Odczulanie w leczeniu alergii — spojrzenie
na terazniejszos¢, pytania o przysziosé
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Rézne pory roku, rézne alergie

Napadowe kichanie, bardzo obfity wodnisty katar, uczucie zatkanego nosa, dotkliwe
swedzenie nosa, drapanie w gardle, 1zawienie, zapalenie spojowek — wymienione
dolegliwo$ci mogg by¢ objawami kataru siennego. Druga nazwa wystepujacego sezonowo
alergicznego niezytu nosa — pytkowica — precyzyjnie wskazuje przyczyn¢ schorzenia.
Najwcze$niej w ciggu roku zaczynajg cierpie¢ osoby uczulone na pytek leszczyny: od kofica
lutego do potowy maja trwa sezon pylenia drzew liSciastych (np. leszczyny, olchy, topoli,
brzozy). Jednak najwigcej alergii wziewnych wystepuje w okresie wczesnoletnim, czyli od
konca maja do potowy lipca, winowajcami sg trawy o wdzigcznych nazwach: tymotka
fakowa, wiechlina takowa, kupkéwka pospolita. Z kolei przetom sierpnia i wrzes$nia to w
Polsce okres pylenia ambrozji. Pytek tej rosliny wykazuje bardzo silne wlasciwos$ci
uczulajace i jest uwazany za jeden z najsilniejszych alergenéw pytkowych na §wiecie.
Ogromny problem stanowi w Ameryce Pétnocnej, gdzie jest najczestsza przyczyng
pytkowicy. Do niedawna wydawato si¢, ze ambrozja w naszym kraju nie moze powodowac
zagrozenia, jednak, jak si¢ okazuje, wysiewana jest z importowanym zbozem. Cho¢ wigc ze
wzgledu na wymagania klimatyczne nie rozmnaza si¢ poprzez nasiona, co roku udaje si¢
znalez¢ kilka jej okazéw gtownie w okolicach kolejowych stacji przetadunkowych,
elewatorow zbozowych i punktéw oczyszczania zbdz. Dlatego postuluje si¢ nawet wigczenie
alergenu pytku ambrozji do zestawu testow skérnych stosowanych w Polsce.

Obecnie, wraz z nadej$ciem konca pazdziernika zakonczyt si¢ okres péznoletni — z atmosfery
zniknety pytki chwastow: ktoséwki, bylicy i nawloci. Wielu alergikéw nie musi juz diuzej
pozostawa¢ w domu, ale moze swobodnie odetchng¢ jesiennym powietrzem. Dla innych
spacery sg wrecz szczeg6lnie wskazane, gdyz wicksze zagrozenie czai si¢ teraz w ich
domach. Zaczyna si¢ sezon kaloryferow, a cieple i rzadko przewietrzane powietrze sprzyja
rozwojowi roztoczy bytujacych w kurzu domowym. Biatka zawarte w wydalinach roztoczy
mogg wywola¢ objawy podobne do kataru siennego, pokrzywke lub napad astmy. I cho¢
objawy te mogg si¢ nasila¢ wtasnie zimg w pomieszczeniach rzadko wietrzonych i
ogrzewanych, osoba uczulona na roztocza cierpi przez caty rok, bo organizméw tych nie da
si¢ wyeliminowa¢ z najblizszego otoczenia czlowieka.

Glikokortykosteroidy i preparaty antyhistaminowe

Najstarsza i dotad najskuteczniejszg metodg zapobiegania rozwojowi alergii jest unikanie
substancji wywotujacej reakcje nadwrazliwosci — alergenu. O ile mozna zrezygnowac
catkowicie z jedzenia gruszek, czy orzeszkéw, o tyle popularnych alergenéw wywotujacych
alergie wziewne mimo najwi¢kszych staran unikac si¢ nie uda.

Pozostaje wiec przyjmowanie lekéw: doustnych preparatéw antyhistaminowych lub
wziewnych glikokortykosteroidéw, ktore niejednokrotnie okazujg si¢ bardzo skuteczne,
dzieki czemu poprawiaja jakos¢ zycia. Co wigcej, udaje si¢ tworzy¢ substancje
dlugodziatajace i pozbawione dziatan niepozadanych nieodlgcznie zwigzanych ze starymi
preparatami. Dzieki temu np. leki antyhistaminowe mozna zazywacé raz dziennie, a
jednoczesnie nie dziatajg juz one usypiajaco. Z kolei przyjmowanie sterydéw droga wziewng



pozwala wyeliminowac wiele sposréd ich niekorzystnych ogélnoustrojowych oddziatywan.
Jednak w dalszym ciggu nie wszystkie osoby odnosza korzysci z leczenia farmakologicznego.

Czy alergia jest choroba Smiertelng?

Kto$ poréwnat intensywng reakcje alergiczng do proby strzepnigcia owada, ktéry przysiadt na
skérze, przy uzyciu kuli armatniej. Rzeczywiscie reakcja nadwrazliwosci jest zazwyczaj
nieadekwatna: angazuje bardzo silne mechanizmy obronne do unieszkodliwienia substancji,
ktéra nie stanowi w rzeczywistosci duzego zagrozenia.

Najbardziej obawiamy si¢ zawsze wstrzgsu anafilaktycznego. Ta gwaltowna reakcja
alergiczna obejmujgca caty organizm pojawia si¢ 20 minut do godziny po dostaniu si¢
alergenu do krwi uczulonej osoby. Poczatkowo rozwija si¢ rozlegta pokrzywka, §wiad skory
dloni i gtowy, nastepnie obrzeki na twarzy, szyi, jezyku, podniebieniu. Obrzek krtani,
zwlaszcza u matych dzieci, moze spowodowac catkowita niedrozno$¢ drég oddechowych,
ktéra bedzie przyczyna uduszenia si¢. W koncu dochodzi do znacznego spadku ci$nienia
niewydolnos$ci krazenia.

Bardzo czg¢sto reakcja anafilaktyczna wystepuje u os6b uczulonych na jad owadow
btonkoskrzydtych: osowatych, pszczotowatych oraz mréwkowatych. U osoby, ktéra
doswiadczyta wstrzasu anafilaktycznego, ryzyko wystgpienia tak silnej reakcji po kolejnym
uzadleniu wynosi 60%. Zagrozenie zycia tej osoby zwigksza si¢ jeszcze, jesli jest ona stale
narazona na kontakt z owadami btonkoskrzydtymi (np. pracuje jako ogrodnik) lub z racji
swojego miejsca zamieszkania ma utrudniony dostep do pomocy medycznej. Osoba ta jest
idealnym kandydatem do rozpoczgcia immunoterapii alergenem, czyli tzw. odczulania. Lecz
cho¢ metode t¢ uwaza si¢ za skuteczng — zmniejsza ryzyko powtdérzenia si¢ wstrzasu
anafilaktycznego z 60 do 3% — nie jest ona pozbawiona dzialan niepozadanych, z ktérych
najpowazniejszym jest paradoksalnie mozliwo§¢ wywotania wstrzgsu anafilaktycznego.

Immunoterapia alergenem - jak dziala?

Biata krwinka, nazywana limfocytem Th2, ma decydujace znaczenie dla rozwoju reakcji
alergicznej. Obecnie uwaza si¢, ze to jej nadmierna aktywnos¢ i zaktécenie rownowagi
mig¢dzy nig a limfocytem typu Thl lezy u podstaw alergii. Limfocyt Th2 osiaga zdolnos¢ do
dziatania dzigki czasteczce o nazwie interleukina 4 (IL-4) i kieruje praca zespotu, w ktérego
sktad wchodzg inne biale ciatka krwi: limfocyty B, bazofile, komoérki tuczne i eozynofile.
Najwiecej szkdd przynosza swoiste przeciwciata klasy IgE produkowane przez pobudzone
prze limfocyt Th2 limfocyty B. Mozna powiedzie¢, ze pozostale sposrdd wczesniej
wymienionych komérek uczestniczgcych w reakcji nadwrazliwosci sg po prostu najezone
receptorami dla tych przeciwcial. Przylaczenie przeciwcial pobudza komérki do uwalniania
réznych substancji, ktére umozliwiajg skuteczng walke z alergenem. Poziom przeciwciat we
krwi osoby uczulonej drastycznie wzrasta i wlasnie jego oznaczanie pozwala wykry¢ alergig.
Immunoterapia alergenem, ktéra obecnie polega na powtarzanych wstrzykni¢ciach
poczatkowo matych, potem stopniowo coraz wigkszych dawek alergenu, réwniez pobudza
limfocyty B do produkcji przeciwciat. Sg to jednak przeciwciata innych klas: IgA oraz IgG.
Nazywamy je przeciwciatami blokujagcymi, gdyz wydaje si¢, ze reagujg one z alergenem
uniemozliwiajac wigzanie si¢ czgsteczek alergenu z przeciwciatami klasy IgE. Wszystkie
mechanizmy odpowiedzialne za skuteczno$¢ immunoterapii alergenem nie zostaty jeszcze
wyjasnione. Podejrzewa si¢, ze przeciwciata blokujace powstrzymujg réwniez limfocyty B od
dalszej produkcji przeciwcial IgE — zaobserwowano, Ze poziom tych ostatnich wzrasta
wolniej u 0s6b poddawanych immunoterapii w pordwnaniu z innymi osobami narazonymi na
kontakt z alergenem. Wyniki licznych badan pozwalajag domniemywac, ze zmniejszone
wytwarzanie przeciwciat klasy IgE po immunoterapii moze by¢ spowodowane zwigkszaniem



aktywnosci limfocytéw Thl i przywracaniem zachwianej wcze$niej rtOwnowagi miedzy nimi
oraz limfocytami Th2.

Jak przebiega odczulanie?

Szczepionki zawierajace antygen sg niestabilne: musza by¢ przechowywane w loddwce w
temperaturze 2-8 stopni Celsjusza nie dtuzej niz 6 miesi¢cy. Przed uzyciem nalezy taka
szczepionke wstrzasnac, ale nie ogrzewac. Alergen zawarty w szczepionce to starannie
oczyszczony ekstrakt naturalny lub substancja zsyntetyzowana dzigki technikom
rekombinacji genetycznej.

Wstrzykniecie podskdrne wykonuje si¢ w obecnosci lekarza, ktéry jest przygotowany do tego,
aby w razie wystgpienia reakcji natychmiastowej — wstrzasu anafilaktycznego podac
pacjentowi adrenaling i rozpocza¢ akcje ratunkowa. Pacjent pozostaje pod obserwacja przez
60 minut — reakcja anafilaktyczna moze wystapi¢ w ciagu kilku lub kilkunastu minut od
kontaktu z alergenem. Przez okoto 6 do 8 godzin po przyjeciu szczepionki pacjent musi
unika¢ znacznego wysitku, uprawiania sportu, picia alkoholu, goracej kapieli ekspozycji na
alergen.

Schemat dawkowania jest $cisle ustalony przez producenta danej szczepionki. Poczatkowa
dawka jest bardzo mata. Podczas kolejnej wizyty pacjent zostanie szczegétowo wypytany o
stany goragczkowe lub niepokojgce objawy pojawiajace si¢ po poprzednim wstrzyknigciu oraz
o nagta ekspozycje na alergen w ostatnim czasie. Jesli wymienione czynniki wystapia, moze
by¢ konieczne zmniejszenie lub pominigcie kolejnej dawki szczepienia, ale wowczas i dawka
nastepujaca po tej zmodyfikowanej zostanie proporcjonalnie pomniejszona.

Odczulanie na pylki traw rozpoczyna si¢ przed okresem pylenia, natomiast, w okresie pylenia
dawka alergenu musi by¢ zredukowana.

Leczenie odczulajace moze zosta¢ uznane za ucigzliwe, gdyz wymaga ogromne;j
konsekwencji i regularnosci, i powinno by¢ kontynuowane przez 3 do 5 lat. Ponadto w
niektérych przypadkach postuluje si¢ réwniez kontynuowanie terapii przez dluzszy czas.

Komu zaleca si¢ immunoterapie¢ alergenem?

Podstawowym warunkiem rozpoczecia leczenia jest wyrazona przez pacjenta gotowos¢ do
podjecia terapii trwajacej minimum trzy lata. Nastepujace czynniki: powazny przebieg alergii
(przebyta w przesziosci reakcja anafilaktyczna), niemozno$¢ wyeliminowania alergenu z
zycia codziennego, brak prawidtowej odpowiedzi na leczenie farmakologiczne objawdw
uczulenia, przemawiajg za podjeciem immunoterapii.

Najwigksze korzysci z leczenia odniesie osoba uczulona na jeden konkretny alergen. Jesli sa
do tego wskazania, mozna jednocze$nie prowadzi¢ odczulanie dwoma alergenami, ale
wowczas nalezy wykonywa¢ wstrzyknigcia w dwa oddzielne miejsca. Jednak, aby odczulanie
zadzialalo, nie mozna by¢ odczulanym na wigcej niz 4 alergeny.

Rozpoznana alergia powinna by¢ udokumentowana testem skérnym lub oznaczeniem
swoistych przeciwciat klasy IgE w surowicy.

Terapii nie podejmuje si¢ u 0s6b miodszych niz 5 lat lub starszych niz 50 lat. Jest ona réwniez
przeciwwskazana u pacjentow cierpigcych na chorobg wiencowa, nadczynno$¢ tarczycy,
choroby autoimmunizacyjne, nowotwory zto§liwe. Cho¢ donoszono, ze leczenie odczulajgce
moze przynosi¢ korzysci chorym z astma, przy przewlekle Zle kontrolowanej lub
nieopoddajacej si¢ leczeniu farmakologicznemu astmie jest ono zdecydowanie
przeciwwskazane.

Nie uda si¢ pomdc osobom z alergiami pokarmowymi oraz uczuleniem na ple$¢, gdyz brakuje
komercyjnych wystandaryzowanych alergenéw do terapii.

Immunoterapia alergenem — nowe perspektywy i ich wstepna ocena



Nawet krotka analiza wad wspoétczesnej immunoterapii alergenem umozliwi wskazanie
przynajmniej kilku koniecznych kierunkéw rozwoju.

Niezbedne wydaja si¢ proby zapewnienia wigkszego bezpieczenstwa terapii. Stosuje si¢ tzw.
immunoterapi¢ podjezykowa np. do leczenia pytkowicy u dzieci. Jednak badania wskazujg, ze
nie doréwnuje ona skuteczno$cig tradycyjnej szczepionce (np. Pollinex). Zastepowanie
ekstraktow naturalnych zsyntetyzowanymi substancjami pozwala precyzyjniej dawkowac
alergen i wyklucza obecno$¢ jakichkolwiek zanieczyszczen, dzigki temu rzeczywiscie czyni
szczepionke bezpieczniejszg. Niestety nie wszystkie alergeny udaje si¢ juz syntetyzowac.
Trudno zaakceptowac czas trwania terapii — perspektywa trzyletniego leczenia zniecheca.
Nalezatoby tez poprawi¢ skuteczno$¢ tak, aby mogta ona zapewnic¢ naprawde dtugotrwaty
efekt. U okoto 7 do 17% os6b odczulanych na jad owadéw btonkoskrzydtych po 1 lub 2
latach obserwowano nawroty alergii. W takiej sytuacji najlepszym rozwigzaniem dla tych
0sOb pozostaje noszenie przy sobie amputkostrzykawki z adrenaling (w Polsce dostgpna pod
nazwa Fastject) na wypadek, gdyby po kolejnym ukaszeniu wystgpita u nich reakcja
natychmiastowa. Odczulanie na roztocza niejednokrotnie tez musi by¢ powtarzane. Mozna si¢
réwniez zastanawiac, czy 6-letnia odporno$¢ na pyiki roslin po leczeniu trwajacym 3 lata to
wynik zadowalajacy.

Wreszcie ostatni problem: w dalszym ciggu sa grupy chorych, ktérym immunoterapia
alergenem nie moze zosta¢ zaproponowana. Dotad nie udato si¢ przygotowac alergenéw dla
chorych z alergiami pokarmowymi, a przeciez to u nich najcz¢éciej rozwija si¢ wstrzgs
anafilaktyczny. Podobnie lekarze pozostaja bezradni wobec, niestety bardzo popularnych,
uczulen na zarodniki ple$ni. Miejsce immunoterapii alergenem w leczeniu astmy w dalszym
ciagu pozostaje niejednoznaczne.

Szczepionka z adjuwantem

Pewnego rodzaju odpowiedzig na przedstawione wyzej problemy moga by¢ wyniki
opublikowanego ostatnio badania nad nowa szczepionkg stosowang do leczenia alergicznego
niezytu nosa u os6b uczulonych na pytek ambrozji. Peter Creticos, dyrektor John Hopkins
Astma and Allergy Center w Baltimore na tamach pazdziernikowego numeru The New
England Journal of Medicine przedstawit wyniki badania drugiej fazy przeprowadzonego na
25 ochotnikach z dodatnim wynikiem testu skérnego oraz donorowego testu prowokacyjnego
z alergenem ambrozji.

Nowa szczepionka zawiera antygen ambrozji, czyli wlasciwy alergen, potaczony z matym
fragmentem zsyntetyzowanego DNA, ktéry ma wtasciwosci immunomodulujace. Czgsteczka
DNA ma dziata¢ jako adjuwant — substancja wzmacniajgca immunogennos¢ zastosowanego
alergenu. Immunogennos¢, czyli zdolno§¢ wywotania przeciw sobie swoistej reakcji uktadu
immunologicznego.

Uczestnicy badania zostali podzieleni na dwie grupy: czgs¢ oséb w ciggu szesciu tygodni
otrzymata sze$¢ zastrzykéw, pozostate osoby stanowity grupe kontrolng, wiec podano im
placebo. Nastepnie po zakoficzeniu okresu pylenia ambrozji poréwnano samopoczucie oséb z
obu grup za pomocg wizualnych skal analogowych, na ktérych chorzy oceniali wyst¢pujace u
nich objawy uczulenia, poréwnano takze zapotrzebowanie na leki przeciwhistaminowe.
Oznaczono st¢zenie przeciwciat klasy IgE oraz przeciwcial blokujacych we krwi wszystkich
0s6b oraz wykonano testy skérne. Samopoczucie czgsci 0s6b udato si¢ oceni¢ réwniez po
drugim sezonie pylenia ambrozji.

U badanych, ktérzy otrzymali szczepionke, zaobserwowano mniejszy wzrost poziomu
przeciwcial klasy IgE oraz zmniejszenie objawow alergii o okoto 65-70% w stosunku do 0s6b
z grupy placebo. Jednak takze poziom przeciwcial innych klas, czyli przeciwciat blokujacych
odpowiedzialnych za sukces standardowego odczulania, wzrdst tylko nieznacznie. Autorzy
badania wynik ten interpretujg w nastepujacy sposob: osiggnigta dlugotrwata modulacja



uktadu immunologicznego byla niezalezna od powstania przeciwciat blokujacych. Dokladne
mechanizmy dziatania nowej szczepionki nie sa znane. W wywiadzie dla tygodnika
,Newsweek” Peter Creticos domysla si¢, ze leczenie moze wptywac na eozynofile, ktére nie
wytwarzajg interleukiny 4, przez co nie sg zdolne do pobudzania syntezy przeciwcial IgE i
potegowania procesu zapalnego.

Autorzy podkreslaja, Zze podczas badan nie wystgpily grozne objawy niepozadane oraz, ze
dobroczynne efekty szczepionki u niektérych chorych mozna byto obserwowat przez dwa
lata.

Czy rzeczywiscie mamy do czynienia z rewolucyjng metoda leczenia? Czy nowa szczepionka
uderza w przyczyne alergii i radykalnie tagodzi jej objawy? Czy jest skuteczna przez 2 lata
lub nawet dziata jeszcze diuzej?

Chyba za wczesnie na takie sady. Pamictajmy, ze szczepionke przyjeto ostatecznie 14 os6b
(11 os6b dostato placebo), z tego tylko 10 os6b udato si¢ oceni¢ po pierwszym sezonie, a 6
ostatecznie zglosito si¢ do ponownej oceny w drugim roku préby. Jak wida¢ nie wszyscy
chorzy zostali objeci analizg po zakonczeniu badania, dlatego nie mozna stwierdzi¢, ze terapia
skutecznie chronita badanych przed objawami pytkowicy w czasie drugiego sezonu pylenia
ambrozji. Ponadto wyniki uzyskane na podstawie obserwacji tak matej grupy moga by¢
mylace, nie pozwalaja tez wykluczy¢ niebezpiecznych dziatan niepozadanych.

Z drugiej strony perspektywa szczepienia, ktére wystarczyloby przyjac¢ w szesciu zastrzykach,
ktérego nie trzeba by powtarzaé przed drugim sezonem pylenia oraz ktére nie niostoby ze
sobg zadnych zagrozen, wydaje si¢ bardzo dobrym rozwigzaniem dla licznej grupy chorych
uczulonych na ambrozj¢ bylicolistng. Wydaje si¢ rowniez, ze jesli ogdlna zasada dziatania
szczepionki si¢ sprawdzi, alergeny w niej stosowane bedzie mozna wymieniac, wigc pojawia
sie¢ nowe wskazania do jej stosowania. W takim razie z tym wigkszym zainteresowaniem
bedziemy czeka¢ na wyniki zapowiedzianych juz przez Petera Creticosa badan trzeciej fazy.



