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Resume

Introduktion: Forméalet med undersggelsen var at sammenligne
resultaterne af allergitest med kutantest og Phadiatopanalyse
med en klinisk allergidiagnose stillet af en allergolog hos voksne
patienter, der blev udredt pa mistanke om astma og/eller hgfeber.
Materiale og metoder: | alt 103 patienter, der var under mistanke
for at lide af hgfeber og/eller astma, blev supplerende vurderet af
en allergolog, der stillede en ren klinisk allergidiagnose, og patien-
terne blev testet med kutantest og Phadiatopanalyse som praktisk
allergitest. Ved interview af patienterne og spgrgeskemaer til egen
lege blev en eventuel tidligere allergidiagnose belyst.

Resultater: Der var stor uoverensstemmelse mellem de to test-
systemer i et linezert system, hvor den forklarede variation (r?) for
alle positive reaktioner kun var pa 8%. Ved kvalitativ sammenlig-
ning med den kliniske allergidiagnose var de to ligevaerdige med
hver for sig godt 15% ekstra positive reaktioner, hvoraf igen godt
25% var klinisk aktive. For begge systemer var der godt 33% falsk
positive reaktioner, som blev vurderet som klinisk stumme. Ved
positiv Phadiatopanalyse og klinisk allergi refererede patienten og
egen leege en identisk allergidiagnose i ca. 75% af tilfeeldene,
mens de i 20-50% af tilfeeldene angav en allergidiagnose, der var
samstemmende med allergologens, hvor den kliniske diagnose og
Phadiatopanalysen var uoverensstemmende.

Konklusion: Kutantest og Phadiatopanalyse er ofte uoverensstem-
mende og supplerer hinanden ved allergidiagnostik, hvor de bar
anvendes serielt. De er begge ofte falsk positive, og fortolkningen
af allergitest kreever ofte ekspertise fra en erfaren laege.

Det opgores [1] i dag, at ikke mindre end 15% og 22% af
en tversnitspopulation i Kebenhavn i alderen 13-23 ar
har sandsynlige symptomer pa henholdsvis astma og he-
feber.

Som tidligere omtalt [2] har denne heje forekomst af
allergisygdom i den danske befolkning affedt fastleggelse af
nationale strategiplaner for tilrettelzeggelse af allergiudred-
ninger i Danmark, hvor man i Arhus Amt yderligere lokalt er
fremkommet med [3] forslag til rationel arbejdsdeling mellem
almen praksis og allergologer og lokalt med virkning fra juni
maned 1999 har valgt Phadiatopanalysen (Pharmacia, Sverige)
frem for priktest (ALK-Abell6, Danmark) som standard ved
allergiudredning i almen praksis.

Formalet med narverende arbejde har varet at kvali-
tetsvurdere allergiudredning i Arhus Amt ved mistanke om
rinitis eller astma. Ved neerverende opgerelse har man op-
gjort reproducerbarheden af Phadiatopanalysen, foretaget en
sammenligning mellem Phadiatopanalysen og priktest ved
allergitestning og sammenlignet allergidiagnose stillet af en
allergileege med patientrefereret og egen leege-refereret diag-
nose.

Materiale
Undersogelsens basismateriale var de voksne patienter, som i
optageomridet for Silkeborg Centralsygehus (befolkningen
pr. 1. januar 2002 var pa 99.794 personer) i perioden fra den
1. juli 2000 til den 30. juni 2001 havde faet foretaget Phadia-
topanalyse hos en praktiserende leege pd mistanke om astma
eller hofeber. Det drejede sig om 458 patienter udredt for rini-
tis, hvoraf 444 (97%) kunne identificeres og 347 patienter ud-
redt for astma, hvoraf 328 (95%) kunne identificeres.

Fra dette basismateriale blev der ved lodtreekning udtruk-
ket 84 patienter, der var blevet udredt for mulig rinitis, og 83
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Tabel 1. De opstillede minimumskrav til den klini-

Symptomvariation Provokeres af Symptomorgan

ske allergidiagnostik foretaget af en allergolog. For Allergen

hvert enkelt allergen er der opstillet minimumskrav

. L . . . Hund ............
til den kliniske diagnose af en given allergi. Hvor Kat

disse krav ikke kan opfyldes, er konklusionen, at
det enkelte allergen ikke er arsag til de aktuelle
allergisymptomer.

Birkepollen
Greespollen
Ukrudtspollen
Svampesporer

..... Hele aret Kontakt med hund Neese eller lunger

..... Hele &ret Kontakt med kat Neese eller lunger

..... Hele aret/august Kontakt med stev/ Neese eller lunger
til november ophold i sommerhus

..... April og maj Ude i solskin Neese eller lunger

..... Juni og juli Ude i solskin Neese eller lunger

..... Juli og august Ude i solskin Neese eller lunger

August og september - Neese eller lunger

patienter, der var blevet udredt for mulig astma. Disse patien-
ter blev skriftligt tilbudt en sekundzr vurdering ved en aller-
golog. Blandt patienterne med mulig astma maétte to udgs,
da de allerede var undersogt af en speciallege, og blandt de
resterende 81 patienter deltog 44 (54%) i den sekundere vur-
dering, og 59 (70%) ud af 84 patienter med mulig hefeber blev
sekundeert vurderet. Dette materiale omfatter i alt 103 voksne
personer.

De deltagende personer blev indkaldt til supplerende
vurdering ved en allergileege i efterdret 2001 og foraret
2002.

Metode

Den enkelte patient med astma og/eller hofeber blev vur-
deret i forhold til sygdomsdiagnostik efter vanlige retnings-
linjer, og resultaterne er praesenteret i [4, 5]. Femogtredive
af de 103 patienter havde ingen tegn pa astma eller hofe-
ber, mens 68 patienter fik diagnosticeret astma og/eller
hefeber.

Allergidiagnostikken omfattede en primeer klinisk vurde-
ring ved en allergilzege, hvor man ud fra sygehistorie alene
med objektiviserede minimumskrav til klinisk allergidiagno-
stik vurderede, om der foreld en klinisk betydende allergi
over for de syv hyppigste allergener (Tabel 1). Denne kliniske
vurdering blev foretaget uden kendskab til resultatet af kutan-
test eller Phadiatopanalyse.

Den gennemforte allergidiagnostik omfattede gentagelse af
Phadiatoptest og en ny priktest. Phadiatopanalysen omfatter
en primer analyse af forekomst af allergenspecifikt immun-
globulin E (IgE) over for 12 enkeltallergener i samme analyse.
Hvis denne er negativ, er allergiudredningen afsluttet. Hvis
analysen er positiv, foretages der en enkeltanalyse for de otte
hyppigste allergener. Hvis denne er positiv, er allergiudred-
ningen afsluttet. Hvis den er negativ, testes der for de sidste
allergener. En eventuel positiv test angives i kU/1, hvor svaret
varierer mellem 0,35 kU/1 og op til >100 kU/1. Testen blev
gennemfort pa Klinisk Kemisk Afdeling, Silkeborg Central-
sygehus.

Kutantest blev udfort af en erfaren allergisygeplejerske som
priktest med ti histaminzkvivalent prik (HEP)-styrke af eks-
trakter af 12 standardallergener. Positive reaktioner er angivet

semikvantitativt i forhold til kutanreaktion ved priktest med
histamindihydroklorid 10 mg/ml (positiv kontrol).

Ved interview foretaget af en allergisygeplejerske blev
patientens egen opfattelse af allergidiagnosen efter udrednin-
gen i almen praksis oplyst, ligesom der blev udsendt et stan-
dardiseret sporgeskema til den enkelte praktiserende lege
vedrerende en eventuel allergidiagnose. Der blev fra alle 103
patienter opnéet en patientrefereret allergidiagnose, mens
man kun opndede svar fra egen leege hos 36 ud af 46 patienter,
der var allergitestet for mulig astma, og hos 60 ud af 72 patien-
ter, der var allergitestet for mulig hefeber.

Resultater

De to uathengige Phadiatopanalyser er foretaget med ca. et
ars interval, og korrelationen mellem de to analyser pa de
samme patienter var for alle allergener meget hej (R? = 0,94),
saledes at analysen med et ars interval er meget reproducer-
bar.

I modsatning hertil var korrelationen mindre mellem de
enkelte resultater af kutantest og Phadiatopanalyse udfoert pa
samme tidspunkt. For de syv hyppigste allergener med en
positiv reaktion i en eller begge systemer (n = 176) var der en
korrelationskoefficient i et linezrt system pa 0,28 (p<0,001),
men kun 8% (2 = 0,08) forklaret variation mellem de to syste-
mer (Tabel 2). For de enkelte allergener var der kun signifi-

Tabel 2. Resultaterne af korrelationsanalyse for reaktioner mod de syv
hyppigste inhalationsallergener, i tilfeelde hvor der forekom positiv kutan-
test og/eller Phadiatopanalyse. Analyserne er foretaget i et lineaert system,
hvor r2 angiver den forklarede variation mellem de to allergitest (n.s. er
nonsignifikant).

Antal positive
patienter i en

Allergen eller begge test 12 (%) p

Birk ........ ... ... 32 16 0,05
Graes . ........o.ouvun.. 38 10 <0,05
Grébynke . ........... 13 10 n.s.
Hest ................ 9 Sl n.s.
Hund ............... 29 5 n.s.
Kat................. 17 1 n.s.
Husstevmider ......... 38 17 <0,05
Alle syv allergener . ... .. 176 8 <0,001
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Tabel 3. Fordelingen af de 181 tilfeelde, hvor

kutantest og/eller Phadiatopanalyse var posi- Kutantest Phadiatopanalyse
tive over for et allergen hos de 103 patienter, antal negative antal negative Begge Begge
der blev undersggt af en allergolog. Opgarelsen analyser  analyser
er foretaget i relation til den sande kliniske Antal Klinisk Klinisk positive  negative
diagnose af allergi over for et givet allergen. Allergen positive ialt positive ialt positive antal antal
Birk ............ 32 2 2 5] & 25 6
Grees ........... 38 1 1 5] 4 32 5]
Grébynke ........ 13 4 0 1 0 8 1
Hest ............ 9 1 0 1 0 8 1
Hund ........... 29 5) 2 13 2 11 1
Kat............. 17 2 (0] 2 1 13 1
Husstgvmider .. ... 38 12 3 2 0 24 2
Andre ........... 5) 3 0 0 0 2 0
| alt 181 30 8 29 8 122 16

kant sammenhzng for de tre med flest positive reaktioner,
men igen med maksimalt knap 20% forklaret variation mellem
resultaterne af de to testsystemer (Tabel 2).

Resultaterne af de to testsystemer kan siledes bedst sam-
menlignes kvalitativt. Blandt de i alt 103 patienter, der blev
udredt med bade kutantest og Phadiatopanalyse hos en aller-
gilege, blev der fundet i alt 181 tilfzlde, hvor kutantest og/
eller Phadiatopanalyse var positiv over for et af de testede
allergener. I 122 tilfzelde var der kvalitativt overensstemmelse
mellem positiv kutantest og Phadiatopanalyse, mens der i
59 tilfzelde var uoverensstemmelse. Resultaterne for de
enkelte allergener vurderet i forhold til den sande diagnose
ved den kliniske vurdering fremgar af Tabel 3, hvor det ses,
at eksempelvist 32 patienter havde en positiv kutantest og/
eller Phadiatopanalyse mod birk. Hos 25 patienter var resul-
tatet kvalitativt ens, mens henholdsvis to og fem patienter
havde en negativ kutantest og en positiv Phadiatopanalyse
eller omvendt en negativ Phadiatopanalyse og en positiv
kutantest. Af de sidstnzvnte syv blev to ud af to af en allergi-
leege bedemt til at have klinisk betydende birkepollenallergi,
mens tilsvarende tre ud af fem patienter med negativ Phadia-
topanalyse og positiv kutantest klinisk blev bedemt til at have
aktiv birkepollenallergi. Seks patienter blev klinisk bedemt til
at have birkepollenallergi, men deres resultat var negativt i
begge testsystemer (Tabel 3).

For de fleste allergener synes de to testsystemer at vere
ligeverdige, og de paviser hver for sig godt 15% ekstra positive
test, hvoraf igen godt 25% anses for at veere klinisk aktive. For
allergenet hund synes kutantesten at vere folsom, hvor 13
patienter med positiv kutantest havde en negativ i Phadiatop-
analyse mod hund, og blandt disse 13 patienter vurderedes
kun to at have klinisk aktiv allergisygdom med symptomer
ved kontakt med hund. Omvendt synes Phadiatopanalysen
at vaere folsom for husstevmider (D. pteronyssinus), hvor 12
patienter blev fundet negative ved kutantest, men positive
ved Phadiatopanalyse, og kun tre af dem havde klinisk aktiv
husstevmideallergi.

I alt 151 forskellige kutantest foretaget pa de 103 patienter
var positive, og blandt disse blev 94 bedomt til at vere klinisk
aktive, mens godt en tredjedel (38%) var klinisk stumme. For
Phadiatopanalyser gjaldt tilsvarende, at 92 ud af 152 positive
analyser var klinisk aktive, mens 39% var klinisk stumme. Af
de patienter, der ved udredningen fik en slutdiagnose uden
astma eller hofeber, havde 32% en positiv allergitest ved ku-
tantest og/eller Phadiatopanalyse.

Ved hjelp af krydstabuleringer for resultaterne af de to
allergitest for hvert enkelt standardallergen blev den diagno-
stiske sensitivitet, specificitet, positive og negative prediktive
verdi og nejagtighed udregnet (Tabel 4). Ved sammenligning
af de to systemer synes de at vere ligevaerdige for de fleste
allergener og kan bruges til pavisning af en korrekt allergi-
diagnose (sensitivitet) i 70-100% af tilfeldene. Ved negativ test
fanges langt den overvejende del af de raske med en specifi-
citet mellem 88% og 97% i begge systemer. Med begge syste-
mer pavises positive reaktioner, der af en allergileege bedom-
mes som verende klinisk stumme. I den sammenhzng er den
positive prediktive verdi for samtlige allergener under et for
kutantest pa 62% og for Phadiatopanalyse pa 62%, hvilket
betyder, at der i begge testsystemer fremkommer 38% falsk
positive reaktioner. Langt hovedparten af de negative test-
udfald er dog overensstemmende med den kliniske diagnose.
For de syv hyppigste allergener var 24 ud af 572 (4,2%) svar
falsk negative ved kutantesten, og 26 ud af 572 (4,5%) svar var
falsk negative ved Phadiatopanalysen (Tabel 4).

Ved vurdering af de to testsystemer over for de syv hyppig-
ste enkeltallergener (Tabel 4) havde begge systemer 78% (syv
ud af ni) og 83% (ti ud af 12) falsk positive reaktioner mod gra-
bynke ved henholdsvis kutantest og Phadiatopanalyse. Begge
systemer havde problemer med reaktioner over for ekstrakt af
hund, idet man ved begge oversa tre ud af 11 patienter med
sandsynlig allergi over for hund. Yderligere var de fleste reak-
tioner mod hund i de to systemer falsk positive med 67% falsk
positive ved kutantest og 50% falsk positive ved Phadiatop-
analyse.
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Tabel 4. De udregnede diagnostiske veerdier

(%) for kutantest og Phadiatopanalyse for hver Gra- Husstav-

af de enkelte allergener i standardpanelet. Da Diagnostisk veerdi Birk Graes bynke Hest Hund Kat mider

kun fem patienter reagerede Pa enten Clado- P —

e IS AEAIENE) CF (IS0 VIR Sensitivitet . ............ 70 82 66 100 73 92 80
Specificitet .. ........... 86 87 93 97 83 96 92
Positiv preediktiv veerdi . . . .. 63 76 22 63 88 73 7
Negativ preediktiv veerdi . ... 89 91 99 100 96 99 94
Ngjagtighed . . ........... 82 85 92 96 82 95 89
Phadiatopanalyse
Sensitivitet .. ........... 67 82 67 100 73 92 80
Specificitet .. ........... 88 88 90 97 91 95 83
Positiv preediktiv veerdi . . ... 67 76 17 63 50 67 64
Negativ preediktiv veerdi . ... 88 87 99 100 97 98 97
Ngjagtighed . . ........... 83 84 89 97 82 93 85

Patientrefereret og egen laege-meddelt allergidiagnose blev
opgjort efter de fire diagnostiske grupperinger, hvor Phadia-
topanalyse og klinisk diagnose foretaget af en allergileege var
sammenfaldende (+,+), Phadiatopanalyse positiv og klinisk
diagnose negativ (+,-), Phadiatopanalyse negativ og klinisk
diagnose positiv (-,+) og begge overensstemmende negative
(--). I sidstnzvnte gruppe med i alt 363 tilflde refererede
patienten selv aktiv allergi i fire tilfelde (1%), ligesom egen
lzege meddelte allergi i fire tilfzelde. For de ovrige tre grupper
var der storst enighed ved (+,+), hvor patienten samstem-
mende med allergilegen angav allergi i 74% (67 ud af 91)
af tilfeldene, og egen lzege meddelte en identisk diagnose i
69% (46 ud af 67) af tilfzldene. Hvor allergileegen vurderede
Phadiatopanalysen som falsk positiv (+,-), refererede patien-
ten selv aktiv allergi i 41% af tilfeldene, og egen leege med-
delte tilsvarende aktiv allergi i 53% af tilfzeldene. I den sidste
gruppe, hvor allergilegen vurderede, at Phadiatopanalysen
oversa aktiv allergi (-,+), kunne patienten i hvert femte tilfzlde
(21%) vere enig med speciallzegen i, at der var allergi, og til-
svarende var egen lzege trods negativ Phadiatopanalyse enig i,
at der var allergi i 447% af tilfzeldene.

Diskussion

Ved de i litteraturen foreliggende opgerelser over diagnostisk
verdi af en given allergitest hos patienter med astma eller
hefeber er der anvendst to principielt forskellige reference-
systemer.

I de fleste tilfzelde anses »facitlisten« for at vere en special-
legevurdering af patientens sygehistorie 1 kombination med
udfaldet af en given allergitest. Man opger her den diagnosti-
ske veerdi af en test i et system, hvor den selv bidrager med
diagnostisk information. Heraf folger formentlig en relativt
hej diagnostisk veerdi for bade kutantest og Phadiatopanalyse
med eksempelvis [5] en sensitivitet for phadiatop pa 87% og en
specificitet pa 100% ved undersegelse af born og en sensitivitet
pa 92% og en specificitet pa 98% ved undersogelse af voksne
[6]. Preevalensen af positiv allergitest i befolkningen (atopi) er

vaesentlig hojere [7] end forekomsten af klinisk aktiv sygdom,
og IgE-immunreaktioner forekommer hyppigere end sympto-
matisk sygdom. Eksempelvis er der blandt 20-44-arige perso-
ner fundet [8] en praevalens af positiv allergitest pa godt 30%
og 35% i henholdsvis Sverige og Tyskland, hvilket er vasent-
ligt hyppigere end pravalensen af allergisygdom. Tilsvarende
fremhzaves det [7], at en allergenspecific klinisk diagnose ved
samtidig tilstedevearelse af sygdom og positiv allergitest yder-
ligere kreever en omhyggelig klinisk vurdering, da der ogsa vil
forekomme falsk positive allergitest hos patienter med aktiv
sygdom.

I modsatning hertil er nzervaerende opgorelse udarbejdet
med den primere kliniske diagnose stillet af en allergolog,
uden kendskab til udfaldet af den allergitest, som reference-
diagnose. Formentlig som en folge heraf er de fundne diagno-
stiske vaerdier for kutantest og Phadiatopanalyse lavere end
de fernzvnte, men svarer til resultaterne af en tilsvarende op-
gorelse [9], hvor man anvendte referencediagnosen »bistory
diagnosis« og fandt [9] en diagnostisk sensitivitet for henholds-
vis kutantest og Phadiatopanalyse pa henholdsvis 75% og 65%
ved allergi over for graespollen og 57% og 61% ved allergi over
for katte. Tilsvarende var specificiteten for kutantest og Phadi-
atopanalyse 89% og 86% for graespollenallergi og 847% og 82%
for katteallergi. Den diagnostiske nejagtighed var for begge
testsystemer pa omkring 80% ved graspollenallergi og godt
70% ved allergi mod katte, hvor nerverende opgoerelse viser
en lidt hojere diagnostisk nejagtighed pa 85% og 95% ved hen-
holdsvis graespollen- og katteallergi.

Ved sammenligning af patientrefereret og egen leege-med-
delt specifik allergidiagnose med tilsvarende diagnose stillet
af en allergolog var der storst overensstemmelse (godt 75%),
hvis den kliniske diagnose blev bekreftet af en positiv Pha-
diatopanalyse, mens der var storst uenighed (50-80%), hvis
der efter allergologvurdering var uoverensstemmelse mellem
den kliniske diagnose og Phadiatopanalyseresultatet. Sidst-
naevnte gruppe udger dog kun godt 10% af det samlede antal
vurderinger.
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Nzrverende opgorelse med en praevalens pa 327% af posi-
tive allergitest hos patienter med en slutdiagnose uden astma
eller hofeber og en sandsynliggorelse af klinisk stumme, posi-
tive allergitest ved bade priktest og Phadiatopanalyse pa 38%
illustrerer den hyppige forekomst af klinisk ikkebetydende
IgE-reaktioner i uselekterede patientmaterialer. Nar man
yderligere sammenligner muligheden for med de to systemer
at pavise klinisk betydende eksisterende allergier synes de at
vere ligevaerdige. De kan hver iszr supplere den specifikke
allergendiagnose hos 15% af patienterne, hvoraf igen en fjer-
dedel anses for klinisk aktiv ved allergologvurdering. Som
sddan ber de to systemer anvendes serielt med eksempelvis
supplerende priktest, hvor man har en positiv sygehistorie for
et givet allergen men negativ primer Phadiatopanalyse for
det pageldende allergen. Ud fra en rent klinisk vurdering
overser man med begge testsystemer ca. 10% af de klinisk
betydende allergier.

Internationalt fremhaeves det [5, 10], at hvor allergiudred-
ning med enten priktest eller Phadiatopanalyse begge er
simple at udfere, kreever fortolkningen af allergitest ofte
ekspertise fra en erfaren allergolog, specielt i tilfzelde [11],
hvor der drages allergenspecifikke behandlingsmassige kon-
klusioner. Som det ogsa fremgar af denne undersogelse, er en
positiv test alene en understattende undersagelse ved allergi-
udredning, hvor resultatet altid skal sammenholdes med en
omhyggelig sygehistorie og klinisk undersogelse af patienten.

Nogle [6, 12] fremhzaever, at allergiudredning specielt er
verdifuldt i situationer, hvor man hos en patient med hefeber
eller astma ikke kan kontrollere sygdommen ved almindelig
medicinsk behandling, og man derfor overvejer allergenspe-
cifik behandling, mens andre fremhzaver [13], at man ber
allergiudrede alle patienter med sygdom, der kan skyldes
allergi.
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