermatitidou a/alebo
potravinovou alergiou

U deti s atopickou dermatitidou
nemame v stic¢asnosti odportcania na
podporu, ale ani zakaz podavania AIT
v prevencii vyvoja, pripadne neskorsich
manifestacii alergickych ochoreni (14).
Co sa tyka deti s atopickou dermatiti-
dou a potravinovou alergiou, existuje
len malo §tadii, ktoré by sledovali efekt
AIT na vyvoj ich dal$ich alergickych
ochoreni. Preto v stti¢asnosti ani ne-
existuju odporacania na pouzitie AIT
pripotravinovej alergii a atopickej der-
matitide (5).

Tabulka &islo 3 sumarizuje pre-
hlad najdodlezitejsich efektov Specifickej
imunoterapie v prevencii alergickych
ochoreni (5).

Alergénova imunoterapia pre-
chadza neustalym vyvojom. Ostéva je-
dine¢nou metddou liecby alergického
ochorenia a na rozdiel od klasickej far-
makoterapie dokaze zmenit prirodzeny
vyvoj alergického ochorenia, priaznivo
ovplyviiyje klinické symptomy ochorenia
(alergickej rinitidy, rinokonjunktivitidy,
bronchialnej astmy) a jej efekt pretrvava
aj po ukonceni liecby. V pripade sezonnej
alergickej rinitidy, rinokonjunktivitidy
spOsobenej pelmi trav, brezy znizuje ri-
ziko vyvoja bronchialnej astmy.

V budtcnosti je potrebné reali-
zovat dalSie Stadie aj s inymi alergénmi
ako pele trav, brezy, roztoce. Dalej stadie,
ktoré by porovnavali rézne protokoly
schém podavania pred sezénou, kose-
zbénne a celoro¢ne a $tdie porovnavaji-
ce jednodruhové a viacdruhové zloZenie
AIT.
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