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SPECIFICKA ALERGENOVA IMUNOTERAPIE

Pocatky specifické alergenové terapie (SIT) mazeme datovat do roku 1911,
kdy anglicky Iékar Leonard Noon publikoval v ¢asopise Lancet zésadnf ¢la-
nek ,Prophylactic Inoculation against Hay Fever”. Autor v ném uvadi své po-
zitivni zkusenosti s podavanim subkutdnnich injekci s extrakty travnich pyll
pacientlm s alergickou rymou s vazbou na pyly trav. Leonard Noon pfed-
pokladal, Ze aplikaci malych davek ,pylového toxinu” Ize u pacientl s pro-
jevy alergie dosdhnut stavu ,imunity”. Za poslednich 100 let se specificka
alergenova imunoterapie stala soucasti standardizovanych doporucenych
postupd.
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SUBLINGVALN{ PODAVANI

Dosud bylo hlavni aplika¢ni cestou SIT subkutanni podani. Sublingval-
ni podanf je relativné novym zpUlsobem aplikace SIT. Sublingvalni sliz-
nice se vyznacuje velmi dobrou prokrvenosti v ramci celé Ustni sliznice,
dale se tato sliznice vyznacuje umisténim lokélnich regiondlnich lym-
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Obrdzek 1. Predpokliddany imunomodulacni tcinek
sublingvdini alergenové imunoterapie
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fatickych uzlin. Langerhansovy dendritické buriky pInf funkci antigen
prezentujicich bunék a jsou schopny migrovat do spadovych lymfatic-
kych uzlin. Sublingvélnf sliznice je tak soucasti dobfe popsané sité MALT
(s mukosou asociované lymfatické tkané) a je schopna zajistit presenta-
ci antigennich podnétd imunitnimu systému. Ve srovnani se subkutén-
ni aplikacf je sublingvalni aplikace Setrnéjsi, vhodnéjsi predevsim u déti,
vede k lepsi compliance pfi [é¢bé a neni vyzadovana ndvstéva lékafe pro
zajisténi terapie. V roce 2009 vydala Svétové alergologickéd organizace
dokument, v kterém potvrzuje u¢innost SLIT.

NEKTERE DOSTUPNE PRIPRAVKY SLIT

Oralair (vyrobce Stallergenes)

Tento pfipravek je na trhu od listopadu 2010. Tableta Oralairu obsahuje
smés alergenovych extraktl z uvedenych druhd trav: bojinek lu¢ni, jilek
vytrvaly, lipnice lu¢ni, srha lalo¢natd, tomka vonna.

Lécba se podéava 4 mésice pred zapocetim vlastni pylové sezdny tra-
vin a v priibéhu obdobi kvétu travin. K dispozici jsou tablety s obsahem
100 IR a 300 IR v jedné sublingvalni tableté. (Zkratkou IR oznacujeme
tzv. index reaktivity. Jednotka IR je urcena jako mira alergenni Gc¢innos-
ti — extrakt alergen( obsahuje 100 IR/ml tehdy, pokud pfi koznim prick
testu vznikne pupen o prdmeéru 7mm u 30 pacientl s prokédzanou sen-
zibilizaci vici tomuto alergenu.) Lécba sestdva z mésicni Gvodni [écby
(v¢etné 3denni faze navysovani davky) a udrzovaci [é¢by. V Gvodni fazi
je vytvoren vzestupny davkovaci rezim: prvni den davka 100 IR, druhy
den 2 tablety 100 IR, tfetf az 30. den 1 tableta 300 IR. Od druhého mési-
ce nasleduje udrzovaci Ié¢ba jednou sublingvalni tabletou 300 IR den-
né az do konce pylového obdobi. Lé¢ba by méla byt zahajena pfiblizné
4 mésice pred ocekdvanym ndstupem pylové sezény a musi pokraco-
vat po celé obdobi pylové sezony. Oralair je vhodny pro pacienty od 5
do 45 let.

Pripravek je vazan na lékafsky pfedpis a na specializaci alergologa a kli-
nického imunologa. Pokud jde o cenu, uvadime aktualni udaje distri-
butora (Phoenix): Oralair 300 IR orm.tbl.slg.30x300IR/mési¢ni kura: ori-
entacni cena mési¢ni lé¢by: 2350K¢, doplatek v ékarné 302Ke /1écba
na 1 mésic.

Grazax 75 000 SQ-T (ALK-Abellé A/S, Hoersholm, Ddnsko)

Pripravek je v klinické praxi od roku 2006, od Unora 2011 je dostup-
ny i v CR. Pfipravek obsahuije lyofilizt standardizovaného alergenového
extraktu z pylu bojinku lu¢niho (Phleum pratense). Mnozstvi alergenu
Phlp5 v jedné tableté je 15 pg. V tabletach je alergenni potence uvedena
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v jednotkdch SQ-T (Standardized Quality Tablet Unit), kazda tableta ob-
sahuje 75 000 SQ-Z. Pyl bojinku lu¢niho byl zvolen pro svou schopnost
zkfizené reaktivity pfi aktivaci imunitniho systému se zékladnimi pyly
alergizujicich travin (Celedi lunicovitych). Lécba by meéla byt zahdjena
4 mésice pred zacatkem vlastni pylové sezony travin a pokracovat konti-
nualné nadale. Davkovani je pravidelné 1x denné pod jazyk a doporuce-
nd doba podavani je kontinudlné po dobu 3 let. Pfipravek je vhodny pro
podavani pacientlim od 5 do 65 let.

Pripravek je vazan na lékarsky predpis a na specializaci alergologa a kli-
nického imunologa. Aktudlni cenové Udaje distributora (Phoenix): orien-
ta¢ni cena mésicni lécby: Grazax 75 000 SQ-T por.lyo. 10x10 - celkové ce-
na: 7548.40K¢, doplatek v 1ékarné 721 Ke.

Guna-Allergy-Prev (Guna,ltdlie)

Pripravek patfi mezi preparaty fyziologické regula¢ni mediciny, kterd se
vyznacuje vyuzivanim nizkych davek ucinnych latek. Guna-Allergy - Prev
se skldda z vyvazeného zastoupent latek regulujicich imunopatologicky
stav Th1/Th2 rovnovéhy (interleukin 12, interferon gama v koncentraci 10
pg), dale latek pusobicich specifickou alergenni imunomodulaci plsobe-
nim na regula¢ni Th lymfocyty s ndslednou produkci TGF-beta a interleu-
kinu 10 (Phleum pratense, Arundo mauritanica, Ambrosia artemisiaefolia,
Wyethia helenioides, Urtica urens, Parietaria officinalis). Vyvazené slozeni
pripravku, reprezentované jak nizkou koncentraci cytoking, tak alergend,
pUsobi na stav imunitniho systému imunomodulacné. Pripravek se poda-
va 2x denné 20 kapek. Zacina se podavat v predsezonnim pylovém obdo-
bi (minimalné 2 mésice) a pokracuje se v dobé kvétu rostlin.

Pripravek je vdzan na Iékafsky pfedpis a neni vazan na specializaci léka-
fe. Orientacnf cena mésicni lé¢by dle tdajl distributora (Phoenix): 300 K&
(pfipravek neni hrazen z vefejného zdravotniho pojistént).

KLINICKA STUDIE

V této souvislosti referujeme o klinické studii, jejiz vysledky prezentoval
na neddvném seminéfi v Praze italsky pediatr dr. Antonello Arrighi. V té-
to studii byla porovnavana preventivni ucinnost uvedeného pripravku
Guna-Allergy-Prev a pripravku Xyzal (levocetirizin dihydrochlorid) v pre-
venci sezonni AR u 167 pacientd, kteff trpéli timto onemocnénim nej-
méné jeden rok, a méli pozitivni prick testy na sezonnf alergeny. Celkem
se do studie zapojilo 167 pacientl (89 divek, 78 chlapc() ve véku mezi
5a 14 lety (primérny vék 9 let a 4 mésice). Pacienti byli randomizovéni
na skupinu A, v které byl podavan preventivné piipravek Guna-Allergy-
Prev a skupinu B, v které byl preventivné poddvéan Xyzal. Kazdy pacient
prosel prvni vstupnim vysetfenim zhruba 2 mésice pred ocekdvanym
projevem akutni symptomatologie, a druhym vysetfenim v dobé pro-
puknuti akutni symptomatologie, bezprostfedné pred nasazenim sym-
ptomatické terapie; v kazdém piipadé (i kdyz se symptomy neobjevily)
do 90 dni od zacatku preventivni [éCby.

Pti prvni (vstupni) prohlidce mimo pylovou sezdénu byla ziskdna dd-
kladna rodinnd anamnéza zaméfend na vyskyt alergif, vyhodnocovala
se pfipadna pozitivita prick testu na sezénni alergeny a doba existence
klinickych projevd. Pro Ucely monitorovani tc¢innosti prevence byl pou-
Zit dotaznik, v némz se pfi obou vysetrenich hodnotily nosni symptomy
(svédéni v nose, kychani, sekrece, obstrukce nosu), o¢ni (svédéni oci, sl-
zeni, fotofobie, palpebralni edém) a celkové symptomy (cefalea, podraz-
dénost, poruchy spanku, snizenad schopnost soustfedéni, snizeny vykon
ve skole ¢i pfi rekreacnich aktivitach). Zdvaznost priznakU se klasifikovala
bodovou stupnici od 0 (z&dné pfiznaky) do 3 (velmi zavazné pfiznaky).

Pacientlim zahrnutym ve skupiné A byl podavan po dobu 90 dni pfi-
pravek Guna-Allergy-Prev v davce 20 kapek 2x denné, doplnény pro po-
sflenf Ucinku ptipravkem Guna-Interleukin 12 v dévce 20 kapek 2x denné
(interleukin 12 pUsobi aktivacné na T-lymfocyty, je klicovym cytokinem
pro zvyseni poméru Th 1/Th 2, inhibuje syntézu IgE), déle pfipravkem
Guna-INF-g v davce 20 kapek 2x denné (INF-g - interferon g zvysuje di-
ferenciaci do Th 1 typu, snizuje aktivitu Th 2, zvysuje expresi molekul
MHC tfidy |, podporuje chemotaxi a adhezi potfebnou k migraci leu-
kocytt), a pfipravkem Guna-Matrix (polykomponentni pfipravek slouzici
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k optimalizaci funkce extraceluldrni matrix) v ddvce 20 kapek 2x denné.
Pacientlim zahrnutym ve skupiné B byl podavan XYZAL kapky v davce
1 kapka na 2 kg télesné vahy, max. 20 kapek (5mq), v jedné vecerni dav-
ce. Pro vyhodnocenf Uc¢innosti a snasenlivosti bylo vyuZito hodnocenf
ziskané béhem obou vysetfeni (vstupnim a na pocatku symptomatic-
kého obdobi). Porovnavaly se vysledky v rdmci obou skupin - primérna
hodnota pro dany symptom a primeérna klinickd vsech symptomd.

Pfi vstupni prohlidce byli vsichni zafazeni pacienti v obou skupinach
bez pfiznakd. Pfi druhé prohlidce na pocatku symptomatického obdobi
se ukdzalo, Ze vyskyt pfiznakd v obou skupinach byl srovnatelny, coZ zna-
¢f obdobnou ucinnost obou metod prevence. U Zddného pacienta pod-
stupujictho lé¢bu pomoci Guna-Allergy-Prev (v kombinaci s uvedenymi
doplnkovymi pfipravky) nebyly pozorovany nezadouci vedlejsi ucinky.
Z pacientl ve skupiné preventivniho uzivani levocetirizin hydrochloridu
uvadélo 9 pacientl ranni ospalost. Ospalost se objevila v prvnich 48 ho-
dindch uzivani pfipravku a prestala se projevovat po 7-10 dnech.

Dr. Arrighi uzavrel referat o studii konstatovanim, ze uzivani pfipravku
Guna-Allergy-Prev vedlo k obdobnému preventivnimu Ucinku jako srov-
navany levocetirizin hydrochlorid, jeho uzivani vsak nebylo provazeno
(na rozdil od antihistaminika) vedlejsimi Ucinky. Dale uved|, Ze z dlouho-
dobého horizontu (3 roky) preventivni uzivani pfipravku Guna-Allergy—
Prev u téchto déti snizovalo v symptomatickém obdobf spotfebu nazal-
nich kortikosteroidd a antihistaminik.

ZAVER

Specifickd alergenové imunoterapie je dosud jedina kauzalnf terapie
zasahujici do vyvoje specifické imunologické precitlivélosti, pfitomné
u pacient s alergickou rinitidou. Svym postupnym Ucinkem je schopna
tlumit proces alergizace pacienta navozenim imunotolerance vaci pri-
¢innému antigenu. Dosud dostupné subkutanni formy této terapie jsou
nyni obohaceny o sublingvélni lékové formy (SLIT), které se dostavaji
do popfedi hlavné s hlediska vy3$si bezpecnosti farmakoterapie. Tento
typ terapie je vhodny pro pacienty s vyznamnymi pfiznaky alergické ri-
nokonjunktivitidy zplsobené pyly trav. V prevenci pfiznakl sezonni aler-
gické rinitidy ma SLIT svoje misto, pficemz na trhu je nékolik pfipravkd,
z kterych je mozno vybirat.
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