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Resumé

Allergiske lidelser er et stigende problem, og forebyggelse af disse
sygdommes udvikling synes rationel. Forebyggelse kan opstilles
som primaer, sekundeer og tertieer forebyggelse, hvor den egentlige
forebyggelse af sygdomsopstéaen er primeer forebyggelse. Bgrn
med seerlig hgj risiko for allergiudvikling (hgjrisiko (HR)-bgrn) kan
afgreenses ved en god anamnese vedr. allergisk disposition evt.
kombineret med navlesnors IgE. Der er dokumentation for, at risi-
koen for udvikling af komalksallergi og atopisk eksem reduceres
signifikant ved en enkel dizet de fgrste 4-6 maneder. Til alle bgrn
anbefales amning de fgrste seks maneder, og udsaettelse for to-
baksrgg bgr undgas bade under graviditeten og i de fgrste levear.
Til HR-bgrn anbefales en dokumenteret hypoallergen moder-
meelkserstatning i de fgrste fire maneder, hvis udelukkende am-
ning ikke er mulig. Efter 4-méneders-alderen kan HR-bgrn ernze-
res som alle andre bgrn. Nar primaer forebyggelse ikke er mulig,
er det vigtigt at sikre tidlig diagnostik med henblik pa sekundeer
forebyggelse af forvaerring i udvikling af allergiske lidelser.

Allergiske sygdomme repraesenterer et stort og stigende pro-
blem i industrialiserede lande. Det er derfor nedvendigt at

soge at afklare mulige arsager til opsten af allergiske syg-
domme og mulighederne for at forebygge bade opstaen af
allergiske sygdomme og gennem forebyggelse at begrense
forverring af allerede opstaet allergisk sygdom.

Kendskab til det naturlige forleb af de allergiske syg-
domme er en nedvendig forudsztning for vurderingen af mu-
lige forebyggende tiltag. Det er velbeskrevet, at symptomerne
pa allergisk sygdom zndres med stigende alder, og at perso-
ner med allerede opstiet allergisk sygdom har eget risiko for
at fa flere allergier/symptomer senere. Saledes har bern med
atopisk eksem og/eller fodevareallergi stor risiko for senere at
fa astma/hefeber, og barn med allergisk hofeber har oget ri-
siko for senere at fi astma [1]. Iszer personer med IgE medieret
allergisk sygdom har risiko for vedvarende symptomer og ud-
vikling af flere allergier/symptomer [1]. Senere i livet behaver
symptomerne ikke laengere at have relation til den specifikke
allergi. Man kan saledes miste sin allergi, men bevare sympto-
merne, som sa pa det tidspunkt er uden allergisk relation, selv
om det er allergien, som primeert har trigget udviklingen. End-
videre er det vist, at bronkial hyperreaktivitet oger risikoen
for udvikling af astma iszr hos personer, som er sensibilise-
rede [2-4].

Nar man skal vurdere effekten af muligt allergiforebyg-
gende tiltag, er der mange forhold, der skal tages i betragt-
ning. Kun prospektive studier, som inkluderer anerkendte vel-
definerede diagnostiske kriterier og effektmal, har tilstraekke-
lig lang opfelgningsvarighed, omfatter tilstraekkeligt store
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materialer og anvender af sufficiente statistiske metoder, er
anvendelige. Desuden ber interventionsstudier inkludere reel
randomisering, dobbelt blinding og kontrol af konfoundere
samt god registrering af komplians og dropouts. P4 grund af
risiko for bade erindringsbias og selektionsbias er hverken re-
trospektive undersegelser eller tvaersnitsundersogelser anven-
delige til at fastsla en drsags-effekt-sammenhzng. Tvarsnitun-
dersogelser er derimod anvendelige ved hypotese generering,
idet en sammenhzng mellem sygdom og faktor kan pavises,
hvorimod en endelig drsagssammenhzang kun kan bekrzftes i
prospektive, randomiserede interventionsstudier. Nar det
ikke er muligt at gennemfore randomiserede forsog som f.eks.
med hensyn til effekten af brysternzring og eksposition for
tobaksrog er det nedvendigt at anvende gode prospektive
non-interventionsundersogelser [5, 6].

Denne oversigt omfatter kun anbefalinger vedrerende pri-
mer og sekundzer forebyggelse baseret pa gode prospektive
og sa vidt muligt randomiserede interventionsundersogelser
svarende til evidensniveau styrke A og B, som beskrevet af
WHO [7, 8].

Da allergiske sygdomme ofte debuterer hos bern og unge,
hvor allergi ogsa spiller den storste rolle for symptomerne,
fokuseres der i denne oversigt specielt pa denne aldersgruppe.
Forebyggelse i relation til erhvervsallergier omtales siledes
ikke. En effektiv symptomatisk farmakologisk behandling er
ofte nedvendig, men dette emne behandles ikke i denne
artikel.

Metode

Denne oversigt er baseret pa en systematisk, opdateret littera-
turgennemgang med sogning pa MEDLINE og PubMed. End-
videre er referencer fra flere store nye europziske reviews og
Cochrane-metaanalyser gennemgaet og anvendt. 1 2004 er der
publiceret en omfattende gennemgang af dizetetisk interven-
tion, som bade omfatter forudsztninger, metode, effekt og
anbefalinger [8-10]. Med hensyn til diztetisk intervention er
sogt pa paediatrisk litteratur. For at begrense litteraturlisten er
der sd vidt muligt refereret til internationalt anerkendte re-

views.

Definition af forebyggelse
Forebyggelse kan besta af mange forskellige tiltag og kan ret-
tes imod at undga sensibilisering, undga opstden af sygdoms-
manifestationer hos et asymptomatisk individ samt at undgd
symptomer og forvarring hos et individ med allerede opstdet
sygdom (Figur 1).

Forskellige niveauer for allergiforebyggelse er foresliet:

- primeer forebyggelse, der retter sig mod raske personer
med det formal at forebygge opstéen af allergisk sygdom

- sekunder forebyggelse, der retter sig mod personer med
allerede opstdet allergisk sygdom med det formal at fore-
bygge symptomer og yderligere progression

— At reducere incidensen af allergisk sygdom

— At reducere risikoen for udvikling af nye allergiske manifestationer hos
en person med allerede opstaet allergisk sygdom

— At reducere sveerhedsgraden af sygdommen og andelen af patienter med
sveer sygdom

— At gge muligheden for remission

— At gge livskvaliteten hos patienter med allergisk sygdom

Figur 1. Formal med allergiforebyggelse.

- tertizer forebyggelse, der retter sig mod patienter med kro-
nisk sygdom med det formal at undgé progression og for-
verring.

Sensibilisering kan forudgé udvikling af allergisk sygdom;
men sensibilisering kan ogsa vzre et normalt og ofte harm-
lost, forbigdende feenomen isr i den tidlige barnealder [1, 5,
9]. Vurdering af om en person er sensibiliseret, athenger af
mange faktorer bl.a. sensitiviteten af den anvendte test. Sensi-
bilisering er en ting, udvikling af sygdom en anden. Derfor ma
formalet med primeer allergiforebyggelse vaere at forebygge
opstden af allergisk sygdom og ikke blot sensibilisering. Det
kan diskuteres, om tiltag, som reducerer risikoen for opstden
af nye allergiske manifestationer hos patienter med allerede
opstaet allergisk sygdom, er primer eller sekundeer allergi-
forebyggelse.

Allergiforebyggelse kan omfatte bade eksposition for aller-
gener og adjuverende risikofaktorer eller beskyttende faktorer
og farmakologisk behandling. Tilsvarende kan det vere for-
skellige forebyggende tiltag, som er gavnlige og anbefalelses-
verdige for forskellige befolkningsgrupper og ved forskellige
allergiske symptomer.

Malgrupper
Allergiforebyggende tiltag kan veere rettet mod

- den generelle befolkning

- bern med serlig risiko for udvikling af allergisk sygdom
(hejrisiko (HR)-born)

- bern med tidlige allergiske symptomer

- individer med kronisk sygdom.

Det er dokumenteret, at atopisk disposition er relateret til en
oget risiko for udvikling af allergisk sygdom. Bern med en ud-
talt atopisk praedisposition kan have en primzr immunoregu-
latorisk defekt, som kan identificeres ved forskellige metoder
som f.eks. navlesnors-IgE (NS-IgE) [7, 9]. Desverre er ingen af
disse metoder anvendelige til generel screening for allergiri-
siko, men forhajet NS-IgE kan sammen med den familizere
disposition afgrense en gruppe af HR-born til ca. 10% af en
fodselsirgang, hvorimod afgreensning ved hjzlp af familizer
disposition alene vil give en HR-gruppe pa mindst 30% af en
fodselsargang [11]. En gruppe af bern med en veldokumente-
ret hoj risiko for udvikling af allergisk sygdom kan saledes de-
fineres pa baggrund af familizer disposition alene, dvs. mindst
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— Den generelle population
— Hagjrisikogrupper
— Ved fgdslen: Spaedbgrn med en veldefineret gget risiko for udvikling
af allergisk sygdom, dvs. spaedbgrn med mindst en fgrstegradssleegt-
ning (foreelder eller sgskende) med dokumenteret allergisk sygdom,
evt. kombineret med forhgjet navlesnors-IgE
— | spaedbarnsalder/tidlig barndom: Bgrn med atopisk dermatit,
sensibilisering imod fgdevareallergener/inhalationsallergener eller
fgdevareallergi

Figur 2. Malgrupper for primeer/sekundeer allergiforebyggelse.

en forstegradsslegtning (forzldre, soskende) med dokumen-
teret, behandlingskreevende allergisk sygdom; eller familizer
disposition kombineret med forhgjet NS-IgE (Figur 2).

En klar malgruppe for sekunder allergiforebyggelse kan
vere born med tidlige/milde allergiske symptomer, for sver
kronisk sygdom har udviklet sig, iser hvis der er pavist IgE-
sensibilisering over for fodevareallergener (f.eks. malk og 2g)
eller inhalationsallergener (f.eks. husstevmider og kat) [1, 12].

Primzaer forebyggelse

Di=tetisk intervention

I adskillige prospektive observationsstudier [13] og et enkelt
prospektivt randomiseret studie [14] er det pavist, at bryster-
nzring i mindst 3-6 mdr. og sen introduktion af tilskudskost
(efter 4-6 mdr.) er relateret til en reduceret risiko for udvikling
af komeelksallergi og atopisk eksem i op til 3 ar og recidive-
rende hvasen/astma i op til 6 ar. I to metaanalyser [15, 16],
hvori der er anvendt forud fastlagte standardiserede kriterier,
og i et systematisk review [13] har man kunnet pavise en gene-
relt beskyttende effekt af udelukkende brysternzring i de for-
ste 3-4 mdr. for risikoen for atopisk eksem og astma i de forste
5-10 ar iser hos allergidisponerede bern.

Af ernzeringsmeessige arsager anbefaler WHO udeluk-
kende amning generelt til alle bern; men i nogle tilfzlde er
der behov for supplement af modermzlkserstatning. I mange
prospektive, interventionsstudier er der pavist en allergifore-
byggende effekt af ernzering af HR-bern med hejt hydrolyse-

Tabel 1. Forebyggende effekt af diaetetiske tiltag.

Intervention Effekt

I Kumuleret incidens af komaelks--
allergi indtil 18 mdr.

I Kumuleret incidens af atopisk eksem
indtil 3 ar

I Kumuleret incidens af recidiverende
hveesen/astma indtil 6 ar

Udelukkende BE > 4 mdr.

{ Kumuleret incidens af komaelks-
allergi indtil 5-7 ar & atopisk eksem
indtil 4 ar

eHF2 kombineret med
undgaelse af fast fgde > 4-6 mdr.

pHF2 kombineret med

undgaelse af fast fgde > 4-6 mdr. Har effekt, skgnt mindre end eHF

BE: brysternaering. eHF: ekstensivt hydrolyseret modermeelkserstatning.
pHF: partielt hydrolyseret modermaelkserstatning
a) Udelukkende eller som supplement til brysternzering (BE)

Effekt af eHF/pHF er kun dokumenteret til hgjrisikobgrn
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rede modermalkserstatningsprodukter i mindst 4 mdr., enten
udelukkende eller som supplement til modermzlk, nir man
samtidig undgik introduktion af anden tilskudskost i de forste
4-6 mdr. [10, 17-19]. Der er ogsa undersogelser, som har vist en
allergiforebyggende effekt af de sakaldt delvist hydrolyserede
produkter; men nyere sammenlignende undersogelser har vist
en storre effekt af de hejt hydrolyserede produkter [10].
Denne allergiforebyggende effekt er kun pavist hos HR-
bern. Der er ingen dokumentation for allergiforebyggende
effekt af dizet til moderen, hverken i graviditeten eller i amme-
perioden [10], ligesom der ikke er dokumentation for effekt
af allergiforebyggende dizt til barnet efter 4-6-maneders-alde-
ren [10]. Effekt af dizetetisk primeer allergiforebyggelse og evi-
densbaserede anbefalinger fremgér af Tabel 1 og Tabel 2.

Miljgintervention
Mange forskellige miljofaktorer kan influere pa risikoen for at
allergisk sygdom udvikles. Betydningen af eksposition for to-
baksrog og luftbarne allergener for udviklingen af allergisk syg-
dom er belyst i talrige retrospektive og prospektive non-inter-
ventionsundersogelser. I de fleste af disse undersogelser er der
imidlertid betydelige muligheder for fejltolkninger bl.a. pa
grund af hukommelsesbias, selektionsbias og »forebyggelses-
adfzerd«. Nar der tages hojde for disse forhold, er der vist savel
en positiv dosis-respons-sammenhzng mellem eksposition for
husstevmideallergener og kat og sensibilisering imod samme
allergener, som en sammenhzng mellem sensibilisering og ud-
vikling af senere sygdom, og der er ogsa undersegelser, som ty-
der pa, at eksponering for bade husstevmider og kat medfoerer
oget risiko for bdde sensibilisering og udvikling af allergiske
luftvejssymptomer specielt hos allergidisponerede bern [20, 21].
Der pégar flere prospektive, randomiserede interventions-
undersogelser af store kohorter af nyfedte, hvor effekten af
reduktion af eksposition for indendersallergener iszr husstov-
mider til HR-bern undersoges. De forste resultater tyder pd, at
en reduktion af husstevmideallergenniveauet medferer nedsat

Tabel 2. Diatetisk allergiforebyggelse — evidensbaserede anbefalinger.

Styrke af
Malgruppe Anbefalinger anbefaling?
Alle spaedbgrn Ingen seerlig dizet til moderen i B
graviditeten eller i ammeperioden
Udelukkende brysternaering > 4 mdr.
Undga fast fgde indtil 4 mdr.
Yderligere Ved behov for tilskud de fgrste A

4 mdr. anbefales en dokumenteret
hypoallergen modermeelkserstatning

anbefalinger
til hgjrisikobgrn

Af ernaeringsmaessige arsager anbefaler WHO brysternaering i > 6 mdr. til
alle bgrn

a) Styrke af anbefaling jf. WHO, beskrevet i [7, 8].
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risiko for astmasymptomer i det forste levedr [22], og i en en-
kelt undersogelse er der fundet nedsat risiko for sensibilisering
og astmasymptomer op til ottedrsalderen hos bern, som i det
forste levear fik reduceret husstevmideekspositionen ved
hjelp af allergentette madrasbetraek [23]. Der er siledes nu re-
sultater, som tyder pa en allergiforebyggende effekt af reduk-
tion af eksposition for indendersallergener hos HR-bern, men
det er nedvendigt at afvente langtidsopfelgning af disse stu-
dier, for der kan drages endelige konklusioner.

I talrige undersogelser er det pavist, at eksposition for to-
baksreg medferer en oget risiko for luftvejssymptomer, bade
infektioner, gentagne episoder af astmatisk bronkitis og ved-
varende astma samt nedsat lungefunktion [24-27]. Derimod er
der ingen sikker evidens for, at eksposition for tobaksrog
medforer oget risiko for allergisk sensibilisering. Der er ingen
tvivl om, at bern ikke ber udszttes for tobaksreg, specielt ikke
i spaedbarnsperioden og heller ikke i fostertilstanden.

Andre faktorer
Det er foreslaet, at den mikrobielle tarmflora har indflydelse pd
udvikling af allergisk sygdom, men der er pa nuverende tids-
punkt ingen dokumentation for en kausal sammenhzng. Enkelte
undersogelser tyder p3, at supplement med probiotica til HR-
spedbern kan medfere nedsat forekomst af let atopisk eksem;
men der er ikke fundet effekt pa forekomsten af allergi [28]. I en
ny rapport fra European Society of Pediatric Gastroenterology,
Hepatology and Nutrition (ESPGHAN) [28] konkluderes det, at
der i ojeblikket ikke er publiceret evidens for nogen gunstig lang-
tids klinisk effeke af at tilskud af probiotika til speedbernsernzering.
Resultaterne af tversnitsstudier tyder pa, at andre kostfak-
torer sdsom lav indtagelse af frisk fisk, omega-3 fedtsyrer, hojt
natriumindtag eller utilstreekkelig indtagelse af antioxidanter
kan have indflydelse pa udvikling luftvejssymptomer og
astma, men ogsa reducere inflammation i de tilflde, hvor det
er udviklet. Der foreligger et enkelt interventionsstudie, som
har vist at tilskud af omega-3-fedtsyrer var relateret til en
lavere forekomst af »hvasen« indtil halvandetrsalderen [29].
En reekke tveersnitsundersogelser, hvori det er blevet indi-
keret, at forekomsten af allergisk sygdom var lavere i landmil-
joer, har givet anledning til »hygiejneteorien« med hypotesen
om, at eksposition for infektionssygdomme, allergener, en-
doxiner m.m. har en beskyttende effekt med hensyn til udvik-
ling af allergisk sygdom[30]. Imidlertid foreligger der ingen
dokumentation for denne hypotese, som ogsa er modificeret
efter resultater af nyere undersogelser [31, 32].

Sekundaer forebyggelse

Hos patienter, som allerede har allergisk sygdom, kan en tidligt
indsat effektiv behandling fere til symptomfrihed, mindre medi-
cinforbrug, bedre livskvalitet og sterre chance for at forhindre for-
veerring og progression med udvikling af andre allergier/manife-
stationer. En tidlig korrekt diagnose og konstatering af allergisk ge-
nese en forudszetning for en allergenspecifik behandling [12].

Allergen elimination

Hos patienter med fodevareallergi, allergisk astma og allergisk
rinokonjunktivitis er reduktion af ekspositionen for det/de al-
lergener, som patienterne er pavist at vere allergiske over for,
en logisk del af behandlingen, hvis allergenet kan identificeres
og elimination/signifikant reduktion af ekspositionen er mu-
lig. Det geelder specielt for fodevarer, husstevmider og dyre-
hér.

Mange prospektive, kontrollerede undersogelser har vist at
en signifikant reduktion af eksposition for iszr husstevmide-
allergener medferer bedre sygdomskontrol [7, 18, 33, 34]. Hos
bern med astma forarsaget af husstovmideallergi er det i en
dansk randomiseret, dobbeltblind placebokontrolleret under-
sogelse fundet, at anvendelse af allergentzet madrasbetraek
medforte halvering af behovet for inhalationssteroid efter et
ars opfelgning [35].

Elimination af irritanter

Indendersmiljeet, iseer eksposition for tobaksreg, spiller den
starste rolle for luftvejssymptomer hos bern. Hos bern med
allergisk luftvejssygdom er eksposition for tobaksrog relateret
til sverhedsgraden af symptomerne, darligere prognose og
oget behov for medicin. Tobaksreg synes at vere en af de
mest betydningsfulde triggere af astmasymptomer, som det er
muligt at forebygge.

Specifik immunterapi = allergivaccination

Specifik immunterapi er vist at veere en dokumenteret effektiv
behandling til patienter med allergisk rinokonjunktivitis eller
allergisk astma i kontrollerede undersogelser med husstov-
mide-, greespollen-, birkepollen- og dyrehérsallergenekstrak-
ter [36]. Desuden tyder en ny europzisk undersegelse pa at al-
lergivaccination kan nedsztte risikoen for at udvikle astma
hos patienter med hefeber og pollenallergi [37].

Farmakologisk behandling

Enkelte studier af farmakologisk behandling (f.eks. ketoti-
fen, cetirizin) til spaed/smibern med atopisk eksem har rap-
porteret en signifikant reduktion i udviklingen af astma

[38, 39].

Anbefalinger

Med basis i aktuel viden er der i Figur 3 opstillet evidensbase-
rede retningslinjer for primer forebyggelse. Nogle simple
diztetiske anbefalinger de forste fire maneder har vist sig at
kunne reducere risikoen for komzlksallergi og atopisk eksem
signifikant hos bern med serlig hej risiko for allergiudvikling.
Efter firemanedersalderen kan disse bern ernzres som alle an-
dre. Ingen bern ber udszttes for tobaksreg. Endvidere er der
undersogelser, der tyder pd, at reduktion af eksposition for
indendersallergener, iseer husstavmider, kan medfere nedsat
risiko for astmasymptomer; men resultater af langtidsopfelg-
ning af pdgdende undersogelser ma afventes.
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Anbefalinger til alle spaedbgrn
— Ingen serlig dizet i graviditeten eller til den ammende moder
— Udelukkende brysternaering i mindst 4 mdr.
— Miljgfaktorer
— Undga tobaksrgg (ogsé i graviditeten)

Yderligere anbefalinger til hgjrisikospaedbgrn

— Ved behov for tilskud i de fgrste 4 mdr. anbefales en dokumenteret
hypoallergen modermaelkserstatning

— Miljgfaktorer
— Reducer allergen eksposition tidligt i livet (husstgvmider, pelsdyr)
— Undgé fugtig bolig og forurening

Figur 3. Primeer allergiforebyggelse.

— Undga tobaksrgg
— Patienter med heldrs astma, rhinitis eller atopisk eksem, og som er
allergiske over for husstgvmider eller dyrehar, anbefales at forsgge at
reducere deres eksposition for relevante allergener
— Anbefalede tiltag omfatter:
— Fjernelse af relevante dyr
— Nedseettelse af den indendgrs relative luftfugtighed til under 50%
hvis muligt
— Vask af dyner og puder i varmt vand (> 55°C) regelmaessigt
(mindst hver tredje maned) eller anvendelse af allergentaet betrak*
til dyner og puder
— Vask af sengelinned i varmt vand (> 55°C) jeevnligt
— Evt. fjerne teepper i soverum
— Indkapsling af madrassen i dokumenteret allergenteet madrasbetraek*

*) Kun dokumenteret effekt ved sikker husstgvmideallergi

Figur 4. Sekundeer allergiforebyggelse (WHO).

Til bern med allerede opstdet allergisk sygdom er tidlig

diagnostik en forudsztning for en effektiv allergenspecifik be-

handling. I Figur 4 er der angivet retningslinjer for sekundaer
allergiforebyggelse, som anbefalet af WHO [7].
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