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Gjennomgatt influensa kan minske risikoen for et alvorlig forlgp ved smitte med et nytt influensavirus.
Helsepersonell og friske arbeidstakere som vaksineres jevnlig, blant annet for & beskytte sdrbare pasienter
og gamle, kan selv bli mer utsatt for et alvorlig forlgp av influensa.
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«Ikke veer barsk,» skrev Aftenposten 2.1.
2009 (1), med henvisning til en representant
fra Folkehelseinstituttet for & oppfordre folk
i risikogruppene og deres naerkontakter til &
ta drets influensavaksine i stedet for & gjen-
nomga sykdommen. Under halvparten av
dem som i 2005/06 tilherte risikogruppene,
var nemlig vaksinert (2).

Folkehelseinstituttet anbefaler at per-
soner som tilherer visse risikogrupper blir
vaksinert mot influensa hvert ar. Det gjelder
dem som har fylt 65 ar, beboere i omsorgs-
boliger og sykehjem, gravide i 2.—3. tri-
mester og barn og voksne med enkelte kro-
niske og/eller alvorlige sykdommer, sveert
alvorlig fedme eller nedsatt infeksjons-
resistens. [ tillegg ber husstandskontakter
til sveert immunsupprimerte pasienter vur-
dere 4 la seg vaksinere, og helsepersonell
med pasientkontakt og svinergktere anbe-
fales & ta vaksinen (3).

Ved & vaksinere helsepersonell som er
i jevnlig kontakt med pasienter, kan man
hindre at utsatte grupper blir smittet (4) —
som vist ved «det japanske eksperimenty,
der overdedeligheten av pneumoni og
influensaliknende sykdom hos eldre ble
sterkt redusert i de arene skolebarna regel-
messig ble vaksinert mot influensa (5). Men
i en sterre analyse kunne det ikke pavises
noen vesentlig effekt av slik vaksinasjon av
helsepersonell pa forekomsten av influensa
og pneumoni eller innleggelse i sykehus/ded
pga. luftveissykdom hos minst 60 &r gamle
pleiepasienter og beboere i omsorgsboliger
(6). Det har heller ikke vist seg kostnads-
effektivt & vaksinere friske, voksne arbeids-
takere for & redusere sykefraveeret (7).

I Norge har vi til na brukt ikke-replike-
rende, eller «ikke-levende», influensavak-
siner som hovedsakelig bestér av virusets
ytre deler — enten som splittvirus eller som
renset antigen. Disse ytterproteinene —
hemagglutinin (H) og nevraminidase (N)
—er i stadig endring. Selv om endringene
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fra ett ar til et annet er relativt sma, er de
likevel sa viktige at det hvert &r ma lages ny
vaksine. Med ujevne mellomrom oppstar
det sd et fullstendig skifte av ytterdelene —
og infeksjonen sprer seg da raskt som en
pandemi.

Etter at svineinfluensaen oppsto i 2009,
tok det mange maneder for egne pandemi-
vaksiner var klare til bruk — og i mange
land var en sesongvaksine eneste alternativ.
I ettertid er det reist spersmél om vaksiner
mot arets eller tidligere ars sesonginfluensa
tross alt hadde en viss effekt mot det nye
viruset (8, 9) — eller om bruk av sesongvak-
sine kunne ha en uheldig virkning (10).

I denne kronikken diskuterer vi muligheten
for at infeksjon med influensavirus kan gi
opphav til cellulaer immunitet mot konser-
verte, indre deler av viruset som ikke er

i konstant endring, og at slik immunitet

kan beskytte mot nye stammer av influensa-
virus.

Humoral og celluleer immunitet
Effekten av vaksiner har stort sett veert sett
pa som resultat av sirkulerende antistoffer.
For influensa har dette vert sa entydig at en
viss serumkonsentrasjon av antistoff mot én
subtype hemagglutinin brukes som mal pa
om man er beskyttet mot virus av samme
subtype.

I et dristig forsgk hvor 63 frivillige for-
sokspersoner ble smittet med et influensa
A(HIN1)-virus, ble det bekreftet at slike
antistoffer fra tidligere &r kunne neytrali-
sere virus hos de nysmittede. I tillegg viste
det seg at cytotoksiske T-celler kunne fjerne
eller inaktivere virus hos forsekspersoner
selv om de ikke tidligere hadde utviklet
subtypespesifikke antistoffer eller tidligere
hadde veert utsatt for infeksjon med et
HIN1-virus (11).

Siden mange av disse siste forseksperso-
nene fikk influensasymptomer kort tid etter
smitten, ble det antatt at slik cellulaer kryss-
immunitet ikke nedvendigvis beskyttet mot
infeksjon, men at sykdomsforlepet kunne
bli lettere, eventuelt at infeksjonen kunne
forbli subklinisk (11). Senere er det pavist
en slik negativ sammenheng mellom alvor-
lighetsgraden av kliniske influensasym-
ptomer og nivaet av CDS8-positiv T-celle-
aktivitet (12).

Hva har vi laert av pandemiene?
Under spanskesyken i 1918 var det hoved-
sakelig unge mennesker som mistet livet,
mens de over 50 ar relativt sett var mindre
utsatt (13). Det er dessuten péfallende at det
inntradte et skifte i dedelighet av influensa
og pneumoni — dedeligheten steg fra ti ars
alder frem til slutten av 20-arene, for sa

a avta bratt med alderen hos dem som
hadde fylt 30 ar. Det er derfor fristende a se
dette brd omslaget i sammenheng med den
sékalte russerpandemien i 1889—-90, dvs.
28-29 ar tidligere. Det er imidlertid lite
trolig at en eventuell beskyttende effekt hos
dem som var fodt i 1889 eller tidligere og
som kunne veert smittet i 1889, kunne til-
skrives antistoffer mot hemagglutinin, siden
den foregéende pandemien sannsynligvis
var forérsaket av influensa A-virus av sub-
type H3 (N er ukjent), mens spanskesyken
skyldtes et virus av subtype HIN1 (14).

Observasjoner fra Cleveland under asia-
syken hasten 1957 viste at de voksne i en
familie var bedre beskyttet mot sykdommen
enn barna, og at denne tendensen ble for-
sterket hvis de i lopet av de siste &rene
hadde gjennomgatt influensa (15). I &rene
for — fra spanskesyken i 1918 — var det
influensavirus av subtype HIN1 som sir-
kulerte i befolkningen, mens asiasyken var
forarsaket av et H2N2-virus. Den beskyt-
tende effekten kunne derfor heller ikke
denne gang tilskrives antistoffer mot disse
overflateproteinene.

Under svineinfluensapandemien i 2009
var det de unge voksne og de middelald-
rende som ble hardest rammet (16). P&
verdensbasis er det nylig beregnet at syk-
dommen var arsak til et sekssifret antall
dade — og at 80 % av disse var under 65 ar
(17). En grunn til at de eldste kom s& godt
fra det, kan vare kryssreagerende immu-
nitet mot ikke-pandemisk A(HIN1)-virus
som var i sirkulasjon i periodene 1918—-57
og 1977-2009, noe som ogsa er foreslatt
som forklaring pé at pandemien ble mildere
enn forventet (18).

Flere studier peker né i retning av at
gjennomgétt sesonginfluensa forarsaket av
andre subtyper enn A(HINT1) kan stimulere
til celluleer immunitet mot konserverte anti-
gener i bade fugleinfluensavirus A(H5N1)
(19) og svineinfluensavirus (20—22). De
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eldre har derfor gjennom mange ar hatt
mulighet til & utvikle slik kryssreagerende
immunitet mot helt nye virusstammer (23).

Vaksinering mot sesonginfluensa
Allerede i 2009 ble det antydet at barn
som regelmessig ble vaksinert mot sesong-
influensa, kunne bli hindret i & utvikle en
naturlig immunitet og derfor ville vaere mer
utsatt for et alvorlig forlep ved senere pan-
demier (24). Den samme forskergruppen
rapporterte nylig at friske, uvaksinerte
barn utviklet signifikant sterre okning
i virusspesifikk T-cellerespons enn barn
pa samme alder med cystisk fibrose som
var vaksinert arlig (25).

Fra Canada ble det rapportert at det s&
ut til at de som var vaksinert mot sesong-
influensa som del av et generelt tilbud til
befolkningen &ret for svineinfluensaen,
hadde okt risiko for & bli syke av den, og
at dette kunne bekreftes ved pavisning
av pandemivirus (26, 27). Liknende funn
er nylig rapportert fra Japan, der skoleelever
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som foregéende sesong var vaksinert mot
influensa, hadde ekt risiko for & fa influensa-
liknende sykdom under den pagéende pan-
demien (28).

I Norge, som i resten av verden, er det de
gamle som utgjer den sterste risikogruppen
ved vanlig sesonginfluensa og som da har
stor overdedelighet (29). Uheldigvis er det
hos disse at vaksinen har darligst effekt, og
det diskuteres i hvilken grad bedre vaksiner
kan redusere denne overdedeligheten (30).
En «levende» influensavaksine til intra-
nasal bruk er ingen lgsning, siden den ikke
er godkjent til bruk for personer over 49 ar
(31). Den er dessuten ikke godkjent for
gravide, noe som gjer den mindre egnet for
fertile kvinner i helse- og omsorgsyrker.

I pavente av mer effektive og trygge vak-
siner med virkning mot et bredt spekter av
influensastammer er det grunn til & utnytte
erfaringene fra tidligere pandemier og opp-
lyse friske unge og voksne om fordelene
ved 4 gjennomga hestens og vinterens
influensa. Nylig er det uttrykt bekymring
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for at en befolkningsgruppe som har vert
fullstendig beskyttet mot sesonginfluensa
ved regelmessig vaksinasjon, kan ende opp
uten kryssreagerende T-celleavhengig
immunitet mot influensa (23).

For a unnga ekt risiko for alvorlig syk-
dom hos helsepersonell ved en senere pan-
demi, ber vi vurdere om disse fortsatt skal
std pa listen (3) over dem som anbefales & ta
arets vaksine — og heller satse pa intensivert
vaksinering av risikogruppene. Det har ogsa
vist seg at andre infeksjonsforebyggende
tiltak, som for eksempel & gi pneumokokk-
vaksine sammen med influensavaksinen til
eldre, kan forebygge bade hjerteinfarkt og
hjerneslag (32). P4 den maten kan en stor
yrkesgruppe fritas for ekt risiko for alvorlig
sykdom ved en senere pandemi.

Synspunktene i kronikken er forfatternes egne

og representerer ikke ngdvendigvis Folkehelse-
instituttets syn.
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