MEDISIN OG VITENSKAP

Allergivaksinasjon — hvorfor og hvordan

Allergivaksinasjon, hyposensibilisering
og allergenspesifikk immunterapi er
betegnelser som brukes pa en allergo-
logisk behandlingsmetode som bestar
av subkutan injeksjon av allergenek-
strakt. Ved dette tilstreber man en
endret immunologisk respons pa et
sykdomsfremkallende allergen slik at
symptomene reduseres. Behandlings-
formen har veert omdiskutert. Dette
kan skyldes at en del allergener har
veert dérlig karakterisert, at virknings-
mekanismene er ufullstendig klarlagt,
at varigheten pa behandlingen er
omdiskutert, at behandlingen inne-
beerer risiko for alvorlige bivirkninger og
at kostnadsaspektet har veert uavklart.

Allergivaksinasjon er i dag den eneste
behandlingsformen som kan pavirke det
naturlige forlgpet av allergisk sykdom.
Allergener med godt dokumentert effekt
er godt karakterisert, og virkningsmeka-
nismene begynner & bli bedre kartlagt.
Kliniske erfaringer hva gjelder effekt,
sikkerhet og kostnad-nytte-forholdet blir
stadig bedre dokumentert.

Trygg og effektiv behandling forutsetter
allergologisk kompetanse og erfaring
samt en riktig organisert virksomhet.
Sammenliknet med andre land er det

i Norge langt frem far behandlingskapa-
siteten for allergivaksinasjon er tilfreds-
stillende.
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Allergivaksinasjon er per i dag den eneste
behandlingen vi kjenner til som kan reduse-
re eller kurere en allergisk sykdom (1). Den
kliniske effekten vises gjennom mindre fol-
somhet for allergener i hud, oyne, nese og
bronkier, mindre spesifikk og uspesifikk hy-
perreaktivitet i luftveiene og mindre sene
astmatiske reaksjoner (2, 3). Det er ogsa hol-
depunkter for at allergivaksinasjon har en
forebyggende effekt i forhold til det & bli
sensibilisert for nye allergener og i forhold
til at barn med heysnue skal utvikle astma
(4). Effekten ser ut til & vare i minst seks ar
etter avsluttet behandling. Undersekelser ty-
der pa at allergivaksinasjon er mest effektivt
dersom den startes tidlig i forlepet av den al-
lergiske sykdommen, for det er oppstatt ir-
reversible strukturelle forandringer i luft-
veiene. Anbefalt behandlingstid er tre &r ved
pollen- og dyreallergi og fem ér ved insekts-
allergi (5-8).

Den biologiske effekten vises gjennom
redusert bronkial, nasal, okkuler og kutan
reaktivitet. Dette innebere at mengde aller-
gen ngdvendig for & utlese en allergisk reak-
sjon gker, frigjoringen av allergiske media-
torsubstanser reduseres og tilstremningen av
betennelsesceller gar ned. Celler og vev blir
dermed mindre folsomme for allergenet. Ef-
fektene er allergenspesifikke og skyldes
sannsynligvis flere forhold. Blokkerende
IgG4-antistoffer ser ut til 4 kunne binde an-
tigenene for de nar [gE-molekylene pa over-
flaten av mastceller og basofile granulocyt-
ter. Dermed blokkeres den allergiske reak-
sjonen. Allergivaksinasjon ser ut til & gi en
forskyvning i balansen mellom CD4-posi-
tive Th1- og Th2-celler til fordel for de forst-
nevnte. Thl-celler hemmer syntese av IgE-
molekyler gjennom danning av interferon-y
og interleukin-2, -3 og -12. Det dannes IgE-
modulerende CD8-positive T-celler. Antall
mastceller og eosinofile granulocytter redu-
seres. Det samme gjor deres frigjoring av
mediatorsubstanser.

En toleranseutvikling i perifere T-celler
ser ogsa ut til 4 veere et sentralt element i vel-
lykket allergivaksinasjon. Dette innebarer
en hemmet respons i form av redusert celle-
deling og redusert cytokinrespons som falge
av kontakt med hovedallergenet. I den for-
bindelse er en T-cellesubtype, ulik Thl og
Th2, pavist. Den har fatt benevnelsen T,,-
celler. Disse er, ssmmen med Thl-celler, i
stand til & hemme en allergisk Th2-cellere-
spons. Bkt produksjon av interleukin-10 og
transformerende vekstfaktor-B (TGF-B) i
antigenspesifikke T-celler er sentralt (9).

Nar er allergivaksinasjon aktuelt?
Ved tre- og gresspollenallergi er allergivak-
sinasjon i forste rekke aktuelt dersom pa-
sienten har utilstrekkelig symptomlindring
ved eksponeringsreduserende tiltak og opti-
mal medikamentell behandling. Utvikling
av bronkial hyperreaktivitet eller astma styr-
ker indikasjonen.

Ved hunde-, katte- og middallergi er aller-
givaksinasjon aktuelt ved utilstrekkelig
symptomlindring av eksponeringsreduse-
rende tiltak og ved behov for regelmessig
systemisk steroidbehandling.

Ved bi- og vepseallergi skal allergivaksi-
nasjon tilbys barn og voksne med generelle
insektsstikkreaksjoner som omfatter respira-
sjons- og sirkulasjonsorganene. Behandlin-
gen kan tilbys voksne med generell reaksjon
pé insektsstikk i form av urticaria, seerlig ved
kjent eller mistenkt hjertesykdom.

Allergivaksinasjon skal generelt ikke gis
ved alvorlig hjerte- eller karsykdom. Slike
pasienter har gkt mortalitet ved anafylaksi.
Man ma imidlertid vurdere om en mulig
ukontrollerbar reaksjon pa for eksempel in-
sektsstikk kan veere en sterre trussel enn en
mer kontrollerbar reaksjon i forbindelse
med allergivaksinasjon. Behandlingen skal
heller ikke gis ved alvorlig atopisk dermatitt
eller astma som ikke er under behandlings-
messig kontroll, ved mangearig astma med
irreversible forandringer i bronkiene, ved
andre alvorlige lungesykdommer eller ved
andre immunologiske sykdommer. Maligne
sykdommer er i utgangspunktet ogsd en
kontraindikasjon. I tilfeller der kreftsyk-
dommen ikke er livstruende, kan allergivak-
sinasjon likevel overveies.

Behandlingen skal ikke gis til barn under
fem ar, fordi allergi- og astmadiagnostikk
hos smabarn kan vere vanskelig, og det na-
turlige forlepet av tilstanden uforutsigbart.
Allergivaksinasjon skal heller ikke startes
under svangerskap, men vedlikeholdsbe-
handling kan opprettholdes. Behandling

Hovedbudskap

Allergivaksinasjon kan redusere, even-
tuelt kurere allergi

Allergivaksinasjon forutsetter hoy aller-
gologisk kompetanse hos behandler og
motiverte pasienter

Behandlingskapasiteten for allergivaksi-
nasjon er ikke tilfredsstillende
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Ramme 1

Forslag til behandlingsforlgp ved allergivaksinasjon

Primaerlegen

Sta for klinisk allergidiagnostikk og pavisning av spesifikt IgE (serologisk eller ved

prikktest)

Serge for optimal lokal og systemisk antiallergibehandling

Informere om saneringstiltak

Ved manglende effekt eller ved manglende pasientilfredshet og rhinokonjunktivitt, eventuelt
med begynnende bronkial reaktivitet, henvises pasienten til spesialist med kompetanse

i allergivaksinasjon.

Spesialist med kompetanse i allergivaksinasjon etter mottatt henvisning

Verifisere allergidiagnosen
Beserge lungefunksjonsvurdering

Informere om allergivaksinasjon

Oppdosere og starte vedlikeholdsbehandlingen

Informere og instruere primaerlegen

Ved ukomplisert behandlingsforlgp hos motivert pasient overtar primaerlege med interesse
for og kompetanse i allergivaksinasjon vedlikeholdsbehandlingen, men med arlige kontroller

hos spesialist

med B-reseptorblokkere og darlig pasientet-
terlevelse (compliance) er ogsa kontraindi-
kasjoner, forstnevnte fordi slike medika-
menter kan redusere effekten av adrenalin i
tilfeller der anafylaktiske reaksjoner opp-
star.

Hvordan allergivaksinasjon skal gis
Lege med interesse, erfaring og kompetanse
innen allergologi, allergivaksinasjon, over-
véking og behandling av komplikasjoner
skal ha det formelle ansvaret og ber vere til
stede der behandlingen gis (ramme 1) (10).
Den praktiske gjennomferingen kan even-
tuelt delegeres til sykepleier med tilsvarende
interesse, erfaring og kompetanse. Nar det er
hensiktsmessig og faglig forsvarlig, kan
vedlikeholdsbehandlingen gjennomferes av
primerlege. I slike tilfeller ma nedvendig
oppleering organiseres. Det ma etableres sik-
re rutiner for rask kontakt mellom spesialist
og primarlege ved problemer.

Allergivaksinasjon forutsetter pavist IgE-
mediert allergisk sykdom mot det aktuelle
allergen. Pavisning av allergi baseres pa en
grundig sykehistorie som dokumenterer
sammenheng mellom eksponering og syk-
dom, positiv prikktest for den aktuelle aller-
genekstrakt og/eller mélbart spesifikt IgE
mot det aktuelle allergen i serum.

Det m4 alltid dokumenteres om det forlig-
ger bronkial astma og/eller bronkial hyper-
reaktivitet. I tillegg til klinisk undersekelse
gjores lungefunksjonsundersekelse for og
etter bruk av 3-2-agonist. I tillegg ber det,
hvis nedvendig, utferes bronkial reaktivi-
tetstest med histamin eller metakolin eller
indirekte bronkial reaktivitetstest pa trede-
melle, med eller uten samtidig kuldeprovo-
kasjon.
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Eksponeringsreduserende tiltak skal veere
gjennomfort s langt som praktisk mulig for
oppstart. Under behandlingen ma ekspone-
ring mot det aktuelle allergen og andre aller-
gener pasienten eventuelt matte vare sensi-
bilisert mot, forhindres eller begrenses i
storst mulig grad. Grundig informasjon om
formal, gjennomfoering og sikkerhetstiltak er
nedvendig for & sikre best mulig pasient-
etterlevelse (e-ramme 2).

Allergivaksinasjon skal utfores i lokaler
der pasientene kan overvakes. Det méa vare
umiddelbar tilgang til akuttrom med adrena-
lin til subkutan (1 mg/ml = 0,1 %) og intra-
vengs (0,1 mg/ml = 0,01 %) injeksjon, B-2-
agonister pd forsteverapparat, dosespray
med spacer eller pulverinhalator, glukokor-
tikosteroider til peroral og/eller intravenes
administrasjon og antihistaminer til peroral
og/eller intravenes administrasjon. Det md
ogsa finnes utstyr til intubasjon, oksygen pa
maske og kanyler og sproyter for injeksjon
av legemidler.

Séakalt clusterregime anbefales som stan-
dard oppdoseringsmetode. Dette innebzarer
injeksjoner med halvtimes intervaller ved
ukentlige polikliniske konsultasjoner. Opp-
doseringstiden er sju uker. Alutard SQ-eks-
trakt benyttes. Hurtigregime kan benyttes
dersom lang reiseavstand eller naer foresta-
ende pollen- eller insektssesong tilsier dette.
Dette bestar av injeksjoner med timers mel-
lomrom. Oppdoseringstiden er fire dager.
Pasienten ber vere innlagt i spesialavdeling
(10). Overgang fra oppdoseringsbehandling
til vedlikeholdsbehandling skjer ved at ved-
likeholdsdosen gis med gradvis ekende in-
tervall — to, fire og atte uker. Deretter gis
vedlikeholdsdosen hver éttende uke (+2
uker).

Det finnes situasjoner der ny dose ikke
skal gis, eventuelt justeres. Det dreier seg
om overskredet intervall, ustabil/uavklart
astma, allergeneksponering, infeksjonssyk-
dommer og/eller manglende bruk av antial-
lergisk og antiastmatisk medikasjon (10).

Oppgitte interessekonflikter: Forfatterne har
mottatt forelesningshonorar og deltatt pé fag-
lige mater sponset av ALK.

e-ramme 2 finnes i artikkelen pa www.tidsskrif-
tet.no
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