IMMUNOTERAPIA W PRAKTYCE

Praktyczne aspekty
prowadzenia immunoterapii

podjezykowej

Rekomendacie, zalecenia, praktyczne wskazowki

The practical aspects of sublingual immunotherapy

SUMMARY

Sublingual immunotherapy (SLIT) is a widely applied method of etiology-based treatment for allergic rhinitis/
conjunctivitis and asthma due to aeroallergens sensitization. In the paper some practical aspects of SLIT based on
actual recommendations and author’s experience have been described.

Immunoterapia podjezykowa jest szeroko stosowang metodg przyczynowego leczenia alergicznego niezytu nosa/
spojowek i astmy zwigzanej z IgE-zalezng nadwrazliwo$cig na alergeny powietrznopochodne. W pracy opisano prak-
tyczne aspekty stosowania tej metody leczenia chorob alergicznych, oparte na aktualnych rekomendacjach i doswiad-

czeniu wiasnym autora.
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iejsce immunoterapii podjezykowej (SLIT, sub-
M lingual immunotherapy) w leczeniu alergicznego
niezytu nosa i spojowek czy astmy zwigzanej z
uczuleniem na alergeny powietrznopochodne jest bezspor-
ne i udokumentowane w kilkudziesigciu randomizowanych
badaniach kontrolowanych od czasu pierwszego z nich,
ktore ukazalo sie jeszcze w 1986 roku [1][2]. Obecnie nie
dyskutuje sie juz o skutecznosci SLIT, gdyz w $wietle opu-
blikowanych badan, skuteczno$¢ immunoterapii podjezyko-
wej, zarowno ta krotko, jak i diugoterminowa jest niewatpliwa
[3]. W wytycznych EAACI (European Academy of Allergy
and Clinical Immunology) z 2018 roku (EAACI Guidelines
on Allergen Immunotherapy: Allergic Rhinoconjunctivitis)
rekomendacije dla skuteczno$ci SLIT w leczeniu ANN zali-
czone zostaly do poziomoéw od | A do | C [4]. Z kolei naj-
nowsze wytyczne EAACI z 2019 roku (EAACI Guidelines on
Allergen Immunotherapy: House dust mite-driven allergic
asthma) rekomendujg immunoterapie podjezykowa w lecze-
niu astmy alergicznej zwigzanej z uczuleniem na roztocze
kurzu domowego. [5]. | wreszcie w aktualnych algorytmach
leczenia astmy (GINA 2019), immunoterapia podjezykowa
jest uwzgledniona jako jedyna rekomendowana w tym doku-
mencie metoda immunoterapii alergenowej [6]. Catkowicie
traci na znaczeniu akademickim w swoim charakterze spor
dotyczacy pordwnania skutecznosci SLIT i immunoterapii
iniekcyjnej (SCIT, subcutaneous immunotherapy).
We wspomnianym juz dokumencie EAACI z 2018 .
oba sposoby immunoterapii alergenowej (AIT, aller-
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gen immunotherapy), SCIT i SLIT, sa rekomendowa-
ne w leczeniu sezonowego i catorocznego ANN, przy
czym, ze wzgledu na poziom dokumentac;ji klinicznej, ta
rekomendacja jest najsilniejsza dla tabletek podjezyko-
wych z alergenami pytku traw [4].

| nawet jezeli dokument ten potwierdza poréwnywalng
skuteczno$¢ obu metod w zakresie redukciji objawdw i zuzy-
cia lekéw, to niewatpliwie bezpieczenstwo immunoterapii
podjezykowej przewaza nad bezpieczenstwem immunote-
rapii iniekcyjnej. Stwierdzenie to znajduje rowniez potwier-
dzenie w praktyce i jest zgodne z 24-letnim do$wiadczeniem
w stosowaniu podjezykowej immunoterapii alergenowej
autora tego opracowania.

Dlaczego warto stosowaé SLIT

Niezaprzeczalng warto$cig immunoterapii podjezyko-
wej jest jej nieinwazyjno$¢, nowoczesnos¢ oraz podaza-
nie za ogolnymi trendami w medycynie. Jest oczywiste,
ze jezeli sg dwie rownie skuteczne metody leczenia, to
wybiera sig tg¢ mniej inwazyjng i o wiekszym profilu bez-
pieczenstwa. SLIT eliminuje koniecznosé czestych wizyt
w gabinecie lekarza w celu podawania szczepionki pod-
skornej, co w dobie permanentnego pospiechu, braku
czasu, nauki lub pracy w wielu miejscach jest niezaprze-
czalnym atutem. SLIT zmniejsza tez koszty leczenia dla
pacjenta (koniecznos$¢ dojazdu do gabinetu, opuszczenie
dnia pracy) oraz daje niezwykle istotny komfort leczenia
w domu.
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IMMUNOTERAPIA W PRAKTYCE
Korzysci ze stosowania SLIT dla pacjenta

» Metoda nieinwazyjna i przyjazna pacjentowi

* Bez regularnych, stresujacych szczegdlnie dla dzieci
iniekcji

* Metoda bezpieczniejsza i nowoczesna

* Komfort leczenia w domu

* Nie ogranicza codziennych aktywno$ci i obowigzkéw

* Oszczedno$é czasu i kosztow zwigzanych z koniecz-
nymi w SCIT czestymi dojazdami do gabinetu

Czesto lekarz alergolog prowadzacy immunoterapie
alergenowg nie zastanawia sie, jakie potencijalne korzysci
dla jego praktyki mogg wynika¢ ze stosowanie metody pod-
jezykowej. Stosujac SLIT mozna leczy¢ znacznie wieksza
grupe pacjentow, na przyktad tych, ktdrzy nigdy nie zaakcep-
tujg immunoterapii iniekcyjnej i dlatego nigdy nie byliby sku-
tecznie i przyczynowo leczeni. Mozna leczy¢ takze pacjentow
mobilnych, czesto wyjezdzajgcych w zwigzku z pracg czy
naukg. Ponadto stosowanie réznych metod immunoterapii
(iniekcje, roztwdr podjezykowy, tabletki) poszerza spektrum
oferowanych w gabinecie ustug, zwigksza konkurencyjnos$¢
i prestiz gabinetu.

Istotny jest tez fakt, iz wyzszy stopien bezpieczen-
stwa immunoterapii podjezykowej niz podskornej ozna-
cza bezpieczniejsze leczenie dla pacjenta, ale rowniez
wigksze bezpieczenstwo dla lekarza i jego praktyki.

Wybor SLIT ogranicza do minimum prawdopodo-
bienstwo wystagpienia powaznych reakcji niepozadanych
w gabinecie i poza nim, ktore rzadko, ale jednak zdarzajg
sie w trakcie immunoterapii podskorne] i moga wigzac sie
z konieczno$cig opieki prawnej w przypadku powiktan moz-
liwej reakcji anafilaktycznej. SLIT pozwala réwniez na znacz-
nie wigkszg elastycznosc¢ organizacii pracy praktyki alergolo-
gicznej, duza swobode planowania wizyt czy urlopow. Warto
zaznaczyC, ze koszty wyposazenia i utrzymania gabinetu
zwigzane ze stosowaniem metody podskornej i konieczno-
$cig zatrudnienia anestezjologa oraz pielegniarki zabiegowe;
sg wyzsze niz w przypadku immunoterapii podjezykowej,
gdzie takiej koniecznosci nie ma, a wartos¢ punktowa wizyty
w ramach kontraktu jest taka sama.

W niespodziewanych i trudnych do przewidzenia sytu-
acjach (np. mozliwy brak dostepnosci preparatow do immu-
noterapii alergenowej), posiadanie umiejetnosci i doswiad-
czenia w stosowaniu obu metod immunoterapii wydaje sie
by¢ opcjg bezpieczniejsza i bardziej pozadana.

Korzysci ze stosowania SLIT dla lekarza

* Rozszerzenie opcji terapeutycznych oferowanych
przez gabinet

» Zwigkszenie konkurencyjnosci i prestizu gabinetu

* Powiekszenie grupy pacjentéw (dzieci, studenci,
pacjenci mobilni)

* Zmniejszenie ryzyka anafilaksji zwigzanej ze SCIT
i konsekwenc;ji z tym zwigzanych

* Mniejszy koszt obstugi gabinetu (pielegniarka,
anestezjolog)

* Wieksza elastyczno$¢ organizaciji pracy w gabinecie

Co decyduje o bezpieczenstwie metody
podjezykowej

Objawy niepozadane zwigzane ze stosowaniem SLIT
w zdecydowanej wiekszosci dotyczg miejscowych reakcii
w obrebie jamy ustnej i gardia pod postacig $wigdu, uczucia
niewielkiego obrzeku i podraznienia.

W zalezno$ci od badania klinicznego, czesto$¢ wyste-
powania objawdw miejscowych waha sie od 5 do 80%,
jednak w praktyce dotyczg one niewielkiej grupy pacjen-
tow. Objawy miejscowe sg przejsciowe, nie wymagaja
leczenia farmakologicznego, aczkolwiek mozna je rozwa-
zy¢, i ustepuja zazwyczaj po kilku lub kilkunastu kolejnych
dawkach. Nie sg tez przeciwwskazaniem do kontynuaciji
SLIT i wyjatkowo wymagaja modyfikacji dawkowania.[7]
W przypadku sporadycznych trudnoéci z uzyskaniem tole-
rancji w fazie wstepnej zazwyczaj pomocne jest jej wydtu-
zenie i wolniejsze zwiekszanie liczby dawek poprzez przyj-
mowanie dawki dobrze tolerowanej przez kilka kolejnych
dni. W trakcie leczenia jest réwniez mozliwe pogorszenie
tolerancji dawki podtrzymujacej. Typowym i zwykle wystar-
czajacym postepowaniem jest redukcja dotychczas przyj-
mowanej dawki.

Jedynie w przypadku nieustepujgcych w czasie leczenia
objawow dyskomfortu w obrebie przetyku lub zotgdka - zda-
rzajg sie one wyjatkowo - immunoterapie nalezy przerwac,
a przed decyzja o kontynuacji SLIT oceni¢ stan kliniczny
pacjenta rowniez pod katem innych przyczyn, mogacych
mie¢ wplyw na tolerancje leczenia.

Trzeba pamietac, ze redukcja dawki podtrzymujacej
moze by¢ jedynie czasowa i powinna by¢ mozliwie jak
najkrotsza. Zawsze nalezy dgzy¢ do osiggnigcia reko-
mendowanej dawki podtrzymujacej, bedacej warun-
kiem osiggnigcia skutecznosci dtugoterminowe;.

Objawy miejscowe w SLIT

* nie sg powodem do przerwania terapii

* nie wymagaja z zatozenia leczenia farmakologicznego

* mijajg zazwyczaj po kilku lub kilkunastu minutach
po podaniu szczepionki

* zmniejszajg sie wraz z podawaniem kolejnych dawek
SLIT i ustepuja w ciggu 1-2 tygodni

Podawanie szczepionek alergenowych, co jest oczy-
wiste, moze wigzac sie z ryzykiem reakcji systemowych,
jednak opublikowane dotychczas przypadki reakcji ana-
filaktycznych zwigzanych z immunoterapig podjezykowa
wynikaly w wigkszosci z btedow lekarzy (szczepionki bez
standaryzacji, zawierajgce nawet kilkanascie alergenow)
lub pacjentdw (samowolna zmiana schematu dawkowania
lub podanie zbyt duzej dawki). Nie odnotowano dotych-
czas zgonu po podaniu alergenowej szczepionki podje-
zykowej, a biorgc pod uwage szacowang ilo$¢ podanych
dotychczas dawek, teoretyczna mozliwo$¢ wystapienia
reakcji anafilaktycznej wynosi 1 na 100 milionéw dawek
[8]. Czestos¢ tych reakeji jest zatem wielokrotnie mniejsza
niz czestos$c¢ anafilaksji po doustnych antybiotykach czy
lekach przeciwbdlowych, ktére pacjent rowniez przyjmuje
w domu [9].



Nalezy podkresli¢, ze bezpieczenstwo SLIT w duzej mie-
rze zalezy od przestrzegania zasad kwalifikacji do immuno-
terapii, ale takze podania pierwszej dawki w gabinecie lekar-
skim, co nie tylko jest obowigzkiem wynikajacym z zapisow
w wiekszosci Charakterystyk Produktow Leczniczych, ale
réwniez rekomendacjg EAACI [4]. Szczegdine znaczenie dla
bezpieczenstwa immunoterapii podjezykowej ma edukacja
pacjenta przez lekarza, co niestety bywa pomijane.

Aktualnie edukacja pacjenta poddawanego SLIT nie
jest opcja, ale koniecznoscig wynikajgca z rekomenda-
cji EAACI umieszczonej w wytycznych z 2018 roku.

Z doswiadczen autora wynika, ze jezeli pacjent jest
poinformowany, jakie objawy niepozadane po podaniu SLIT
moga wystapic, jak je rozpoznac i w jaki sposob ma wow-
czas postapi¢ — bezpieczenstwo immunoterapii podjezyko-
wej jest zdecydowanie wieksze.

Nie ma uzasadnienia podawanie lekdw przeciwhistami-
nowych w profilaktyce ewentualnego wystgpienia objawow
niepozadanych.

W Europie nie ma tez zalecenia ani obowigzku
zabezpieczenia pacjenta w adrenaling do samodzielne-
go podania.

Natomiast w zwigzku z teoretyczng mozliwoscig wysta-
pienia objawow obturacji oskrzeli, pacjent powinien by¢
zabezpieczony w lek wziewny rozszerzajacy miesniowke
drzewa oskrzelowego.

Podstawy bezpiecznej immunoterapii podjezykowej

* Pierwsza dawka szczepionki podjezykowej musi byé
przyjeta w gabinecie lekarza z 30-minutowym czasem
obserwacji po podaniu

* Kolejne dawki przyjmowane w domu najlepiej o takiej
porze dnia, aby byta mozliwo$¢ obserwacji pacjenta
przez inng osobe dorostg przez 30 min.

* Nalezy zachowa¢ szczeg6lng ostroznos$¢ u pacjen-
téw, ktdrzy mieli wczesniejsze reakcje systemowe
w trakcie immunoterapii podskérnej

* Edukacja pacjenta w zakresie: koniecznosci Scisfe-
go przestrzegania schematu dawkowania; informa-
cji, kiedy nie nalezy szczepionki podawagé; zasad
postepowania w przypadku nieoczekiwanej przerwy
w immunoterapii; rozpoznania ewentualnych obja-
wow niepozadanych i postepowania w przypadku ich
wystapienia

Bezpieczenstwo SLIT zalezy tez od przekazania
pacjentowi informacji o tym, w jakich sytuacjach szczepion-
ki podjezykowej nie nalezy podawac.

Przede wszystkim pacjent nie moze przyja¢ szcze-
pionki w przypadku zle kontrolowanej astmy, az do czasu
uzyskania jej dobrej kontroli. W monitorowaniu stanu drog
oddechowych pomocny moze by¢ codzienny pomiar
szczytowego przeptywu wydechowego za pomocg pro-
stego pikflometru. Szczepionki podjezykowej nie nalezy
rowniez podawac w przypadku istotnej klinicznie infekciji,
zmian zapalnych lub nadzerek i uszkodzen btony Sluzowej
w jamie ustnej, po ekstrakeji zebdw badz po wypadnieciu
zeboéw mlecznych oraz bezposrednio po zatozeniu aparatu
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ortodontycznego, az do uzyskania pewnosci, ze nie wywo-
fuje on abrazji $luzowki.

Sytuacje, w ktorych szczepionki podjgzykowej nie mozna
podawac

» Zle kontrolowana astma (do czasu uzyskania kontroli
w wyniku leczenia zleconego przez lekarza)

* Zmiany zapalne lub uraz w obrebie jamy ustnej

* Bezposrednio po zabiegach stomatologicznych

» Bezposrednio po zatozeniu aparatu ortodontycznego

» Kazda ostra choroba infekcyjna do czasu konsultacji
przez lekarza

* W dniu podania szczepienia ochronnego

Czym dysponujemy w SLIT - produkty i schematy
dawkowania

W Polsce dostepne sa dwie formy preparatow do SLIT.
roztwor podjezykowy oraz tabletki do podawania podjezyko-
wego. W przypadku roztworu podjezykowego dostepne sg
aktualnie ekstrakty alergenowe roztoczy kurzu domowego
(D.pte/D.far 50/50 i D.pte 100%), ekstrakty pylku pieciu traw,
pytku brzozy i pytku bylicy. Formy tabletkowe —w zalezno$ci od
preparatu - zawierajg ekstrakty alergenowe pytku pieciu traw
badz ekstrakt alergenowy jednej trawy — tymotki. Dostepne
sg rowniez tabletki z alergenami roztoczy kurzu domowego.

Zgodnie ze stanowiskiem ekspertéw [10], stosowa-
nie szczepionek monowalentnych, zawierajgcych jeden
gtéwny alergen zrodtowy lub - jak jest w przypadku
alergendw traw oraz roztoczy kurzu domowego - grupe
alergendw o duzym stopniu podobienstwa (homologii)
zwigzane jest z wigkszg skuteczno$cig i bezpieczen-
stwem terapii.

Z uwagi na brak badan klinicznych potwierdzajgcych
skuteczno$¢ szczepionek bedacych mieszanka alergenéw
niehomologicznych (np. trawy/brzoza), dokument ICON AIT
2015 (International consensus on alergen immunotherapy)
[10] oraz wytyczne EAACI 2018 [4] rekomendujg stosowa-
nie wytacznie szczepionek monowalentnych, a w sytuaciji
polialergii — dwoch szczepionek z pojedynczymi alergena-
mi, zamiast mieszanki alergenow. Rekomendacije te dotycza
zarowno SLIT, jak i SCIT.

W przypadku alergenow caforocznych (np. roztocze
kurzu domowego) oczywiste jest leczenie w schemacie
caforocznym.

W immunoterapii podjezykowej alergii sezonowych
zazwyczaj stosuje sie schemat okotosezonowy (kilka mie-
siecy w roku - przed i w trakcie sezonu pylenia), w ktorym
podawanie szczepionki podjezykowej rozpoczyna sie od 2
do 4 miesiecy przed sezonem i kontynuuje do konca gtow-
nego sezonu pylenia.

Okotosezonowy schemat leczenia powtarza sie przez
minimum 3 Kolejne lata (sezony). Nalezy odrézni¢ schemat
okofosezonowy od schematu przedsezonowego, stoso-
wanego niekiedy w SCIT, w ktérym podawanie szczepion-
ki konczy sie przed sezonem pylenia. W przypadku SLIT
schemat przedsezonowy nie znajduje zastosowania, gdyz
skuteczno$¢ takiego schematu podawania nie ma podstaw
naukowych i nie zostafa udokumentowana.
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Celem kazdej immunoterapii jest skutecznos¢ diugoter-
minowa. W przypadku tabletek podjezykowych z alergenami
pytku traw, skuteczno$¢ diugoterminowa schematu okoto-
sezonowego zostafa udowodniona dla tabletek podjezyko-
wych z alergenami 5 traw [11, 12, 13]. Natomiast w przypad-
ku tabletek podjezykowych zawierajgcych ekstrakt pytku 1
trawy (tymotki), diugoterminowa skuteczno$¢ leczenia zosta-
fa wykazana dla terapii w schemacie caforocznym, polega-
jacym na przyjmowaniu tabletki codziennie, bez przerwy,
przez 3 kolejne lata [13, 14, 15].

Zgodnie z rekomendacjg EAACI 2018 [4] szczepion-
ka podjezykowa, niezaleznie od formy (roztwor / tabletki),
powinna by¢ przyjmowana codziennie. Ufatwia to pacjen-
towi pamietanie o regularnym przyjmowaniu szczepionki
i pozytywnie wptywa na przestrzeganie zalecen.

Co prawda ChPL szczepionki w formie roztworu dopusz-
cza przyjmowanie dawki trzy razy w tygodniu, ale takie daw-
kowanie, jako nierekomendowane, mozna rozwazy¢ jedynie
w bardzo szczegdlnych i uzasadnionych sytuacjach.

Wybierajgc szczepionke podjezykowa dla konkretnego
pacjenta nalezy pamieta¢, ze forma roztworu daje zdecydo-
wanie wieksze mozliwosci modyfikacji dawki i lepiej spraw-
dza sie w przypadku dzieci oraz dorostych pacjentow wyma-
gajacych indywidualnego dopasowania leczenia. Z uwagi
na fakt, iz tabletka podjezykowa nie moze by¢ dzielona,
mozliwo$¢ modyfikacji dawki (w ograniczonym stopniu) jest
mozliwa jedynie w przypadku szczepionek tabletkowych
posiadajacych opakowanie do leczenia wstepnego, zawie-
rajgce tabletki o nizszym stezeniu niz maksymalne.

Co jest kluczowe dla skutecznosci dtugotermino-
wej SLIT

Aby immunoterapia podjezykowa byta metodg bez-
pieczng i przyniosta oczekiwany efekt kliniczny musza by¢
spefnione okreslone warunki oraz przestrzegane okreslone
reguly, zardwno przez pacjenta, jak tez przez lekarza.

Sukces SLIT zalezy przede wszystkim od wspétpra-
cy na linii lekarz — pacjent oraz od szczego6towej i zrozu-
miatej dla pacjenta edukaciji prowadzonej przez lekarza.

Brak edukacji lub niepetna edukacja jest najczestszg
przyczyng bledéw popetnianych przez pacjenta, moze pro-
wadzi¢ do przerwania cyklu immunoterapii oraz stwarza
niebezpieczenstwo wystgpienia objawow niepozadanych.
Kluczowe jest, aby wybdr tej metody immunoterapii byt
wspoing decyzja pacjenta i lekarza, z petng akceptacja i zro-
zumieniem zasad leczenia przez pacjenta. Pacjent powinien
by¢ swiadomy wspdtodpowiedzialnosci za efekty leczenia,
jak réwniez konsekwencji nieprzestrzegania zasad lub prze-
rwania immunoterapii.

Zasadnicze znaczenie ma wizyta edukacyjna,
w trakcie ktdrej lekarz wyjasnia dlaczego zdecydowat sie
na zastosowanie SLIT, jaki rezultat ma przynie$¢ zapro-
ponowane leczenie, co jest warunkiem powodzenia tera-
pii, a takze jakie sg zasady bezpiecznego kontynuowania
immunoterapii w domu przez samego pacjenta.

W trakcie pierwszej wizyty pacjent powinien otrzymac
nie tylko recepte na szczepionke alergenowg, ale réwniez
dzienniczek odczulania, ktéry znakomicie wyjasnia zasady
przygotowania szczepionki do uzycia (w przypadku roztwo-

ru podjezykowego), akcentuje gtéwne elementy prowadze-
nia leczenia oraz zawiera informacje zapobiegajace popet-
nianiu bledéw wynikajacych z niewiedzy pacjenta. Podobny
material edukacyjny powinien otrzymac pacjent stosujgcy
tabletki podjezykowe. Pacjent powinien mie¢ rowniez moz-
liwos¢ zapoznania sig z trescig zgody na podjecie immuno-
terapii podjezykowej oraz wystarczajgcy czas na dokfadng
analize tej zgody i zrozumienie jej tresci. Podpisana przez
pacjenta i/lub opiekuna prawnego zgoda na immunotera-
pie podjezykowa jest waznym elementem dokumentacji
medycznej.

Zadaniem edukacji jest, aby pacjent zakwalifikowany
do SLIT w petni zrozumiat i zaakceptowat:

* Powod i cel immunoterapii

* Czas leczenia (3-5 lat)

* Codzienne przyjmowanie szczepionki

* Ceng szczepionki i koszt catego leczenia

* Koniecznos¢ przestrzegania regut ustalonych przez
lekarza

* Zasady warunkujgce bezpieczenstwo i skutecznos$¢

* Konsekwencje samowolnego, przedwczesnego
zakonczenia terapii

Bedac w zgodzie z wytycznymi EAACI z 2018 r. autor
niniejszego opracowania rekomenduje, aby po zakupieniu
preparatu do immunoterapii podjezykowej pacjent zgtosit sie
na wizyte, w trakcie ktérej pod nadzorem lekarza przygotuje
szczepionke do podania (w przypadku roztworu podjezyko-
wego) oraz przyjmie pierwszg dawke szczepionki (roztwor
lub tabletki) pozostajac 30 minut pod obserwacia lekarza lub
personelu medycznego [4]. W Charakterystyce Produktu
Leczniczego roztworu podjezykowego takiego wymogu nie
ma, jednak zgodnie z wytycznymi EAACI takie postepowanie
powinno by¢ standardem. Czas obserwacji mozna wykorzy-
sta¢ na przypomnienie zasad prowadzenia SLIT w domu.
Takie postepowanie ma kardynalne znaczenie dla skutecz-
nosci i bezpieczenstwa terapii.

Praktyczne wskazéwki podawania szczepionki podje-
zykowej

* Szczepionke alergenowa przyjmuje sig trzymajgc roz-
twor lub tabletke w okolicy podjezykowej przez okoto
1-2 minuty, po czym preparat nalezy potkna¢.

 Szczepionka nie musi by¢ przyjmowana na czczo,
ale nie w trakcie jedzenia. Po przyjeciu szczepionki,
positek moze by¢ przyjety najszybciej po 5 min.

* W przypadku roztworu podjezykowego, przez poje-
dyncza dawke nalezy rozumie¢ objeto$¢ szczepionki
uzyskang poprzez jednokrotne, mocne nacisniecie
pompki dozujgcej (kropla nie jest miarg dawkowania
i nie jest rownowazna dawce)

* Nie nalezy zmniejsza¢ standardowo dawki szczepion-
ki alergenowej w sezonie pylenia. Giéwnym kryterium
decydujacym o podaniu szczepionki w tym okresie
jest ewentualna obecno$¢ oraz intensywnos$c¢ obja-
wow klinicznych uczulenia.



Kluczowe dla osiggniecia skutecznos$ci dtugo-
terminowej jest prowadzenie immunoterapii tak, aby
pacjent ukonczyt caty zaplanowany cykl leczenia.

Analiza ponad 80 opublikowanych badan wykazafa,
ze odsetek pacjentow, ktorzy przerwali immunoterapie
podjezykowa w grupie leczonej aktywnym preparatem
jest niewiele wiekszy od grupy, ktérej podawano place-
bo (odpowiednio 17,3% i 15,8%) [16]. Pomimo braku
potwierdzenia w pismiennictwie, mozliwo$¢ przerwania
SLIT przez pacjenta wymieniana jest jako jeden z gtow-
nych argumentow przeciwko immunoterapii podjezyko-
wej.

Jest oczywiste, ze podstawg odpowiednio diugiego,
a tym samym skutecznego okresu leczenia jest prawidto-
wa wspotpraca pomiedzy pacjentem i lekarzem.

Jak przedstawiono powyzej, edukacja pacjenta
dotyczgca zasad podawania szczepionki, informacja,
kiedy nalezy oczekiwac¢ efektow leczenia, jak postepo-
wac w przypadku choroby czy przerwy w leczeniu oraz
zapewnienie kontaktu telefonicznego z lekarzem w przy-
padku watpliwosci i pytan sg podstawowym warunkiem
powodzenia SLIT.

Pacjent powinien by¢ S§wiadomy, Ze konse-
kwencjg samowolnego, zbyt szybkiego zakoncze-
nia immunoterapii jest brak skutecznosci leczenia,
nawrot objawow oraz utrata dotychczas osiggnig-
tych efektow.

Jest to bardzo istotne, poniewaz cecha immunotera-
pii podjezykowej jest szybka, widoczna nawet w pierw-
szym roku leczenia poprawa kliniczna. Bez odpowied-
niej informacji, pacjent juz po pierwszym roku leczenia
moze uznac uzyskany efekt za trwaly i zaprzestac dalszej
terapii. Dlatego oprocz edukacji pacjenta, istotnym ele-
mentem warunkujgcym ciggtosc leczenia sg regularne,
kontrolne wizyty lekarskie. Stuzg one nie tylko wypisaniu
kolejnych recept zapewniajgcych kontynuacje immuno-
terapii, ale rowniez pozwalajg na ocene tolerancji szcze-
pionki alergenowej, ocene skutecznosci leczenia oraz
ewentualng modyfikacje dotychczasowego leczenia far-
makologicznego.

Wedtug rekomendacji EAACI wizyty kontrolne w trak-
cie SLIT powinny odbywac sie nie rzadziej niz co trzy
miesigce [4], co oznacza okofo 2-3 wizyty w trakcie
leczenia okotosezonowego oraz cztery wizyty w czasie
leczenia caforocznego.

Waznym elementem dyscyplinujgcym pacjenta
i porzadkujgcym proces leczenia jest wyznacza-
nie konkretnych terminéw wizyt z wpisaniem daty
do dzienniczka odczulania, podobnie jak to ma miej-
sce podczas immunoterapii podskoérnej. Dotyczy
to zwtaszcza wizyty wznawiajgcej immunoterapie
w nastepnym sezonie.

Ogromng wage ma wizyta podsumowujgca
kazdy sezon lub rok immunoterapii, gdyz pozwa-
la ona na u$swiadomienie pacjentowi osiggnietych
dotychczas rezultatow oraz daje lekarzowi mozli-
wo$¢ przypomnienia o koniecznosci kontynuaciji
leczenia, jako niezbednego warunku dtugotrwatej
skutecznos$ci.

IMMUNOTERAPIA W PRAKTYCE

Przestrzeganiu systematycznosci przyjmowania
szczepionki sprzyja takze mozliwos¢ przechowywania
roztworu podjezykowego (stezenia podtrzymujgcego)
oraz tabletek w temperaturze pokojowej, bez konieczno-
$ci przechowywania ich w lodéwce, co umozliwia stoso-
wania szczepionki rowniez poza miejscem zamieszkania.

Postepowanie w sytuacjach szczegélnych

Jest oczywiste, ze przestrzeganie schematu immu-
noterapii podjezykowej jest konieczne, jednak w trak-
cie SLIT moga wystgpi¢ nieoczekiwane sytuacje, ktére
wymagajg elastycznosci w podawaniu szczepionki np.
w przypadku nasilenia objawdw miejscowych, wysta-
pienia objawdw choroby zakaznej czy rownoczesnego
szczepienia ochronnego. W kazdym takim przypadku
decyzje 0 zmianie schematu dawkowania podejmuje
wytgcznie lekarz alergolog po osobistym lub telefonicz-
nym kontakcie z pacjentem.

* Przerwy w podawaniu szczepionki podjezykowej

W przypadku przerwania (z roznych wzgledow)
podawania alergenowej szczepionki podjezykowej
na okres krotszy niz jeden tydzien, zasadg jest podanie
takiej samej dawki jak ostatnio przyjeta pod warunkiem,
ze pacjent w dniu podania jest zdrowy.

W przypadku przerwy diuzszej niz 7 dni, przed poda-
niem kolejnej dawki szczepionki alergenowej pacjent
powinien skontaktowac sie (np. telefonicznie) z lekarzem
prowadzgcym w celu ustalenia indywidualnego postepo-
wania. Przed podjeciem decyzji o dawce, od ktorej nale-
Zy wowczas wznowic terapie, lekarz powinien wzig¢ pod
uwage przyczyne przerwania SLIT, tolerancje poprzed-
nich dawek oraz aktualny stan zdrowia pacjenta. W przy-
padku roztworu podjezykowego, pacjent zazwyczaj
wznawia leczenie w domu od jednej dawki stezenia pod-
trzymujgcego i kontynuuje SLIT zgodnie ze schematem.
W przypadku tabletek podjezykowych, przerwa diuzsza
niz 7 dni wymaga podania tabletki w gabinecie alergolo-
ga. Niekiedy wznowienie leczenia wymaga zastosowania
stezenia nizszego niz maksymalne. Tego typu poste-
powanie, zwiekszajgce bezpieczenstwo immunoterapii
podjezykowej, mozliwe jest jedynie w przypadku roz-
tworu lub tabletek podjezykowych posiadajgcych dawke
wstepna.

Postepowanie w przypadku przerwy w podawaniu podje-
zykowej szczepionki alergenowe;j

* Przerwa do 7 dni - kontynuacja takg sama dawka jak
ostatnio przyjeta
* Przerwa powyzej 7 dni — pacjent powinien skontakto-
wac sie z lekarzem
- roztwor: wznowienie w domu od jednej dawki steze-
nia podtrzymujgcego i kontynuacja wg schematu
- tabletki: wznowienie dawkg podtrzymujacg w gabi-
necie lekarza
* Nalezy tak zaplanowaé rozpoczecie immunoterapii,
aby w fazie wstepnej (kilka dni) nie byto koniecznosci
przerywania schematu dawkowania.

WZIRE] ALERGIA
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IMMUNOTERAPIA W PRAKTYCE

* Podawanie dwoch szczepionek podjezykowych
réwnoczes$nie
Zaleca sie podanie obu szczepionek o réznych porach
dnia lub o tej samej porze dnia w odstepie 30 minut.
Wprowadzanie drugiej szczepionki (dawki wstepne) powin-
no odbywac sie po osiggnieciu dawki podtrzymuijacej dla
pierwszej szczepionki.

* Zmiana drogi podawania szczepionki alergenowe;j
z iniekcyjnej na podjezykowa i odwrotnie
Nalezy zawsze rozpoczg¢ podawanie od leczenia
wstepnego zgodnie ze schematem dawkowania danego
preparatu.

* Podawanie szczepionki podjezykowej i iniekcyjnej réwno-
czesnie

Mozliwe jest podanie obu szczepionek o réznych porach
dnia lub o tej samej porze dnia w odstepie 30 minut. Ale dla oceny
ewentualnych dziafan niepozadanych zasadna jest 1-dniowa prze-
rwa w SLIT w dniu podania szczepionki SCIT.

Wprowadzanie jako drugiej szczepionki iniekcyjnej (faza
wstepna) powinno odbywac sig po osiggnieciu dawki poditrzy-
mujacej dla szczepionki podjezykowe;.

Wprowadzanie jako drugiej szczepionki podjezykowej
(dawki wstepne — okres kilku dni) powinno odbywac sie w prze-
rwie pomigdzy kolejnymi iniekcjami szczepionki podskome.

* Szczepienie ochronne i SLIT

Aktualnie nie ma zadnych dostepnych danych z pismien-
nictwa regulujacych to zagadnienie. Stanowisko Polskiego
Towarzystwa Alergologicznego zalecajace przerwanie SLIT
na okres 7 dni przed i 7 dni po szczepieniu ochronnym,
bazujace na zaleceniu dla SCIT, jest bardzo restrykcyjne
(2 tyg. przerwy w odczulaniu) [17]. Z kolei Charakterystyki
Produktow Leczniczych pozwalajg na podanie szczepionki
podjezykowej w dniu szczepienia ochronnego, po ocenie
stanu zdrowia. Ze wzgledow bezpieczenstwa wydaje sie
jednak zasadne niepodawanie podjezykowe] szczepionki
alergenowej w dniu szczepienia ochronnego.

* Immunoterapia podjezykowa alergenami pytku roslin
w przypadku zespotu pytkowo-pokarmowego zwigzane-
go z alergenem wchodzacym w skiad szczepionki

Immunoterapia podjezykowa u pacjentéw z PFS (PFS,
pollen-food syndrome), dawniej okreslanym nazwg zespo-
fu alergii jamy ustnej (OAS, oral allergy syndrome) jest tak
samo skuteczna jak w przypadku pacjentow bez tego zespo-
fu, badania nie potwierdzajg rowniez wiekszej czgstosci miej-
scowych objawdw niepozadanych [18]. Jednak w przypadku
ich nasilenia konieczna moze by¢ modyfikacja dawkowania
przez wydtuzenie czasu podawania mniejszych dawek

szczepionki alergenowej (np. w fazie podawania dawek
wstepnych podawanie tej samej dawki przez kilka kolejnych
dni i zwiekszanie dawki co kilka dni, a nie codziennie).

SLIT u pacjentéw z OAS moze prowadzi¢ do uzyskania
tolerancji pokarmow krzyzowo reagujacych z uczulajgcym
alergenem pytku roslin.

* Modyfikacja dawki w przypadku gorszej tolerancji
szczepionki

Warunkiem skutecznosci immunoterapii podjezykowej
jest osiggniecie dawki koncowej, podawanej przewlekle,
jednak warunkiem nadrzednym jest bezpieczenstwo lecze-
nia. W nielicznych przypadkach z powodu gorszej tolerancji
szczepionki (np. nasilone objawy miejscowe, powtarzajgce
sie objawy $wiszczgcego oddechu, nasilenie niezytu nosa
bezposrednio po podaniu szczepionki) dojscie do dawki
maksymalnej moze wymagac zmiany schematu dawkowa-
nia z wydiuzeniem fazy wstepnej Wyjatkowo moze zdarzy¢
sie sytuacja, ze dawka koncowg bedzie maksymalna dawka
tolerowana przez pacjenta, chociaz bedzie ona mniejsza od
dawki zalecanej w schemacie podawania. Jednak nawet
w takiej sytuaciji, po kilku tygodniach podawania mniejszej,
tolerowanej dawki wskazane jest osiggniecie docelowe;j,
zalecanej dawki podtrzymujgcej.

Podsumowanie

Bogate pismiennictwo dotyczace immunoterapii podje-
zykowej, najnowsze rekomendacije oraz dfugoletnia praktyka
w stosowaniu SLIT pozwalajg na przedstawienie 5 podstawo-
wych, autorskich rekomendaciji, bedgcych podsumowaniem
rozwazan na temat praktycznych aspektow tej formy leczenia
chordb alergicznych:

1. Kluczem do skutecznej, bezpiecznej i odpowiednio
dtugiej immunoterapii podjezykowej jest edukacja
pacjenta oraz jego swiadomos¢ wspotodpowiedzial-
nosci za efekty leczenia.

2. Pierwszg dawke SLIT nalezy poda¢ w gabinecie aler-
gologa z 30-minutowa obserwacja po podaniu.

3. W trakcie SLIT u pacjentow, ktdrzy wczesniej mieli
objawy systemowe w trakcie SCIT nalezy zachowa¢
szczegobIng ostroznosc.

4. Wielkos$¢ kolejnej dawki szczepionki po dtuzszej prze-
rwie w leczeniu nalezy zawsze dobra¢ indywidualnie,
a w razie potrzeby wykorzysta¢ mozliwos¢ podania
nizszego stezenia lub modyfikacji dotychczasowej
dawki.

5. Nalezy pamigtac o wyznaczaniu dat wizyt kontrolnych
oraz wizyt wznawiajgcych SLIT w kolejnych sezonach,
gdyz porzadkuja one leczenie i motywujg pacjenta
do kontynuac;ji odczulania. |
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