Spezifische Immuntherapie

Was ist in der Praxis zu beachten?

Die allergenspezifische Immuntherapie (AIT) kann die Immunantwort auf

Allergenexpositionen im Sinne einer Toleranzentwicklung verandern, und

es besteht ein Langzeiteffekt nach Absetzen der AIT. Diese immunmodu-

lierenden und sekundarpraventiven Eigenschaften machen insbesondere

Kinder mit einer beginnenden Allergie zur wichtigen Zielgruppe fir eine

frihzeitige AIT. In diesem Artikel werden Empfehlungen fir die Praxis ver-

mittelt, um eine AIT bei respiratorischen Allergien, wie Rhinokonjunktivitis

und Asthma, zu optimieren.

Von Peter A. Eng

ie allergenspezifische Immuntherapie (AIT) ist
eine wirksame und gut vertragliche Form der Be-
handlung allergischer Krankheiten. Kinder sind
wegen der immunmodulierenden und sekundér-
praventiven Eigenschaften der AIT (Tabelle 1) eine wich-
tige Zielgruppe. Trotz dieser Uberzeugenden Vorteile
werden zurzeit in Europa — mit regionalen Unterschieden
— lediglich zirka 1 bis 5 Prozent der Kinder mit allergi-

Es ist wichtig, nur Extrakte zu verwenden,
welche fur die entsprechende Indikation und
Altersgruppe gepruft und zugelassen sind.

Tabelle 1:

Sekundarpraventive
Eigenschaften der AIT

o Reduktion der Progression
allergische Rhinitis = Asthma

e Eindammung der Entstehung
neuer Sensibilisierungen

® besserer Langzeitverlauf

des Asthmas
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scher Rhinokonjunktivitis mit einer AIT behandelt (1). In
Zukunft soll einer héheren Anzahl von Kindern eine AIT
ermdglicht werden, mit dem Ziel, durch frihzeitige In-
tervention den Verlauf der Allergie nicht nur transient,
sondern langfristig glinstig zu beeinflussen (2).

Dies soll erreicht werden durch Verbesserung der All-
ergenextrakte, Vereinfachung der Durchfuhrung einer
AIT mit kurzeren Einleitungsphasen und weniger Injek-
tionen bei der subkutanen Immuntherapie (SCIT) sowie
einfachere Behandlungsprotokolle bei der sub-
lingualen Immuntherapie (SLIT). Auch Massnah-
men zur Verbesserung der Therapiecompliance
und -adhérenz sind wichtig. Dazu gehdren eine
gute Aufklarung der Patienten (Kinder und El-
tern) und die Auswahl der fur den einzelnen Pa-
tienten besser geeigneten Route (SLIT oder
SCIT) im Sinne einer personalisierten Behand-
lung der Allergie.

Wirksamkeit der AIT

Zahlreiche doppelblinde, plazebokontrollierte
Studien dokumentieren die Wirksamkeit der AIT
bei der allergischen Rhinokonjunktivitis (3) und

auch beim Asthma bronchiale (4). Festzuhalten bleibt
aber, dass es im Vergleich zur Datenlage bei den Erwach-
senen deutlich weniger pédiatrische Studien gibt. Im Wei-
teren sind Empfehlungen, welche aufgrund von Metaana-
lysen und systematischen Ubersichtsarbeiten (systematic
reviews) formuliert werden, mit Vorsicht zu geniessen,
dies wegen hoher Heterogenitat der gepoolten Studien
hinsichtlich inkludierter Patienten, Verlaufsparameter,
Dosierungsprotokollen und Messverfahren (5).

Die Wirksamkeit der einzelnen Praparate, sowohl bei der
SCIT wie auch bei der SLIT, lasst sich aufgrund ihrer he-
terogenen Zusammensetzung nicht miteinander verglei-
chen. Auch die angegebenen Allergenkonzentrationen
der verschiedenen Hersteller sind wegen unterschiedli-
cher Zusammensetzung der Praparate und verschiede-
ner Messverfahren der Inhaltsstoffe nicht vergleichbar
(6). Wichtig ist deshalb eine préparatespezifische Beur-
teilung der Wirksamkeit, welche die Hersteller aufgrund
definierter Kriterien in aufwendigen Studien erbringen
missen, dies sowohl fur Erwachsene als auch separat fur
Kinder (7, 8). Klinische Zielparameter werden zurzeit in
Europa standardisiert, sie umfassen sowohl Symptom-
als auch Medikationsscores. Hauptendpunkt ist dabei
ein kombinierter Symptom- und Medikationsscore, das
heisst, die klinische Wirksamkeit eines Extrakts soll so-
wohl zur Symptomverbesserung als auch zur Reduktion
respektive zum Absetzen der antiallergischen oder anti-
asthmatischen Pharmakotherapie fuhren (9). Es ist fur
die Praxis und die Klinik wichtig, nur Extrakte zu ver-
wenden, welche fur die entsprechende Indikation und
Altersgruppe geprift und zugelassen sind (6).

Tabelle 2 fasst die Indikationen fur eine SCIT und SLIT bei
Kindern mit saisonaler und perennialer allergischer Rhi-
nokonjunktivitis mit und ohne Asthma zusammen. Bei
der SCIT kénnen sowohl unmodifizierte Allergenextrakte
als auch Allergoide eingesetzt werden, beide sind ge-
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mass Metaanalysen wirksam hinsichtlich signifikanter
Reduktion der allergischen Symptome (3). Bei der sai-
sonalen allergischen Rhinokonjunktivitis kommen dabei
entweder prasaisonale oder perenniale Dosierungssche-
men zur Verwendung. Beide sind wirksam (5), wobei das
prasaisonale Dosierungsschema vor allem fur Allergoide
geeignet ist.

Die SLIT wird entweder mit Tabletten durchgefihrt, die
sich schnell unter der Zunge auflésen, oder mit wassri-
gen Extrakten, die als Tropfen mindestens eine Minute
unter der Zunge behalten und anschliessend geschluckt
werden. Wassrige SLIT-Extrakte werden primar bei All-
ergien auf Baumpollen verwendet. SLIT-Tabletten stehen
zur Verfligung zur Behandlung der Graserpollenallergien
ab 5 Jahren und der perennialen allergischen Rhinitis,
bedingt durch eine Hausstaubmilbenallergie, ab dem

Tabelle 2:
Indikationen zur AIT bei allergischer Rhinitis
mit oder ohne Konjunktivitis

Nachwesis einer IgE-vermittelten Sensibilisierung positiver Prick-Test und/oder Nachweis erhohter
spezifischer IgE im Serum auf ein oder

mehrere klinisch relevante Allergene
Mittelschwere bis schwere Symptome reduzierte Lebensqualitdt infolge Einschran-
kung der taglichen Aktivitaten und/oder der
Schlafqualitat trotz regelmassiger Pharmako-
therapie und/oder Allergenvermeidung

Auch bei Kindern mit weniger schwerer nutzt allergiemodifizierendes Potenzial der AIT
allergischer Rhinitis/Konjunktivitis zu erwagen! zur Prévention von Asthma

gemass EAACI Guidelines (5)

Tabelle 3:
Vor- und Nachteile der verschiedenen AlT-Routen

Route Vorteile Nachteile
SLIT Durchfiihrbarkeit auch bei Risiko einer ungentigenden Compliance
kleineren Kindern moglich tagliche Extrakteinnahme erforderlich
hohe Sicherheit evtl. storende lokale enorale Nebenwirkungen
SCIT gute Kontrolle der Compliance viele Arztvisiten
Kontrolle der Wirksamkeit durch hoheres Risiko fiir Nebenwirkungen
regelmassige Arztvisiten «Spritzenangst»
Tabelle 4:

Kriterien zur individuellen Auswahl des fiir den Patienten
geeigneten Praparats und der Route

e Verfiigbarkeit eines fiir die jeweilige Indikation bei Kindern gepriiften und zugelas-
senen Extrakts

@ Ausmass der nachgewiesenen klinischen Wirksamkeit

@ Sicherheit

@ Alter des Patienten («Spritzenangst»)

@ zu erwartende Compliance

@ Praferenz vonseiten des Patienten (SCIT/SLIT)

16

Alter von 12 Jahren. Die SLIT mit Pollenallergenen kann
entweder mit einem ganzjahrigen oder pra- und co-
saisonalen Dosierungsschema eingesetzt werden. Um
bereits im ersten Behandlungsjahr einen subjektiven und
objektiven klinischen Nutzen zu erzielen, sollte die SLIT
mindestens 8 Wochen vor Beginn der entsprechenden
Pollensaison gestartet werden (5, 10).

Bei der perennialen allergischen Rhinitis oder Rhino-
konjunktivitis (z.B. bei der Hausstaubmilbenallergie)
sollte vorzugsweise mit der Immuntherapie begonnen
werden, wenn die Allergenexposition niedrig ist. Auf
jeden Fall muss bei Patienten mit Hausstaubmilbenall-
ergie vor Beginn einer SCIT oder SLIT eine komplette
Hausstaubmilbensanierung durchgefiihrt worden sein
(5). Deren Effekt soll nach 3 bis 6 Monaten beurteilt wer-
den, bevor eine AIT mit einem Hausstaubmilbenextrakt
begonnen wird.

Eine wichtige Frage ist, wie lange eine SCIT oder SLIT
durchgefihrt werden soll, um einen Langzeiteffekt auch
nach Absetzen der Behandlung zu erzielen. Verschie-
dene péadiatrische Studien zeigten, dass eine SLIT- oder
SCIT-Dauer von mindestens drei Jahren fur einen «Carry-
over»-Effekt erforderlich ist (11-13).

AIT und Asthma

Die AIT hat nicht nur einen praventiven Effekt hinsicht-
lich der Eindédmmung der Progression von der allergi-
schen Rhinitis zum Asthma bronchiale (12, 13). Sie kann
auch ein bereits bestehendes Asthma giinstig beeinflus-
sen (11, 14, 15). Eine SLIT oder SCIT ist deshalb auch bei
einem leichten bis mittelschweren Asthma bronchiale
indiziert, falls eine eindeutige klinische Assoziation zwi-
schen Allergenexposition und Asthmamanifestation
besteht (4, 16). Bei einem partiell kontrollierten Asthma
(gemass GINA [17]) soll zuerst eine Optimierung der
Asthmabehandlung erfolgen, bevor eine AIT begonnen
wird. Die Leitlinien der Fachgesellschaften fiir Allergologie
und Immunologie der Schweiz sowie von Deutschland
und Osterreich empfehlen, keine Immuntherapie durch-
zuftihren, falls in der Spirometrie das FEV1 < 70 Prozent
des zu erwartenden Wertes (predicted) betragt. Ein
unkontrolliertes oder schweres Asthma ist wegen des er-
hohten Risikos fir eine systemische allergische Reaktion
nach Allergenapplikation eine Kontraindikation fir eine
SCIT und SLIT (5, 18).

SLIT oder SCIT?

Beide Formen der AIT sind wirksam und haben ihre indi-
viduellen Vor- und Nachteile (Tabelle 3). SLIT und SCIT
konkurrenzieren sich nicht, sondern sie stellen jeweils
wertvolle Ergdnzungen respektive Alternativen dar. Die
Entscheidung, ob die sublinguale oder subkutane AIT
gewahlt wird, erfolgt individuell, unter Abwagen der fur
den einzelnen Patienten Uberwiegenden Vor- oder Nach-
teile der jeweiligen Routen und Dosierungsprotokolle
(2). Voraussetzung fur die Wahl eines Praparats ist aber
dessen Wirkungsnachweis und dessen Zulassung fur die
jeweilige Indikation und Altersgruppe.

Tabelle 4 fasst verschiedene Aspekte zusammen, die es
bei der Auswahl des fur den einzelnen Patienten und sei-
ner Umgebung geeigneten Praparats zu bertcksichtigen
gilt, um ein optimales Behandlungsresultat zur erzielen.
Was fur ein Kleinkind gut ist, mag fur einen Jugendli-
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chen mit potenziell eingeschrénkter Therapiecompliance
nicht zutreffen. Die Entscheidung erfolgt damit individu-
ell im Sinne einer personalisierten AlT.

Voraussetzungen

fiir eine erfolgreiche AIT

Um das Ziel eines moglichst grossen therapeutischen
und sekundarprdventiven Nutzens bei geringem Risiko
und guter Therapiecompliance zu erreichen, sind sowohl
Arzt, Patient und Eltern als auch Extrakthersteller ge-
fordert.

Aufgaben des Arztes sind korrekte Abklarung, Indikati-
onsstellung, Auswahl des Extrakts und Therapieproto-
kolls sowie eine gute Patientenfiihrung. Letztere erfor-
dert auch bei der SLIT regelmdssige Kontrollen, zum
Beispiel alle drei Monate respektive bei Abgabe einer
neuen Extraktpackung, zur Uberpriifung der klinischen
Wirksamkeit, der méglichen Nebenwirkungen und der
Therapiecompliance. Kinder und Eltern missen in einer
verstandlichen Sprache Uber die Wirkungsweise der AlT,
den zu erwartenden Erfolg, die Sicherheitsaspekte und
das Verhalten bei unerwarteten Nebenwirkungen infor-
miert werden. Dies sind wichtige Voraussetzungen fur
eine gute Mitarbeit, Motivation und Compliance der
Kinder und ihrer Eltern. Die Allergologie-Fachgesell-
schaften von Deutschland, Osterreich und der Schweiz
haben in ihren Leitlinien zur AIT (6) Patienteninformati-
onsblatter fur die SCIT und die SLIT entworfen und auf
ihrer Homepage veroffentlicht (www.dgaki.de).

Die Indikation zur AIT sowie die Auswahl des Extrakts
und des Therapieschemas soll durch den Spezialisten
erfolgen (19). Durchgefuhrt wird die AIT von allergolo-
gisch erfahrenen Arzten, welche in der Lage sind, eine
Notfallbehandlung bei potenziell auftretenden Neben-
wirkungen inklusive anaphylaktischer Reaktionen vorzu-
nehmen (6).

Die Aufgabe des Patienten respektive seiner Eltern liegt
primdr in der konsequenten Umsetzung der drztlichen
Verordnungen (Therapiecompliance). Dies setzt das Ver-
standnis der Wirkungsweise einer AIT voraus und die Be-
reitschaft, eine AIT auch tUber mehrere Jahre eigenver-
antwortlich umzusetzen (Therapieadhéarenz).

Die Aufgabe der Hersteller besteht darin, ihre Allergenex-
trakte auch fur Kinder, inklusive Kleinkinder im Vorschul-
alter, zu prifen und zur Zulassung vorzulegen. Im Weite-
ren sollen einfachere und kirzere Behandlungsprotokolle
mit dem Ziel erforscht werden, langerfristig einer grésse-
ren Anzahl von Kindern eine AIT zu ermdéglichen (2).

Praktische Aspekte

zur sicheren Durchfiihrung der AIT
Tabelle 5 umfasst Empfehlungen zur sicheren Durchfuh-
rung einer SCIT, Tabelle 6 wichtige Aspekte fur eine effi-
ziente SLIT. Diese Empfehlungen wurden von Experten
der deutschsprachigen Allergologie- und Immunologie-
Fachgesellschaften formuliert (6).

Da der Erfolg einer AIT primar von der Dauer einer
adaquat umgesetzten SLIT respektive SCIT abhdngt, ist
eine hohe Compliance essenziell. Das Monitoring ist
naturgemass bei der SCIT einfacher als bei der SLIT.
Sowohl fur die SCIT als auch fur die SLIT sind Recall-Sys-
teme notwendig, um eine genlgend lange Dauer der
AIT mit optimaler Compliance zu gewabhrleisten.
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Die Uberpriifung der Wirksamkeit und Vertraglichkeit
der AIT soll nach einem, spétestens zwei Jahren erfol-
gen, in der Regel durch den Arzt, der die Indikation zur
AIT gestellt hat (6). Falls sie ungentigend wirkt, soll ein

Tabelle 5:

Empfehlungen zur sicheren Durchfiihrung einer SCIT

Durchfiihrung/Uberwachung

Die s.c.-Injektion ist eine arztliche Handlung.

Vor s.c.-Injektion Vertraglichkeit der letzten Allergeninjektion
festhalten.

Intervall, Extrakt und Dosis iiberpriifen und dokumentieren.

Vor s.c.-Injektion sicherstellen, dass Patient richtigen Extrakt in
richtiger Dosierung erhalt, z.B. durch Vorlesen des Patientennamens
und Allergenextraktetiketts.

Nach s.c.-Injektion mindestens 30-miniitige Beobachtung in der
Praxis/Klinik.

Vor Entlassung Kontrolle der Injektionsstelle durchfiihren.

Keine Injektionen s.c.

Bei bereits bestehenden allergischen Symptomen und bei Infekt.

Kérperliche Belastung/Sport

Mindestens 1 Stunde vor und fir den Rest des Tages keine
korperliche Belastung/Sport.

Planbare Impfungen

Idealerweise in Erhaltungsphase der AIT, nicht in Einleitungsphase.
Abstand zur letzten s.c.-Injektion mindestens 1 Woche.
Notfallméassige Impfungen (z.B. Tetanus) jederzeit mdglich.
Fortsetzung der SCIT mit mindestens 2 Wochen Abstand

zur Impfung.

Erhaltungsinjektionen

Alle 4 bis 8 Wochen (perenniales Dosierungsschema).

Perenniales Dosierungs-
schema

Bei Fortsetzung mit einem Pollenextrakt sicherstellen, dass keine
allergischen Symptome zum Zeitpunkt der s.c.-Injektion bestehen.

Dosisreduktion wahrend
der Pollensaison

Bei Patienten mit Asthma wird die Reduktion der Erhaltungsdosis um
50 Prozent wahrend der ersten Saison empfohlen.

Keine Dosisreduktion ist notwendig bei beschwerdefreien Patienten
mit Rhinokonjunktivitis (ohne Asthma).

Asthma

In regelmassigen Abstanden klinische Kontrolle mit Spirometrie.

Nicht kontrolliertes Asthma

Keine s.c.-Injektion bei unkontrolliertem Asthma und/oder
FEV1 < 70 Prozent predicted.

Prasaisonales
Dosierungsschema

Durchfiihrung bis Erreichen der Maximaldosis ausserhalb
der Pollensaison, dann Stopp.

Uberschreiten
des Injektionsabstands

Dosis gemass Fach- und Gebrauchsinformation reduzieren.

Anzahl
unterschiedlicher Extrakte

Tabelle 6:

Bis zu 3 Extrakte sind mdglich, je nach Anzahl, Extrakt und
Vertraglichkeit mit einer Pause von 30 Minuten zwischen den
s.c.-Injektionen; nach letzter s.c.-Injektion 30-miniitige Beobachtung.

Empfehlungen zur sicheren Durchfiihrung einer SLIT

Durchfiihrung Gemass Fach- und Gebrauchsinformation der Hersteller.
Erste Dosis Unter arztlicher Aufsicht und 30-miniitiger Beobachtung.
Beginn mit Pollen- Mindestens 8 Wochen vor Start des entsprechenden Pollenflugs.
extrakt/-tablette
Unterbruch der SLIT In der Regel 3 bis 7 Tage, dann Wiederbeginn mit Erhaltungsdosis
bei:
e akuter Entziindung/Verletzung der Mund-/Rachenschleimhaut
(Ulzera, Gingivitis, Periodontitis, Tonsillitis, Herpesinfektionen)
e zahnarztlichen Eingriffen
e Verlust von Milchzéhnen
e akuter Gastroenteritis
e Asthma
Dauer der SLIT Mindestens 3 Jahre.
Uberpriifung der Vertraglich- | Alle 3 Monate, in der Regel bei Abgabe einer neuen Extraktpackung.
keit und der Therapie-
compliance
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Wechsel des Allergenextrakts oder des Therapieschemas
in Erwdgung gezogen respektive Uber einen Therapieab-
bruch entschieden werden.

Nebenwirkungen und Sicherheit

der SCIT

Verstarkte Reaktionen an der Injektionsstelle sind als lo-
kale R6tung und/oder Schwellung mit einem Durchmes-
ser Gber 10 cm definiert (6). Sie sind nicht pradiktiv fur
systemische allergische Reaktionen (SAR) nach weiteren
subkutanen Injektionen (20). Eine Prémedikation mit ei-
nem Antihistaminikum wird bei Patienten mit wieder-
holten verstdrkten Lokalreaktionen oder leichten SAR
empfohlen, da sie Haufigkeit und Schweregrad weiterer
lokaler Reaktionen, aber auch SAR reduzieren kénnen.
Das Risiko einer schweren anaphylaktischen Reaktion
kann aber mit einer Antihistaminikumpramedikation
nicht eliminiert werden (21).

Um einen Langzeiteffekt nach Absetzen der
AIT zu erzielen, soll eine 3-jahrige Behandlung
durchgefuhrt werden.
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Die Haufigkeit von SAR ist schwierig abzuschatzen, da je-
des Land ein eigenes Meldesystem fur schwere SAR hat,
viele Nebenwirkungen nicht gemeldet werden und welt-
weit unterschiedliche Systeme zur Klassifikation von SAR
angewandt werden. Damit lassen sich verschiedene, oft
landerspezifische SAR-Statistiken nicht miteinander ver-
gleichen. In einem ersten Schritt wurde nun eine weltweit
einheitliche Klassifikation von SAR nach AIT in finf Gra-
den definiert (22). In den deutschsprachigen Leitlinien zur
AIT findet sich die entsprechende Tabelle (6). Es wird emp-
fohlen, in den Diagnoselisten und in der arztlichen Korre-
spondenz diese Einteilung der SAR anzuwenden.

In einer europdischen prospektiven Ubersicht von SAR
bei AIT fanden sich bei 2,1 Prozent der Patienten SAR
mit respiratorischen und/oder kutanen Symptomen.
Anaphylaxien wurden bei 0,2 Prozent der Patienten mit
AIT dokumentiert (23). Bei Erwachsenen traten SAR héu-
figer auf als bei Kindern. Die Mehrzahl der SAR ereignete
sich in der Einleitungsphase und bei Patienten mit
Asthma (23). Eine andere grosse langjahrige Statistik,
der ein umfassendes Meldesystem fur schwere allergi-
sche Nebenwirkungen nach SCIT in den USA zugrunde
liegt, zeigt eine Inzidenz von 1 Anaphylaxie auf 1000
subkutane Injektionen (24). Die Inzidenz der sehr schwe-
ren SAR (Grad 4 gemaéss neuerer Klassifikation der World
Allergy Organization [WAQ]) betrug 1 auf 1 Million sub-
kutane Injektionen (24).

Risikofaktoren fur SAR sind ein nicht kontrolliertes
Asthma, keine Reduktion der Erhaltungsdosis wahrend
der Pollensaison, insbesondere bei Patienten mit pollenas-
soziiertem Asthma, bereits bestehende allergische Sym-
ptome sowie Dosierungs- und Applikationsfehler respek-
tive Verwechslung des subkutan injizierten Extrakts (25).
Weiterhin gilt, dass eine SCIT durch Arzte durchgefiihrt
werden soll, die mit dieser Therapieform Erfahrung
haben. Sie soll ausschliesslich in Praxen mit der ent-
sprechenden Ausristung erfolgen, inklusive Adrenalin
zur Behandlung von Anaphylaxien durch trainiertes Per-
sonal (6).

Nebenwirkungen und Sicherheit

der SLIT

Generell hat die SLIT ein giinstigeres Sicherheitsprofil als
die SCIT. Es kommt aber bei der SLIT in 40 bis 75 Prozent
der Falle zu lokalen Reaktionen, vor allem wahrend der
Einleitungsphase, als lokale vorlbergehende Schleim-
hautreaktionen im Mund- und Rachenbereich (enoraler
Juckreiz oder Missempfindung in der Mundhohle,
Mundschleimhautschwellung, Halsreizung) (26).

Diese lokalen Nebenwirkungen kommen vor allem bei
der Einleitung der SLIT vor, sind vorwiegend milder Aus-
pragung und nehmen in der Regel ein bis drei Wochen
nach Beginn der Therapie ab (27). Sie kénnen jedoch ge-
rade in der Fruhphase der SLIT zu einem Therapie-
abbruch fuhren. Eine Pramedikation mit einem Anti-
histaminikum ist auch bei der SLIT potenziell geeignet,
das Ausmass primdr lokaler Reaktionen zu vermindern.
Gastrointestinale Symptome werden im Rahmen der SLIT
mit einer Haufigkeit von 14 Prozent beschrieben (28).
Einzelfalle mit anaphylaktischen Reaktionen nach SLIT
sind in der Literatur publiziert (26). Ein wichtiger Risiko-
faktor fur das Auftreten von SAR nach SLIT ist — wie bei
der SCIT - ein ungentigend kontrolliertes Asthma (23).
Bei der SLIT gilt es zu bedenken, dass die meisten
Nebenwirkungen zu Hause auftreten, ausserhalb der
arztlichen Uberwachung. Deshalb sollen die Patienten
respektive die Eltern von &rztlicher Seite spezifische In-
struktionen zum Vorgehen bei unerwinschten Reaktio-
nen nach SLIT erhalten. Auch mussen die Betroffenen
informiert sein, in welchen Situationen und wie lange sie
die SLIT unterbrechen sollen.

Die erste Dosis der SLIT erfolgt unter 30-mindtiger Be-
obachtung in der arztlichen Praxis. Dabei muss der
Patient den Extrakt mindestens eine Minute unter der
Zunge behalten, ohne zu schlucken (6).

Die WAO hat neben der Gradeinteilung der SAR nach
SCIT (s. oben) 2013 auch eine neue, einheitliche Klassifi-
kation lokaler Nebenwirkungen bei der SLIT publiziert
(29) (vgl. auch Tabelle 13 in [6]). Ziel beider Klassifikatio-
nen ist, weltweit ein einfaches, standardisiertes Melde-
system zu schaffen, das erlauben sollte, Haufigkeit und
Schweregrad von Nebenwirkungen der AIT (SLIT und
SCIT) genauer zu bestimmen.

AIT: Je friiher, desto besser?

Zu den Besonderheiten des Immunsystems in den ersten
Lebensjahren gehdéren seine Entwicklung und stérkere
Beeinflussbarkeit durch naturliche Allergenexposition
und Umweltfaktoren (30).

Insbesondere bei Kindern mit hohem genetischem Risiko
fur Allergien beginnt die spezifische IgE-Antikérper-Pro-
duktion bereits im Vorschulalter, im Sinne eines dynami-
schen Prozesses, charakterisiert durch eine stetige
Zunahme der Anzahl von Sensibilisierungen, zuerst auf
Nahrungsmittelallergene, spéter auf verschiedene in-
halative Allergene. Diese Entwicklung spezifischer IgE-
Antikorper ist einerseits eine Folge der genetischen
Pradisposition und andererseits eine Folge der Umweltex-
position gegenlber Risiko- und Protektionsfaktoren (31).
Je fruher eine Sensibilisierung auf inhalative Allergen-
quellen auftritt und je starker sie ist, desto hoher ist das
Risiko fur die Entwicklung einer allergischen Krankheit
des Respirationstrakts im Vorschul- und Schulalter. Zur-
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zeit laufen verschiedene Studien, in denen die AIT als un-
spezifische oder spezifische Immunprophylaxe mit dem
Ziel eingesetzt wird, den Ausbruch der allergischen
Krankheit bei Risikokindern (AIT zur primaren Allergie-
pravention) und Patienten mit Sensibilisierungen, aber
noch ohne Allergiemanifestation (AIT als sekundére all-
ergenspezifische Immunprophylaxe) zu verhindern (32).
Viele Fragen sind aber noch ungeklart, insbesondere die
Definition des richtigen Zeitpunkts fir eine aktive Inter-
vention zur Toleranzentwicklung (2).

Bis diese Fragen gekldrt sind, bleibt das Konzept einer
friihzeitigen AIT attraktiv, das heisst einer Intervention
relativ bald nach Beginn einer respiratorischen Allergie,
da das Immunsystem des Kindes besser beeinflussbar ist
als dasjenige des Erwachsenen. Dementsprechend emp-
fehlen die neuen Leitlinien der European Academy of Al-
lergy and Clinical Immunology (EAACI), die AIT auch bei
Kindern mit weniger schwerer allergischer Rhinokon-
junktivitis einzusetzen, um den weiteren Verlauf der All-
ergie gunstig zu beeinflussen (5) (Tabelle 2).

SLIT und SCIT sind in der Schweiz fur die Behandlung sai-
sonaler und perennialer respiratorischer Allergien in der
Regel ab dem Alter von 5 Jahren zugelassen (mit Aus-
nahme einzelner Praparate, z.B. der Hausstaubmilben-
SLIT-Tablette ab 12 Jahren). Daten, welche die Wirksam-
keit und die Vertraglichkeit der AIT auch bei jingeren
Kindern belegen, sind in einigen Studien publiziert
(Ubersicht in [5]). In Einzelféllen mit besonders frihem
Beginn und friher Zunahme der respiratorischen Sym-
ptome kann deshalb erwogen werden, nach Kostengut-
sprache durch die Krankenkassen auch bereits vor dem
vollendeten 5. Lebensjahr mit einer AIT zu starten.

Conclusio

Die AIT hat als kausale Form der Behandlung allergischer
Krankheiten wie Rhinokonjunktivitis und Asthma einige
wichtige Vorteile im Vergleich zur ausschliesslichen Phar-
makotherapie. Dazu gehdren neben der allergenspezifi-
schen Wirkung auch sekunddrpréventive Aspekte und
der «Carry-over»-Effekt. Essenziell fur den Erfolg der AIT
bleibt aber die Auswahl des dafur geeigneten Patienten
und des fur ihn optimalen Extrakts, des Behandlungs-
protokolls und der Route der AIT (SLIT oder SCIT) im
Sinne einer personalisierten Behandlung.

Bei der Einhaltung von Empfehlungen und Richtlinien
zur Umsetzung der AIT in Praxis und Klinik ist die AIT
eine sichere Form der Behandlung allergischer Krankhei-
ten. Nebenwirkungen kénnen aber auftreten und sollen
friihzeitig erkannt und addquat behandelt werden.

Im Vergleich zur heute Ublichen Praxis, bei der eine AIT
erst zu einem spdteren Zeitpunkt und bei Patienten mit
mittelschwerer bis schwerer allergischer Rhinokonjunkti-
vitis mit oder ohne Asthma eingesetzt wird, stellt der
friihzeitige Beginn einer AIT eine attraktive Strategie zur
Behandlung allergischer Krankheiten dar, mit dem Ziel,
den krankheitsmodifizierenden Effekt der AIT optimal
auszuschopfen.
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