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Allergenspecifikimmunterapi (ASIT), ibland kallad allergivac-
cination eller, tidigare, hyposensibilisering, anvinds for att
forsvaga den allergiska IgE-medierade reaktionen mot specifi-
ka allergener, t ex pollen eller getinggift. Mekanismerna for ef-
fekten av allergenspecifik immunterapi beskrivs i avsnittet
»Mekanismerna vid allergenspecifik immunterapi klarnar«.

Behandling med subkutana allergeninjektioner (SCIT) har
anvints sedan ett sekel, men det var inte forran pa 1970-talet
som extrakten kunde karakteriseras och standardiseras avse-
ende proteininnehall och biologisk verksamhet. I mitten av
1980-talet intréffade ett dodsfall efter att en patient fatt en for
stor allergendos, och sikerheten med behandlingen kom att
ifragasittas. Foreskrifter och sikerhetsatgirder standardise-
rades, och behandlingen har dérefter fatt 6kad anvindning.

Fler och fler kontrollerade studier av behandlingseffekt och
sikerhet har ocksa publicerats, daribland Cochranes metaana-
lyser, som bekriftat behandlingseffekten vid astma [1], och ett
flertal kontrollerade studier av effekten vid rinokonjunktivit
[2, 3] och insektsutlost anafylaxi [4]. Ddremot saknas dnnu pla-
cebokontrollerade studier av huruvida SCIT kan férebygga ut-
veckling avnya allergier, och det finns bara en studie avden ast-
maforebyggande effekten vid behandling av rinokonjunktivit
[5].

Behandlingsrekommendationer har utarbetats av professio-
nen, saval internationellt [6, 7] som i Sverige [8] (kan bestillas
via eva.hallner@sll.se). Uppdatering av dessa pagér och berik-
nas bli klara under 2008.

SCIT vid pollenallergi

Den Kkliniska effekten av SCIT &r vil dokumenterad vid rino-
konjunktivit (h6snuva) och astma orsakad av allergi mot bjérk-
och grispollen [2, 3]. Effekten har i en jaimforande studie varit
lika for barn och vuxna. Behandlingen har i kontrollerade stu-
dier visats minska sisongssymtomen, medicinbehovet och
dven bronkiell hyperreaktivitet vid astma. I den s k PAT-studi-
en (Preventive Allergy Treatment) gavs gris- och/eller bjork-
pollenextrakt till barn med rinokonjunktivit utan etablerad
astma [5]. Studien hade en 6ppen design med randomisering
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till injektionsbehandling och farmakoterapi eller bara farma-
koterapi. Efter tre ars behandling hade hélften s manga barn
utvecklat astmaiimmunterapigruppen som i kontrollgruppen.
Man sag ocksa minskad bronkiell hyperreaktivitet, métt med
metakolintest. Det dr den forsta studien som indikerar att
SCIT till barn med allergisk rinokonjunktivit kan forebygga
astma - ddremot sigs inte nagon siker effekt pa utvecklingen
avnya allergier.

SCIT vid hund- och kattallergi

I en studie av kombinerad immunterapi mot katt- och pollen-
allergi dokumenterades effekten mot kattallergi med allergen-
provokation och behov av inhalationssteroider [9]. Barn med
astma och katt- och pollenallergi deltog i studien, som var pla-
cebokontrollerad for kattimmunterapin, medan pollenim-
munterapin gavs 6ppet. God effekt kunde méitas mot bade pol-
len- och kattallergi, med en drastisk minskning av kénslighe-
ten for kattallergen bade vid exponering naturligt och vid pro-
vokation. Diaremot medférde behandlingen inte minskat be-
hov avinhalationssteroider fér symtomkontroll.

Det visar hur komplexa mekanismer som styr symtomtyng-
den vid astma. Hos de flesta barn med astma &r den allergiska
komponenten viktig, men en ospecifik hyperreaktivitet bidrar
ocksa till exempelvis anstringningsutlost astma. Ytterligare en
studie av vuxna med kattallergi [10] har bekriftat effekten av
SCIT. I studien anvindes symtom vid kattexponering som ef-
fektmatt. Sdlunda ar effekten av SCIT mot kattallergi vildoku-
menterad. Effekten av SCIT vid astma orsakad av hundallergi
ir daremot liten eller oséker, medan behandling vid rinokon-
junktivit har gett bittre resultat [11].

SCIT vid kvalsterallergi

Flera studier av SCIT vid kvalsterallergi finns. Overtygande ef-
fekt har setts i bl a en studie, placebokontrollerad forsta aret,
direfter Oppeniytterligare tva ar [12]. Nyligen publicerades en
studie av barn med monoallergi mot kvalster. Studien var 6p-
pen, och behandlingen gavs i tre ar, med en trearig uppfolj-
ningsperiod. Tre ar efter avslutad behandling hade endast 33
procent av barnen i SCIT-gruppen utvecklat nya allergier en-
ligt pricktest, jamfort med 75 procent i kontrollgruppen [13].
Det skulle kunna tala for att SCIT tidigt vid begynnande sensi-
bilisering skulle kunna ha en allergiprofylaktisk effekt. Studien
var varken randomiserad eller blindad och beh6éver upprepas. I
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BESAMMANFATTAT

Effekten av allergenspecifik
immunterapi ar val dokumen-
terad ndr det géller att lindra
symtom pa grund av allergier
mot pollen, katt, kvalster och
bi- och getinggift.

De forebyggande effekterna
pa sjukdomsutvecklingen &r
dock d@nnu inte klarlagda.

Vid fodoamnesallergi finns
annu ingen etablerad behand-
ling.

Vélutbildad personal med god
kompetens vid saval patient-
urval som praktiskt genomfo-
rande dr en forutsattning for
fullgod patientsdkerhet.
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Sverige dr dessutom monoallergi mot kvalster eller palsdjur
ovanlig.

SCIT och mogelallergi

Det finns i dag ingen indikation f6r SCIT med mogelextrakt i
Sverige. Tidigare studier har visat liten effekt och stor risk for
biverkningar.

SCIT vid multipel allergi och astma

Tva kontrollerade studier har inkluderat behandling med mer
an ett allergenextrakt. I bada studierna inkluderades endast
barn med vilkontrollerad astma och optimal farmakoterapi
vid studiestart. I en amerikansk studie gavs tva till sex olika
extrakt, inkluderat pollen, kvalster och mégel [14]. Efter tva ars
behandling fanns inga tecken pa tilliggseffekt betriffande
symtom, medicinbehov eller bronkiell hyperreaktivitet. I den
tidigare nimnda svenska studien fick barnen ett pollenextrakt
Oppet och kattextrakt eller placebo i tre ar enligt ovan [9].
Minskad kinslighet for kattallergen vid bronkialprovokation
ségs dven i placebogruppen, dvs den grupp som endast fick pol-
len-SCIT och placebo-katt, kanske som f6ljd av att den inflam-
matoriska reaktionen i bronkerna blev mindre under och efter
pollensdsongen.

SCIT vid bi- och getingallergi

Patienter som utvecklat svara allergiska reaktioner mot in-
sektsstick (bi-/getingallergi) bor utredas och bedémas avseen-
de SCIT. Uppfoljningsstudier har visat gott skydd mot allvarli-
gare systemreaktioner vid fornyat stick [4]. Indikation forelig-
ger om patienten har utvecklat svarare grad av andnings-
och/eller cirkulationspaverkan [4]. Daremot utgér lokalreak-
tioner aldrig indikation for SCIT, &ven om de &r stora, eftersom
dessa patienter inte har ndgon 6kad risk for systemreaktioner
vid férnyat stick.

SCIT vid fododmnesallergi

Under 1990-talet gjordes nagra studier av SCIT vid jordndotsal-
lergi. Behandlingen hade effekt men var férenad med sa myck-
etbiverkningar att den inte finns tillgingligi dag [15]. Pasenare
tid har ett annat angreppssétt provats: specifik oral toleransin-
duktion (SOTI). I en studie av barn med mjolk- eller dggallergi
gavs 6kande mingder mjolk- eller dggprotein enligt ett schema
under 67 dagar. Parallellt f6ljdes en grupp som endast fick eli-
minationsdiet. Tva tredjedelar av barnen i SOTI-gruppen blev
helt eller delvis toleranta, jamfort med en tredjedel i elimina-
tionsgruppen. I behandlingsgruppen kvarstod dock en risk for
allergisk reaktion hos dem som inte uppnéadde total, bestindig
tolerans, varfér metoden behover utvecklas och kriaver kun-
skap och kontroll [16].

SCIT i uppféljningsstudier

Det finns nagra uppfoljningsstudier av hur linge effekten av
SCIT kvarstar. Bast dokumenterad &r langtidseffekten vid be-
handling mot bi- eller getingallergi, da kvarstaende effekt pévi-
sats tio ar efter avslutad behandling. I en randomiserad studie
av treérig grisimmunterapi kvarstod behandlingseffekten be-
triaffande symtom dnnu tre ar efter avslutad behandling [17].
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B FAKTA 1

Indikationer for SCIT

Pollenallergi da farmako-
terapi inte ger symtomkon-
troll vid rinokonjunktivit
och/eller astma. Begyn-
nande astma vid rinokon-
junktivit starker indikatio-
nen.

Kattallergisk astma, sarskilt
da indirekt djurkontakt
medf6r symtom.
Hundallergisk astma, da
kontakter med hund inte
kan undvikas exempelvis i
arbetet.

Kvalsterallergi vid mono-
allergi och astma och/eller
kronisk nastappa.

Bi- och getingallergi vid
anafylaktisk reaktion

och/eller andningspaver-
kan efter insektsstick.

Indikation for SLIT

e Graspollenallergi hos vuxna
med rinokonjunktivit da
farmakoterapi inte ger sym-
tomkontroll.

Absoluta kontraindikationer

e Allvarliga immunologiska
sjukdomar.

e Malignitet.

e P3gaende behandling med
betablockerare.

e Okontrollerad astma.

e Katt/hund i hemmet vid
behandling av katt- eller
hundallergi.

Relativa kontraindikationer

e Svart atopiskt eksem.

¢ Dalig patientmedverkan.

En uppféljningsstudie av den tidigare nimnda PAT-studien vi-
sade bestaende effekt sju ar efter avslutad behandling [18]. Ris-
ken att utveckla astma var fortfarande signifikant mindre i be-
handlingsgruppen. Skillnaden i bronkiell hyperreaktivitet ha-
de dock férsvunnit, da kontrollgruppen spontant blivit mindre
kanslig. Ytterligare en Oppen studie av griaspollenallergiker
som fatt tre ars behandling visade att effekten pa nis- och
6gonsymtom kvarstod efter tolv ar [19].

Sublingual allergenspecifik immunterapi (SLIT)

Manga studier har gjorts av specifik immunterapi via inhala-
tion, lokal behandling i nésan, droppar under tungan eller
kapslar for svéljning. Resultaten har varierat, och de flesta stu-
dier har varit korttidsstudier. I de studier som har visat effekt
har man anvint 50-300 ganger hogre allergendoser an vid sub-
kutan injektionsterapi. Detta har i sig setts som ett hinder,
eftersom traditionella standardiserade extrakt ar dyra i de
koncentrationer som krévs for injektionsterapi. Dessutom ar
det osikert hur bestaende effekten ir och hur mycket den till-
for i klinisk vardag, utéver vad modern farmakoterapi erbju-
der. Fordelen med detta administrationssétt dr 6kad sékerhet,
eftersom allvarliga reaktioner av anafylaktisk typ kan undvi-
kas. Behandlingen kan dirfor tas av patienten i hemmet. Ta-
bletterna tas dagligen under sammanlagt tre ar, vilket kraver
utomordentligt god patientinformation och medverkan.
Kontraindikationerna dr desamma som vid SCIT. Kostnadsef-
fektivitet kan i nuvarande skede inte sikert bedomas, eftersom
langtidsstudier saknas.

En nyligen publicerad rapport avseende sublingual immun-
terapi (SLIT) bekriftar behovet av fortsatta kontrollerade stu-
dier [20]. I Sverige finns sedan forra aret en tablett for sublin-
gualt bruk (Grazax) registrerad for anvindning vid gréaspolle-
nallergi hos vuxna. I en placebokontrollerad studie med denna
tablett sags signifikant behandlingseffekt pa 6gon- och nis-
symtom men inte pa astmasymtom [21]. Studier pagar pa barn,
men har &nnu inte publicerats.

Indikationer och kontraindikationer

Det finns en mycket stor individuell variation betriffande de
allergiska sjukdomarnas symtombild och svarighetsgrad hos
savil barn som vuxna, och detta ar viktigt att beakta infor stéll-
ningstagande till behandling med immunterapi. Erfarenhets-
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L]

och astma orsakad av allergi mot bjork- och graspollen.

massigt har behandlingen bést effekt pé patienter med en eller
fa sensibiliseringar som lett till symtomgivande sjukdom (Fak-
ta 1). Patienter med dominerande rinit har likasa battre be-
handlingseffekt &n patienter med astma, som ofta har bety-
dande icke-allergiska mekanismer involverade. Studier har vi-
sat att SCIT har god effekt dven vid svar allergisk rinit [22],
medan behandlingen har simre effekt vid svarare och manifest
astma [8]. Positiv effekt kan dock ses vid lindrig till mattlig ast-
ma hos patienter dir det allergen som patienten behandlas
med ir den dominerande orsaken till luftrorsbesvaren [23].

Den bésta sjukdomskontrollen uppnar man genom att kom-
binera SCIT, symtomlindrande likemedel och, nir det 4r mgj-
ligt, undvikande av allergenet. Vid sésongsallergi 4r det i regel
latt att faststdlla sambandet mellan allergenexponering och
kliniska symtom, medan det vid aret runt-allergi, som mot
pélsdjur och kvalster, kan vara svarare. Det ar ocksa viktigt att
faststilla att det ar det aktuella allergenet som ar den domine-
rande orsaken till patientens besvir, eftersom detta ar en for-
utsdttning for att uppna god behandlingseffekt.

Liksom vid all allergiutredning och -behandling 4r det viktigt
med en noggrann anamnes. Misstanke om specifik allergi ska
bekriftas med pricktest och/eller pavisande av specifika IgE-
antikroppar i blod. Vid osikerhet om huruvida patienten ar
kénslig for ett visst allergen kan man pa specialistmottagning-
ar ockséa gora provokationstest. Om patienten har astma ska
denna vara vilbehandlad och stabil fore behandlingsstart. Be-
handling pabérjas inte under graviditet, men pagaende, kom-
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plikationsfri underhallsbehandling kan fortséttas.

Genomforande av behandlingen

Val av allergenextrakt och genomférande av behandlingen ar
likartad for barn och vuxna. I Sverige anvinds i dag endast
standardiserade extrakt med kint innehall av allergen. Méng-
den huvudallergen uttrycks i pg/ml. I huvudsak anvénds i dag
depaberedningar med tillsats aluminiumhydroxid, som ocksa
har en adjuvanseffekt. Rekombinanta extrakt har borjat till-
verkas (se artikeln »Biologisk ingenjorskonst ger ny astmate-
rapi).

Standardiserat protokoll. For att minimera risken for sy-
stemreaktioner bor man ha ett noggrant standardiserat proto-
koll vid behandlingstillfdllena. Patienten ska sjédlv siga namn
och fodelsedag och ha ett skriftligt doseringsschema, och varje
besoOk ska journalféras. For varje injektion ska patienten till-
fragas om symtom det senaste dygnet, pagaende infektion, ex-
ponering for allergener, medicinering och biverkningar efter
foregaende injektion samt géra en kontrollméitning av PEF
(peak expiratory flow). Injektionen ges langsamt och kontrol-
leras avseende blodtillblandning ett par ganger. Patienten ob-
serveras direfter i 30 minuter.

Uppdosering och underhall. Under en initial uppdoserings-

fas ges injektioner med successivt stigande doser av allergenet
en gang per vecka under 7-16 veckor. Direfter ges en under-
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hallsdos cirka var sjétte vecka. Vid luftvigsallergier dr behand-
lingstiden i regel tre ar, medan man vid insektsallergi rekom-
menderar upp till fem ar. Effekten av SCIT kan mitas redan ef-
ter uppdoseringsfasen, men underhallsbehandling krivs for
att effekten ska bibehallas efter avslutad behandling. Avslutas
behandlingen efter t ex bara ett ars underhéallsdosering brukar
effekten klinga av [24].

Uppdoseringsschema. Vilket uppdoseringsschema som viljs
beror pa vilket eller vilka allergener som ingar i behandlingen
och, i viss man, pa lokala behandlingstraditioner. I de flesta fall
anvinds i Sverige ett schema pa 15-17 veckor. Detta ar limpligt
att anvinda om fler &n ett allergen doseras upp, liksom vid pe-
renna allergener som pélsdjur och kvalster, da risken f6r bi-
verkningar dr storre. Snabbare uppdoseringsschema, s k rush-
uppdosering, med t ex ett sjuveckorsschema, dir 2-3 injektio-
ner ges med 30 minuters mellanrum vid varje uppdoserings-
tillfalle, kan anvéndas vid pollen- och insektsallergi [2].

I en dansk studie [24] fann man att risken for systemreaktio-
ner var storst vid SCIT med perenna allergener, framfor allt
katt, medan risken var betydligt mindre med pollenallergen.
Minst risk sags vid behandling med insektsallergen. I samma
studie noterades ocksa att patienter med astma l6pte storre
risk &n patienter med dominerande rinit.

Biverkningar
Anafylaxi dr den svaraste, i enstaka fall livshotande, reaktion
som kan uppsta, men den forekommer mycket sdllan om séker-
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hetsforeskrifterna foljs. Astma féorekommer, och risken okar
om patienten har underbehandlad astma eller pagaende sym-
tom. Det dr darfor viktigt att kontrollera lungfunktion med
PEF. Lindrigare systemreaktioner med rinokonjunktivit och/
eller urtikaria behandlas med antihistamin och eventuellt ad-
renalin. Viss 6kad risk for detta finns under pollensidsong och
bor vid behov féranleda dosreduktion under pagaende sisong.
Lokala hudreaktioner av mattligt slag (<5 cm) behéver inte for-
anleda nagon annan atgird dn eventuell antihistaminbehand-
ling. Storre reaktioner kan innebéra att dosen inte bor hojas
vid nésta tillfalle. Antihistamin kan ocksa anvindas som férbe-
handling for att minska besviren av lokala reaktioner [25].

De tillgiingliga extrakten ir kopplade till aluminiumhydr-
oxid, vilket kan ge noduli pa injektionsstillena som ett slags
overkénslighetsreaktion. De kan kvarsta liange efter avslutad
behandling,. I vissa fall kan kontaktallergi mot aluminium péavi-
sas, och behandlingen ska da avbrytas. Det har ocksa diskute-
rats om det finns risk att framkalla annan autoimmun sjukdom
vid behandling, men nagon 6verpresentation har inte pavisats.
Manga barn nir férhoppningen att behandlingen ska innebéra
att man sedan kan skaffa eget palsdjur. Tyvéarr kan det inte re-
kommenderas, da sensibiliseringen ater kan 6ka och sjukdo-
men bli svarare.

Konklusion

Sammanfattningsvis ir effekten av allergenspecifik immunte-
rapi vil dokumenterad nir det giller att lindra symtom pa
grund av allergier mot pollen, katt, kvalster och bi- och geting-
gift, medan de férebyggande effekterna pa sjukdomsutveckling
fortfarande inte ar klarlagda. Valutbildad personal med god
kompetens ar en forutsiattning for fullgod patientsikerhet. I
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