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EAACI Position Paper 1993

« More conclusive data are required
before sublingual therapy can be
recommended for routine treatment of
allergic disorders »

Beaucoup de scepticisme




OMS Position Paper 1998
EAACI Position Paper 1998

« Properly controlled, well-designed studies
employing sublingual immunotherapy
provide evidence that this form of therapy
may be a viable alternative to parenteral
Injection therapy »

ITSL reconnue comme
alternative possible




A.R.I.LA Position Paper 2001
Recommandations pour I'ITSL

Indications identiques a celles de | 'ITSC :

« Chez les patients présentant des effets
secondaires de | 'lITS injectable ou la refusant

e Chez les enfants

« Les doses doivent étre 50 a 100 fois plus
élevées que celles de | 'ITS injectable




% d’ITSL en France pour 2004 80%

% d’allergo. utilisant I'ITSL 714%
% de péediatres utilisant I'ITSL 100%

% encore supeérieurs en [talie!




Le traitement est confié au patient et pris a domicile
selon un schéma qui lui est remis (rush ?)

Les gouttes d’extrait allergénique sont deposees
sous la langue ou le patient les garde pendant 2
min avant de les avaler (nouvelles galeniques ?)

Présaisonnier : débute 2 a 3 mois avant la saison

Cosaisonnier : traitement d 'entretien sans reduction
des doses




Durée du traitement

e Entre 3 et5 ans = durée optimale (?)
— dose cumulée efficace pas encore déterminée

o Arrét du traitement en cas de
non ameéelioration dans un délai :
— de 6 mois en cas d’ allergie perannuelle

— apres 2 saisons pollinigues en cas d ’ allergie
saisonniere (recommandations ANAFORCAL)




ALORS... LE
TEMPS DES
CERTITUDES ?

L'ITSL EST-ELLE
EFFICACE ?




22 études randomisées, controlées, double
aveugle, avant 2003, incluant 979 patients

Pollens, acariens, chat, alternaria
4 etudes exclusivement pédiatriques
Durée du ttt : < 6 mois a > 12 mois







e Pas de difference de score clinique et de
recours au medicaments dans les études
concernant les enfants (collectifs trop petits)

e L'augmentation de la durée du traitement
ne semble pas changer le score (?)

e Dose totale encore non précisée mais
etudes sont plus convaincantes avec hautes
doses (?)




ETUDE RANDOMISEE, CONTROLEE, EN DOUBLE AVEUGLE ET
DOUBLE PLACEBO DANS L'ALLERGIE AU POLLEN DE BOULEAU

= Fig.1 METHODOLOGIE DE LETUD
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Khinchi, Malling et al. Allergy 2004 59 : 45-53




Beaucoup d’espoir apres la premiere saison
de traitement...
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Si la premiere saison de
traitement a ete
caractérisee par une
pollinisation intense,
permettant de comparer
efficacement les 2
meéthodes
d’immunothérapie...

... la deuxieme saison a éete
affectée par une
pollinisation tres faible,
rendant toute comparaison
aléatoire...




HJ Malling Current Op Allergy Clin Immunol 2004, 4 : 539

Comparison of the clinical efficacy and safety of
subcutaneous and sublingual immunotherapy

Magnitude
of clinical gQ-
efficacy %

404

Quirino Mungan Khinchi
et al. [9] et al, [10] et al. [11°]

Sublingual

Subcutaneous




e 2 des 3 etudes (Quirino + Mungan) sont

entachées d’erreurs methodologiques

e Petits collectifs (signification statistique)

e Effet preventif et efficacité a long terme

pas encore documentes !




120.10 ¢ doses adm. en Europe depuis 91

1800 patients inclus dans les essails clinigues

e Prurit endo-buccal et oedeme bucco-labial
 Manifestations digestives, urticaire (rares)

e Pas de reactions systémigues severes




Canonica + Passalacqua JACI 2003, 111 : 437

FAIBLE BONNE
EFFICACITE ? EFFICACITE ?

DOSE
vs ITSC




ITLS

Questions ouvertes




AUTHOR

ALLERG

CUM DOSE

VS SCIT

Tari 1990

Sabbah 1994
Feliziani 1995
Troise 1995
Hirsch 1997
Vourdas 1998
Clavel 1998
Bousquet 1998
Passalacqua 1998
Passalacqua 1999
Pradalier 1999
LaRosa 1999
Purello 1999
Pajno 2000

Guez 2000
Bahcecilier 2001
Ariano 2001

Lima 2001
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Etude des effets préeventifs
Etude des effets a long terme

Meilleure connaissance du mécanisme d ’action

Protocole thérapeutiques courts (rush)

Nouvelles formes galéniqgues (comprimes)




Les dangers

de Pevidence based
medicine

Danger idéologique : « I'absence de
preuve n’est pas preuve d’absence »




Long-lasting effect of SLIT in children with asthma due
to house dust mite : a 10-year prospective study

Di Rienzo et al. Clin Exp Allergy 2003 33 : 206

e 60 enfants, rhinite et asthme acariens
e 35 SLIT sur 4-5 ans, 25 médicamenteux

e evaluation 4-5 ans apres arrét SLIT

Différence évidente en terme de
prévalence de l'asthme et de
recours aux ttt anti-asthmatiques




. Pas d’asthme

. Asthme

0.001

| |
——
32
24
|

ITSL CTRL ITSL CTRL ITSL CTRL
BASELINE 10 ANS




Randomized controlled open study of sublingual
Immunotherapy for respiratory allergy in real-life

T 48 dr‘{'&p{mi
18 3LIT

Patients

22 dropout
192 CONTR
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Figure 1. Study design. MCh. methacholine challenge.
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Pradalier Rev Franc Allergo Immuno Clin. 2003 43 : 408-412

e 890 ITSL effectuées par 11 allergologues
e acariens (45%), pollens (52%), chat (3%)
e 61% d’enfants, rhinite et/ou asthme, 300 IR

* 36% a 3 mois

e 50% a 6 mois

e 71% alan

e 78% a 2 ans si premiere intention (90%)
* 0% si apres echec ITSC (10%)




% DE DIMINUTION DU SCORE MEDICAMENTEUX
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el

191 études (1998-2001) ds NEJIM,
JAMA, Annals et BMJ

e Seulement 4 évaluations, et encore
imparfaites de la qualité du double
INsu !







