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Role alergenové imunoterapie v ordinaci internisty

ne dlouhodobou toleranci. Vyzkum poslednich desetileti objasnil me-
chanismy AT, které jsou zakladem imunoterapii indukované tolerance.
Zahmuijf snizenf alergen specifickych pomocnych T leukocytl (T helper
cells, Th2), indukci regulacnich T a B lymfocyt( a produkci IgG a IgA
blokujicich protildtek. Tyto a dalsi mechanismy jsou stéle predmétem
dalsfho badanf ve snaze doséhnout bezpecnéjsich, ucinnéjsich a po-
hodIngjsich rezim( a také trvalejsi dlouhodobé tolerance. Pfedmétem
zkoumani jsou také nové adjuvancia, rekombinantni alergeny (v¢etné
hypoalergennich variant) a kombinace alergent s imunomodifikatory
nebo monoklonalnimi protildtkami zaméfenymi na Th2 bunécné drahy.
To je viak samozfejmé vysoce experimentdlni oblast.

Alergenova imunoterapie
Alergenova imunoterapie je 1é¢ba, jejimz cilem je normalizovat
patologicky zvysenou odpovéd organismu na neskodné latky (alerge-
ny), kterym je vystaven, tedy navodit v¢i nim toleranci. Imunoterapii
alergenem v CR indikuji a provadéji vyhradné alergologové. Je viak
dudlezité a v zajmu pacientl vyslovené zadouci, aby se s jejimi principy
a moznostmi seznamili i 1ékafi jinych obord, jako jsou praktici, pedia-
tfi, internisté, pneumologové a otorinolaryngolové. Jen tak je mozno
v dostatecné mife zabezpecit, aby byla tato specializovana lé¢ba zaha-
jena vcas. Bylo zjisténo, Zze prdmeérnd prodleva od stanoveni diagnézy
alergie do zahajeni imunoterapie je nékolik let, pficemz jen maly podil
nemocnych potencialné profitujicich z této 1é¢by ji skute¢né dostava.
B Podstatou AlT je dlouhodobé podavani pfesné stanovenych davek
pricinného alergenu ve snaze indukovat specifickou toleranci na
pfisludny alergen.
®  Na rozdil od jakékoli farmakoterapie plsobi kauzalné. Alergenova
imunoterapie odstranuje pficinu (specifickou precitlivélost), na
jejimz podkladé se alergické onemocnéni rozviji.
B AT je zatim jedinou lé¢ebnou metodou schopnou ovlivnit dlou-
hodoby vyvoj a priibéh alergického onemocnéni.

Alergenova imunoterapie se v praxi provadi fadu desetileti (po-
prvé byla popsadna v roce 1911), nejprve jen empiricky, v poslednich
desetiletich jako metoda uz zcela vyhovujici pozadavkdm mediciny
zalozené na dikazech (evidencebased medicine, EBM). V minulych
letech byl ¢asto uzivan vyraz hyposenzibilizace, pozdéji specificka
imunoterapie (alergenem). V soucasné dobé je doporucovan nazev
alergenova imunoterapie, ktery zdtrazruje imunologickou intervenci
|écebnym alergenem.

Mechanismus Uc¢inku AT zatim nenf zcela pfesné objasnén. Cilem
je potlacit pfevahu Th2 lymfocyt(, kteréd je podstatou alergické re-
aktivity ve prospéch Th1 odpovédi. Kli¢ovéd je zfejmé aktivace T a B
regula¢nich lymfocytl (Treg, Breg), ale i regulacnich bunék z oblasti
prirozené imunity (regula¢ni pfirozené lymfoidni buriky [regulatory
innate lymphoid cells, ILCreg] a regula¢ni pfirozeni zabijeci [regulatory
natural killers, NKreg]) a tvorba blokujicich protildtek izotypu IgG4. Byly
prokazany zmény v produkci atopickych cytokind, potlaceni viivu Th2 na
produkci cytokint IL4, IL5 a IL13, a naopak vzestup antialergicky tlumive
pUsobicich cytokind IL10 a transformujiciho rdstového faktoru 3 (trans-
forming growth factor 3, TGFR). V dlsledku téchto zmén klesé produkce
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specifickych protildtek IgE a je snizena aktivace efektorovych bunék
Ucastnicich se alergického zdnétu (mastocyty, bazofily a eozinofily).

Indikace AIT

Alergenové imunoterapie je indikovéna u pacientl s alergickou
rymou a alergickym bronchialnim astmatem a u pacientl se zavaznou
celkovou reakci na jed blanokfidlého hmyzu. Nezbytnou podminkou
spravné indikace AlT je prlikaz precitlivélosti |. typu (protildtkami IgE
zprostiedkované precitlivélosti) na urcity alergen a soucasné prikaz
pricinné souvislosti mezi expozici tomuto alergenu a vznikem obtiZi.
To znamena, ze k indikaci AIT nestaci testacni a/nebo laboratorni
prakaz senzibilizace na konkrétnf alergen, ale pacient musi mit sou-
¢asné i klinické symptomy alergie pfi kontaktu s timto alergenem. To
znamena, ze ma obtize v dobé kveteni sezonnich pylovych alergend ¢i
existuje jasna souvislost mezi kontaktem s celoro¢né se vyskytujicimi
alergeny (roztoci z prachu, zvifeci alergeny) a rozvojem alergickych
potizi. V soucasné dobé se doporucuje pouzivat vyhradné standar-
dizované alergeny s Uc¢innosti prokazanou v klinickych studiich. Na
Ceském trhu aktudlné spliuji vyse uvedené pozadavky tyto terape-
utické alergeny: extrakty pyld brizy (bfizovitych), dale travin a ple-
veld a extrakty roztoc¢l a jedd blanokfidlého hmyzu (vcela a vosa).
Terapeutické extrakty alergenu psa a kocky jsou zatim stéle podavany,
ale jejich distribuce i schémata podéavani jsou ponékud problematicka
a diskutabilni. Podavéni dalsich |écebnych alergent (potravin, 1éka)
a AlT u pacientt s jinymi diagnézami (potravinova alergie, atopicky
ekzém...) se provadi ve specializovanych centrech a maji zatim spiSe

experimentalni charakter.

Kontraindikace AIT

U kazdého pacienta je nutno individudiné zvazit pfinos a rizika této
|écby. Alergenova imunoterapie je kontraindikovana u nemocnych
s malignimi a zadvaznymi internimi chorobami a u pacientlm s aktiv-
nim autoimunitnim onemocnénim. V pfipadé akutniho infek¢niho
onemocnéni se doporucuje pfi alteraci celkového stavu pacienta Ié¢bu
prechodné prerusit. Lé¢bu nezahajujeme u déti mladsich 5 let a u osob
starsich 65 let pro nedostatek dat z klinickych studii. Rovnéz tak neza-
hajujeme lé¢bu AIT v gravidite, pficemz pokra¢ovani dobfe tolerované
lé¢by v tomto obdobi je pfipustné. Vzdy je nutna kontrola a pfipadna
Uprava soubézné uzivané |é¢by (betablokatory, inhibitory angiotenzin
konvertujictho enzymu, které predstavuji jisty potencial nezadoucf
bronchokonstrikce ¢i piipadné diatézy angioedému). U pacientd s ast-
matem neni mozné podat AlT, pokud by plicni funkce nebyly dostate¢né
(objem vzduchu vydechnutého béhem prvnf sekundy usilovného
vydechu musi byt alespori > 70 % nélezitych hodnot). Kontraindikacf

je samozfejmé i nonadherence k 1é¢bé ze strany pacienta.

Zpusob podavani AIT

Aplikace subkutanni (SCIT): Depotni injekce jsou podavané do paze
ve dvou fazich (vzestupné, trvajici cca ctyfi mésice s aplikaci 1x za jeden
azzadva tydny, a udrzovaci s aplikaci 1x za ¢tyfi az osm tydng). U¢inné
Uhrnna doba léc¢by se doporucuje tfi az pét let. U pacientl se sezénni
pylovou alergif existujf i zkracené formy predsezonni terapie (nejcastéji
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