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Allergisesta rinokonjunktiviitista eli allergisesta nuhasta kérsii noin joka neljis
suomalainen aikuinen. Ensisijaisena hoitona on oireenmukainen ladkitys, mutta timén
ollessa riittdmdton harkitaan siedédtyshoitoa. Siedétyshoito toteutetaan joko
kielenalusvalmisteella tai pistoshoitona ja hoitotavan valintaan vaikuttaa sieditettdva
allergeeni seka potilaan ikd. Siedidtyshoitoa toteutetaan hoitosuositusten mukaan, jotka
perustuvat siitd tehtyihin tutkimuksiin. Talld hetkelld tutkimuksissa on kéytetty useita
eri sieddtysvalmisteita ja kdytetyissd valmisteissa on huomattavaa heterogeenisyytta.
Tastd johtuen WAO on antanut suosituksen, jonka mukaan jokainen valmiste tulisi
arvioida yksildllisesti. Syventdvien opintojen kirjallisessa tyossini kdyn lipi EAACIL:n
laatimat suositukset pistos- ja kielenalussieditykselle ja kerron mitd valmisteita on
kiytetty suosituksien taustalla olevissa tutkimuksissa. Lopuksi vertailen miti ndisti
valmisteista kdytetddn Suomessa ja mitka suositukset kyseiset valmisteet tutkimuksien
mukaan tayttavit.

Kirjallisuuskatsaukseni perustuu artikkeleihin, jotka esiintyvit EAACIL:n laatimissa
rinokonjunktiviitin hoitosuosituksissa. Tarkastelen suositusten taustalla olevissa
tutkimuksissa kéytettyjd valmisteita ja vertailen mitd ndistd valmisteista kdytetddn
Suomessa siedityshoitoon.

Tutkimuksissa on kiytetty useita eri sieddtysvalmisteita ja useat néistd ovat sellaisia,
etteivit ne tilld hetkelld tdytd WAO:n valmisteperdistd suositusta. Suomessa eniten
kaytetyt valmisteet kuten Grazax ja Alutard SQ -uutteet tayttdvit WAO:n suositukset.
Sieddtyshoidon valmisteita tulisi tutkia lisdd ja pyrkid kdyttdméaén niitd valmisteita,
joiden teho ja turvallisuus on ndyttoon perustuvaa.
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1. JOHDANTO

Allerginen rinokonjunktiviitti eli allergian aiheuttama nuha ja silmien sidekalvotulehdus on
yleinen sairaus, josta kérsii noin 20—30 % aikuisista (Pallasaho ym. 2011) ja noin 15 %
kouluikaisistd lapsista (Toppila-Salmi ja Pelkonen 2015). Ensisijaisena hoitona
rinokonjunktiviittiin on oireenmukainen lddkitys. Mikéli oireenmukainen hoito ei ole riittava
ja potilaalla esiintyy hankalia tai eliménlaatua heikentivié oireita, on syytd harkita
siedityshoitoa. Siedétyshoito voidaan toteuttaa kielenalusvalmisteilla tai pistoshoitona,
riippuen allergeenista. (Siedétyshoito: Kdypéa hoito -suositus, 2011.) Pistoshoidolla voidaan
hoitaa siitepdly-, huonepdlypunkki-, eldin- ja pistidisallergiat, mutta kielenalussieddtyshoitoa

on tillad hetkelld tarjolla vain heinin, koivun ja huonepdlypunkin siedédtykseen.

Sieddtyshoidon taustalla on useita kliinisid tutkimuksia ja meta-analyyseja, jotka antavat
ndyttod sen tehokkuudesta ja turvallisuudesta. Tutkimuksissa on kuitenkin merkittavaa
heterogeenisyyttd kdytettyjen valmisteiden suhteen. Osaa valmisteista ei ole tutkittu
riittdvasti, eikd valmisteiden turvallisuudesta tai tehokkuudesta ole riittdvaa ndyttoa.
Sieddtyshoidon hoitosuositukset perustuvat tdlld hetkelld enemménkin sieddtysmuotoihin,
eikd niinkddn yksittdisiin valmisteisiin. Tdmén takia World Allergy Organization (WAO) on
ottanut kantaa sieddtyshoidon valmisteperdiseen arviointiin ja julkaissut suosituksen, jonka
mukaan jokainen valmiste tulisi arvioida yksilollisesti. Arvioinnin tulisi perustua saatavilla
oleviin tutkimustuloksiin ja tutkimusten tulisi osoittaa valmisteen tehokkuus, pitkdaikaisteho
ja kohderyhmd. WAO:n véhittdisvaatimuksena on, ettd jokaisella valmisteella tulisi olla

vahintddn yksi kaksoissokkoutettu lumekontrollitutkimus aikuisilla. (Bachert ym. 2015.)

Téssd kirjallisuuskatsauksessa on tavoitteena selvittdd, mité erilaisia sieddtyshoitovalmisteita
kaytettiin tutkimuksissa, joiden perusteella allergisen nuhan sieddtyshoidon eurooppalaiset
hoitosuositukset on laadittu ja miten ne ovat sovellettavissa Suomessa kadytossa oleviin

sieddtyshoitovalmisteisiin.



2. KIRJTALLISUUSKATSAUS

2.1 Allerginen nuha

Allergisessa nuhassa allergeeni eli allergian laukaiseva yhdiste, aiheuttaa immuunivasteisen
IgE-vilitteisen tulehdusreaktion elimistossd. Oireita ovat esimerkiksi aivastelu, nenén
kirkaseritteinen vuoto, tukkoisuus ja kutiaminen. Osalla potilaista esiintyy my0s silmien
sidekalvo-oireita, kuten kutinaa, vetistystd ja punoitusta. Oireilu vaihtelee potilaan
herkistymisasteen ja allergeenialtistuksen voimakkuuden mukaan. Allergisen nuhan diagnoosi
perustuu potilaan klassiseen oirekuvaan ja diagnostisiin testeihin, kuten prick-testiin eli
ihopistotestiin tai allergeenispesifisen IgE:n mittaamiseen verestd. (Numminen 2017.)
Taudinkuvan perusteella allerginen nuha jaotellaan jaksoittaiseen eli kausinuhaan tai jatku-
vaan eli ympérivuotiseen nuhaan. Kausinuhaa aiheuttavia allergeeneja Suomessa ovat
kevailld koivun ja lepdn, keskikesdlld heinien sekd loppukesistd pujon siitepoly.
Ympérivuotista nuhaa aiheuttavia allergeeneja ovat huonepdlypunkki ja kotieldimet.
(Numminen 2017.) Téssa kirjallisuuskatsauksessa keskitytéén siitepdlyjen ja

huonepolypunkin aiheuttamaan allergiseen nuhaan.

2.2 Siedétyshoito

Ensisijaisena hoitovaihtoehtona pidetidin oireenmukaista 14ékitystd, joka perustuu
antihistamiini- ja nendglukokortikoidivalmisteisiin. Oireenmukaisen hoidon ollessa
riittdmaton ja kun potilaalla esiintyy hankalia tai eldménlaatua heikentévid oireita, on syyta
harkita siedétyshoitoa. (Sieddtyshoito: Kédypa hoito -suositus, 2011.) Sieddtyshoidolla
vaikutetaan allergian taustalla olevaan immunologiseen hairioon vihentdmailla kohde-elinten
allergista tulehdusta (Pallasaho ym. 2011). Siedédtyshoito voidaan toteuttaa
allergeenikohtaisesti kielenalusvalmisteilla tai pistoshoitona (Siedédtyshoito: Kédypa hoito -
suositus, 2011). Pistoshoidolla voidaan hoitaa siitepoly-, huonepdlypunkki-, eldin- ja
pistidisallergiat, mutta kielenalus-siedédtyshoitoa on tdlld hetkelld tarjolla vain heinén, koivun

ja huonepdlypunkin siedédtykseen.



Siedityshoidon kdytinnon toteutukseen ja aloitusajankohtaan vaikuttaa siedétettdva allergia ja
potilaan iké. Sen kesto on yleensé noin kolme vuotta. Siitepolyallergian siedétyshoito
aloitetaan siitepolykauden jdlkeen. Huonepdlypunkin siedétyshoito voidaan aloittaa
vuodenajasta riippumatta, jos potilaalla ei ole siitepdlyallergiaa. (Siedétyshoito: Kdypa hoito -
suositus, 2011.) Potilaan tulee saada siedityshoidosta vilitontd hyotyé, joka ilmenee oireiden
viahentymisell4 tai jopa oireettomuutena jo hoidon aikana. Siedityshoidon pitkdaikaistehon
arvioiminen alkaa vuosi sieddtyshoidon loppumisen jélkeen ja teho vaihtelee allergeenista ja
sieddtystavasta riippuen. Jos potilas ei hyody siedétyksestd kahden vuoden kuluessa hoidon

aloittamisesta, lopetetaan siedétyshoito. (Pallasaho ym. 2011.)
2.3 Pistossieddtyshoito jaksottaiseen nuhaan eli kausinuhaan

2.3.1 Suositukset aikuisille

Ympérivuotista pistossiedityshoitoa suositellaan jaksoittaiseen allergiseen nuhaan, jonka
oireet ovat keskivaikeita tai vaikeita, siitd saatavan vélittoman hyodyn takia. Naytonaste
suositukselle on vahva, koska se perustuu yhtendisiin tutkimustuloksiin ja véhiiseen riskiin
saada vakava systeeminen allerginen reaktio. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Suositus perustuu tutkimuksiin, joissa
sieddtysvalmisteina on kdytetty Alutard SQ timotein siitepdlyuutetta (Walker ym. 2001),
Alustal -valmistetta (Charpin ym. 2007) ja Pangramin depot -valmistetta (Ferrer ym. 2005).
Muissa suositusta tukevissa tutkimuksissa valmisteina on kiytetty Alutard SQ timotein
siitepdlyuutetta (Dolz ym. 1996, Scadding ym. 2017) ja viiden eri heinéallergeenin
yhdistelméivalmistetta Allergopharmalta (Jutel ym. 2005).

Ennen siitepdlykautta ja siitepdlykauden aikana toteutettavaa pistossiedityshoitoa suositellaan
vain jaksottaiseen allergiseen nuhaan, siiti saatavan vilittéman hyddyn takia. Ndytonaste
suositukselle on vahva, silld se perustuu yhtendisiin tutkimustuloksiin, joiden mukaan
vakavien systeemisten allergisten reaktioiden kuten anafylaksian riski on matala. (Allergic
Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Suositus
perustuu tutkimuksiin, joissa sieddtysvalmisteina kdytettiin euroopanpéhkinidpensaasta,
tervalepastd sekd rauduskoivusta puhdistettuja ja vakioituja allergeeniuutteita (Balda ym.
1998), Alutard SQ koivun siitepdlyuutetta (Bodtger ym. 2002), Alutard SQ timotein
siitepdlyuutetta (Varney ym. 1991, Frew ym. 2006), osittain puhdistettuja ja vakioituja
allergeeniuutteita kuudesta eri heinélajista ja rukiista (Zenner ym. 1997) sekd

allergoidivalmistetta sekoitetusta heinén siitepdlyuutteesta (Bousquet ym. 1990).



Ympirivuotista pistossieddtyshoitoa suositellaan heindallergian aiheuttamaan kausinuhaan
siitd saatavan vélittomain ja pitkdaikaisen hyddyn takia. Naytonaste suositukselle on vahva,
silld sitd tukee aiemmin mainitut tutkimukset ja kaksi muuta tutkimusta, joissa tutkittiin
pistossiedityshoidon pitkdaikaista hyotyd. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines
on Allergen Immunotherapy, 2017.) Molemmissa pitkdaikaiseen ndyttoon perustuvissa
tutkimuksissa kaytettiin Alutard SQ timotein siitepdlyuutetta (Durham ym. 1999, James ym.
2011).

2.3.2 Suositukset lapsille

Ympirivuotista pistossieddtyshoitoa suositellaan jaksottaiseen allergiseen nuhaan, jonka
oireet ovat keskivaikeita tai vaikeita, siitd saatavan vilittomén hyddyn takia. Naytonaste
suositukselle on kohtalainen, silla sitd tukee vain yksi ainoastaan lapsilla tehty avoin
satunnaistettu vertailukoe. Useimmissa muissa suositukseen liittyvissa tutkimuksissa lasten ja
aikuisten tutkimustulokset raportoidaan yhdessi. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Téssé satunnaistetussa vertailukokeessa
kiaytettiin sieddtysvalmisteina Alutard SQ timotein siitepolyuutetta ja Alutard SQ koivun
siitepolyuutetta (Jacobsen ym. 2007).

Ennen siitepdlykautta ja siitepdlykauden aikana toteutettavaa pistossiedityshoitoa suositellaan
vain jaksottaiseen allergiseen nuhaan siitd saatavan valittdman hyddyn takia. Naytonaste
suositukselle on kohtalainen, silld ei ole yksinomaan lapsilla tehtyjd tutkimuksia, vaan
tutkimuksissa on yhdistettynd tutkimustuloksia niin lapsista kuin aikuisista (Allergic
Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Néissd
tutkimuksissa kéytettiin sieddtykseen neljin eri heinélajin allergeeniuutetta (Weyer ym. 1981)

ja allergoidivalmistetta sekoitetusta heinén siitepdlyuutteesta (Bousquet ym. 1990).

Ympirivuotista pistossieddtyshoitoa suositellaan heindallergian aiheuttamaan kausinuhaan
sen vilittomén ja pitkdaikaisen hyddyn takia. Ndytonaste suositukselle on kohtalainen, silld
taustalla on vain yksi satunnaistettu vertailututkimus. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Kyseisen tutkimuksen tavoitteena oli
selvittdd, ehkdiseeko pistossiedétys astmaa eikd niinkdén arvioida pistoshoidon
pitkdaikaishyotyjd. Kyseisessd tutkimuksessa kiytettiin valmisteina Alutard SQ timotein

siitepdlyuutetta ja Alutard SQ koivun siitepolyuutetta (Jacobsen ym. 2007.)



2.4 Pistossieddtyshoito jatkuvaan eli ympérivuotiseen nuhaan

2.4.1 Suositus aikuisille

Ympérivuotista pistossiedityshoitoa suositellaan polypunkin aiheuttamaan ympérivuotiseen
nuhaan siitd saatavan vilittomén hyddyn takia. Naytonaste suositukselle on vahva, vaikka
taustalla on vain muutamia tutkimuksia, joissa on huomattavaa heterogeenisyytta ja
raportoitiin sivuvaikutusriskejd. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on
Allergen Immunotherapy, 2017.) Suositus perustuu tutkimuksiin, joissa kdytettiin valmisteina
Alutard SQ -huonepolypunkkiuutetta (Varney ym. 2003), alumiinihydroksidiin sidottua
huonepdlypunkkiallergeenivalmistetta NR Allergopharmalta (Dokic ym. 2005) ja osittain
puhdistettua huonepolypunkkiuutetta Pharmalgen:lta (Ewan ym. 1988).

2.4.2 Suositus lapsille

Ympérivuotista pistossiedityshoitoa suositellaan polypunkin aiheuttamaan ympérivuotiseen
nuhaan siitd saatavan vilittomén hyddyn takia. Naytonaste suositukselle on kohtalainen, silla
ei ole yksinomaan lapsilla tehtyjé tutkimuksia ja suositus perustuu ainoastaan aikuisilla
tehtyjen tutkimusten ekstrapolaatioon. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on

Allergen Immunotherapy, 2017.)
2.5 Pistossiedétyshoito ympéarivuotiseen nuhaan ja kausinuhaan

2.5.1 Suositus aikuisille

Siitepdlyn tai huonepdlypunkin aiheuttamaan allergiseen nuhaan suositellaan
pistossieddtyshoitoa, joka toteutetaan muunnelluilla allergeeneillé eli allergoideilla tai ei-
muunneltujen allergeeniuutteiden kanssa siitd saatavan vélittdomédn hyodyn vuoksi. Naytonaste
suositukselle on vahva, silld se perustuu korkean luokan tutkimuksiin niin muunneltujen kuin
ei-muunneltujen allergeenivalmisteiden kanssa. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Suositus perustuu tutkimuksiin, joissa
muunneltuina allergeenivalmisteina on kéytetty Alustal-valmistetta (Charpin ym. 2007),
alumiinihydroksidiin sidottua huonepdlypunkkiallergeenivalmistetta NR Allergopharmalta
(Dokic ym. 2005), vesiliukoista tuoksukkiuutetta (Brunet ym. 1992), Allergovit heinén
siitepdlyuutetta (Corrigan ym. 2005) ja Clustoid heinén siitepolyuutetta (Klimek ym. 2014).
Muissa suositusta tukevissa tutkimuksissa kédytettiin sieddtysvalmisteena Purethal koivu-

uutetta (Ceuppens ym. 2009) ja Purethal huonep6lypunkkiuutetta (Riechelmann ym. 2010).



Tutkimuksissa ei-muunneltuina valmisteina kéytettiin Alutard SQ timotein siitepdlyuutetta
(Varney ym. 1991, Walker ym. 2001), Alustal-valmistetta (Charpin ym. 2007),
euroopanpihkindpensaasta, tervalepésti ja rauduskoivusta puhdistettuja ja vakioituja
allergeeniuutteita (Balda ym. 1998), Alutard SQ koivun siitepdlyuutetta (Bodtger ym. 2002),
osittain puhdistettuja seki vakioituja allergeeniuutteita kuudesta eri heindlajista ja rukiista
(Zenner ym. 1997), neljén heinélajin siitepdlyvalmistetta (Weyer ym.1981), vesiliukoista
tuoksukkiuutetta (Brunet ym. 1992), Conjuvac Parietaria -valmistetta (Ortolani ym. 1994) ja
Allergovac lehtipolteuutetta (Tabar ym. 2008). Muissa suositusta tukevissa tutkimuksissa on
kaytetty sieddtysvalmisteena Alutard SQ timotein siitepdlyuutetta (Frew ym. 2006, Scadding
ym. 2017).

2.5.2 Suositus lapsille

Siitep6lyn tai huonepdlypunkin aiheuttamaan allergiseen nuhaan suositellaan
pistossieddtyshoitoa, joka toteutetaan muunnelluilla allergeeneilld eli allergoideilla tai ei-
muunneltujen allergeeniuutteiden kanssa siitd saatavan vilittémén hyodyn vuoksi. Naytonaste
suositukselle on heikko, sillé ei ole yksinomaan lapsilla tehtyjéd satunnaistettuja
lumeldédkekontrolloituja tutkimuksia. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on

Allergen Immunotherapy, 2017.)
2.6 Kielenalussiedétyshoito jaksottaiseen nuhaan eli kausinuhaan

2.6.1 Suositukset aikuisille

Kausiluonteista kielenalussieddtyshoitoa suositellaan kausinuhaan siitd saatavan vélittdmén
hyodyn takia. Nédytonaste suositukselle on vahva, koska se perustuu yhtenéisiin
tutkimustuloksiin korkealaatuisissa tutkimuksissa, joissa oli vidhéinen riski saada vakava
systeeminen allerginen haittavaikutus. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on
Allergen Immunotherapy, 2017.) Aikuisilla tehdyissé tutkimuksissa sieddtysvalmisteina
kéytettiin Grazax timoteitablettia (Dahl ym. 2006, Durham ym. 2006) ja Staloral
koivukielenalusliuosta (Worm ym. 2014). Muissa suositukseen vaikuttaneissa tutkimuksissa
kaytettiin Grazax timoteitablettia (Dahl ym. 2005), LAIS heinétablettia (Palma-Carlos ym.

2006) ja viittd eri heindallergeenia siséltidviad liuosta (Didier ym. 2007).



Ympirivuotista kielenalussiedétyshoitoa voidaan suositella kausinuhaan siitd saatavan
vilittdomén hyddyn vuoksi. Naytonaste suositukselle on vdhintddn kohtalainen, silla
tutkimusten vililld on heterogeneettisyytti, erityisesti lapsilla tehdyissa tutkimuksissa, ja
vahéinen riski saada vakava systeeminen allerginen sivuvaikutus. (Allergic
Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Tutkimuksissa
kéytettiin valmisteina monoterapiana timoteivalmistetta ja kombinaatiovalmistetta, jossa oli
sama madrd timoteivalmistetta ja liséksi 9 eri liséttya siitepdlyvalmistetta (Amar ym. 2009),
Arizonansypressi allergeeniliuosta (Ariano ym. 2001), H-AL per os -heindvalmistetta

(Panzner ym. 2008) ja pujoallergeenitablettia (Creticos ym. 2013).

Kielenalussiedétyshoitoa nestemadisilld liuoksilla voidaan suositella kausinuhaan siitd saatavan
vilittdomédn hyddyn vuoksi. Niytonaste suositukselle on kohtalainen, silld tutkimusten vililla
on heterogeenisyytté ja vdhdinen riski saada vakava systeeminen allerginen sivuvaikutus.
(Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.)
Tutkimuksissa valmisteina kdytettiin heinén siitepdlyuutetta (Feliziani ym. 1995),
Arizonansypressi allergeeniliuosta (Ariano ym. 2001), nestemadisia tippoja standardoitua
uutetta pujon allergeenista (Bowen ym. 2004) ja nestemdistd huonepdlypunkkiuutetta (0,4 %

fenolia) (Tari ym. 1990).

Tablettimuotoista kielenalussieddtyshoitoa heindallergiaan suositellaan siitd saatavan
valittdman hyodyn vuoksi. Ndytonaste suositukselle on vahva, vaikka tutkimusten vililld on
heterogeenisyyttd, mutta timéd on kuvattu merkityksettomiksi. Tutkimuksissa oli vdhdinen
riski saada vakava systeeminen allerginen sivuvaikutus. (Allergic Rhinoconjunctivitis:
EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Suosituksen taustalla olevissa
tutkimuksissa valmisteina kéytettiin Grazax timoteitablettia (Dahl ym. 2006, Durham ym.
2006, Durham ym. 2012), sekoitus yhtd suuri annoksista viitta eri heindsiitepdlya (Didier ym.

2007) ja viiden heindallergeenin kielenalustablettia (Didier ym. 2013).

Ympirivuotista tabletti- tai liuossieditystd suositellaan heindallergian aiheuttamaan
kausittaiseen nuhaan siitd saatavan pitkdaikaisen hyodyn vuoksi. Ndytonaste suositukselle on
vahva, koska se perustuu siedédtyksen tehoon enintéén 2 vuotta sieddtyksen lopettamisen
jélkeen. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy,
2017.) Pitkaaikaistutkimuksissa sieddtyshoitovalmisteina kdytettiin Orolair heinétablettia
(Didier ym. 2015), 5 heindallergeenin kielenalustablettia (Didier ym. 2013) ja Grazax
timoteitablettia (Durham ym. 2012).



2.6.2 Suositukset lapsille

Kausiluonteista kielenalussiedityshoitoa suositellaan kausinuhaan siitd saatavan vélittdmén
hy6dyn takia. Naytonaste suositukselle on vahva, perustuen tutkimustulosten
yhdenmukaisuuteen korkealaatuisissa tutkimuksissa ja vdhidiseen riskiin saada vakava
systeeminen allerginen haittavaikutus. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on
Allergen Immunotherapy, 2017.) Lapsilla tehdyissé tutkimuksissa valmisteina kéytettiin
LAIS heinétablettia (Caffarelli ym. 2000), Parietaria Judaica -allergeenia sisdltavéa
liuosvalmistetta (Pajno ym. 2003), heinien allergeeniuutteita siséltdvaad Staloral valmistetta
(Stelmach ym. 2012), Alutard SQ timotein siitepdlyuutetta (Roberts ym. 2006) ja viiden
heindallergeenin kielenalustablettia (Wahn ym. 2009). Muita suositukseen vaikuttaneita
valmisteita on timoteitabletti (Blaiss ym. 2011), Grazax timoteitabletti (Bufe ym. 2009) ja

viittd heindallergeenia sisdltdvé tabletti (Halken ym. 2010).

Ympirivuotista kielenalussiedétyshoitoa voidaan suositella kausinuhaan siitd saatavan
valittdomén hyddyn vuoksi. Naytosaste suositukselle on kohtalainen—vahva, silla tutkimusten
vililld on heterogeneettisyytti, erityisesti lapsilla tehdyissé tutkimuksissa ja véhdinen riski
saada vakava systeemisille allergisille sivuvaikutuksille. (Allergic Rhinoconjunctivitis:
EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Lapsilla tehdyilld tutkimuksissa
valmisteina kdytettiin Sublivac heindvalmistetta (Bufe ym. 2004), glyseroitua seosta
rauduskoivun, euroopanpdhkindpensaan ja tervalepin allergeeneista (Valovirta ym. 2006) ja

Grazax timoteitablettia (Valovirta ym. 2017).

Kielenalussieddtyshoitoa nestemadisilld liuoksilla voidaan suositella kausinuhaan sen
lyhytaikaisen hyddyn vuoksi. Lapsille suositus on vahva, silld tutkimuksissa oli vdhdinen riski
saada vakava systeeminen allerginen sivuvaikutus. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Lapsilla tehdyissé tutkimuksissa valmisteina
kéytettiin P. Judaica -allergeenia sisdltdvaa liuosvalmistetta (Pajno ym. 2003) ja heinien

allergeeniuutteita siséltdvai Staloral valmistetta (Stelmach ym. 2012).

Tablettimuotoista kielenalussiedityshoitoa heindallergiaan suositellaan sen lyhytaikaisen
hyodyn vuoksi. Suositus on vahva niin lapsille kuin aikuisille. Vaikka tutkimusten vililld on
heterogeenisyyttd, voidaan titd pitdd merkityksettoména. Tutkimuksissa oli vdhidinen riski
vakaville systeemisille allergisille sivuvaikutuksille. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Lapsilla tehdyissé tutkimuksissa
sieddtysvalmisteina kdytettiin viiden heindsiitepdlyn tablettia (Halken ym. 2010), Grazax
timoteitablettia (Bufe ym. 2009, Valovirta ym. 2017) ja timoteitablettia (Blaiss ym. 2011).



Ympdirivuotista tabletti- tai liuossiedatystd suositellaan heindallergiasta johtuvaan
kausittaiseen nuhaan siitd saatavan pitkdaikaisen hyodyn vuoksi. Lapsille suositus on vahva
(Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.)
Suositus perustuu tutkimuksiin, joissa tutkittiin astman preventiota Grazax
timoteitablettisieddtyshoidolla (Valovirta ym. 2011, Valovirta ym. 2017) ja tutkimukseen,
jossa oli myos aikuisdataa seké sieddtysvalmisteena heinien allergeeniuutteita sisaltavaa

Staloral valmistetta (Ott ym. 2009).
2.7 Kielenalussiedétyshoito jatkuvaan eli ymparivuotiseen nuhaan

2.7.1 Suositukset aikuisille

Kielenalussiedétyshoitoa huonepdlypunkkitableteilla suositellaan ymparivuotiseen nuhaan
siitd saatavan lyhytaikaisen hyodyn vuoksi. Naytonaste suositukselle on vahva. (Allergic
Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Aikuisilla
tehdyissé tutkimuksissa valmisteina kéytettiin LAIS huonepdlypunkkitablettia (Passalacqua
ym. 2006), MK-8237 huonepdlypunkkitablettia (Nolte ym. 2016), SQ HDM SLIT ALK
huonepolypunkkitablettia (Mosbech ym. 2015, Demoly ym. 2016) ja standardoitua uutetta
kahdesta huonep6lypunkkilajista suhteessa 1:1 (Bergmann ym. 2014).

Ympirivuotista tablettisieddtyshoitoa huonepdlypunkin aiheuttamaan ympérivuotiseen
nuhaan suositellaan siitd saatavan pitkdaikaishyddyn takia. Naytonaste suositukselle on
kohtalainen, silld suosituksen taustalla on ainoastaan yksi iso tutkimus, joka demonstroi
siedédtyksen tehoa, kun sieddtyshoidosta oli kulunut yksi vuosi. Tutkimus olisi syyti toistaa,
silld heindallergiankin kielenalussiedityshoito kestidd kolme vuotta. (Allergic
Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Tutkimuksessa
kiytettiin valmisteena standardoitua uutetta kahdesta huonepdlypunkkilajista suhteessa 1:1

(Bergmann ym. 2014).

Kielenalussiedétyshoitoa liuosvalmisteilla ei suositella ymparivuotisen nuhan sieditystavaksi.
Naytonaste suositukselle on kuitenkin heikko, silld aikuisilla on tehty vain yksi satunnaistettu
kontrollitutkimus. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen
Immunotherapy, 2017.) Téssa tutkimuksessa kéytettiin liuosvalmistetta, jossa puolet oli D.

Pteronysinus ja puolet D. Farinae lajin allergeenia (Guez ym. 2000).
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2.7.2 Suositukset lapsille

Kielenalussiedétyshoitoa huonepdlypunkkitableteilla suositellaan ymparivuotiseen nuhaan
siitd saatavan vélittoman hyodyn vuoksi. Ndytonaste suositukselle on vahva, vaikka ei ole
yksinomaan lapsilla tehtyja tutkimuksia. Lasten suositus perustuu tutkimuksiin, joissa
tutkimuskohteena on ollut seké lapset ettd aikuiset. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI
Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.) Néissa tutkimuksissa valmisteina kdytettiin
MK-8237 huonepolypunkkitablettia (Nolte ym. 2016) ja SQ HDM SLIT ALK
huonepdlypunkkitablettia (Okubo ym. 2017).

Ympérivuotista tablettisiedityshoitoa huonepdlypunkin aiheuttamaan ympérivuotiseen
nuhaan suositellaan siitd saatavan vilittémén hyodyn takia. Niytonaste suositukselle on
kuitenkin heikko, sillé ei ole yksinomaan lapsilla tehtyji tutkimuksia, ja suositus perustuu
ainoastaan aikuisilla tehtyjen tutkimusten ekstrapolaatioon. (Allergic Rhinoconjunctivitis:

EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy, 2017.)

Kielenalussiedétyshoitoa liuosvalmisteilla ei suositella lapsille ympérivuotisen nuhan
sieditystavaksi. Naytonaste suositukselle on vahva, silli tutkimusten mukaan liuossiedatys ei
ole tehokasta. (Allergic Rhinoconjunctivitis: EAACI Guidelines on Allergen Immunotherapy,
2017.) Suosituksen taustalla olevissa tutkimuksissa on kaytetty nestemaisté
huonepolypunkkiuutetta (0,4% fenolia) (Tari ym. 1990), liuosta, jossa puolet on
Dermatophagoides pteronyssinus ja puolet Dermatophagoides farinea huonepdlypunkkilajia
(Bahceciler ym. 2001), glyseroliin liuotettua puhdistettua P. Pteronysinus
huonepdlypunkkiuutetta Allergopharmalta (Hirsch ym. 1997), Oralgen Mijten valmistetta (de
Bot ym. 2012) ja kahden huonepdlypunkkilajin allergeenivalmistetta (Marcucci ym. 2003).

3. AINEISTO

Kirjallisuuskatsauksen aineistona on kaytetty EAACI:n (the European Academy Allergy and
Clinical Immunology) laatimaa kirjallista suositusta allergisen rinokonjunktiviitin
siedityshoitoon ja suosituksessa esiintyneitd artikkeleita. Suosituksien taustalla on 160
laadukasta tutkimusta, jotka EAACI on valikoinut tarkoin kriteerein 5932 tutkimuksen

joukosta.
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4. PAATELMAT

EAACI:n suositusten taustalla olevissa tutkimuksissa on kéytetty useita erilaisia valmisteita ja
valmistekenttd on hajanainen. Kirjallisuuskatsaukseni esiintyy yhteensi 48 eri valmistetta,
joista 19 on pistossiedétyshoitoon ja 29 kielenalussiedétyshoitoon. Kielenalussiedédtyshoidon

valmisteista 18 on liuosvalmisteita ja 11 kielenalustabletteja.

Suomessa on kéytOssd 8 erilaista valmistetta, joista 7 esiintyy kirjallisuuskatsauksessani
(Taulukko 1). Suomessa heinéallergian sieddtyshoitoon on markkinoilla
timoteikielenalustabletti Grazax, Staloral mixture of 5 grasses -liuosvalmiste ja pistoshoitoon
Alutard SQ timotei —uute. Kirjallisuuskatsaukseni perusteella Grazax on tehokas ja
turvallinen niin aikuisilla kuin lapsilla. Aikuisilla sieddtyshoidon tehon on nihty sdilyvén
ainakin kaksi vuotta hoidon paittymisesti. Lapsille on nédyttdd, ettd Grazax ennaltachkédisee
astmaa. Staloral mixture of 5 grasses -valmisteen on todettu olevan tehokas ja turvallinen
lapsilla seka silld on myds pitkdaikaistutkimusnéyttdd lapsilla. Pistossiedédtyshoitovalmiste
Alutard SQ timotei —uutteella on ndyttod, etti se vahentda oireita ja on hyvin siedetty
aikuispotilailla. Silld on my0s pitkdaikaistutkimusndyttod aikuisilla. Lapsille sité ei

varsinaisesti suositella, silld lapsilla on tehty vain yksi satunnaistettu tutkimus.

Koivuallergian sieddtyshoitoon on Suomessa markkinoilla erityisluvallinen
koivukielenalussiedétysliuos Staloral Breza ja pistossiedédtykseen Alutard SQ koivu.
Kirjallisuuskatsauksen perusteella Staloral Breza on tehokas ja turvallinen aikuisilla. Alutard
SQ koivu —uute vihentd allergiaoireita ja on turvallinen aikuisilla. Lapsilla on tehty
ainoastaan yksi avoin satunnaistettu vertailukoe Alutard SQ koivu —uutteella, jonka takia sitd
el varsinaisesti voi suositella. Edelld mainittujen perusteella voidaan todeta, ettd lapsille ei ole

talld hetkelld Suomessa tehokasta sieditysvalmistetta koivuallergiaan.

Koivukielenalustabletti on tulossa markkinoille syksylld 2019. Kirjallisuuskatsauksessa ei
kasitelld koivukielenalustablettia, silld siitd on vasta hiljattain tehty tutkimuksia. Niiden
mukaan se vihentdd allergiaoireita, on erittdin tehokas ja hyvin siedetty sekd nuorilla ettd

aikuisilla (Couroux ym. 2019, Biedermann ym. 2019).

Huonepdlypunkin sieddtyshoitoon on Suomessa markkinoilla kielenalustabletti Acarizax ja
pistossiedityshoitoon Alutard SQ huonepdlypunkkiuute. Kirjallisuuskatsauksen mukaan
kielenalustabletti ja Alutard SQ huonepdlypunkkiuute ovat molemmat tehokkaita ja turvallisia

aikuisilla. Acarizax on turvallinen ja tehokas myds lapsilla.
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EAACI:n suosituksessa WAO:n laatima valmistekohtainen suositus ndytonasteesta on
vaativa, silld Euroopassa on kéytossi laaja kirjo sieddtysvalmisteita ja eri maissa vallitsee
erilaiset sieddtyskdytinnot. EAACI:n suositusta haittaa perinne tukeutua viime
vuosikymmenelld tehtyihin meta-analyyseihin, jotka sisdltdvét erilaisia sieddtysvalmisteita.
Valmisteen ndytonasteen arviointi ainoastaan EAACI suosituksen mukaan antaa liian vahvan
suosituksen Suomessa markkinoilla oleville valmisteille Alutard Timotei, Alutard Koivu ja

Staloral Breza (Koivu) lapsilla sekd Staloral mixture of 5 grasses aikuisilla.

Taulukko 1 — Suomessa kaytettdvit valmisteet

Sieditysvalmiste EAACI niiyténaste Oma valmistekohtainen arvio
Grazax timoteitabletti Aste I Tehokas ja turvallinen aikuisilla ja lapsilla
Luokka A Aikuisilla teho siilyy ainakin kaksi vuotta

Vahva suositus

hoidon lopettamisen jilkeen
Lapsilla ennalta ehkiisee astmaa

Alutard SQ Timotei  Astel Tehokas ja turvallinen aikuisilla
Luokka B Pitkdaikaistutkimusnaytt6a aikuisilla
Kohtalainen suositus  Tehty vain vksi satunnaistettu tutkimus lapsilla
Staloral Breza (Koivu) Aste I
Luokka A Tehokas ja turvallinen aikuisilla
Vahva suositus
Alutard SQ Koivu Astel Tehokas ja turvallinen aikuisilla.
TLuokka B Tehty ainoastaan yksi satunnaistettu
Kohtalainen suositus  vertailukoe lapsilla
Acarizax Astel
Luokka A Tehokas ja turvallinen aikuisilla
Vahva suositus
Alutard SQ Aste
Huonepélypunkki Luokka A Tehokas ja turvallinen aikuisilla ja lapsilla
Vahva suositus
Staloral mixture of 5  Aste I : : :
e Luokka A Tehokas ja turvallinen lapsilla

Vahva suositus

Pitkiaikaistutkimusniyttod lapsilla
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