Tieteessa | katta pidempaa

PAULA KAUPPI

dosentti, osastonyliladkari
HYKS, Iho- ja allergiasairaala,
allergiaklinikka

ANNA KAARINA KUKKONEN
dosentti, osastonylildakari
HYKS, Iho- ja allergiasairaala,
allergiaklinikka

Kenelle siedatyshoitoa?

Jos allergiset nuha-, silma- ja astmaoireet ovat vaikeita vuodesta toiseen tavanomaisesta laakityksesta
huolimatta, IgE-vdlitteiseen allergiaan voidaan antaa siedatyshoitoa. Yleisimmat hoidon aiheet ovat koivu- ja
timoteiallergia. Myos eldimille voidaan siedattda, jos tavanomaisen allergialadkityksen teho on riittamaton eika
kontaktia eldimiin pysty kohtuudella valttamaan tai jos jo epasuora kontakti aiheuttaa oireita. Pistidisallergia on
harvinainen, mutta erityinen siedatyshoidon aihe, silla ampiaisen tai mehildisen piston aiheuttama anafylaktinen

reaktio voi olla hengenvaarallinen.

Allerginen nuha on tavallinen vaiva, jota potee
keskimaiirin joka viides aikuinen. Ihopisto-
kokeiden perusteella arvioituna atooppisia ja al-
lergisia on 20-40 % suomalaisista. Tavallisim-
pia oireiden aiheuttajia ovat koivu, kissa, koira
ja heinit. Useimmiten tavanomaiset allergian
hoitoon kiytettavit ladikkeet riittivit, mutta pie-
nelli osalla allergista nuhaa sairastavista ladki-
tyksen teho on riittdiméton ja allergiaoireet hait-
taavat arkea, jopa tyossid kidyntii tai opiskelua
(1). T4ll6in harkittavaksi voi tulla siedityshoito.

Siedityshoidon aloitti vuosina 2006-2015
HYKS:n Tho- ja allergiasairaalassa 1 265 yli
10-vuotiasta nuorta ja aikuista. Heistd suurin
osa, 61,2 %, oli 20-40-vuotiaita ja 21,3 %
41-60-vuotiaita. Tavallisimmat siedityshoidon
aiheet olivat koivu- ja heiniallergia. Perinteisen

Pistos- ja kielenalussieddtykselld voidaan

vihentdd allergiaoireita ja Iddkkeiden tarvetta.
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pistossiedityksen rinnalle on tullut kielenalus-
siedityshoito timotei- ja p6lypunkkiallergiaan
seki erityislupavalmisteena myos koivualler-
giaan (taulukko 1).

Oireilun IgE-vilitteisyys on syyti varmistaa
allergiatesteilld ennen siedityshoidon aloitta-
mista, koska tavanomaiset siedityshoidot, joita
timikin artikkeli kisittelee, hyodyttivit vain
IgE-vilitteisessi allergiassa. Myos astmatutki-
mukset ovat tarpeen ennen sieditystd, koska
siedidtys voi tuoda esiin lievin astman ja onnis-
tuu paremmin, jos astma on hoitotasapainossa.

Siedatyshoidon vasta-aiheet

Vasta-aiheita sieddtyshoidolle ovat vaikea ja
huonossa hoitotasapainossa oleva astma, muu

aktiivinen immunologinen sairaus sekd epa-
stabiili sydédn- tai verenkiertoelimiston sairaus
(taulukko 2). Pistossiedityshoitoa ei ole annettu
sdadnnollistd B-salpaajaladkitystd saaville, koska
hoitopistoksiin liittyy allergisten reaktioiden ris-
ki, vaikkakin pieni (2). Myoskiin raskaana ole-
ville siedityshoitoa ei yleensd anneta. Lapsilla
pistospelko on pistossiedityshoidon vasta-aihe.
Jotta sieditys voidaan aloittaa, lapsen tulee olla
mydntyviinen hoitoon.

Mastosytoosi on siedityshoidon vasta-aihe
muissa kuin pistidisallergiassa. Mastosytoosi-
potilaat ovat tavallista herkempid saamaan vai-
keita anafylaktisia reaktioita sekd perustautinsa
vuoksi ettd allergiaansa liittyen.

Siitepélyallergia

Siitepdlyallergia (koivu ja timotei) on ylivoimai-
sesti yleisin sieddtyshoidon aihe. Allergiasairaa-
lassa vuosina 2006-2015 aloitetuista pistos-
siedityshoidoista 67,4 % liittyi koivuallergiaan
ja 17,4 % timoteiallergiaan.

Siitepolyallergian tehokkain lddkehoito on sys-
teeminen antihistamiini ja nen44n annosteltava
glukokortikoidi tai glukokortikoidin ja antihista-
miinin yhdistelma. Lisdksi kaytetdadn kromogli-
kaatti- tai antihistamiinisilmatippoja. Jos allergi-
seen nuhaan liittyy astmaoireita, niitd hoidetaan
kausiluontoisella astmaliikitykselld.

Siedityshoitoa voidaan tarjota 5 vuotta tiyt-
tineille potilaille, joilla IgE-vilitteisen aller-
gian silmi- ja nuhaoireet ovat vuodesta toiseen
vaikeita hyvin toteutetusta laikityksesti huoli-
matta. Sieditys siitepdlylle voidaan toteuttaa
pistoksin, mutta timoteiallergiaan on tarjolla
lisdksi kielenalussiedityshoitovalmiste. Myo6s
koivuallergian sieditykseen on ollut kehitteilld
kielenalustabletti, mutta titd nykyi saatavilla
on vain kielenalusliuos erityislupavalmisteena
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TAULUKKO 1.

K

—

N

w

S

[Sa]

(=]

-

1

Siedatyshoidon aiheet ja hoitovaihtoehdot.

Hoidon aihe

Hoitovaihtoehdot

Hoidon kesto

SITEPOLYALLERGIA

Koivu, timotei Pistossieddtys, kielenalussiedatys (timotei)! 3 vuotta
ELAINALLERGIA
Kissa, koira, hevonen Pistossieddtys 3 vuotta
PISTIAISALLERGIA
Ampiainen, mehildinen Pistossieddtys 5 vuotta
POLYPUNKKIALLERGIA Pistossiedatys, kielenalussiedatys 3 vuotta
Ikoivuallergian hoitoon kédytettava ki on erityi kaytetddn 5 kk ajan ennen siitepdlykauden alkua
yhteensa 3 vuotta.
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aiheinen.

Pistoshoitoon kuuluu annoksen suurenta-
misvaihe seki yllipitovaihe, ja hoidon kesto on
kolme vuotta. Pari kuukautta kestivissi suu-
rentamisvaiheessa pistokset annetaan 1-2 vii-
kon vilein ja yllipitovaiheessa kuukauden vi-
lein. Pistosten yhteydessd on varauduttava aller-
gisten reaktioiden hoitoon.

Timotein kielenalussieditys aloitetaan suo-
raan yllipitoannoksella ja hoitoa jatketaan kol-
me vuotta. Ensimmdinen tabletti otetaan tervey-
denhuollon yksikossi ja loput kotona. Kielen-
alushoidon etuna on helppous. Siihen ei liity
tavanomaisilla hoitoannoksilla mydskiin yleis-
tyneiden allergisten reaktioiden vaaraa. Aloitet-
taessa kielenalussieditystd noin 30 %:1la poti-
laista ilmenee suun limakalvoilla paikallisoirei-
ta, kuten kutinaa, jotka yleensi lievenevit ja hi-
vidvit 1-4 viikon kuluessa.

TAULUKKO 2.

Vaikean allergisen reaktion riskitekijoita
sieddtyshoidon yhteydessa.

Astma rinokonjunktiviitin lisaksi

Huonossa hoitotasapainossa oleva astma

Aiempi systeeminen allerginen reaktio siedatyshoidolle
Viive adrenaliinin kdytdossd anafylaksian hoidossa
Annosteluvirhe

Allergeenierdn vaihto; reaktio ensimmaiselle annokselle
uudesta erdsta

Riittdmattomét ensiapuvalmiudet
Siedatyshoitoannoksen kasvattaminen siitepdlykaudella

Sekd pistos- ettd kielenalussieditys vahentda
allergiaoireita ja allergialddkityksen tarvetta se-
ki parantaa eliminlaatua lumehoitoa enem-
min. Tutkimusten mukaan oireet vihenevit
35-40 % (mediaani) ja ldikkeiden kiytto 40—
50 % (mediaani) kielenalussiedityshoidoilla.
Pistos- ja kielenalussiedityksen tehoa vertaile-
via tutkimuksia on niukasti. Episuorassa ver-
tailussa pistossiedityshoito on niyttinyt hiu-
kan kielenalushoitoa tehokkaammalta (3,4).
Hoitomuodon valinta voidaankin tehdd muu-
hun kuin tehoon perustuen. Siedityshoidon
on raportoitu vihentdvin niin ikdin astma-
oireita ja allergeenispesifisti keuhkoputkien
ylidrtyvyyttd sekd mahdollisesti myos astma-
laikkeiden tarvetta (5).

Eldinallergia

Eldinallergiaan voidaan harkita siedityshoitoa,
jos tavanomaisen allergialiikityksen teho on
riittimiton eiki potilas pysty esim. ammatin
vuoksi kohtuudella vilttimiin kontaktia eldi-
miin (kodinhoitaja, eldinliikiri, eldinten hoita-
ja, poliisi jne.) tai jos oireita tulee epidsuorissa
kontakteissa. Kiytinnossi eldinallergiaa siedi-
tetddn kuitenkin vihin, vain 5,3 % HYKS:n
Tho- ja allergiasairaalassa aloitetuista siedatys-
hoitojaksoista vuosina 2006-2015 annettiin
eldinallergiaan.Yleisimmin sieditettiin koiralle
ja kissalle, muutamaa potilasta my6s hevoselle.
Eldinallergian siedityshoidon hyétyji on tutkit-
tu vasta vihin.

Pistidisallergia

Pistidisallergia on erityinen siedityshoidon aihe,
silli ampiaisen tai mehildisen piston aiheuttama
yleistynyt allerginen reaktio voi johtaa jopa kuo-
lemaan (6,7). Pistigisallergian vuoksi kuolee Suo-
messa kuitenkin vain harva; yksi henkil6 noin
joka toinen vuosi. Lapsilla ei ole esiintynyt kuole-
maan johtaneita pistidisreaktioita. Siedityshoito
on aiheellinen, jos pistidinen on aiheuttanut
yleistyneen allergisen reaktion, jonka syyksi voi-
daan osoittaa IgE-vilitteinen allergia. Pistidis-
sieditys estdd tehokkaasti systeemisti allergista
reaktiota mahdollisten tulevien pistojen yhtey-
dessi (7). Se toteutetaan pistoksina ja hoidon
kesto on viisi vuotta (6,7).

Yhteensa 98 potilasta aloitti siedatyksen am-
piaiselle Tho- ja allergiasairaalassa vuosina
2006-2015. Ampiaisallergian vuoksi sieditetti-
vit olivat keskimadrin idkkddmpii kuin muut
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siedityshoitoa saaneet, 49,0 % 41-60-vuotiaita
ja 31,6 % yli 60-vuotiaita.

Pistidisestd yleistyneen reaktion saaneelta po-
tilaalta voidaan selvittda perusterveydenhuollos-
sa tutkimusten saatavuudesta riippuen IgE-luo-
kan vasta-aineet ampiaisen ja mehildisen myr-
kylle sekd myrkkyjen spesifiset allergeenikom-
ponentit Ves v 1 ja Ves v 5 (ampiaisallergia) se-
ki Apim 1 ja Api m 10 (mehildisallergia). Aller-
geenikomponenttien avulla voidaan todellinen
ampiais- ja mehildisallergia erottaa aiempaa tar-
kemmin ristiherkistymisesti.

Kaikilta yleistyneen reaktion saaneilta tutki-
taan akuutin vaiheen jilkeen seerumin tryptaa-
sipitoisuuden perustaso mastosytoosin poissul-
kemiseksi, koska mastosytoosi lisdid vaikean
anafylaksian riskid. Mastosytoosipotilaat ovat
eritysryhmi, jolle harkitaan jopa elinikiisti pis-
tidissiedityshoitoa.

Poélypunkkiallergia

Polypunkkeja esiintyy suomalaisissa kodeissa
tiettdvisti vihin ja p6lypunkkiallergia on kliini-
seni ongelmana harvinainen, joten siedityshoi-
toa tarvitaan harvoin. Sitd voidaan harkita, jos
potilas on herkistynyt pélypunkin paiallergee-
neille ja esim. hinen tyéymparistossdin ajatel-
laan esiintyvin polypunkkeja (siivoja jne.) (4).

Seki pistos- ettd kielenalussieditys niyttdisi-
vit vihentivin allergisen nuhan oireita ja ast-
man pahenemisvaiheita. Tablettivalmiste on
ollut saatavilla Suomessa vuodesta 2016 lihtien.
Sitd voi kiyttid voimakkaasti pslypunkille her-
kistyneen potilaan ympirivuotisen allergisen
nuhan siedityshoitoon, jos on todennikoists,
ettd elinympdaristossd on merkittivisti poly-
punkkeja. Lumehoitoon verrattuna kielenalus-
sieditys vihensi allergisen nuhan oireita ja 133-
kityksen tarvetta noin 20 % pélypunkkiallergi-
silla aikuisilla. Sivuvaikutuksia (suun kutinaa,
turvotusta ja nielun drsytystd) esiintyi hoidon
alussa noin viidennekselli.

Vaikea ruoka-allergia

Ruokasieditys on hoitoa, jota annetaan ja tutki-
taan allergologiaan perehtyneissi erikoissai-
raanhoidon yksikéissi, 13hinni yliopistosairaa-
loissa. Sitd on tutkittu eniten maito-, muna- ja
maapihkiniallergisilla lapsilla, joilla vaikea
allergia on jatkunut vield esikouluidssd. Sieda-
tyshoidolla ei kuitenkaan vield ole vakiintunutta
asemaa vaikean ruoka-allergian hoidossa (8).

POTILASESIMERKKI:
SIEDATYSHOITO POLYPUNKILLE JA KOIVULLE

Afrikkalaissyntyinen 38-vuotias nainen tydskentelee
hoitotydssd. Hanelld oli ollut ympérivuotista nuhaa ja
koivun siitepdlyaikaan vaikeaa nuhaa, silmien kutinaa ja
kirvelyd, yskda ja hengenahdistusta.
lhopistokokeessa histamiinitulos oli (mm) 5, koivu 8,
polypunkki (D. farinae) 6, jauhopunkki (A. siro) 4,
varastopunkki (L. destructor) 9+ps ja homepunkki
(T. putrescentiae) 9. IgE-vasta-aineet koivulle olivat
90 kU/1 ja polypunkille (D. pteronyssinus) 27 kU/I.
Spirometriassa todettiin FEV, 2,81/ 73 % ja

FVC 3,6 I/ 81 %. Lisdksi PEF-seurannassa todettiin
toistuvasti yli 20 % vuorokausivaihtelua astmaan
sopien. Hoidoksi aloitettiin budesonidi-formoteroli-
inhalaatio ja montelukastildékitys.

Potilaalle tehtiin polypunkkiallergeeniuutteella
silmdaltistus, jonka tulos oli positiivinen. Kotipoly-
ndytteestd tehtiin Acarex-testi pélypunkin osoittami-
seksi ja myds sen tulos oli positiivinen.

Potilas sai seka pdlypunkkisiedatyshoitoa ettd koivu-
sieddtyshoitoa. Han koki hydtyvansa hoidoista selvasti.
Myos astmaldakitysta jatkettiin.

POTILASESIMERKKI:
SIEDATYSHOITO KOIRALLE JA KOIVULLE

32-vuotiaalla miehelld oli ollut allergista nuhaa seka
yskda ja hengenahdistusta erityisesti eldinkontakteissa
ja siitepolykaudella. Allergiaoireita oli tuntunut tulevan
myos epdsuorissa kontakteissa. Antihistamiinit,
silmatipat ja nendn paikallishoitovalmisteet eivét
riittdneet oireiden hoitamiseen.

Allergiatesteissa todettiin IgE-vasta-aineet koiran
epiteelille 54 kU/1, kissalle 4 kU/I, koivulle 17 kU/1

ja timoteille 6 kU/1. Histamiinialtistuksessa todettiin
astmaan sopiva voimakas bronkiaalinen hyper-
reaktiviteetti ja spirometriassa lievd obstruktio

(FEV, 3,81/ 78 %, FVC 4,8/ 81 %). PEF-seuranta oli
normaali. Astman hoidoksi aloitettiin budesonidi ja
montelukasti. Potilas sai liséksi koira- ja koivusiedatys-
hoitoa ja hoitovasteet olivat hyvat.

Alustavat tutkimustulokset ovat olleet lupaavia,
mutta hoitoon liittyy my6s systeemisten sivu-
vaikutusten riski.

Ruokasieditys toteutetaan antamalla (suun
kautta) oireita aiheuttavaa ruoka-ainetta suuren-
tuvin annoksin useiden kuukausien ajan. Y1li-
pitovaihe kestdd vuosia, todennikéisesti koko
loppueldman.

Allergiaoireet ovat tavallisia sivuvaikutuksia,
ja vaikka ne ovat yleensi lievid, vaikeidenkin al-
lergiaoireiden hoitoon on varauduttava. My6s
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eosinofiilisen esofagiitin kehittyminen on mah-
dollista.

Niytto ruoka-allergian siedatyshoidon pitka-
aikaisesta tehosta ja turvallisuudesta puuttuu.
Vaikeaan ruoka-allergiaan on kehitteilld myo6s
uusia siedityshoitomuotoja, kuten allergeenin
vieminen elimist66n epikutaanisesti (8).

Sivuvaikutuksista

Siedityshoitoon liittyy allergisen reaktion riski.
Pistossiedityksessi systeemisten reaktioiden
esiintyvyydeksi on arvioitu 0,1 % pistoksista (2).
Suurin osa (86 %) systeemisisti reaktioista al-
kaa 30 minuutin kuluessa pistoksesta (2). T4-
min vuoksi onkin piadytty suosittelemaan sie-

Myés nenddn annosteltavia,
epikutaanisia ja imusolmukkeisiin pistettdvid
sieddtysvalmisteita tutkitaan.

dityshoidon toteutusta terveydenhuollon yksi-
kossid eikd kotona. Potilasta seurataan 30 min
pistoksen jilkeen.

Kielenalussiedityksessi systeemiset sivuvai-
kutukset ovat harvinaisia, joten se on turvalli-
sempi vaihtoehto (9). Sivuvaikutukset ovat
yleensd suun ja nielun kutinaa ja lievai paikal-
lista turvotusta, jotka vihenevit ja haviivit, kun
hoitoa jatketaan. Pistos- ja kielenalushoitoja
vertailevassa meta-analyysissd paidyttiin laskel-
maan, jonka mukaan haittavaikutuksia esiintyi
pistoshoidon yhteydessi 0,86 %:lla (lumehoitoa

saaneista 0,5 %:1la) ja kielenalushoidon yhtey-
dessd 2,1 %:1la (lumehoidetuista 0,99 %:1la).
Kyseisessd meta-analyysissd todettiin my®os, ettd
pistoshoidetuilla haittavaikutuksista 1 % oli
anafylaktisia reaktioita, kielenalushoitoa saa-
neilla 0,02 % (1 tapaus). Lievit haittavaikutuk-
set ovat siis yleisempii kielenalushoidossa,
mutta vaikeampia allergisia reaktioita esiintyy
lihes yksinomaan pistoshoidon yhteydessi.

Lopuksi
Seki pistos- ettd kielenalussieditys ovat osoit-
tautuneet tehokkaiksi allergisen astman ja aller-
gisen nuhan hoidossa. Siedityshoidolla voidaan
vihentdi allergiaoireita ja ladkkeiden tarvetta
sekd parantaa eliminlaatua (10). Pistidisaller-
giassa pistossieditys ehkiisee myés anafylak-
tisten reaktioiden uusiutumista.
Rekombinantti-DNA-teknologian avulla pyri-
tddn kehittdmiin turvallisempia mutta tehok-
kaita siedityshoitovalmisteita. Pistos- ja suun
kautta otettavien valmisteiden lisiksi tutkitaan
myds nenidin annosteltavia, epikutaanisia ja
imusolmukkeisiin pistettdvid siedityshoitoval-
misteita. Mahdollisesti seuraavaksi, ehki jo 13-
hivuosina, kliiniseen kiytt6on tulee epikutaani-
sesti annettava valmiste maapihkiniallergian
sieditykseen. Myos omalitsumabihoidon yhdis-
tdmisesti siedityshoitoon on raportoitu.
Kroonisen sinuiitin ja nenipolypoosin hoi-
dossa on tutkittu niin ikiin ASA-siedityshoi-
toa nenipolypoosin uusiutumisen ehkiisemi-
seksi, mutta tutkimusniytté sen tehosta on
puutteellista. @
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Specific immunotherapy — for whom?¢

Allergic rhinitis is a common disorder affecting 20-40 % of the Finnish population and for which antihistamines,
intranasal glucocorticoids and ocular cromones or ocular antihistamines are usually given as pharmacotherapy.
The most common causes of allergic rhinoconjunctivitis are birch pollen, cat and dog allergy and grass pollen.

A minority of rhinoconjunctivitis patients have severe symptoms which impact negatively on quality of life and
work ability and respond poorly to common pharmacotherapy. In these cases specific immunotherapy (SIT) may
be considered.

When subcutaneous immunotherapy (SCIT) and sublingual immunotherapy (SLIT) were compared in a meta-
analysis, SCIT reduced allergic symptoms clinically significantly and SLIT slightly or moderately compared to
placebo. Both treatment options reduced the need for allergy medication.

Of the patients receiving SIT in the Skin and Allergy Hospital in 2006-15, the majority (61.2 %) were 20-40
years old and the most common allergies were birch or timothy allergy. SIT is less frequently indicated for animal
dander allergy but can be considered if the allergy is severe and contact with animals cannot be avoided. Only
5.3 % of the patients receiving SIT in the Skin and Allergy Hospital in 2006-15 received SIT because of cat, dog
or horse allergy.

Bee or wasp venom allergy and previous anaphylaxis is a special indication for SIT. These patients are older; 80.6
% of the patients were 40 years or older.

Allergic reactions can appear as side-effects during SIT. Elsewhere, 0.86 % of the patients reported adverse
events during SCIT treatment and 2.13 % of the patients while receiving SLIT treatment. Only 0.1 % of the allergic
reactions were classified as systemic reaction on SCIT.

Both SCIT and SLIT are effective and reduce allergy symptoms and the need for medication and improve quality

of life in allergic rhinoconjunctivitis and asthma (9,10). In addition, SCIT reduces the risk for recurrent anaphylaxis
in bee or wasp venom allergy.
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