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A Nemzeti Er6forras Minisztérium szakmai protokollja
allergias betegségek kezelésérdl allergén specifikus immunterapiaval

Készitette: a Klinikai Immunoldgiai és Allergolégiai Szakmai Kollégium

1. Alapveté megfontoldsok

Bevezetd

Az allergén specifikus immunterapia (SIT) az egyetlen oki kezelési lehetésége azoknak az allergids betegségeknek, melyek
azonnali tipusu, IgE medialt immunreakcidk soran alakulnak ki. A SIT az altala indukalt/helyreéllitott specifikus immuntolerancia
révén a shock szervtdl fliggetlenill csokkenti az allergias gyulladast és az atopias korkép egészére kedvezé hatasu, lehet. A 2004-
ben megjelent SIT magyarorszagi gyermekgyogyaszati ajanlasa mellett a GINA, WAO ARIA ajanlast figyelembe vevé hazai asztma
és a rhinitis protokollok is hangsulyozzék azimmunterapia szerepét az allergias betegségek kezelésében.

A SIT szempontjabdl kezelésre alkalmas betegségek/korképek:

Allergias rinokonjunktivitisz (ARK)

Allergias asztma bronchiale (AAB)

3. | Rovarméreg allergia (méh-darazs) (VA)

A kezelés neve: allergén specifikus immunterapia (SIT)

Az immunterapias kezelés formai:

Méh-darazs
(o (s (venom)

A. Szubkutdn immunterdpia = SCIT . .
immunterdpia =
VIT

B. Szublingualis Immunterapia = SLIT

c Egyéb formdk (oralis, nazélis és

bronchidlis immunterapia, stb.)
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A protokoll készitéséért felelés szervezetek
Klinikai Immunoldgiai és Allergolégiai Szakmai Kollégium (KIASZK)
Magyar Allergoldgiai és Klinikai Immunolégiai Tarsasag (MAKIT)

A protokoll az aldbbi kollégiumokkal egyeztetett:
Gyermekgyogydsz

Pulmonolégus

Fil-orr-gégész

Az allergén specifikus immunterapia (SIT) az allergids betegségek kezelésének elismert, integralt részét képezi. A kezelés soran a
standardizalt, nagy tisztasagu specifikus allergén vakcinat meghatarozott dézisban, emelkedé adagban kapja a beteg, majd az
individudlisan titralt egyéni fenntart6 dozist évekig alkalmazzak.

A kezelés célja a betegség tlineteinek csokkentése, a beteg és gyermek esetében gondozéja életmindéségének javitasa; a
gyogyszeres kezelés koltségeinek csokkentése. Bar vannak adatok a kezelés egyéb lehetséges jétékony hatasairdl (sulyosabb,
tobb szervre kiterjed6 allergids betegség kialakuldsdnak megel6zése, Ujabb allergénekkel torténé szenzitizalédas prevencidja),
ezek igazoldsdhoz tovabbi megfelel6en kontrollalt vizsgalatok sziikségesek.

Az allergén specifikus immunterapia (SIT) protokoll célja
Egységes hazai ajanlas Iétrehozasa, amely a szakmailag illetékes orvosok szamara Utmutatast ad a SIT alkalmazasahoz. A SIT

szakmailag indokolt és koltséghatékony rendelésének és a végrehajtas kereteinek kijelolése.

A protokoll célcsoportjai

Szakma Betegség BNO kéd
. Fil-orr-gégészet Allergias rinitisz (AR) J3010, J3020, J3030, 3040
2. | Tudégyogyaszat Allergids asztma bronchiale (AAB) J4500, J4580, J4590
Allergoldgia és klinikai
immunolégia, i . i i
3. L, Rovarméreg allergia (méh-darazs) (VA) W57H0
Belgydgyaszat,
Gyermekgyo6gydszat

Ellatottak: Az allergén specifikus immunterdpia az allergids rhinitis és az allergias asztma bizonyos formaiban valaszthato kezelést
jelent. Abszolut indikacidja kizarélag méh- és dardzsméreg allergia okozta anafilaxidban van.

1. Allergias rinitiszes betegek és allergias rinokonjunktivitiszes betegek esetében az ARIA ajanlas szerint az intermittalo
allergias rhinitisz kozepesen sulyos/sulyos formajaban, illetve a perzisztalo allergias rinitisz enyhe, kdzepesen sulyos és
sulyos formdjaban szenveddk.

2. Allergias asztmas betegek vélogatott esetei.

3. lgazolt rovarméreg allergias betegek, akiknél a csipés azonnali generalizalt allergias tlineteket okozott, a beteg
szérumaban a méreg specifikus IgE kimutathat6 vagy bérprébaja pozitiv.

Protokollt alkalmazé elldtok kore, ellatési szint:

A SIT rendel6je mind szisztémas, mind szublingudlis immunterédpia esetén allergolégus és klinikai immunolégus szakképesitéssel
rendelkezé orvos lehet.

Amennyiben a javallatot fiil-orr-gégész, pulmonolégus, gyermekpulmonolégus, bérgydgyész, gyermekgyogydsz, belgydgyasz
allitja fel, allergolégus és klinikai immunoldgus szakképesitésti orvoshoz kell a beteget iranyitania.

Azokat a betegeket, akik mas szakképesitéssel rendelkezd orvosoknal jelentkeznek allergids tiinetekkel, és vizsgalojuk szerint
alkalmasak lehetnek SIT-re, a fenti kompetenciaju ellatéd helyek egyikébe kell iranyitani.
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A szubkutan specifikus immunterapia (SCIT) végrehajtasa csak olyan szervezeti egységben (centrum, osztaly vagy hozzéatartozo
szakrendeld) torténhet, ahol az esetleges anafilaxias reakciok ellatasara a munkatarsak gyakorlottsaga és minden sziikséges
felszerelés rendelkezése all (Iasd az Allergoldgiai krizisallapotok diagnosztikaja és kezelése szakmai protokollt is).

A SCIT rendel6i és végrehajtoi személyi alloményanak lehetdleg azonosnak kell lennie, de megengedhetd, hogy ugyanazon
szervezeti egységben (osztaly, szakrendelé keretben) dolgozé, de nem azonos személyek végezzék. Az allergén specifikus
immunterapia gyakorlasat kizarélag megfelelé szakmai gyakorlattal rendelkezé orvos ellendrizheti. A beadé lehet orvos, vagy
jelenlétében és irasbeli utasitasanak megfeleléen szakasszisztens.

Az ellatasban résztvevé egészségligyi személyzetnek (orvos, szakasszisztens) megfelelé elméleti és gyakorlati oktatasban kell
részesilnie, mely magdba foglalja a megfigyelést, és anafilaxia esetén annak ellatdsat. A szubkutdn immunterdpia minimalis
kovetelményeként a kompetens orvosnak mindig jelen kell lennie az immunterdpia végzésekor, illetve még egy személynek az
esetleges sulyos szisztémas anafilaxias allapot megfelelé kezeléséhez.

A SCIT kizérdlag a szervezeti egység teriiletén, helyiségében torténhet, a rendel6k korétél eltéré profilt szakmai intézményben, a
beteg otthondban, vagy mas helyszinen (pl. iskolaorvosi rendeld) nem végezhetd.

A kezelés megkezdése el6tt részletes, lehetdleg irasos felvilagositast kap a beteg a kezelés céljardl, lefolyasarol, esetleges
veszélyeirdl, a mellékhatdsok elhdritdsanak lehetéségeirdl. A felvildgositds utan a beteg (gondviseld) beleegyezd nyilatkozatot ir
ala, melyhez célszer( orszdgosan azonos tartalmu beleegyezd nyilatkozatot aldiratni.

Kivanatos, hogy a szublingvalis immunterapia (SLIT) megrendelGje és a beteg ellendérzéje (figyelembe véve azt is, hogy ebben az
alkalmazési formdban a beteg hdromhavonkénti ellenérzése elegendd, és ebben az alkalmazasi mddban szisztémas
mellékhatdsok csak nagyon kismértékben varhatdk) szintén ugyanazon szervezeti egységben (osztaly, szakrendeld keretben)
dolgozd, de nem feltétlenil azonos személy legyen.

A beteggel kapcsolatos valamennyi informacié birtokdban 1évé orvos gydgyitdi szabadsdga annak a készitménynek a
megvdlasztisa (pl. vizes vagy depot oldat, szisztémdas vagy szublingudlis adas), amellyel véleménye szerint a SIT céljat a
legmegfelelébben el lehet érni.

Az allergén specifikus immunterapiat maximum 3 allergén estében javasolt indikalni, ennél tobb allergénnel szemben kialakult
allergias betegség esetében nem célszerd a tébb allergénnel végzett immunterépia.

A betegnek tavozasakor:

a) ,panaszmentesen tavozott” nyilatkozatot, vagy

b) az észlelési id6 vége elbtti tdvozdsa esetén: felvilagositas ellenére tavoztam” tartalmu nyilatkozatot

kell aldirnia, mely nyilatkozatot a szakmai kollégium altal meghatarozott egységes formaban kell hasznélni az immunterdpias
kezelés soran.

Il. Diagndzis

lll. Terdpia

Az allergén specifikus immunterapia mechanizmusa

A SIT az antigén specifikus tolerancia kialakitasaval hat.

A SCIT szupprimalja az allergias Th2 sejtek altal medialt gyulladast és néveli az antigén specifikus 1gG és IgA szinteket a
T regulétor sejtek, az immundevidcié (Th2-Th1) és/vagy a T sejtek apoptézianak indukcidja altal. A SCIT alkalmazasa sorén igen
koran masztocita, bazofil sejtszamcsdkkenés igazolhatd. Par hét utan az eozinofil sejtek aktivitasa és szamanak csokkenése is
kimutathaté. Szamos vizsgdlat igazolta, hogy a T regulator sejtek az azonnali (I. tipusu) immunreakcioé korai és késéi szakaszaban
egyarant fontos szerepet jatszanak.

A SLIT alkalmazasakor az orélis mukoza az immuntolerancia természetes helye [Langerhans sejtek, FceRl, IL-10, IDO (indolamin2,
3-dioxygenaz)].

A szublingudlis immunterapia (SCIT-hez hasonldan) effektivnek tekintheté: megel6zheti az Uj szenzitizdcid kialakuldsat és
elésegiti a tolerancia kialakuldsat a kérdéses allergénre.
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A SLIT alkalmazéasa sordn még 6rakig lehet detektdlni a készitményt a sublingudlis mukozan. A terdpia kezdetén az antigén
specifikus IgE szintek korai emelkedését lehet megdfigyelni, ugyanakkor az IgG4 szintek kézepes emelkedése és az IgE blokkolas
kozepes aktivitasa észlelhet6. Hasonldan a SCIT-hez az eozinofil sejtek aktivitasa és szama csokken a célszervben az adhézids
molekuldk expresszidjdnak csékkenése dltal. Szdmos vizsgalat bizonyitotta, hogy a periférids T sejtek IL-10 termelése megné az
immunterdpia soran. Bar a SLIT mérsékeltebb szisztémas valtozast idéz elé Gsszehasonlitva a SCIT-tel, de a lokalis hatasok és a
kornyéki nyirokcsomaokban észlelt immunmechanizmusok fontosak.

A szubkutan immunterdpidhoz alkalmazott allergének

A készitmények gyartdsi koriilményeit eurdpai el6irasok hatarozzak meg.

Az allergén oldatok korszer(i standardizdldsa lehetévé teszi az adott oldat bioldgiai allergén aktivitdsanak pontos
meghatarozasat, amely leggyakrabban biolégiai egységben (BU), nemzetkozi egységben (IU), allergia egységben (AU), vagy
nanogram/ml értékben megadott. A hazai gyakorlatban hasznalt oldatok természetes, nyers allergén kivonatok, vagy médositott
(fizikai vagy kémiai uton) és kilonb6zé hordozdkhoz adszorbedlt vakcinak. El6bbiek rendszerint vizes oldatok, melyek a
szubkutan beadds utan gyorsan felszivodnak, ezért nagyobb az allergids mellékhatasok kialakuldsanak kockazata. Az allergének
kémiai modositasaval nyert vakcindk (urea denaturdlt, vagy formaldehyddel, glutaraldehyddel, polyethylen glycollal kezelt) az
allergoidok, amelyek megtartjdk immunogenitasukat, de veszitenek allergenitasukbdl, azaz biztonsdgosabb oldatok. Ezeket
lassan felszivoddé molekulakhoz (pl. tyrosin, aluminium hydroxyd) adszorbealva nyerik, az un. depot allergén oldatokat,
amelyekbdl az allergén felszivddas lassu, igy tovabb csokken a kezelés mellékhatasanak kockazata.

Rekombinéns allergén termékek
Az utébbi évek modern molekuldris bioldgiai technikai lehetévé tették rekombinans allergének Iétrehozasat és
immunterapiaban t6rténd alkalmazasat.

Az allergén specifikus immunterapia alkalmazasi formai

Szubkutan immunterapia (SCIT)

Az allergén specifikus immunterépia (SIT) klasszikus formaja, melynek soran az allergén fokozatosan emelked6 adagjait subcutan
injekcidk formdjaban juttatjuk a szervezetbe. A vizes oldatok rugalmasan adagolhatok, a tipusos ambulans kezelési formaban
hetente egyszer, de a csoportositott adagolasuy, illetve gyorsitott terapias formaban napi gyakorisdggal, vagy kérhazi
kordlmények kozott akdr naponta tobb injekciot is adva alkalmazhaték. Ez utébbi csaknem kizarélag rovarméreg allergia
kezelésében haszndlt adagolasi sémat jelent. A depot oldatok hetente vagy kéthetente adhaték. Az uUn. fenntarté adag
(legnagyobb még tolerdlt allergén dozis) elérése utdn az injekcidk ritkithatéak, altaldban 4-6 hetente adhatdak. A kezelés
id6tartama 3-5 év. Ezt mindenkor a beteg allapotat figyelembe véve a szakorvos donti el. Az immunterdpia soran a gyari
alkalmazasi javaslattol csak a kezelési dokumentacidban, irdasban részletesen indokolt esetben, a beteg felvilagositott
egyetértésének kifejezése mellett lehet eltérni, egyebekben a gyari eldirasokat pontosan figyelembe kell venni, kiilonésen pollen
allergiak kezelése esetében.

Szublingudlis immunterapia (SLIT)

Nagy dézisu (alkalmanként akér az injekciés adag tizszeresét meghaladé mennyiségi) allergént juttatnak cseppek/tabletta
formdjaban a nyelv ala, igy kezelve a szénanathat és az asztmat. Az allergént a kilonb6z6 kezelési formak (cseppek, tablettak és
injekcio) egyarant tartalmazzak, igy valamennyi okozhat lokalis és/vagy szisztémas reakciét. Az oralis-mukozalis reakcidk relative
gyakoribbak, akdr a betegek 75%-at is érinthetik, els6sorban a kezelés inicialis fazisaban. A szisztémas reakcidk megjelenési
frekvenciaja nagyon alacsony, leggyakrabban gasztrointesztindlis tiinetek, rinokonjunktivitisz, urtikaria, illetve ezen tiinetek
kombinacidja fordult el6.

A napi gyakorlatban a kivitelezés meglehetdsen egyszer(: a beteg az allergént 1-2 percig a nyelv alatt tartja, és utana lenyeli vagy
kikopi.

A SLIT az immunterdpia betegbarat formaja, amely egy vagy egyszerre tobb allergénnel térténé kezelést tesz lehetévé.
A kisszamu 0Osszehasonlité vizsgalat léguti allergids megbetegedésekben a SLIT és SCIT azonos hatékonysagat és a SLIT jobb
tolerdlhatdsagi és biztonsdgossagi mutatoit igazolta.
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A SLIT hatékonysagat allergias rinitiszben la, asztma bronchiale-ban Ib szint( evidencia tdmasztja ala.

Hangsulyozni kell, hogy a SCIT eredményei nem konvertalhatéak automatikusan a SLIT-ra, utdbbi esetében tovabbi meggy6z6
terdpias eredményekrdél beszdmolé vizsgalatok sziikségesek. 2009 juniusdig 60 kettds vak, placebéval kontrolldlt, randomizalt
klinikai vizsgalat eredményei alltak rendelkezésre, ebbdl 41 fl pollen vagy hazipor atka allergénnel tortént. A vizsgélatok
tébbsége heterogén volt, az alkalmazott allergén doézisa, a kezelés id6tartama és a beteg szelekcid tekintetében. 48 vizsgalat
igazolt pozitiv terapids hozadékot, mig 12 vizsgéalat esetében a kezelést hatastalannak taldltdk. (WAO, Sub-Lingual
Immunotherapy, Position Paper 2009)

Az allergén specifikus immunterapia SCIT és SLIT evidencia szintjei a kiilénb6z6 allergias betegségekben

A) Allergias rinitisz (AR)

Szezonalis AR Perennialis AR
Specifikus IT - ARK Perzisztald rinitisz
felnétt gyerek felnétt gyerek
SCIT A A A A nincs adat
SLIT A A A A nincs adat
NAZALIS A nincs adat

B) Allergias asztma bronchiale (AAB): | b. evidencia szint

Egyéb formak

(Nem hagyomanyos specifikus immunterapia)

Az immunkezelésnek vannak Ugynevezett nem hagyomdnyos formai, pl. az ordlis immunterdpia, a nazélis, brochidlis
immunterdpia, az enzim-potencialt és a homeopatids deszenzitizacié. A gyakorlatban elsésorban a SCIT és a SLIT valt be.
A tovabbi formakban (oralis, nazélis és bronchidlis) nincs megfelel$ tapasztalat, a homeopatias készitmények adasat a WHO nem
ajanlja, mert nincs evidencia a hatékonysagarol.

A SIT klinikai alkalmazasa

A specifikus immunterapiat az allergids rinitisz kezelésében széles korben alkalmazzék, de mint minden egyéb SIT kezelésnél, a
gondos betegvalogatas itt is igen fontos. Az AR diagnézisanak biztosnak kell lennie, kértérténet pontos felvételét bértesztekkel
és specialis feltételek fennallasa esetén vérvizsgalatokkal kell aldtamasztani. A bértesztek és a specifikus IgE meghatéarozas a
konkrét allergén klinikai relevancidjanak igazolasat szolgélja.

A SIT alkalmazésa allergias rinitiszben

Az ARIA a 2009-ben feltjitott ajanlasaban az allergén specifikus immunterapiat az allergias rinitisz intermittalé tiineti formajaban
a kozepesen sulyos és sulyos esetben ajanlja. A perszisztens formaban enyhe és kzepesen sulyos, valamint sulyos formaban is
javasolja.

A szubkutdn immunterapia indikélhaté allergias rinitiszben

1. ha a beteg tiineteit jellemzden allergén expozicié véltja ki és tartja fenn,

2. olyan beteg esetében, akinek a szezonja elhtiizddo és/vagy a tiinetei dontden a pollen szezonban jelentkeznek,

3. olyan beteg esetében, akinek rinitiszes és/vagy alséléguti tlinetei elsésorban a relevans allergén(ek) csucskoncentracidjanak
id6szakaban jelentkeznek,

4. olyan betegnél, akinek az alkalmazott antihisztamin és lokalis glukokortikoid készitmények hatasa elégtelen volt,

5. olyan betegnél, aki nem akar hosszantarté farmakoterapiat,

6. olyan rinitiszes betegnél, akinél a farmakoterapia nemkivanatos mellékhatdsokat okoz.
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A SIT egészség-gazdasagi hatasait Német- és Franciaorszagban, illetve Olaszorszagban modellezték, és azt taldltdk, hogy a
hosszantarté allergén specifikus immunterapia koltséghatékony: mind a szubkutan, mind a sublingualis formaju immunterapia
hosszabb tavon annak bizonyult, valés életkoriilmények kdzott.

Az ARIA ajanlas alapjan a szublingualis immunterapia indikacidja:
1. Pollenallergias és atka allergias betegnél, aki elsésorban rinitiszben, rinokonjunktivitiszben és asztmaban szenved.
2. Olyan betegnél, akinél a hagyomanyos farmakoterapiaval elégtelen a kezelés.
3. Olyan betegnél, akinek bizonyithatéan adverz reakcié alakult ki a szubkutan injekcids kezelése soran.
4.  Olyan betegnél, aki visszautasitja az injekcids kezelési format, illetve szegényes a kooperacidja az ilyen immunterapia
soran.

A SIT indikacidja asztmaban:

1. allergids asztma bronchiale enyhe krénikus vagy kozépsulyos kronikus sulyossagi formajaban mérlegelheté
2. stlyos asztmaban az immunterapia kontraindikalt

A SIT szerepe feln6ttkori asztmaban korlatozott és csak akkor jon széba, ha a tlinetek kivaltéjaként csupan egy - klinikailag is
relevéns — inhalativ allergén azonosithat6 (GINA 2009). Hatékonysdgénak az ellenérzése sok klinikai kisérlet targya volt az elmult
40 évben, de a vizsgélatok heterogenitasa miatt az eredmények interpretaldsa nehéz. Tébb vizsgalat placebo-kontroll csoport
nélkili és kisszamu beteg bevonasaval tortént. Ezen tul a kordbbi vizsgalatokban hasznalt extractumok sok mindenben eltértek a
jelenleg haszndlatosaktdl, igy helyesebb az utébbi idében végzett vizsgélatok eredményeire tdmaszkodni, melyekben a jelenleg
elérhetd extractumok hatdsat kettés-vak, placebo-kontrollalt médszerrel vizsgaltak.

Hivatkozik a GINA arra a Cochrane beszamoléra, amely 75 randomizalt, kontrolldlt klinikai vizsgalat eredményeit elemzi.
A vizsgélat megallapitja, hogy az allergén specifikus immunterapia csokkentette az asztma tilineti score értékeket, az asztma
tlnetek szamat, és csokkentette a gydgyszerigényt. Hasonld, szerényebb értékelést kapott a sublingudlis immunterapia is. Egy
vizsgélat (PAT study, Allergy 2007. 62 (8), 943. 8) eredményeire hivatkozva ismerteti a GINA a SIT hosszu tavu eredményeit,
miszerint gyermekkorban képes megakadalyozni az asztma kialakuldsat pollen allergia okozta rinokonjunktivitiszben szenvedd
betegekben. A PAT vizsgalat értékét azonban csékkenti a nyilt elrendezés és a placebos kontrollcsoport hidnya.

A Brit Asztma Terdpias Ajanlds a sublingualis immunterdpiaval kapcsolatban ugy foglal allast, hogy haszndlata a klinikai
praxisban, asztmdaban jelenleg nem javasolt.

A hazai asztma terdpias ajanlas, mely a GINA alapjan irédott, hangsulyozza a klinikailag is igazolhato allergia fennallasat, egyetlen
allergén oki szerepét, amelynek az eliminécidja a beteg kérnyezetébdl nem oldhaté meg, és a szokdsos gydgyszeres terapiaval
- beleértve az inhaldlt szteroidokat is — az asztma nem kontrollalhaté.

Méh- és dardzsméreg allergia

A méh- és dardzsméreg allergia sulyos formaja a SIT abszolut indikacidjat képezi. A kérdéssel részletesen a Klinikai Immunoldgiai
és Allergoldgiai Szakmai Kollégium ,Allergoldgiai Krizisallapotok” cim(i szakmai protokollja foglalkozik.

A SIT alkalmazésanak leirdsa és ellatasi algoritmusa

A SCIT és a SLIT alkalmazasa soran célszer( a gyari el6irdsokat betartani és a kezelés menetét az alapjan elkezdeni. A kezel6orvos
eltérhet a gyari ajanlastol, kialakithatja a beteg szdmara legoptimalisabb kezelési sémat. A beteg a kezelés menetrendjérél
irdsban is kapjon informéaciét.

Néhany kiemelt tennivalé a SIT soran

Asztmds beteg szisztémdas immunterdpiaja esetén, minden korosztalyban indokolt az injekcié beaddsat megel6zéen végzett
Iégzésfunkcios vizsgalat.

70% alatti FEV1 értéknél (ami nem elégséges gyodgyszeres kezelés, rossz terdpids adherencia miatt vagy mds okbdl, példaul
hirtelen nagy allergén terhelés miatt ideiglenesen bekdvetkezhet) az injekcié beadasat el kell halasztani és a tlinetmentes allapot
elérése utan ujra kell értékelni a beteg aktualis és varhaté jovébeli allapotat az immunterapia folytatasa céljabol.
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Ugyancsak halasztani kell a szisztémds kezelést lazas akut léguti (vagy egyéb lokalizaciéju) infekcio, kulondsen rinitisz,
rhinoszinuszitisz, bronhitisz esetében annak gyégyuldsdig. Mérlegelni kell a halasztast vagy az adag csokkentését a korabbi
kezelés soran észlelt mellékhatdsok esetén. Ez utdbbiakndl a gyartd utasitasainak figyelembe vétele szikséges a terdpia
folytatasanak kérdésében, részleteiben.

Az immunterdpiat kizdrdlag egyetlen beteg (és esetleg hozzatartozoja) jelenlétében lehet végezni, csoportosan nem.

A SIT indikaciojanak feltétele a kérdéses allergén klinikai relevanciaja.
A klinikai relevanciét a tiinetek és a prick bérprobédk pozitivitasaval, és/vagy a specifikus IgE szérum meghatarozéasok legaldbb
2. RAST osztélyu eredményével kell bizonyitani.

SCIT - Anafilaxia

Azoknal a betegeknél fejlédik ki SCIT soran nagyobb valdszintiséggel anafilaxias reakcio, akiknél nagyon erésen pozitiv bérpréba,
vagy magas specifikus IgE koncentracié szerepel az anamnézisben, vagy az immunterdpia megkezdésekor mar adverz reakcié
alakul ki.

A SIT hatasanak lemérése
Az éltalanosan ismert laboratériumi paraméterek (6ssz. IgE, specifikus IgE, specifikus IgG) a hatas lemérésre nem alkalmasak és
ezért meghatarozasuk a SIT hatékonysaganak igazolasara nem célszer(i, emiatt nem javasolhato a vizsgalatok finanszirozasa sem.

Rovarméreg allergia (VA)

A diagnosztika alapja a koérel6zmény, korlefolyas és a specifikus IgE kimutatasa bérprébaval vagy RAST equivalens vizsgélattal.
Sulyos szisztémas reakcidt mutatd betegnél a pozitiv RAST vagy bdérpréba a specifikus immunterapia (VIT) abszollt indikécidjat
jelenti.

A kezelés befejezése a venommal végzett prick teszt és/vagy a méreg-specifikus IgE (nem IgG) vizsgalat eredményének
javulasatdl (negativitas vagy alacsonyabb koncentrécié iranyaban) fiigg.

Altalanos indikaciés szempontok

SIT a kovetkezd allergénekkel rendelhetd:
- parlagfti és/vagy fekete Grém

- flikeverék vagy egyes komponensei

- gabonafélék pollenje

- nyirpollen

- atka vagy atka keverék

- macskaszor és epitel

- rovarméreg.

Klinikai relevancia

A szenzibilizaltsdgon kiviil valamennyi allergén vonatkozasaban a klinikai relevancianak is vildgosan ki kell tnnie.

A klinikai relevanciat a tiinetek és a prick bérprobak és/vagy a szérum specifikus IgE Osszhangjanak igazolasaval kell
aldtdmasztani.

A SIT-re alkalmas betegnek legfeljebb harom eltérd, de klinikailag relevans szenzitizaltsaga lehet, ezek kozul a legsulyosabb
tlneteket kivalté a legalkalmasabb az immunterapiara.

Tobbes szenzitizaltsag

- Amennyiben olyan tébbes szenzitizaltsag all fenn, melybdl az egyik rovarméreg altal kivaltott szenzitizaltsag, akkor a terapiat a
rovarméreg SIT-el kell kezdeni.

- Parhuzamosan kétféle SIT, pl. pazsitfiivek és parlagfii nem kezdheté (még a beadasok idébeli szétvalasztasa mellett sem).
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- Az els6 SIT masodik évében Ujabb immunterdpia bevezetésének, vagy szezondlis allergénnel megkezdett SIT utan, a
pollenszezon befejezédését kdvetéen perennialis allergénnel kezdett tovabbi SIT-nek nincs akadalya, amennyiben valamennyi
indikacios feltétel teljesul. (A parhuzamos SIT tobbek kozott azért sem indokolt, mert koltséghatékonysaga a farmakoterapiaval
szemben elfogadhatatlanul alacsony lehet.)

Szemtunetek, bértiinetek

Az allergias szemtiinet 6nmagdban nem képez immunterapids indikaciot, és atépias boértlineteken kivil [éguti allergias tlinetek
nélkili betegeket sem kezelnek immunterdpidval, bar a helyesen indikélt és végzett immunterdpia sordn ezeknek a tiineteknek a
javuldsa is varhato.

Terhesség
Terhességben Uj terapiat nem szabad kezdeni, a mar folyamatban 1évé valtozatlanul folytathato.

Eletkor

— A SIT megkezdésének alsé korhatdra a beteg betoltott 5. életéve.

— A kordbban immunterépia kezdésre megadott felsé korhatar (50 év) az Ujabb alldsfoglaldsok szerint nem indokolt, kétségtelen
azonban, hogy idésebb korban a tlinetek &ltaldban enyhilni szoktak, az immunvalasz csékkenése miatt az immunterapia
eredményessége is elmaradhat a varttol.

5 évesnél fiatalabb gyermeknél is lehet immunterapiat kezdeményezni, amennyiben a rendelkezésre 4ll6 egyéb gydgyszerekkel
nem biztosithaté a beteg életmindsége. Kiilonleges esetben, rovarméreg allergidanal johet széba az immunterapia alkalmazasa 5
évnél fiatalabb gyermeknél, ha a kezelés elmaradasa nagyobb veszélyt jelent, mint annak bevezetése.

Szezonalis szempontok

A parenteralis pollen SIT-et az érintett pollen(ek) varhaté viragzés-kezdetét megel6z6 90. nap koril kell elkezdeni. A konkrét
pollen pollinaciés csucsidejében a parenteralis SIT szlineteltetendd, vagy a ddézist cskkenteni kell.

A szublingualis SIT véltozatlan adagban a pollenszezon alatt is folytathatd, de a fenntarté adagot az aktualis pollen atlagos
megjelenési idejére el kell érni.

A SIT-SCIT mellékhatasai

A mellékhatasok gyakorisaga: kb. 1-12 %.

Mellékhatasok sulyossagi fokozatai

Tlnetek

Kezelhet6ség

1. sulyossagi fokozat

diszkomfort érzés, hanyinger, fejfdjas, enyhe
lokalis reakcio

Altaldban nem igényel kezelést.

2. sulyosségi fokozat

enyhe rinitisz, asztmas tiinetek (PEF>60%),
sulyosabb lokalis reakcio

J6l sziintethet6k lokalis vagy ordlis
antihisztaminnal, lokélis gyulladascsokkentd,
steroid kezeléssel, vagy

[B2agonista asztmds tlinet esetében

a B2 agonista adasa belégzésével.

3. sulyossagi fokozat

életet nem veszélyeztetd szisztémas reakcidk:
urtikaria, sulyos asztmas ttinetek (PEF<60%),

Jol reagélnak tlineti kezelésre, adrenalin!

4. sulyossagi fokozat

anafilaxia, testszerte viszketés, urtikaria,
horgészikilet, vérnyomasesés, tachycardia,

tudatbeszlikilés

Intenziv kezelést igényelnek, addig is
adrenalin.

A tiinetek 90%-ban 30 percen beliil Iépnek fel, ezért a 60 perces megfigyelés teljes biztonsagot nyujt. Kozepesen sulyos (2., 3.

és 4.) esetben az im. adrenalin adasa kotelezd!
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Azoknal a betegeknél fejlédik ki nagyobb valdszinliséggel anafilaxias reakcio, akiknél nagyon erésen pozitiv bérpréba, magas
specifikus IgE titer szerepel az anamnézisben, vagy mar az immunterapia megkezdésekor adverz reakcié alakul ki.

Biztonsdgossag és hatékonysag

A hagyomanyos specifikus immunterapia biztonsdgossaga

A SIT szerepének névekedését két f6 tényezd korlatozhatja az asztma és az allergias rinitisz kezelésében, melyek kozil az egyik,
nagyon fontos a biztonsag kérdése.

Nagyon vitathatd, hogy a magas rizikéju asztmds betegek alkalmasak-e SIT-re, melyet csak akkor lehet alkalmazni, ha az allergias
allapot stabil és a beteg compliance kit(iné.

A SIT széles kérben valé hasznalatanak masodik f6 korlatja a megfelelé gyakorlattal rendelkezé, szakképzett személyzet hianya.

SIT hatdsossaganak és hatékonysaganak meghatarozasa

A hatés lemérésére jelenleg hdrom paraméter alkalmazhato:

1. a betegben az allergén specifikus immunterapia indikaciojanak megfelelé allergids betegség tiineteinek tartds, kifejezett
csokkenése;

2. a beteg életminéségének tartds, kifejezett javulasa;

3. a farmakoterapias igény jelentds csokkenése mar a SIT elsé évének végétdl.

Ezeket a paramétereket mar egyetlen éven at folyamatosan végzett SIT esetén meg lehet hatarozni.

Az altaldnosan ismert laboratériumi paraméterek (0ssz. IgE, specifikus IgE, specifikus IgG) a hatds lemérésére nem alkalmasak, és
ezért meghatdrozasuk a SIT hatékonysaganak igazolasara nem célszerd.

A hatdsossag megitéléshez elég a beteg és a kezel6orvos rogzitett pozitiv véleménye a tiinetek enyhilésérél, az életmindség
javulasardl.

A hatékonysag megitéléséhez a gydgyszerfogyas adatai, valamint az esetleges, allergia miatti hospitalizacidk adatai, illetve a
rendkiviili, slirgésségi ellatas(ok) adatai is sziikségesek.

A SIT hatasossaganak megitéléséhez legaldbb 3 terapias év sziikséges, azonban egy év utdn is valtozatlanul fenndllé tiinetek,
vagy a tlinetek rosszabbodasa esetén mérlegelni kell a kezelés kordbbi befejezését.

A SIT legfeljebb hdrom 0Osszefliggé évig folytatandd ugyanannal a betegnél, ugyanazzal az allergénnel (allergénekkel).
Nemzetkozi adatok szerint a hatas eréssége és tartéssaga ezt kovetéen mar alig ndvekszik, a koltséghatékonysag ezzel szemben
kifejezetten romlik.

A szubkutan immunterdpia klinikai hatékonysagat szamos klinikai vizsgalat igazolta (Ib szintl evidencia nyirfa-, fipollen allergia
esetében), azonban itt szamolni kell a szisztémas mellékhatasok, igy anafilaxias reakcio kialakulasaval is.

A szublingualis immunterdpia biztonsdgossdga

A szublingudlis immunterdpianal, tekintettel arra, hogy a kezelés a beteg altal, a beteg otthonédban toérténik, a biztonsagossag
elsédleges szempont. Klinikai és gydgyszer-feliigyeleti vizsgalatok azt bizonyitjdk, hogy nagyon alacsony a szisztémas
mellékhatés gyakorisaga, életet veszélyeztet6 eset nem fordult el6.

Helyi mellékhatasokat irtak le, ezek az ajak- és nyelv alatti vagy szajpadlasviszketés és duzzanat. Altalaban jél toleralhatok a
helyzetnek megfelelé gyodgyszereléssel, esetleg allergén ddézismddositast (csokkentést) igényelhetnek, és visszafejlédnek a
folyamatos kezelés mellett.

A szublingualis immunterdpiat gyermekek és feln6ttek egyarant toleréljdk. A betegek ellenérzését a mellékhatasok enyheségére
és alacsony gyakorisagara (3-8 % kozott) tekintettel cs6kkenteni lehet a bevezetd és a fenntart6 kezelés soran is.

Kontraindikaciok

Abszolut kontraindikacio:
- sulyos immundeficiencia
- sulyos mas immunpatolégiai korkép (SLE, kevert koétészoveti betegség, rheumatoid arthritis és egyéb autoimmun
betegségek)
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- malignus megbetegedés

- akezelés szokasos folyamatat megzavarni képes sulyos pszichiatriai korkép
- nélkllozhetetlen bétablokkold kezelés, barmilyen alkalmazési formaban

- sulyos asztma (optimalis farmakoterapia mellett is FEV1<70% )

- sulyos cardiorespiratérikus megbetegedés barmilyen formaja

Relativ kontraindikacié

A SIT indikacioja soran mérlegelni kell, hogy nincsenek-e a beteg esetében erds, megsziintethetetlen trigger tényezék, amelyek a
terapia hatasossagat kifejezetten csokkentenék.

Ha nem feltételezhet6 a beteg egyuttmikodési készségének olyan foka, amely a hosszu tavu kezelés eredményességének
biztositéka.

Specifikus gyermekkori vonatkozasok

A gyermekkori immunterapia az allergoldgia specialis teriilete, az indikaciordl az erre képzett szakorvossal feltétlenil konzultalni
kell. A rinokonjunktivitisz differencial diagnozisa 4-5 éves kor alatt nehéz, dénté az allergias eredetti forma és az ismétl6d6 akut
virus infekcié megkilonboztetése.

A gyermekkori immunterapia alapja, hasonldan a felnéttkorhoz, az adekvét diagnézis. A diagnosztikus elvek tekintetében nincs
életkori kiilonbség. Gyermekkorban nagyon fontos a beteg gyermek és a sziilé megfelel6 felvildagositasa a kezelés menetérdl, a
varhat6é eredményrdl, redlisan felvazolva a kezeléssel jaré adverz reakcidkat, mert a kezelés sikerének alapja minden érintett
motivacidja.

A rovarméreg allergia okozta szisztémas reakcié ritka kisgyermekeknél. A rovarméreg immunterdpiat is csak szakképzett
allergolégus indikdlhatja és végezheti. A gyermekkori immunterdpia végzésére csak az vallalkozhat, aki képes az esetleges
szisztémas reakciok életkor specifikus kezelésére.

A gyermekkori immunterapia el6nyei
Az allergids betegség korai fazisdban az immunterapia eredményesebben modifikalhatja az allergids betegség természetes
lefolyasat, ezért hatékonyabb gyermekkorban, mint felnéttkorban.

A gyermekkori immunterapia hatranyai

A SCIT esetén elsésorban compliance problémaval kell szamolni, ilyen a gyermek averzidja az injekciés kezeléstdl. Tovabba a
gyakori vizitek is megterheléek lehetnek. A SLIT soran a legfébb hatranyt a kezelés ellendrizetlensége jelenti. Amellett ebben az
esetben is a hosszu terdpia okozhat ellenérzést a gyermeknél. A SCIT a szll6é szdmdra is megterheld, a munkabdl kiesé napok
nagy szama miatt.

A gyermekkori immunterapia hatékonysdga

A SCIT randomizalt vizsgalatokkal és azok metaanalizisével hatékonynak bizonyult gyermekkori allergids asztmaban (l. szint).
75 tanulmany metaanalizise alapjan az immunterdpia olyan asztmdsoknak ajanlhatd, akik szenzitizaciéja bizonyitott az adott
allergénnel szemben, és annak tiinetkivalté szerepe is igazolt. A korai SCIT egyben elésegiti a poliszenzitizacié prevencidjat. Az
immunterapia hatékonysaga az allergén kivonatok minéségétdl fiigg.

A gyermekkori immunterapia biztonsdgossdga

A SCIT &ltalanosan biztonsdgos asztmaban is, az el6irasok gyermek betegek ellatdsakor lényegében egyeznek a feln6tteknél
leirtakkal.

Asztmdsoknal valdszinlibb a szisztémas reakciok kialakuldsa, ezért a gyengén kontrolldlt asztma az immunterapia
kontraindikaciéjat jelenti. Amennyiben az asztma a kezelés napjan labilis, az immunterapids ddézis halasztasa javasolt. A kezelés
adasanak kritériumai a tiinetmentesség és megfelel légzésfunkcios eredmény (FEV1280%).

Személyi és targyi feltételek: A SCIT adasakor szamolni kell a végzetes anafilaxia lehetéségével. Ezért gyakorlott,
gyermekellatasban jaratos egészségligyi szakszemélyzetre van sziikség.

Olyan helyen adhat6, ahol azonnal elérhetd a siirgésségi ellatds. Az injekcié beadasat kdvetbéen a betegeknek legaldbb 60 percig
a rendel6ében kell maradniuk, hogy lehetdség legyen a nem kivanatos események észlelésére.
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Az injekcids forméhoz kapcsol6dd nehézségek gyermekkorban kiilondsen fontossa teszik a szublingudlis kezelés fejlesztésének
fontossagat, a hatékonysag mind koriltekintébb bizonyitasat. Ez meghatérozza a kutatési irdnyokat:
1. A SLIT hosszu tavu vizsgalata nagy beteganyagon a kereskedelmi forgalomban elérheté allergén kivonatokkal. Ehhez
jol standardizalt protokollokra van sziikség.
2. Azallergén tablettak szerepe kisgyermekek kezelésében.
3. Szélesebb allergén spektrum vizsgalata.

IV. Rehabilitdcié

V. Gondozds

VI. Irodalomjegyzék
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