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Sammanfattning

Atopisk dermatit (CAD) drabbar ungefar 3—-15 % av hundpopulationen vanligtvis i ldern 6 manader
till 3 &r. Det &r en genetiskt predisponerad inflammatorisk och kliande sjukdom som forknippas med
okade nivaer av allergenspecifika IgE-antikroppar. Det ar en besvarlig sjukdom som orsakar klada
framfor allt kring ansikte, tassar, distala extremiteter och buk. Sjukdomen &r multifaktoriell, har en
komplex patogenes och manga olika hypoteser finns kring orsakerna, bland annat immundys-
reglering, allergisensibilisering, defekter i hudbarriaren, miljéforhallanden och forandrad mikrobiell
flora. Svensk forskning har visat att vissa riskfaktorer inkluderade vilken ras hunden hade, om de
bodde i storre stad, om de bodde i centrala eller sédra Sverige samt vilken arstid de foddes i.

Allergenspecifik immunterapi (ASIT) &r en behandling som kan anvéndas vid CAD och &r den enda
behandlingen som kan &ndra de patogena mekanismerna. Den exakta verkningsmekanismen &r &nnu
inte kand och majoriteten av forskningen ar gjord pd humansidan. De har sett att ASIT kan modifiera
svaret fran antigenpresenterande celler som Langerhansceller, T-celler, B-celler samt effektorceller.
Det ger en paverkan pa T-cells svaret och ger en 6kning av Tyl inducerande cytokiner som IL-10
som hammar den IgE beroende aktiveringen av mastceller. ASIT innebér gradvis 6kad administre-
ring av relevanta allergen anpassat for den aktuella individen och verkar till att minska kliniska
tecken. Under behandlingen med ASIT har det hos bade manniskor och hundar setts en 6kning av
1gG4, FOXP3+ CD4+ Tyeg, IL-10 samt en minskning av IL-4 och IgE.

Syftet med detta arbete var att fa en 6kad kunskap om hematologisk bild och antikroppsreaktioner
vid behandling med ASIT. Férhoppningen dr att detta i framtiden inklusive andra immunologiska
parametrar kan hjalpa oss att battre bedéma prognos samt kunna skraddarsy behandlingsprotokoll
hos drabbade hundar. Arbetet syftade ocksa till att undersoka om ASIT ar ett bra behandlingsalterna-
tiv for att minska kliniska tecken vid CAD. Detta undersoktes genom att se hur Pruritus Visual
Analog Scale (PVAS) och Canine Atopic Dermatits Lesion (CADLI) andrar sig fran start pa ASIT
till efter 14 manaders behandling med ASIT. Eventuella hematologiska forandringar undersoktes
genom att studera huruvida det kunde pévisas avvikelser pa hematologin fran start pa ASIT till efter
14 manaders behandling med ASIT och om dessa kunde relateras till PVAS och CADLI resultaten.
Resultaten visade att sdval PVAS vardena, graderingen av klada, som CADLI, graderingen av
hudlesionerna, gatt ner for majoriteten av de enskilda individerna. Nar medelvardena for PVAS och
CADLI undersoktes sags det att aven dessa sjunkit. Hematologin visade pa enstaka avvikande
varden pa samtliga parametrar men inga tydliga forandringar eller resultat som kan relateras till
resultaten fran PVAS och CADLI. Resultaten frdn PVAS och CADLI tyder pa att ASIT och den
kompletterande behandlingen kan minska kliniska tecken som ses vid CAD. Allergi &r en progressiv
sjukdom hos hund och syftet med ASIT-behandlingen ar att hejda progressionen och utveckla
tolerans mot de besvarsutlosande allergenerna. God respons pd ASIT innebar att den symtom-
lindrande parallellbehandlingen kan minskas (och ibland helt avslutas) 6ver tid. Det &r ingen
statistisk analys utford vilket bor beaktas nér resultatet bedéms. Framtida studier med ett stérre urval
samt dar fler parametrar underséks kan forhoppningsvis ge en tydligare bild och fler verktyg for att
kunna beddma prognos samt skréaddarsy behandling.

Nyckelord: Allergenspecifik immunoterapi (ASIT), Atopisk dermatit (CAD), Pruritus visual analog
scale (PVAS), Canine Atopic Dermatits Lesion (CADLLI), klada, hund



Abstract

Canine atopic dermatitis (CAD) affects approximately 3-15% of the dog population, generally
between the ages of 6 months to 3 years. It is a genetically predisposed inflammatory and itching
disease associated with increased levels of allergen-specific IgE antibodies. It is a difficult condition
that causes itching, especially around the face, paws, distal extremities, and abdomen. The disease
is multifactorial, has a complex pathogenesis, and a wide range of hypotheses exist regarding the
causes, including immune dysregulation, allergy sensitization, defects in the skin barrier, environ-
menttal conditions, and altered microbial flora. Swedish research has shown that certain risk factors
include the dog's breed, residence in a larger city, residence in central or southern Sweden, as well
as the season of birth.

Allergen-specific immunotherapy (ASIT) is a treatment that can be used for CAD and is the only
treatment that can modify the pathogenic mechanisms. The exact mechanism of action is not yet
known, and most of the research has been conducted on the human side. It has been observed that
ASIT can modify the response from antigen-presenting cells such as Langerhans cells, T-cells, B-
cells, and effector cells. It has an impact on the T-cell response and increases Tx1-inducing cytokines
such as IL-10, which inhibits IgE-dependent activation of mast cells. ASIT involves gradual
administration of relevant allergens adapted to the individual, aiming to reduce clinical signs. During
ASIT, both in humans and dogs, there has been an increase in 19G4, FoxXP3+ CD4+ T, IL-10, and
a decrease in IL-4 and IgE.

The purpose of this study was to gain increased knowledge about the hematological profile and
antibody reactions during ASIT treatment. The hope is that, in the future, including other immunolo-
gical parameters can help us better assess prognosis and adapt treatment protocols for affected dogs.
The study also aimed to investigate whether ASIT is a good treatment option to reduce clinical signs
in CAD. This was done by examining how PVAS and CADLI changed from the start of ASIT until
after 14 months of treatment. Possible hematological changes were investigated by studying whether
there were any deviations in the hematology from start until after 14 months on ASIT and if these
could be related to Pruritus Visual Analog Scale (PVAS) and Canine Atopic Dermatitis Lesion
(CADLI) results. The results showed that both the PVAS values, grading of itching, and CADLI,
grading of skin lesions, had decreased for the majority of individual dogs. When the mean values
for PVAS and CADLI were examined, it was seen that these had also decreased. The dogs were
divided into three subgroups and the mean values had decreased in 2 out of 3 groups. Hematology
showed occasional abnormal values in all parameters, but no clear changes or results related to
PVAS and CADLI results. The results from PVAS and CADLI suggest that ASIT and complemen-
tary treatment can reduce the clinical signs associated with CAD. Allergy is a progressive disease
in dogs and the purpose of ASIT treatment is to stop the progression and develop tolerance to the
allergens. A good response to ASIT means that symptom-relieving parallel treatment can be reduced
(and sometimes completely stopped) over time. No statistical analysis was performed, which should
be considered when interpreting the results. Future studies with a larger sample and the examination
of more parameters can hopefully provide a clearer picture and more tools to assess prognosis and
tailor treatment.

Keywords: Canine atopic dermatitis (CAD), Allergen specific immunotherapy (ASIT), Pruritus
visual analog scale (PVAS), Canine Atopic Dermatitis Lesion (CADLI), itching, dog
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1. Inledning

Klada definieras som en obehaglig kansla som vécker lusten eller en reflex att klia
(Ikoma et al. 2006). En vanlig sjukdom som drabbar hundar och orsakar klada &r
atopisk dermatit (CAD) (Hillier & Griffin 2001). Det &r en genetiskt predisponerad
inflammatorisk och kliande allergisjukdom, som regel associerad med IgE anti-
kroppar ofta riktade mot miljoallergener (Halliwell 2006). Allergen ar vanligtvis
proteiner fran djur- eller véxtriket som normalt inte ger en reaktion men pa grund
utav en overkanslighet reagerar immunfdrsvaret onormalt och ger upphov till en
allergisk reaktion (definition allergi - se NE u.a.). CAD beréaknas drabba ungefar 3-
15 % av hundpopulationen (Hillier & Griffin 2001) och &r en sjukdom som drabbar
b&de hunden och &garen negativt (Linek & Favrot 2010). Agare beskriver att de blir
nedstamda av att se sin hund ma daligt, att det kan paverka smnen om hunden
sover i samma rum och Kliar pa natten, men &ven tiden det tar med olika behand-
lingar. Hundens valfard paverkas negativt genom svar klada och/eller hudlesioner
som paverkar livskvaliteten. Allergenspecifik immunoterapi (ASIT) ar en behand-
ling som anvants lange bade pa humansidan och veterinarsidan och anses effektiv
for att 6ka toleransen mot de &mnen en individ inte tal och darmed minska behovet
av symtomlindrande lakemedel (Griffin & Hillier 2001). ASIT innebdr att en 6kad
mangd allergen av det &mne som den aktuella individen reagerat mot ges med
anpassade intervall till patienten. Behandlingen anses oka uttrycket av signal-
proteiner (cytokiner) associerade med toleransutveckling, minskar nivaer av
allergiantikroppar (IgE, medan vanliga antikroppar (IgG) 6kar och har visat sig vara
ett bra behandlingsalternativ for bade hundar och katter drabbade av atopi (Mueller
2019). Det ar den enda behandlingen mot atopisk dermatit som kan &ndra de
patogena mekanismerna. Malséttningen med allergenspecifik immunoterapi &r att
relevanta allergener injiceras i patienten och dar med initierar ett immunsvar som
ger en aktivering av regulatoriska T-celler och immunnedséattande cytokiner och pa
sa sétt ger en forbattring av de kliniska symtomen. Forskningen har kommit en lang
vég for att utvardera effektiviteten av ASIT men det behdvs ytterligare forskning
med kontrollerade randomiserade studier for att stdrka bevisen och se olika
symtomlindrande lakemedel paverkar effekten av ASIT.

Syftet med detta arbete var att fa en 6kad kunskap om hematologisk bild och
antikroppsreaktioner vid olika behandlingsalternativ vid atopisk dermatit. FGrhopp-
ningen &r att detta i framtiden inklusive andra immunologiska parametrar kan hjélpa
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0ss att battre beddma prognos samt kunna skréddarsy behandlingsprotokoll hos
drabbade hundar.

Fragestallning: Hur andrar sig hematologin fran innan start av behandlingen med
ASIT jamfort med efter 1 ar? Hur har resultaten av PVAS och CADLI andrat sig
under motsvarande tid och kan det relateras till hematologin?

14



2. Litteraturoversikt

2.1 Atopisk dermatit hos hund

Atopisk dermatit hos hund (CAD) &r en genetiskt predisponerad inflammatorisk
och kliande allergisjukdom (Halliwell 2006). Den har karakteristiska kliniska drag
som forknippas med ¢kade nivaer av IgE-antikroppar i serum som oftast ar riktade
mot miljoallergener. Den skiljer sig fran atopic like dermatitis (ALD) som &r en
inflammatorisk och kliande hudsjukdom med kliniska drag som é&r identiska med
CAD forutom att man inte kan se ett IgE svar mot allergener i miljon eller andra
allergener.

2.1.1 Patogenes

CAD har en komplex patogenes som annu inte helt kunnat definieras (DeBoer
2014b). Den uppkommer sannolikt pa grund av flera olika underliggande orsaker
som varierar mellan patienter. Det ar alltsd en multifaktoriellt orsakad sjukdom och
hypoteser fors fram som involverar bland annat immundysreglering, allergen-
sensibilisering, defekter i hudbarriaren, miljoférhallanden och férandrad mikrobiell
flora (Mauldin & Peters-Kennedy 2016).

Allergener som nar huden fangas av receptorer med hog affinitet for IgE pa ytan av
Langerhans celler i epidermis, som i sin tur presenterar dem for naiva T-lymfocyter
(Marsella 2014). Det resulterar i framfor allt en Th2 polarisering i den akuta fasen
medan Thl-celler ses mer i den kroniska fasen. Th2-cellerna utsondrar cytokiner
(IL-4, IL-5, IL-13) som ger en Overproduktion av allergenspecifik IgE och en
forhojning av det eosinofila svaret. Det ar framfor allt 1L-4 som inducerar Okat
uttryck av IgE-receptorer pa Langerhanscellerna, vilket resulterar i 6kad antigen-
presentation (Mauldin & Peters-Kennedy 2016). I1L-4 och IL-13 uppreglerar &ven
uttrycket av vaskuldr celladhesionsmolekyl-1 (VCAM-1), en adhesionsmolekyl
som uttrycks av kutana endotelceller. VCAM-1 &r involverad i migrationen av
eosinofiler och mononucleara celler till omradet som ar allergidrabbat samtidigt
som IL-5 gynnar differentiering, vaskul&r endotelial adhesion och dverlevnad av
eosinofiler. Nar det inflammatoriska svaret ar igangsatt rekryteras dendritiska epi-
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dermalceller till epidermis (Marsella 2014). De dendritiska epidermalcellerna syns
i en hogre utstrackning hos hundar med atopi jamfort med hundar som inte &r
atopiker.

En ytterligare cytokin som produceras och frisatts av de aktiverade T-lymfocyterna
ar 1L-31 (Gonzales et al. 2013). Att cytokinen IL-31 kan inducera klada &r val
beskrivet. 1L-31 binder till receptorer pa neuroner och triggar en aktivering av JAK
som i sin tur skickar en signal till hjarnan som inducerar klada och kladbeteende
(Dillon et al. 2004). I studien fran Gonzales et al. (2013) har de visat att injektioner
med 1L-31 kan inducerat kliande hudakommor hos hundar. Det har &ven visat sig
att IL-31 aktiverar JAK-STAT och MAPK signaltransduktionsvégen.

Hos en sensitiserad individ sker tar det bara minuter efter en exponering for utveck-
ling av en Overkéanslighetsreaktion, dar mastceller som bér specifika IgE-anti-
kroppar binder antigen och slapper ut en mangd mediatorer, framfor allt histamin
(Mauldin & Peters-Kennedy 2016). Mastcellerna frisatter ocksa cytokiner som IL-
4, IL-5, IL-6, tumor necrosis factor-a, och platelet-activation factor (PAF), som
stimulerar inflammation.

Det har i en studie visat sig att de totala nivaerna av IgE generellt ar mycket hoga
hos hundar och att de totala nivaerna IgE inte skiljer sig mellan friska och atopiska
hundar (Ledin et al. 2006). En 6kad niva av allergen-specifik IgE ger alltsa inte en
signifikant paverkan pa resultatet. Detta till skillnad fran hos manniska dar total-
mangden IgE ar ca 100 ganger lagre och en allergisk individ har hogre mangd totalt
jamfor med en icke-allergiker. Det ar dock véldokumenterat att antigen-specifik
IgE hos hund korrelerar med kliniska besvar.

2.1.2 Hudbarriar

Det finns starka bevis for att transdermal exponering &r viktigare for utvecklandet
av dermatit jamfor med aerogen inhalation som man tidigare trodde (Mauldin &
Peters-Kennedy 2016). Ofta ses lesioner pa mindre hariga omraden som tassar, buk
och bojvecken (knaveck, axillveck m.m). Viss forskning har visat att det inte krévs
sa stora defekter i vissa av epidermis och stratum corneums komponenter for
utvecklandet av CAD (Santoro et al. 2015). En av de mest véalkanda komponenterna
ar filaggrin dar man sett att man har ett onormalt uttryck hos hundar med CAD.
Filaggrin som &r ett protein i huden, har matts i olika studier dar man visat att
nivaerna av filaggrin mRNA uttrycks i hogre utstrackning hos hundar med atopi
(Santoro et al. 2013). Det har dock dven visats att de inte haft en 6kad niva av sjalva
proteinet, vilket tolkas som att de istéllet har en 6kning i proteinnedbrytning. Det
har ocksa setts att filaggrin hos hundar med atopi &r i en mer oordnad struktur an
hos friska hundar.
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2.1.3 Genetisk bakgrund

I USA har de sett en genetisk predisposition for CAD hos labrador retriever, golden
retriever, west highland white terrier, shar pei, bull terrier, bichon frise och
tibetansk terrier (Mauldin & Peters-Kennedy 2016). De har dock sett att predisposi-
tionen varierar beroende pa geografiskt omrade. | Storbritannien har de sett en
predisposition hos assistanshundar, framfor allt golden retriever och labrador
retriever. Andra raser som anses predisponerade ar fransk bulldog, carin terrier,
basset hound, skotsk terrier, lhasa apso, shih tzu, stravharig foxterrier, dalmatiner,
mops, irlandsk setter, boston terrier, boxer, engelsk setter, dvargschnauzer, tervuren
och beauceron. | en storre studie med 843 hundar relativt jamnt fordelat mellan
kdnen och med mer an 80 olika raser diagnostiserade med CAD (Favrot et al. 2010).
| studien kunde de se att vissa raser forekom mer frekvent an andra t.ex. west
highland white terrier, labrador retriever, tysk schafer, golden retriever, boxer,
fransk och engelsk bulldog. Forfattarna har inte med sakerhet kunnat se nagon
skillnad i predisposition mellan konen &ven nér hela populationen beaktades.
(Griffin & DeBoer 2001, Favrot et al. 2010)

Den vanligaste aldern dar CAD debuterar ar rapporterad vara mellan 6 manader och
3 ars alder (Griffin & DeBoer 2001). Kliniska tecken har rapporterats hos hundar
under 6 manader och dver 7 ar men det & mindre vanligt. Det har i en studie beskri-
vits att runt 68 % av hundarna som uppvisar kliniska symtom gor det innan 3 ars
alder (Favrot et al. 2010).

I en svensk studie (Ngdtvedt et al. 2006), dar de bland annat forsokte identifiera
forekomst och riskfaktorer for atopisk dermatit sag de att ras hade en paverkan pa
hur stor risk det var att drabbas av CAD. De fem mest drabbade raserna var
bullterrier, welsh terrier, boxer west highland white terrier och staffordshire
bullterrier. En till riskfaktor de sdg var beroende pa vart hunden bodde exempelvis
var det en okad risk for CAD om de bodde i en storre stad och om de bodde i
centrala eller sodra delarna av Sverige jamfort med norra delarna. Arstiden kunde
ge en signifikant paverkan, att fodas pa hosten mellan oktober och december gav
en hogre risk an att fodas pa vintern. Forfattarna misstanker att detta kan bero pa
att hundarna da spenderar en storre tid inomhus och manga hundar i Sverige ar
allergiska mot husdammskvalster (Dermatophagoides farinae). De undersokte
aven om det var 6kad prevalens mellan kénen och som tidigare beskrivit i studier
ovan kunde de inte se nagon skillnad.

2.1.4 Kliniska tecken

De vanligaste kliniska tecken som forst debuterar ar klada som kan vara
sasongsbundet eller inte sasongsbundet beroende pa vilket eller vilka allergener
som &r involverade (Griffin & DeBoer 2001). Det borjar ofta sésongsbundet for att
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sen uppkomma aret runt (Mauldin & Peters-Kennedy 2016). Klada och erytem
drabbar vanligast ansikte, tassar, distala extremiteter och buk. Det visar sig ofta
genom att hunden gnuggar ansiktet mot saker och att de slickar och biter pa tassar.
Hudlesioner beror oftast pa sjalvtrauma, sekundar pyodermi (ofta Staphylococcus
pseudintermedius) och Malassezia dermatit. Sekundéra hudféréandringar som alo-
peci, saliv som fargar haret, dermatillomani, fjall, hyperpigmentering, lichenifica-
tion och fukteksem férekommer. Det ar dven vanligt med atopisk otit och ater-
kommande otiter kan vara det forsta tecknet pa allergi hos hund. Icke-kutana
symtom &r inte sa vanliga, men det som kan ses ar konjunktivit, rhinit, och gastro-
intestinala problem. Astma kan forekomma men anses vara mycket ovanligt hos
allergiska hundar.

2.1.5 Diagnos

Diagnosen CAD stalls genom kliniska besvér, synliga lesioner och uteslutande av
andra tillstand som kan presentera sig pa liknande sétt, exempelvis kliande hud-
parasiter som bland annat sarkoptes-skabb och kliande hudinfektioner (Mauldin &
Peters-Kennedy 2016).

For att utesluta andra hudakommor som kan likna CAD bér en viss utredningsgang
foljas for att med systematiskt tillvagagangssatt komma fram till diagnosen CAD
(Hensel et al. 2015). For det forsta ska det uteslutas att hunden ar drabbad av
ektoparasiter (sarkoptes-skabb, Cheyletiella, pediculosis, trombiculosis och oto-
acariasis) eller demodikos. For det andra ska det undersokas om huden ar drabbad
av en stafylokockinfektion eller 6vervaxt av jastsvamp Malassezia. Dessa typer av
infektioner ses &ven vanligt forekommande sekundart till CAD men &r aven vanligt
forekommande utan allergi som priméar faktor. Om hunden é&r allergisk kvarstar
kladan aven efter att de kliande hudinfektionerna har kontrollerats. Efter ute-
slutande av ektoparasiter och kutana infektioner tillampas ett set av diagnostiska
kriterier (Favrot-10) se Tabell 1 (Favrot et al. 2010). Graden av den allergiska
kladan kan da bedémas och aven utbredningen av de allergiska hudlesionerna
(Hensel et al. 2015). Nar patienten pa sa satt diagnostiserats med allergi vidtas
ytterligare arbete for att undersbka om orsaken kan vara fododmnesorsakad
och/eller orsakad av reaktioner fran &mnen i omgivningen. Om besvéren ar sdsongs-
beroende behdver en fododmnesutredning dock inte goras. Diagnosen CAD fast-
stalls om besvaren ar strikt sasongsberoende, eller om hunden har kvarstaende
besvar i slutet av korrekt utford dietutredning. For att identifiera vilka allergen i
omgivningen som utlser reaktion kan sedan exempelvis IntraDermal Test (IDT)
och Allergen Specific IgE Serologi (ASIS) anvédndas. Dessa resultat kan sen
anvandas for att utarbeta en allergenspecifik immunoterapi (ASIT).
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Tabell 1. Diagnostiska kriterier - Favrot-10. Favrot C et al. Vet Dermatology 21(1):23-31, 2010

Hogst sensitivitet (85,4 %) HOogst specificitet (93,7 %)
Lag specificitet (79 %) L &g sensitivitet (42 %)
5/8 kriterier 6/7 kriterier
e Debut <3 ar e Debut <3 ar
e Lever inomhus e Lever inomhus
e CCS responsiv klada e KIlada sine materia vid debut
e Kronisk/aterkommande hudinf. e Framtassar affekterade
e Framtassar affekterade e Oron affekterade
o Oron affekterade e Oronkanter ej affekterade
e Oronkanter ej affekterade e Rygg ej affekterad
e Rygg ej affekterad

Intradermal test (IDT)

Den framsta nyttan av intradermaltest ar att pavisa IgE-medierad 6verkanslighet
mot omgivningsallergener (Hillier & DeBoer 2001). Det utférs genom att sma
mangder allergen injiceras i dermis pa hunden. Allergenet kommer sedan binda till
eventuell allergenspecifik IgE pa mastceller i vavnaden och frisatta mediatorer.
Inom nagra minuter upp till 30 minuter kommer ett 6dem och erytem (rodnad)
bildas i huden.

2.2 Allergenspecifik immunoterapi

Allergenspecifik immunoterapi innebar gradvis administrering av en 6kad méangd
allergen till en individ som ér allergisk for att genom toleransutveckling forbéattra
symtomen som ses vid exponering av allergenet (Griffin & Hillier 2001).

I en reviewartikel har forfattaren samlat information om ASIT hos manniska och
hund (Loewenstein & Mueller 2009). Forskningen kring ASITs verknings-
mekanism hos hund &r mindre studerad &n hos manniska. Det ar varken inom
humanvarden eller veterindarmedicinen klarlagt exakt hur ASIT verkar for att ge
forbattring av de kliniska symtomen. Inom humanmedicinen har studier visat att
ASIT kan modifiera svaret fran antigen-presenterande celler som Langerhansceller,
T-celler, B-celler samt effektorceller. Studier har visat att utséndringen av 1L-10
fran Tr1 lika celler och regulatoriska T-celler minskar vid allergi. ASIT paverkar
T-cellssvaret pa sa satt att det 6kar mangden Twl inducerade cytokiner som
exempelvis IL-10 som i sin tur hdmmar den IgE beroende aktiveringen av mast-
celler. Denna 6kning av regulatoriska T-celler och IL-10 har inte bara &ven kunnat
ses hos manniska utan dven beskrivits i en studie pa hundar. Mastceller och
basofiler &r det tidigaste forskare sett skillnad pa da de minskar fran forsta
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injektionen av ASIT (Akdis & Akdis 2015). Det har vid behandling med ASIT setts
en 6kning av regulatoriska T-celler, enligt forskare ar detta en av de viktigaste
immunologiska processerna nar det kommer till tolerans av allergener. Okningen
av regulatoriska T-celler kan minska méngden cytokiner som utsondras av effektor
T-celler till exempel IL-4, IL-5, IL-9 och IL-13 som & med och producerar
allergenspecifik IgE fran B-celler samt produktion och rekryteringen av eosinofiler
(Loewenstein & Mueller 2009). Som tidigare namnts &r den mesta forskningen
gjord pa manniskor och studierna pa hund ar ofta gjorda med paralleller till vad som
ses hos manniska. Det har beskrivits att det kan ses en 6kning av sa kallade
blockerande IgG antikroppar hos hundar som behandlas med immunoterapi i 6ver
sex manader, men en bindning och inaktivering av allergenet med hjalp av anti-
kropparna har annu inte kunnat péavisas (Mueller 2019). Okning av totalt serum IgG
kan aven ses vid parasitism och infektioner men aven hos hundar som har atopisk
dermatit men inte star pa behandling an (Fraser et al. 2004). Det har ocksa i en
studie visat sig att hundar som behandlas med ASIT och svarat bra pa detta efter ett
ars behandling fatt en signifikant minskning av IgE for de allergener de fatt ASIT
for (Keppel et al. 2008). Det som har setts hos hundar och méanniskor vid behand-
ling av ASIT &r en 6kning av 1gGs, FOXP3+ CD4+ Treg, IL-10 samt en minskning
av IL-4 och IgE (Mueller 2019). Det har dven beskrivits vara en skillnad i niva pa
IgE beroende pa ras (Lauber et al. 2012). Detta sags dock i en studie med bara
golden retrievers och labrador retriever dar golden retriever signifikant oftare lag
Over cut off vardet jamfort med labrador retrievers. Detta menar forfattarna kan
indikera att det finns en genetisk faktor som paverkar produktionen av IgE. | samma
studie sag de dven att kastrerade hundar hade en signifikant lagre niva av IgE.

Vilka allergener som ska inga i ASIT bestams utifran hundens kliniska bakgrund/
historia samt resultaten fran intradermaltest eller analys av serum for allergen-
specifik IgE (Loewenstein & Mueller 2009). Allergenspecifik immunoterapi ges
vanligen subkutant i gradvis 6kande volym och koncentration 6ver en period av ett
par veckor till manader beroende pa vilket protokoll som anvénds (Griffin & Hillier
2001). Efter det injiceras en underhallsdos med samma mangd allergen med nagra
veckors mellanrum upp till en gang i manaden, oftast livslangt (Mueller 2019).
Dermatologer ar dock Gverens om att dos och intervall maste anpassas till varje
individ. Som exempel om en hund efter injektion visar en 6kad klada som minskar
inom nagra dagar borde dosen minskas. Om kladan blir battre efter injektion men
okar innan de hinner fa nasta behdver intervallet minskas. Som ett exempel har en
studie gett forslag pa hur uppstart for ASIT generellt kan se (Loewenstein &
Mueller 2009). Dér startar de med injektioner var 2-7 dag och sen underhalls-
behandling var 5-20 dag. Forfattarna papekar dock att andra studier har visat att
intervallet for underhallsbehandlingen kan variera mellan 3 veckor och 5 manader
eller 1-12 manader. Det poangteras dven att protokollet bor baseras och andras
beroende pa patientens respons pa behandlingen. Det har inte gjorts manga studier
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pa djur kring hur langtidseffekten pa ASIT &r men forfattarna menar att vissa 6ppna
okontrollerade studier har visat pa en bibehallen klinisk forbattring efter avslutande
av ASIT.

De férsta manaderna som hunden far ASIT behovs ofta ytterligare behandling med
kladstillande lakemedel (Mueller 2019). Det finns dock misstankar att vissa av de
immunmodulerande lakemedlen eventuellt paverkar T-cellssvaret och da minskar
effekten av ASIT (Mueller 2014). Det har dock inte vad forfattaren vet gjorts nagra
studier pa djur utan bara hos manniska.

I en reviewartikel om ASIT menar forfattaren att essentiella fettsyror, antihista-
miner, lokivetmab och schampon har lag sannolikhet att interferera med tolerans-
induktionen (Mueller 2019). Langtidsbehandling med glukokortikoider, cyklo-
sporin och oklacitinib undviks garna forsta aret ASIT anvands men kan anvéandas
som korttidsbehandling

2.3 Behandlingar

Vid atopisk dermatit utgérs behandlingen av topikal behandling eller systemiska
lakemedel, antingen enskilt eller en kombination (Bruet et al. 2022). Till hundar i
Europa utgors de vanligaste topikala kladstillande behandlingarna av kladstillande
och hudbarriarvardande schampon och mousser samt glukokortikoider. De
systemiska lakemedlen utgors framfor allt av antihistaminer, glukokortikoider,
ciklosporin, oklacitinib och lokivetmab.

2.3.1 Lokivetmab (cytopoint)

Lokivetmab &r en hundanpassad monoklonal antikropp som binder specifikt till
cirkulerande IL-31 och hindrar det fran att binda till 1L-31 receptorerna (Michels et
al. 2016). Detta gor att den 1L-31 medierade cellsignaleringen stoppas och pa sa
satt lindrar klada och ger &ven en anti-inflammatoriskt effekt. Den ges subkutant
och har visats sig minska klada. Studier pa en atopisk dermatit-liknande musmodell
har visat att behandling med anti IL-31 har minskat kladan i borjan pa den kliniska
manifestationen (Grimstad et al. 2009). | en studie for att undersoka effekten av
lokivetmab och om det var sakert kunde de se att det bade hade effekt, var sékert
att anvanda och fungerar till fler kliande hudsjukdomar &n bara CAD t.ex.
fododmnesallergi, kontaktallergi och loppallergi (Van Brussel et al. 2021). Studien
hade randomiserat givit en kontrollgrupp koksalt och en grupp lokivetmab, &garna
har sedan anvant sig av en kladskala (PVAS) och veterindrer hade bedomt hud-
lesioner under en manads tid. De analyserade ocksa hematologi och serum i bada
grupperna och kunde inte se nagra betydande negativa skillnader och drog
slutsatsen att det var sdkert. Forfattarna menar ocksa att detta stammer in med
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tidigare gjorda studier. I en annan artikel har de gjort tva olika studier pa friska
beaglar for att gora en séakerhetsbedémning av lokivetmab (Krautmann et al. 2023).
Studierna visade att det inte var storre skillnader mellan hundar som fick lokivet-
mab och kontrollerna. De kunde ddrmed dra slutsatsen att lokivetmab var val
tolererat och inte gav nagra negativa behandlingsrelaterade effekter.

2.3.2 Oklacitinib (Apoquel)

Oklacitinib ar en Januskinashammare (Gonzales et al. 2014). Bland Januskinas-
enzymerna finns det fyra olika grupper (JAK1, JAK2, JAK3 och TYK?2). | en studie
gjord for att se om oklacitinib kan hdmma cytokiner som &r involverade i CAD
kunde de se att oklacitinib inhiberar flera Janus kinas signalvégar men olika bra.
Framfor allt hdmmar oklacitinib cytokiner som ar beroende av JAK1 signalvéagen
som IL-2, IL-4, IL-6, IL-13 men &ven IL-31. Dessa &r cytokiner som &r involverade
i allergi, inflammation och klada. De drog i studien slutsatsen att oklacitinib
effektivt bor kunna anvandas for att kontrollera kliniska symtom vid CAD. | en
Klinisk studie dar de testade effektiviteten och sékerheten av oklacitinib i 7-28
dagar sags en tydlig forbattring av de kliniska symtomen (Cosgrove et al. 2013a).
Det sags inte heller ndgon skillnad i frekvens av biverkningar mellan den grupp
som behandlades med oklacitinib och den grupp som fick placebo. I en l&ngre studie
(112 dagar) dar hundarna fick oklacitinib kunde de se att det var effektivt i att lindra
de Kliniska symtomen och var sdkert att anvanda (Cosgrove et al. 2013b).
Forfattarna kunde se vissa biverkningar sasom dvergaende anorexi, krakningar och
diarré vilka dock ej behdvde behandling.

2.3.3 Kortison

Det ar inte helt utrett exakt hur kortison fungerar men verkningsmekanismen
kommer fran positiv (transaktivering) eller negativ (transrepression) reglering av
gentranskription (Olivry & Sousa 2001). Den antiinflammatoriska effekten
kommer framfor allt fran att glukokortikoiderna hammar genaktivering genom att
interferera med flera transkriptionsfaktorer. Glukokortikoider paverkar inflamma-
tion genom att de hdmmar produktionen av interferon-gamma, IL-2, IL-3, IL-4, IL-
5, IL-6 och IL-13 fran T-cellerna. Glukokortikoider kan &ven aktivera anti-
inflammatoriska gener som transkriberar proteiner till exempel lipocortin-1.
Lipocortin-1 inhiberar fosfolipas som normalt konverterar membran fosfolipider
till arakidonsyra. Arakidonsyran &r i sin tur mediator for cyklooxygenasbehandlade
prostaglandiner, prostacyklin och tromboxaner, liksom lipoxygenasgenererade
leukotriener. Produkterna fran arakidonsyra ar potenta mediatorer for inflamma-
tion, sd minskas tillgangen till arakidonsyra kan inflammation minskas.

Glukokortikoider &r bland de vanligaste l&kemedlen som anvénds antiinflamma-
toriskt och immunsupprimerande. Till hundar med CAD kan bade oral och topikal
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behandling med glukokortikoider anvéndas (Olivry & Sousa 2001). Kortiko-
steroider anses som ett bra alternativ under kortare behandlingstid da det har en
snabb effekt men mindre bra vid langre anvandning da kortikosteroider har manga
biverkningar om det inte kan anvandas i lag dos och varannandagsadministrering
(DeBoer 2014a). Vid kortare tids anvandning kan biverkningar som polyuri,
polydypsi, polyfagi, eventuella beteendeférandringar och héassjningar ses. Vid
langre tids anvdndning kan biverkningar som iatrogen hyperadrenocorticism,
alopeci, tunn hud och bukighet observeras. Mindre vanliga biverkningar &ar
calcinosis cutis, steroid hepatopati och/eller diabetes mellitus.

2.3.4 Ciklosporin

Ciklosporin ar en cyklisk oligopeptid makrolid som har immunmodulerande
egenskaper da de kan blockera aktiviteten hos cytoplasmatiska kalcineurin fosfatas
och kan déarfor forhindra induktionen av gener som kodar for cytokiner och dess
receptorer (Steffan et al. 2006). Det kan darfor stoppa cytokininducerad aktivering
av celler som aktiverar det kutana immunforsvaret (Langerhansceller och lymfo-
cyter) och celler som medierar allergiska reaktioner (mastceller och eosinofiler). |
en reviewartikel dar de forsokt sammanstalla langtidseffekterna av ciklosporin sag
de att Iangtidsbehandling &r relativt sakert med fa biverkningar (Nuttall et al. 2014).
De vanligaste biverkningarna ar gastrointestinala problem som krakning och diarré.
Problemen ar vanligtvis 6vergaende och patienten blir bra efter en tillvanjnings-
period, minskad dos eller avslutad behandling. I en mindre studie pa 15 hundar per
grupp visade det att ciklosporin &r ett effektivt alternativ for att minska kliniska
symtom hos hundar med CAD (Olivry et al. 2002a). | en storre studie med 91
hundar med CAD dar 30 hundar fick placebo, 30 hundar fick ciklosporin lagdos
och 31 hundar fick ciklosporin hdgdos (Olivry et al. 2002b). | studien kunde de se
goda resultat i att minska allvarligheten av kladan och hudlesioner framférallt hos
hundar som hade sé&songsoberoende CAD.

2.4 Pruritus visual analog scale — PVAS

En viktig del i den dermatologiska bakgrundshistorien ar utvarderingen av klada
bade for diagnostisering och for uppféljning av behandlingen. Forskare utvecklade
darfor en skala tillsammans med djurdgare som ska vara lattanvand (Hill et al.
2007). Skalan &r en kombination av fyra skalor, en numerisk skala, en skala med
sex kategorier av kladbeteende, sex beskrivningar av kladans allvarlighetsgrad samt
en visuell skala av beteenden. Den nya skalan blev en kombination av allvarlighets-
grad, beteende och den tidigare visuella analoga skalan. Skalan ser ut som sa att det
ar en vertikal linje som &r graderad 0-10 med beskrivningar av allvarlighetsgrad,
frekvens och beteendeandringar bredvid (Rybni¢ek et al. 2009). Djuréagaren far i
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skalan satta en markering pa hur allvarlig kladbeteendet ar dar klada inkluderar
beteenden som kliande, bitande, slickande, tuggande, nafsande och gnidande (Hill
et al. 2007). Skalan gar fran normal hund som inte har problem med klada till en
hund som upplever extrem klada som inte slutar vad som &n hander runtomkring.

2.5 Gradering av hudlesioner - CADLI

Det finns tva olika validerade graderingsskalor for att gradera hudlesioner hos
hundar med CAD (Olivry et al. 2014). Den ena dr Canine Atopic Dermatitis Extent
and Severity Index (CADESI) och den andra Canine Atopic Dermatits Lesion Index
(CADLI). CADESI-3 utvecklades for att ha en skala som skulle vara testad for
validitet, palitlighet och lattillganglighet. CADESI-3 kravde dock 248 bedémningar
(fyra typer av lesioner pa 62 olika stallen) vilket gjorde den svaranvand och
tidskravande i klinikmiljo (Plant et al. 2012). Detta ledde till utvecklandet av
CADLI for att ha en mer anvandningsbar skala. CADLI fokuserar framfor allt pa
att gradera omraden som ofta ar drabbade vid CAD. De omraden pa kroppen som
inkluderats i CADLI &r huvud och 6ronlappen, framtassarna, baktassarna, ventrala
brostkorgen och armhalorna, ventrala buken och ljumskarna. Varje omrade
graderas fran 0-5 och lesionerna ar uppdelade i tva olika grupper baserat pa om de
raknas svara snabbt eller langsamt pa behandling. Ena gruppen ar de som raknas
svara snabbt pa behandling, som rodnad, hudavskrapning och erosioner. Den andra
gruppen réknas svara langsammare pa behandling, som alopeci, lichenifiering och
hyperpigmentering. De tva olika grupperna kan fa mellan 0-25 poang. Dessa
graderingar slas sedan ihop och ger en total poang pa mellan 0-50 som kan anvandas
for att bedoma allvarlighetsgrad och for att jamfora hur behandlingen gar. Efter
utvecklandet av CADLI har CADESI-4 utvecklats for att géra en mer lattanvand
CADESI-skala (Olivry et al. 2014).
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3. Material och metod

3.1 Insamling av material

Studien &r en del av ett pagaende forsok dar mycket data redan hade samlats in.
Rekryteringen av hundar med CAD skedde via SLU universitetsdjursjukhuset,
Evidensia Sodra Djursjukhuset och Anicura Bagarmossen 2018-2022. Inklusions-
kriterierna for att rekryteras till studien var att patienterna diagnostiserats med
atopisk dermatit (CAD), att det orsakande allergenet identifierats, att hunden var
lamplig for behandling med allergenspecifik immunoterapi (ASIT) samt att 4garna
valt att behandla med ASIT. Hundarna fick inte ha behandlats med systemiskt
immunhammande behandling till exempel kortikosteroider, ciklosporin eller
oklacitinib fran fyra veckor innan inklusion. De fick inte heller behandlats med
antihistaminer, topikala kortikosteroider eller calcineurinhammare fran tva veckor
fore inklusion. De hundar som inkluderades och var lampliga for ASIT bedémdes
aven géllande om de behover besvarslindrande behandling parallellt med ASIT-
behandlingen. Sadan behandling kunde vara med lakemedel som kortikosteroider,
ciklosporin, oklacitinib, lokivetmab eller topikal behandling antingen ensamt eller
i kombination. Topikal behandling kunde vara lokal rengdring, ofta innehallande
klorhexedin eller aterfuktande produkter, smorjande salvor eller inflammations-
dampande topikala medel som kortikosteroider.

Hundarna som inkluderades i studien, n = 43, hade ett forsta besok déar de flesta
graderats for kliniska lesioner med hjalp av CADLI av veterinar och klada med
agargradering pa visuell analog skala, PVAS. En dietutredning med eliminations-
diet i atta veckor genomfordes och féljdes av en dietprovokation under tva veckor.
Efter de atta veckornas diet samt efter provokationen bedémdes ater klinisk status
och klada. Ett intradermaltest genomfordes efter dietprovokationen och darefter
sattes ASIT in baserat pa resultat av intradermaltesten samt kompletterande behand-
ling efter individbehov vilket kommer réknas som besok 1 (se tidslinje i figur 1).
Blodprover for analys avseende hematologi, allergenspecifik IgE samt cytokin-
profiler togs pa majoriteten av hundarna innan behandlingen startade. Upprepning
av CADLI, PVAS samt blodprovsanalyser gjordes efter 4, 10 och 14 manaders
behandling (besdk 2—-4).
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Tidslinje

Gradering PVAS,

Insattning av ASIT CADLI och
samt hematologi (ménad
kompletterande 14)
behandling,
gradering PVAS,
CADLI och
Diagnostiserad med hematologi, Gradering PVAS,
CAD, ska startas pa {manad 0) CADLI (manad 10)
ASIT Dietprovokation,
tva veckor

Eliminationdiet, Gradering PVAS,
atta veckor Intradermaltest CADLI (manad 4)

‘ >

Besok 1 Besdk 2 Besdk 3 Besok 4

Figur 1. Tidslinje fran att hunden diagnostiserats med CAD till efter 14 manader pa ASIT

PVAS graderades av agaren enligt skalan vid sex olika besok, vid ett forsta besok
innan de sattes pa diet, efter atta veckor pa diet, efter tva veckors provokation dar
de sedan sattes pa ASIT vilket da raknas som manad O (besok 1), sedan gjordes
graderingar efter 4 (besok 2), 10 (besok 3) och 14 manader (besok 4). Det &r totalt
43 hundar som graderats med PVAS, av dessa exkluderades fyra hundar (n = 39)
da de bara hade enstaka varden tagna fran de forsta 1-4 besdken och darmed blev
blir svara att jamfora.

CADLI har graderats av veterinar enligt skalan vid vardera sex olika besok, ett
forsta besok innan de sattes pa diet, efter atta veckor pa diet, efter tvd veckors
provokation dar de sedan sattes pa ASIT vilket da raknas som manad 0 (besok 1),
sedan utfordes graderingar efter 4 (besok 2), 10 (besok 3) och 14 manader (besok
4). Det éar totalt 43 hundar som graderats med CADLI av dessa exkluderades sex
hundar (n = 37). Fem av hundarna exkluderades da de bara hade enstaka varden
tagna fran de forsta besoken manad 0 och 4 och da blev svara att jamfora samt en
som &ven diagnostiserats med pattern alopeci och vars harloshet darfor med stor
sannolikhet paverkat CADLI-vardena, eftersom en av parametrarna i CADLI &r
alopeci.

Hematologi analyserades enligt gangse metod pa respektive klinik vid provtag-
ningstillfallet. 31 hundar inkluderades. Hundarna provtogs vid det besok dar ASIT
sattes in, vilket raknades som besok 1 samt efter 14 manader vilket raknades som
besok 4. Vilka véarden som redovisades pa hematologin varierade och beror
troligtvis pa vilket hematologiinstrument som anvants och vilka véarden som valts
att ta med. De varden som tagits med i detta arbete ar hematokrit, hemoglobin samt
differentialrékning. Differentialrdkningen av vita blodkroppar har antingen gjorts
med nagon typ av hematologiinstrument, en manuell differentialrakning eller bade
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en métning med hematologiinstrument och en manuell differentialrdkning. Totalt
togs 71 blodprov och av dessa exkluderades nio prover da de antingen bara hade
prover tagna fran besok 1 (0 manader), besok 4 (14 manader) eller prover tagna vid
andra besok vilket gjorde att de inte gick att jamfora. Totalt 62 blodprover
inkluderades i arbetet det vill sdga prover fran 31 hundar.

3.2 Bearbetning av data

All data i detta arbete presenteras och jamfors deskriptivt. Vardena ar utraknade
procentuellt till en decimal.
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4. Resultat

Av de 43 inkluderade hundarna var det 25 olika raser. Vanligast med fyra individer
hos varje ras var tysk schafer, american staffordshire terrier, staffordshire
bullterrier, fransk bulldog och flatcoated retriever. Detta foljdes av tre individer av
blandras och tva golden retrievers. For foljande raser fanns enbart en individ, shizh
tzu, chow chow, mops, old english bulldog, dalmatiner, dvérgpincher, portugisisk
vattenhund, hoawart, dansk-svensk gardshund, chihuahua, cane corso, curly coated
retriever, irlandsk rod setter, shetland sheepdog, bullterrier lagotto romagnolo,
wachtel och tax. Det var 18 tikar (42 %) och 25 hanar (58 %). Bland tikarna var 14
intakta och fyra kastrerade, bland hanarna var 14 intakta och elva kastrerade.

4.1 PVAS

Av de 43 hundarna fanns data avseende PVAS for 39 hundar dessa inkluderades i
studien och underscktes vid uppstartsbesok manad 0 (da behandling med ASIT
inleddes) och darefter uppfoljning manad 4, manad 10 samt manad 14. Ett fatal
hundar saknade nagot enstaka besck under studien och fordelades enligt féljande,
besok manad 0 n = 36 hundar, besok manad 4 n = 37 hundar, bes6k manad 10 n =
34 hundar och besok manad 14 n = 37 hundar.

Av de inkluderade hundarna bedémdes 36 av de 39 hundarna (92,3 %) behdva
kompletterande besvarslindrande behandling i samband med uppstart med ASIT.
Av dessa erholl 18 hundar enbart topikal behandling, fyra hundar fick ciklosporin,
fem kortison och tva oklacitinib. En patient fick en kombination med lokivetmab
och topikal behandling, tre en kombination av lokivetmab och kortison samt tre en
kombination av topikal behandling och kortison. Majoriteten av hundarna fick
denna behandling under hela studiens langd, men vissa kunde succesivt minska
doseringen.

16 av 39 hundar (41,0 %) beddmdes vara s.k. responders vilket for dessa bedomts
genom att de minskat i klada med 50 % och/eller att 6vriga mediciner kunnat
minskas med 50 %. En rdknades som icke-responder, for resterande 22 hundar
saknades registrerade uppgifter.
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Det konstaterades att hos 36 av 39 hundar (92,3 %) som inkluderades for PVAS
kunde ett lagre varde pa PVAS vid det sista registrerade besoket pavisas jamfort
med det forsta registrerade besoket (se Figur 1) (medelvéarden finns redovisade i
Tabell 2). Tre av 39 hundar (7,7 %) hade samma vérde vid det forsta registrerade
besoket jamfort med det sista registrerade besoket. Av de hundar som lag pa samma
varde hade en av hundarna haft ett minskat varde mellan bestken, medan de andra
tva haft ett 6kat varde mellan besoken. En av hundarna som erholl samma start- och
slutvérde med en 6kning i mitten var en av de som raknades som responder. Av de
36 hundar dar det rapporterats en minskning pa PVAS, hade 14 gatt fran ett varde
pa 2-8 ner till 0.

=
o

Virde PVAS

Lo R TR o N ¥ R - ) [ TR B s I ¥

Figur 2. Férdelningen av matvéardena for PVAS vid de olika bestken.
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Tabell 2. Medelvardet for PVAS vid besék ménad 0, 4, 10 och 14

Besok méanad 0

Bestk ménad 4

Besok méanad 10

Besok ménad 14

Antal Medel- | Antal Medel- | Antal Medel- | Antal Medel-
hundar | vérde hundar varde hundar | vérde hundar | vérde
PVAS | 36 5,44 37 3,68 34 3,18 37 2,03
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4.2 CADLI

37 hundar inkluderades i studien avseende CADLI och undersoktes vid uppstarts-
besok manad 0 (da behandling med ASIT inleddes) och darefter uppfoljning manad
4, manad 10 samt manad 14. Ett fatal hundar saknade nagot enstaka besok och
fordelades enligt foljande, besok manad 0 n = 29 hundar, besok manad 4 n = 33
hundar, besok manad 10 n = 32 hundar och besok manad 14 n = 35 hundar. Det &r
samma individer som i PVAS férutom en hund som hade varden pa PVAS men egj
for CADLI samt en hund som exkluderades da den diagnostiserades med pattern
alopeci och da med stor sannolikhet har paverkat CADLI-vérdena.

Av de inkluderade hundarna som graderats med CADLI beddmdes 34 av 37 hundar
(92,0 %) behova kompletterande besvarslindrande behandling i samband med
uppstart med ASIT. Av dessa erhdll 16 hundar enbart topikal behandling, fyra
hundar fick ciklosporin, fem kortison och tva oklacitinib. En patient fick en
kombination med lokivetmab och topikal behandling, tre en kombination av ciklo-
sporin och kortison samt tre en kombination av topikal behandling och kortison.
Majoriteten av hundarna fick denna behandling under hela studiens langd, men
vissa kunde succesivt minska doseringen.

16 av 37 hundar (43,2 %) (samma individer som vid gradering av PVVAS) bedémdes
vara responders vilket for dessa bedémts genom att de minskat i klada med 50 %
och/eller att 6vriga mediciner kunnat minskas med 50 %. En rédknades som icke-
responder, for resterade hundar saknades registrerade uppgifter.

Det konstaterades att 23 av 37 hundar (62,2 %) hade fatt ett lagre varde pa CADLI
vid det sista registrerade besoket jamfort med det forsta registrerade besoket (se
Figur 2) (medelvérden finns redovisade i Tabell 3). 7 av 37 hundar (18,9 %) hade
samma varde vid det forsta registrerade besoket jamfort med det sista registrerade
besoket. 7 av 37 hundar (18,9 %) hade ett lagre varde vid forsta registrerade besoket
jamfort med det sista registrerade besoket. Hos en av de individer som fatt ett okat
varde pavisades en infektion mot slutet av behandlingsperioden, fran besék manad
0 till manad 10 hade vardet pd CADLI gatt ner for att sedan oka till slutbesoket
manad 14. Hos en annan av hundarna dar det pavisats ett okat varde pa CADLI
hade det noterats att den inte svarade pa behandling, dock hade PVAS poangen
minskat. Tva andra individer hade fatt kraftigt 6kade CADLI varden men ingen
registrerad anledning fanns redovisad till varfor vardena okat sa kraftigt.
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Figur 3. Fordelningen av matvardena for CADLI vid de olika bestken.
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Tabell 3. Medelvardet for CADLI vid besék ménad 0, 4, 10 och 14

Besok manad 0

Besok manad 4

Besok manad 10

Bestk manad 14

Antal Medel- | Antal Medel- | Antal Medel- | Antal Medel-
hundar | vérde hundar | vérde hundar | varde hundar varde
CADLI | 29 5,04 33 3,42 32 3,50 35 3,09

4.3 Blodprover

Totalt 62 blodprover inkluderades fran 31 hundar. Av dessa hade 21 prover enbart
en differentialrékning analyserad via hematologiinstrument, 13 prover endast en
manuell differentialrakning och 28 prover en differentialrakning utférd bade med
hematologiinstrument och manuell bedémning. 23 av hundarna hade vérden pa
hematokrit och hemoglobin fran bade besok 1 och 4. Vardena kommer redovisas
som under eller over referens om de &r 10 % 6ver eller under aktuellt referensvérde,
avvikande varden mellan 0 och 10 % réknas som felmarginal. VVardena redovisas
dels 6vergripande i Tabell 4, samt mer ingaende for varje parameter under rubriker-

na nedan.
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Tabell 4. Sammanstallning av de avvikande vardena fran hematologi och leukocyter samt om de var
fran besok 1 eller 4

Antal Totalt antal Besok 1: Antal Besok 4: Antal
prover | avvikande prover | avvikande vérden | avvikande varden
(mer an 10 %) (mer an 10 %) (mer an 10 %)
Hematokrit 46 1(2,2 %) 1 0
Hemoglobin 42 0 0 0
Lymfocyter 62 3 (6,5 %) 1 2
Monocyter 62 5 (8,1 %) 2 3
Neutrofiler 52 2 (3,9%) 1 1
Eosinofiler 52 1(1,9 %) 0 1
Basofiler 44 2 (4,5 %) 2 0

4.3.1 Erytrocyter

Hematokrit och hemoglobin ar de varden som analyserats avseende réda blod-
kroppar. Det har inte setts nagra stora avvikande forandringar i den roda blodbilden.

Hematokrit

Hematokrit har analyserats for 23 hundar vid tva tillfallen vid besok 1 och 4, det
vill sdga totalt 46 analyserade prover. Enligt klassificering for att bedoma anemi
var fyra prover lindrigt anemiska vilket innebér 8,7 %. Av de avvikande proverna
var tre fran besok 1 och ett prov fran besok 4. Det var dock bara ett av proven som
ldg mer &n 10 % under referensintervallet vilket innebar 2,2 % (se Tabell 4).

Hemoglobin

Hemoglobin har analyserats for 21 hundar vid tva tillfallen vid besok 1 och besok
4, det vill saga totalt 42 analyserade prover. Inga prover avvek mer an 10 % fran
referensvérdet (se Tabell 4).

4.3.2 Leukocyter

Hundarna delades upp i tre olika grupper utifran om deras vita blodkroppar har
analyserats med hematologiinstrument eller manuellt. | grupp 1 (n=13) jamfordes
de hundar som hade manuellt bedémda vérden pa bade besok 1 och 4. I grupp 1
saknas referensvarde pa basofiler, det ar dven 0 hos alla med manuellt rdknade
basofiler da enbart 100 celler raknas och referensen for basofiler ar sa lag att de
sallan pavisas. | grupp 1 har aven vissa prover tagits med hematologiinstrument
(n=17). I grupp 2 (n=15) jamfordes hundar vars prover analyserades via hemato-
logiinstrument. I grupp 2 saknar dock 3 hundar jamférbara varden pa neutrofiler, 3
hundar jamforbara véarden pa eosinofiler och 6 hundar saknar jamforbara varden pa
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basofiler. |1 grupp 2 har &ven vissa prover en manuell differentialrékning (n=11) |
grupp 3 (n=3) ingdr hundar vars prover enbart har analyserats via hematologi-
instrument vid forsta besoket och enbart beddmts manuellt vid fjarde besoket. |
grupp 3 saknar tva hundar jamforbara varden pa neutrofiler, tva hundar saknar
jamforbara vérden pa eosinofiler och tre hundar saknar jamforbara véarden pa baso-
filer. Nagra storre avvikande resultat pa den vita blodbilden kunde inte pavisas,
nedan redovisas den vita differentialrakningen.

Lymfocyter

For 31 hundar hade lymfocyter analyserats vid bade besok 1 och 4, det vill séga
totalt 62 analyserade prover. Av dessa ingick 13 hundar i grupp 1, 15 i grupp 2, tre
i grupp 3. Totalt sett identifierades tre avvikande vérden (se Tabell 4), tvad i samband
med manuell differentialrakning i grupp 1 och ett i samband med analys via hemato-
logiinstrument i grupp 2. Det innebdr totalt 6,5 % avvikande vérden. Alla avvikande
varden var under referensvérdet. | grupp 1 var de bada avvikande vérdena fran
besdk 4 och i grupp 2 var det avvikande vérdet fran besok 1. En majoritet av
proverna i grupp 1 (17/26) hade aven utforts med hematologiinstrument, de hade
inga avvikande varden. | grupp 2 hade 11 av 30 prover dven varden fran en manuell
differentialrékning, varvid tre prover hamnade under referensvardet trots normal
differentialrakning fran hematologiinstrument.

Monocyter

For 31 hundar hade monocyter analyserats bade vid besok 1 och 4, det vill saga
totalt 62 analyserade prover, fordelade i de olika grupperna pa samma satt som
lymfocyterna ovan. Totalt sett identifierades fem avvikande varden (se Tabell 4),
fyra i samband med manuell differentialrdkning i grupp 1 och ett i samband med
analys via hematologiinstrument. Det innebér totalt 8,1 % avvikande vérden. Fyra
av fem avvikande varden var under referensvérdet och ett var dver referensvardet.
Av de avvikande vérdena var tva fran besok 1 och tre var fran besok 4. En majoritet
av proverna i grupp 1 (17/26) hade &ven utforts med hematologiinstrument, varvid
ett prov hade avvikande varde med normal manuell differentialrakning. | grupp 2
hade 11 av 30 aven varden fran en manuell differentialrékning, varvid ett prov
hamnade Gver referensvardet trots normal differentialrakning fran hematologi-
instrument.

Neutrofiler

For 26 hundar hade neutrofiler analyserats bade vid besck 1 och 4, det vill siga
totalt 52 analyserade prover. Av dessa ingick 13 i grupp 1, 12 i grupp 2 och ett i
grupp 3. Totalt sett identifierades tva avvikande varden (se Tabell 4), ett i grupp 2
och ett i grupp 3 bada i samband med analys via hematologiinstrument. Det innebéar
totalt 3,9 % avvikande varden. Ett av tva varden var under referensvardet och ett av
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tva over referensvardet. Ett avvikande varde var fran besok 1 och ett avvikande
varden var fran besok 4. | grupp 2 hade 11 av 30 aven vérde fran en manuell
differentialrakning, varvid tva prover var avvikande, ett dver och ett under referens-
vardet. Det ena vardet hade ett varde inom referens pa differentialrakning fran
hematologiinstrument medan det andra vérdet dven hade ett avvikande varde pa
hematologiinstrumentet.

Eosinofiler

For 26 hundar hade eosinofiler analyserats for bade besok 1 och 4, det vill siga
totalt 52 analyserade prover, fordelade i de olika grupperna pa samma satt som
neutrofilerna ovan. Totalt sett identifierades ett avvikande varde (se Tabell 4) fran
manuell differentialrakning under referensvardet i grupp 1 fran besok 4, det hade
ett varde inom referens vid analys med hematologiinstrument. Det innebér totalt
1,9 % avvikande varden. En majoritet av proverna i grupp 1 (17/26) hade &ven
utforts med hematologiinstrument, varvid tva prover avvek fran referensvardet trots
en normal manuell differentialrakning. I grupp 2 hade 11 av 30 dven varden fran en
manuell differentialrdkning, varvid ett prov hamnade under referensvérdet trots
normal differentialrakning fran hematologiinstrument.

Basofiler

For 22 hundar hade basofiler analyserats for bade besok 1 och 4, det vill saga totalt
44 analyserade prover. Av dessa ingick 13 i grupp 1, 9 i grupp 2 och 0 i grupp 3.
Totalt sett identifierades tva avvikande varden (se Tabell 4), ett fran grupp 1 i sam-
band med manuell differentialrdkning och ett fran grupp 2 vid analys med hemato-
logiinstrument. Det innebar totalt 4,5 % avvikande varden. Bada vérdena var Gver
referensvardet och var fran besok 1. I grupp 1 hade dock 12 av 13 hundar inget
referensvarde pa basofiler och alla varden var noll. Det avvikande vardet i grupp 2
hade dven en manuell differentialrakning som var inom referensvardet.
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5. Diskussion

| den har studien undersoktes hematologi samt graderingar av klada (PVAS) och
hudlesioner (CADLI) fran hundar som satts pa behandling med allergenspecifik
immunoterapi (ASIT) i de flesta fall fran deras forsta besok till efter 14 manader pa
behandling. Viktigt att notera ar att de flesta hundarna dessutom fatt kompletterande
behandling utéver ASIT. Det tar tid innan ASIT inducerar toleransutveckling sa att
det gar att sanka eller satta ut kompletterande behandling. Det gar inte att utesluta
att en kompletterande behandling kan ha mer eller mindre inverkan pa erhallna
resultat till exempel om det ar den kompletterande behandlingen eller ASIT som
minskat kladan. God respons pa behandling med ASIT har definierats som att
patienten uppnatt en minskning av PVAS pa minst 50 % och/eller att dosen besvars-
lindrande medicinering kunnat sénkas med minst 50 %. | denna studie bedémdes
16 hundar ha uppfyllt dessa kriterier, vilket indikerar att de borjat utveckla tolerans
och de har darmed klassificerats som responders pa ASIT. En hund bedémdes vara
non-responder, for dvriga individer saknades uppgifter.

Resultaten visar att PVAS-vardet hade sjunkit under studiens gang. Det obser-
verades genom att medelvardet sjunkit fran forsta besoket till sista (se Tabell 2). Pa
individniva hade det dven dar sjunkit for majoriteten da 36 av 39 fatt lagre varden
och de tre resterande lag kvar pa samma vérde som vid forsta registrerade besoket
(se Figur 2). Att hundarnas klada minskat fran besvarande (ibland grav) klada till
mild klada visar att behandlingsprotokollet baserat pa symtomlindrande behandling
och immunoterapi fungerar for att minska de atopiska hundarnas besvér, vilket ar
viktigt ur djurvalfardssynpunkt. Dessutom hade 14 av hundarna vid slutbesoket
PVAS varden som var 0 vilket enligt skalan raknas som kladfria, samtliga dessa
fick nagon typ av kompletterande, symtomlindrande behandling och av dessa
réknades tio som responders. Resultaten i detta arbete verensstimmer med resultat
som Keppel et al. (2008) erholl i sin studie dar de matte PVAS vid manad 0, 3, 6,
9 och 12 efter behandling med ASIT. De kunde se att hundarna fatt en signifikant
sankning i PVAS varde fran de forsta bescken jamfort med de sista dar de framfor
allt kunde se en sankning efter 6 manader. Hundarna i studien kunde anvanda sig
av oral antibiotika/antifungal behandling och topikal behandling som anti-
bakteriella/antifungala schampon men inga glukokortikoider eller immunned-
sattande lakemedel fick anvandas under studiens gang. For hundar med tydligt
besvarande klada kan det dock ur djurvélfardssynpunkt vara lampligt att istallet
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anvanda nagon form av symtomlindrande behandling parallellt med immunoterapin
och utvardera effekten baserat pa om hunden 6ver tid behover lagre doser eller
mildare preparat for besvérskontroll.

Resultaten visar att &ven CADLI-vérdet hade sjunkit under studiens gang. Det
observerades genom att medelvardet sjunkit fran forsta till sista besoket (se Tabell
3). Pa individniva hade det dven dar sjunkit for majoriteten da 23 av 37 hundar fatt
ett lagre varde (se Figur 3). Detta tyder pa att behandlingsprotokollet baserat pa
symtomlindrande behandling och immunoterapi fungerar for att minska de atopiska
hundarnas besvar som &r kopplade till CAD. Resterande individer har antingen
legat pa samma varde eller fatt ett okat varde. Det &r tva individer dar det pavisats
mycket kraftigt 6kade varden, vilket gor att medelvardet hojs. Det framgar inte om
nagot sarskilt hant dessa tva individer som vid forsta matningstillfallet hade laga
CADLI vérden vilka sedan okat. De 6kade CADLI-vardena som setts kan bero pa
att individen inte svarat pa behandlingen, drabbats av hudinfektion eller att den
drabbats av annan sjukdom. Resultaten som setts i detta arbete stdmmer Gverens
med resultat fran andra studier. Att CADLI vérden gar ner efter behandling med
ASIT har till exempel setts i en studie av Kawano & Mizuno (2017) dar de foljt 15
hundar. Dar startade de hundarna pa ASIT i sex veckor, sedan métte de tva och fyra
manader efter induktionen. Dar kunde de ocksa se en signifikant sankning i CADLI
vardet fran innan hundarna borjade pa ASIT behandling jamfort med efterat. Dessa
hundar fick kompletterande behandling i form av Malaseb som har antibakteriell
och antimykotisk effekt samt prednisolon vid behov i max tre dagar om klada
uppkom. | studien var det 6 hundar som efter behandling med ASIT inte behdvde
komplettering med prednisolon.

En observation kring den vita differentialrakningen var att vissa varden hade bade
en differentialrakning utférd med hematologiinstrument och en manuell differen-
tialrakning. Det var tio hundar som hade avvikande varden 6ver 10 % fran referens-
intervallet med en manuellt utford differentialrdkning i de olika grupperna. Dessa
individer hade en samtidig differentialrakning utférd med hematologiinstrument
och nio av dem uppvisade en normal differentialrakning fran hematologiinstru-
mentet. Detta indikerar en skillnad mellan avl&sning via hematologiinstrument och
manuell differentialrakning. Har ar det svart att avgora om det ar en felmarginal,
skillnad mellan olika manuella avlésare eller om det &r en skillnad i hur noga ett
hematologiinstrument ar.

Ett annat sétt att bedoma ASIT ar genom maétning av IgE. Blodprover som ingatt i
detta arbete kommer ocksa att undersokas avseende allergenspecifik IgE framéver.
| en studie kunde forfattarna se att hundar som svarat bra pa ASIT och behandlats
med detta i ett ar fatt en signifikant minskning av allergenspecifik IgE (Keppel et
al. 2008).
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Den exakta patogenesen kring CAD dr dnnu inte helt definierad, det ar heller inte
helt klarlagt vilka riskfaktorer som kan inverka. Det har framkommit i flera studier
(Ngdtvedt et al. 2006; Favrot et al. 2010; Mauldin & Peters-Kennedy 2016) att det
kan finnas en raspredisposition. Vilka raser som anses vara predisponerade kan
variera mellan studier, men en ras som visats ha 6kad risk for CAD i alla tre
studierna &r west highland white terrier. Andra raser som férekommer i samman-
hanget ar t ex labrador och golden retriever, bullterrier samt boxer. I den hér studien
forekom golden retriever och bullterrier men vi sag inga west highland white terrier,
labradorer eller boxer.

I en studie av Keppel et al. (2008) dar de foljde 53 hundar som fatt behandling med
ASIT i 1 ar samt 25 friska kontroller, sag forskarna att mangden Treq celler okade
under behandling med ASIT jamfort med de friska kontrollerna. Okningen i Treg
borjade ses efter sex manader och ¢kade ytterligare efter nio och 12 manader néar
de jamfordes med de friska kontrollerna. Nivaerna av Treg ar ndgot som inte kan
undersokas med ett vanligt hematologiinstrument som anvéndes i detta arbete men
hade varit intressant att undersoka vidare. Flera studier av Treg har utforts med hjalp
av flodescytometri (Keppel et al 2008 och Majewska et al 2022).

Det har i detta arbete inte kunnat pavisas nagra tydliga forandringar i den hemato-
logiska bilden, enbart enstaka avvikande varden har pavisats. Det har darfor inte
kunnat dras nagra slutsatser kring om hematologiska forandringar kan kopplas till
CAD. Det gar darfor inte heller att relatera hematologin till resultaten fran PVAS
och CADLI. Mitningarna fran PVAS och CADLI har i sin tur visat resultat som
tyder pa bra behandlingssvar (se Tabell 2 och 3). Aven om dessa redskap ar viktiga
pusselbitar for att bedoma CAD-patienter, sa kan de inte fristiende anvandas for
bedémning om prognos eller individualisering av en behandlingsplan. For att
komma langre detta avseende behdver fler parametrar undersdkas och storre
kontrollerade studier utforas.

5.1.1 Felkallor

| den har studien finns det ett antal felkéllor och andra variabler som kan paverka
resultatens validitet. En svarighet i beddmningen &r att majoriteten av hundarna star
pa nagon form av kompletterande behandling. Detta innebér att det &r svart att séga
hur stor effekt ASIT har och hur mycket som den kompletterande behandlingen
paverkat. Det hade darfor varit intressant att ha en kontrollgrupp som inte fatt ASIT
utan bara statt pa symtomlindrande behandling for att se om det hade inneburit en
skillnad i hur mycket kladan och hudlesionerna minskat. Det har inte gjorts nagon
statistisk analys av resultaten utan de har enbart beskrivits deskriptivt vilket gor att
det ej gar att avgora om resultaten ar statistiskt signifikanta. Hundarna som har
varden pa hematologin har dven varden pa PVAS och CADLI men det ar inte alla
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hundar som har PVAS och CADLI som har hematologiresultat. Det &r dven ett antal
hundar som fatt exkluderas da det har saknats jamforbara varden pa vissa
matningar. Det har inte heller helt framgatt om vissa hundar exkluderats i tidigare
skede av forsoket och det &r darfor det saknas varden, om de inte dykt upp till besok
eller om de inte svarat pa behandling och darfor exkluderats.

Den har studien &r gjord med privatdgda hundar under en langre tid vilket gor att
alla hundar haft varierande miljo, utfodring och skotsel. PVAS ar ocksa baserat pa
agarens upplevelse av hunden och kan da paverkas av en dnskan att hunden blivit
béttre. Har ar skalan med exempel pa beteenden en bra hjalp men det kan ocksa
vara svart att anda fa en helt korrekt bedémning. Det &r ocksa svart att veta hur bra
compliance har varit med medicineringen bade avseende ASIT och den extra
kompletterande behandling de flesta statt pa under hela aret.

En felkalla ar kring hematologin déar vardena inte dr tagna pa samma satt for alla
hundar och i vissa fall inte ens pa samma sétt for ssmma hund. Vissa hade enbart
en manuell differentialrékning, vissa enbart en differentialrdkning med hemato-
logiinstrument och andra hade bade manuell rékning och méatning med hemato-
logiinstrument. Det blir da svart att jamfora pa ett sakert satt da olika instrument
och metoder har olika felmarginal. Med manuell differentialrakning sa kan det
skilja i felmarginal mellan olika avlasare och da proverna ar tagna pa olika
djursjukhus ar det med stor sannolikhet avlésta av olika personer. Det kan dven
skilja sig i felmarginal mellan olika hematologiinstrument avseende hur bra de kan
differentiera mellan de vita blodkropparna. Hundarna delades in i olika grupper for
att kunna jamfora likvardiga metoder dock kvarstar felkallan att det kan vara olika
avlasare i den manuella gruppen. Detta gjorde ocksa att det inte blev ett sa stort
antal hundar i varje grupp vilket kan gora det svart att jamfora.

Ytterligare en felkélla ar kring PVAS och CADLI dér det hos enstaka individer
saknas nagot matvarde vid vissa besok. Det kan bero pa att det missats vid besoket
att gora graderingen, att tiden saknats eller att besok uteblivit. Detta gor att det kan
bli svart att gora en validerad jamforelse, dven om det var fa individer dar
matvéarden saknades. Ett forsok att undvika detta gjordes genom att dela upp
hundarna i grupper, nackdelen blev att det blev valdigt fa hundar i vissa grupper
och da svart att gora en korrekt jamforelse. Det valdes darfor att bara ha en grupp
och dar beskriva antalet i varje grupp. Detta innebér att det inte ar exakt samma
individer som réknats med i varje besoks medelvérde. Det & samma individer i
bade PVAS och CADLI férutom tva dar en individ inte hade varden pa CADLI
samt individen med diagnostiserad pattern alopeci som exkluderades fran CADLI

gruppen.
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6. Konklusion

Sammanfattningsvis tyder resultaten fran denna studie pa att hundarna som
behandlats med ASIT och olika typer av kompletterande besvarslindrande
medicinering hade mindre klada och forbattrad situation avseende hudlesioner efter
14 manaders behandling. PVAS vérdet hade minskat hos 36 av 39 hundar och
CADLI vérdet hade minskat hos 24 av 38 hundar. En minst 50 %-ig minskning av
behov av besvarslindrande medicinering och kliniska besvar uppnaddes hos 16 av
17 hundar dér dessa uppgifter fanns noterade (41,0 % av de som hade varden pa
PVAS och 43,2 %) av de som hade varden pa CADLI). Om minskningen i PVAS
och CADLI beror pa den kompletterande behandlingen eller om det ar ASIT ar
svart att avgéra men god respons pa ASIT innebér att den symtomlindrande
behandlingen kan minskas (och ibland helt avslutas) da tolerans mot allergenet
utvecklas. Studien har inte kunnat pavisa nagra tydliga férandringar pa hematologin
fran forsta besoket till 14 manader senare. Resultaten fran hematologin har dock
bara undersokts om de var inom referens eller inte. Det har inte kunnat dras nagra
slutsatser om hur ASIT eller besvarslindrande behandling paverkar hematologin
och om avvikande véarden skulle kunna kopplas till hoga eller laga varden pa
CADLI och PVAS.

Framtida studier med ett storre urval individer samt med kontrollgrupp som bara
erhaller symtomlindrande behandling eventuellt ge en béttre inblick i hur effektivt
ASIT ar, om hematologin &ndras 6ver tid och om detta kan relateras till CADLI och
PVAS.
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Popularvetenskaplig sammanfattning

Atopisk dermatit (CAD) dr en allergisk hudsjukdom hos hund som drabbar 3-15 %
av hundpopulationen och debuterar ofta i aldern 6 manader till 3 ar. Det &r en
genetiskt predisponerad inflammatorisk och kliande allergisjukdom som ger hdga
nivaer av allergenspecifika IgE-antikroppar. Symtomen yttrar sig ofta som klada
och rodnad framfor allt pa tassar, ansikte och buk samt 6ronbesvar. Det kan leda
till sekundara hudférandringar som haravfall, fargforandring av palsen pga
slickande och saliv, hudskada, fjallig hud, hyperpigmentering, fértjockning av
huden och fukteksem. Forskare har &nnu inte exakt kunnat definiera sjukdomens
komplexa patogenes och den rdknas som en multifaktoriellt orsakad sjukdom. Man
tror att bidragande orsaker kan vara stérningar i hur immunsystemet fungerar, att
kroppen reagerar pa amnen som normalt inte skadar kroppen, defekter i hud-
barriaren, miljoforhallanden och forandrad mikrobiell flora. Forskare har dven sett
tecken pa att det finns en genetisk predisposition for CAD hos vissa raser.

Det finns olika behandlingsalternativ som verkar for att dampa kladan exempelvis
lokivetmab, oklacitinib, kortison och ciklosporin. Ett ytterligare alternativ &r
allergenspecifik immunoterapi (ASIT) ocksa kallat allergivaccin. Allergivaccinet
anpassas efter de allergener som individen reagerar mot och administreras i en
gradvis ¢kad mangd och har som mal att forbattra symtomen mot allergenet.
Verkningsmekanismen for ASIT &r inte klarlagd men behandlingen har inom
humanmedicinen sett att det kan modifiera svaret fran immunforsvarets antigen-
presenterande celler och pa sa satt ge en forbattring av de kliniska symtomen.

For att kunna bedéma allvarlighetsgrad och uppféljning av behandling anvands tva
olika skalor. Veterindrer anvander sig av Canine Atopic Dermatits Lesion Index
(CADLI) vilken &r en validerad graderingsskala som graderar hudféréandringarna
pa huvud och o6ronlapparna, framtassarna, baktassarna, brostkorgen och arm-
halorna, buken och ljumskarna. Varje omrade graderas enligt skala 0-5 och ger
sedan hunden en totalpodng mellan 0-50 dar O &r inga hudférandringar och dér 50
mycket hudféréndringar. FOr dgare anvéands Pruritus visual analog scale (PVAS),
en “klédskala” dar de graderar sin hund enligt en 0-10 skala dar 0 ar kladfri och 10
ar extrem klada. Djuragarna far hjalp av beskrivningar bredvid graderingskalan om
hur allvarlig kladan éar, inklusive olika kladbeteende och djuragaren markerar var
de tycker sin hund passar in.
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Den hér studien syftade till att se om ASIT &r ett bra behandlingsalternativ vid CAD
samt se om det fanns koppling mellan den blodbilden mer specifikt de réda och vita
blodkropparna och hur hundarna svarat kliniskt. | den hér studien inkluderades
hundar som diagnostiserats med CAD och dar &garna valt att behandla med ASIT.
Hundarna foljdes under drygt 1 ars tid med uppfoljande blodprover, samt gra-
deringar med CADLI och PVAS. De har samtidigt statt pa behandling som syftat
till att minska symtomen da det tar tid innan ASIT utvecklar tolerans och de kan
klara sig utan annan samtidig behandling. Resultaten tyder pa att ASIT och den
symtomlindrande behandlingen &r ett bra alternativ da hundarna hade mindre klada
och forbattrad situation avseende hudlesioner efter 14 manaders behandling. Detta
ar aven i enlighet med andra studier som fatt liknande resultat. Det har inte setts
nagra storre skillnader avseende roda och vita blodkroppar och inget som kan
relateras till graderingarna av PVAS och CADLI.

Framtida studier med ett storre urval samt dar fler parametrar undersoks kan
forhoppningsvis ge en tydligare bild och fler verktyg for att kunna bedéma prognos
samt skraddarsy behandling.
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