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Alergenova imunoterapie v [é¢bé alergického eozinofilniho astmatu

se v prlbéhu Zivota astmatika mUZe ménit a s ohledem na nardstajici
moznosti specifické lé¢by je zdsadni ur¢ovat zdkladni fenotyp, ktery
vychdazi z alergologického vysetieni a pfitomnosti eozinofilie. Pokud
propojime tyto jednoduché parametry s klinickym hodnocenim (doba
vzniku astmatu, pfitomnost alergického terénu), mizeme eozinofilni
astma (charakter zanétu ,type-2 high”) rozdélit na 2 zakladni fenotypy —
eozinofilni alergické astma (tzv. typ zdnétu ,Th2-high") a eozinofilni
astma nealergické (tzv. typ zanétu ,ILC 2-high”). Tzv. astma ,type-2 low" je
daleko méné charakterizovano. Choroba je spojena s neutrofilif dychacich
cest a fixovanou obstrukci s prevahou kortikorezistentni (2, 4).

V heterogenni skupiné ,type- 2 high” astmatu z hlediska patoge-
neze odlisujeme vyvoj na podkladé ziskané, specifické imunity cestou
alergické senzibilizace (zanét ,Th2-high” u alergického astmatu) a vyvoj
na podkladé vrozené nespecifické imunity, ve kterém hraji podstatnou
roli tzv. ,innate lymphoid cells” 2. typu — ILG2. Lymfoidni bunky (ILG2)
nemaji antigenné specificky receptor, a na rozdil od Th2 lymfocytl
k jejich aktivaci nevede a neni nezbytny antigenni (alergenni) podnét.
Aktivovany jsou prevazné epitelidinimi cytokiny interleukinem 25 (IL-25),
interleukinem 33 (IL-33) a thymickym stroméalnim lymfopoetinem (TSLP).
Obé tyto cesty, které se vzajemné prolinaji a vedou ke zvyseni poctu
a k aktivaci eozinofild v dychacich cestach. Cytokiny produkované Th2
lymfocyty zahrnuji interleukin (IL)-4, IL-5 a IL-13 (5, 6).

Eosinofily infiltruji plicni tkan a podileji se na jejim poskozeni jak pro-
stfednictvim svych cytoking, tak tvorbou zejména lipidovych mediator(
a cytotoxickych proteinl (bazicky protein — MBP, eozinofilni kationovy
proteint — ECP, eozinofilni peroxiddza — EPO). Uvedené cytotoxické
proteiny nepfiznivé plsobi na proteiny extracelularni matrice (ECM)
v retikuldrni bazalni membrané (7, 8).

Treti fenotyp non-eozinofilniho, nealergického astmatu (,ty-
pe-2 low” astma) byva spojen s nadvéhou, jinymi komorbiditami
a Zenskym pohlavim. U téchto astmatikl chybi jak pfitomnost eozi-

Obr. 1. Fenotypy astmatického zanétu

nofilie, tak klinicky vyznamné alergie, je v3ak pfitomna bronchialni
hyperreaktivita a typické pfiznaky astmatu, za¢ind s prevahou v do-
spélosti. Proces zanétu etiopatogeneticky zahrnuje subpopulaci Thi
a Th17 lymfocytd, které stimuluji bunky dychacich cest k vylu¢ovani
chemoatraktantt (9).

Déleni zanétu (potazmo fenotypl / endotypd) astmatu neni v béz-
né praxi vsak cernobilé, typy zénétu se jednotlivé prolinajf a v nasled-
ném vyvoji budeme ur¢ité svédky dalsich snah o urcenf etiopatogene-
tickych podjednotek respira¢niho zanétu (viz Obr. 1).

Pristup k astmatickému pacientovi by mél dnes byt projevem
personalizované mediciny, kdy na podkladé typu astmatického zanétu
a dalsich doprovodnych komorbidit se rozhodujeme o lécebné cesté.
Jednou z lé¢ebnych modalit je pro alergického astmatika aler-
genova imunoterapie (dale AIT), ktera ma ,,chorobu modifikujici
ucinek” a potencial zabranit dalsi progresi alergickych projeva.

Imunomodulacni vliv alergenové imunoterapie
Od doby, kdy poprvé britsky Iékaf Leonard Noon v roce 1911 pub-
likoval v ¢asopise The Lancet své prvni zkusenosti s inovativnim zpU-
sobem, jak pacienta zbavit pfiznakd alergické rymy pomoci inokulace
alergenového extraktu pylu trav, usla alergenova imunoterapie velky
kus cesty. Jiz v roce 1930 existoval prvni vyuZitelny lé¢ebny protokol
a v roce 1954 byla publikovana prvni kontrolovana studie. Pochopenti
mechanismu Ucinku této 1é¢ebné modality by vsak nebylo mozné bez
objevu paté a posledni tfidy imunoglobulinu — IgE v roce 1968. V 80.
letech zacaly probihat rozséhlé randomizované, placebem kontrolované
klinické studie, které si vytycily za cil prokdzat U¢innost imunoterapie
aplikované jak konvencné, subkutdnné (SCIT) a sublingvalné (SLIT), ale
i ordlné (OIT). LéCebné cesty alergenu nazalngé, bronchidlng, s podanim
intralymfaticky ¢i epikutdnné nepostoupily do klinické praxe. Diky
témto studiim jsme ziskali mnozstvi dlikazd o U¢innosti a bezpecnosti
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