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Sammenfatning af anbefalinger

God klinisk praksis er kun at foretage allergologisk udredning hos patienter med systemiske anafylaktiske
reaktioner, hvor der kan veaere indikation for immunterapi (respiratoriske og/eller kardiovaskulaere
symptomer eller pavirket livskvalitet). Diagnhosen baseres pa anamnese suppleret med priktest med bi- og
hvepsegift eller maling af specifikt IgE. Ved mistanke om reaktion pa stik fra humlebi, stor gedehams eller
papirhveps (stik i udlandet) suppleres med maling af IgE overfor gift fra disse. Komponentdiagnostik er kun
indiceret hos patienter med dobbeltsensibilisering.

Patienter med svaere anafylaktiske stikreaktioner bgr ogsa screenes for mastocytosis.

VIT (venom immunotherapy, allergen immunterapi med insektgift) anbefales (steerk anbefaling) til bade
bgrn og voksne med dokumenteret sensibilisering og systemiske reaktioner omfattende respiratoriske
og/eller kardiovaskulaere symptomer (anafylaksi).

VIT anbefales (svag/betinget anbefaling) til bade bgrn og voksne med dokumenteret sensibilisering og ikke-
livstruende symptomer (oftest urticaria), hvis patientens livskvalitet er tilstraekkeligt pavirket af
insektgiftallergien eller hvis patienten har kraftig gget risiko for alvorligt udfald af nye insektstik.

VIT anbefales ikke (betinget anbefaling) til bérn med monosymptomatisk urticaria.

VIT anbefales ikke (staerk anbefaling) til patienter der alene har haft en stor lokalreaktion.

God klinisk praksis er rutinemaessigt at anvende depotpreeparat til VIT med en vedligeholdelsesdosis pa 100
ug gift indgivet hver 6-8 uge.

God klinisk praksis er rutinemaessigt at behandle alle med VIT i 5 ar.

God klinisk praksis er ikke rutinemaessigt at udfgre stikprovokation f@r, under eller ved afsluttet VIT.

God klinisk praksis er at udstyre patienten med adrenalin autoinjektor indtil vedligeholdelsesdosis er naet,
hvis der i denne periode er risiko for insektstik. Herefter er der almindeligvis ikke behov for adrenalin
autoinjektor.
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Baggrund

Formalet med denne vejledning er at give
opdaterede anbefalinger til diagnostik og
behandling af insektgiftsallergi pa dansk.
Vejledningen er primart baseret pa European
Academy of Allergy and Clinical Immunology’s
(EAACI) systematiske review og meta-analyse fra
2017* suppleret med nyere publiceret evidens pa
omradet. Desuden forsgger vejledningen at
forholde sig kritisk til EAACI’s guidelines on allergen
immunotherapy: Hymenoptera venom allergy.
EAACI Position Paper fra 20182, Der er omrader i
dette felt, hvor evidensen er svag og hvor
anbefalingerne i denne vejledning ikke fuldstaendig
folger disse guidelines eller supplerer med
anbefalinger baseret pa konsensus blandt danske
allergologer. Denne vejledning henvender sig
primaert til bgrneleger, allergologer, akut-
medicinere, lungemediciner, skadestuer og almen
praksis, som kommer i kontakt med patienter med
insektgiftsallergi.

Definition

Insektgiftsallergi skyldes dannelse af IgE-antistoffer
rettet mod komponenter i insektgift formentlig
initieret af et tidligere stik. Et fornyet stik medfgrer
friggrelse af allergiske mediatorer og kan udlgse
systemiske (anafylaktiske) reaktioner. | Danmark
drejer det sig primaert om gift fra honningbi (Apis
mellifera), gedehamse (hvepse) (Vespula spp.)
samt sjeldnere humlebier (Bombus spp.) og stor
gedehams (Vespa crabro). Herudover kan
Dolichovespula (skovgedehamse) og Polistes
(papirhvepse) ogsa forarsage allergiske reaktioner
(Figur 1). Andre insekter som myg, flat, kleeg mm.,
der bider, men ikke har gift eller stikker, kan ogsa
udlgse mildere, saedvanligvis lokale allergiske
reaktioner, men diagnostikken kan veere
vanskeligere, fordi allergenerne ikke er
identificeret.

Forekomst

Praevalensen af allergiske insektstiksreaktioner i
Danmark er ukendt, men omkring 1.000 personer
henvender sig arligt pa skadestuerne med
behandlingskreevende systemiske symptomer3.
Insektgiftsallergi er ansvarlig for 1-2 erkendte
dgdsfald om aret®. | en dansk tvaersnits-
undersggelse angav 13% at de havde haft en
abnorm reaktion pa insektstik, hos halvdelen var

der dog kun tale om store lokalreaktioner. Blandt
resten (med systemiske reaktioner) kunne der kun
pavises specifikt IgE mod insektgift hos 38%, som
udtryk for at en stor del af disse selvrapporterede
reaktioner nok ikke var allergiske. | befolknings-
gruppen blev der fundet IgE-sensibilisering mod
insektgifte hos 15%, hvoraf 2/3 ikke havde
anamnestiske holdepunkter for insektallergi,
hverken store lokalreaktioner eller systemiske
reaktioner®. Udenlandske epidemiologiske under-
spgelser rapporterer en hyppighed af systemiske
reaktioner pa 1-7% hos voksne og 3% hos bgrn &7,

Symptomer og prognose

Kliniske symptomer induceret af insektgift varierer
fra milde reaktioner udlgst af rent toksiske
substanser med lokal haevelse og smerte over stor
lokalreaktion (>10 cm og varende mere end 1
dggn) til mild systemisk allergisk udlgste reaktion
(alene omfattende hud) og fulminant anafylaksi?
med respiratoriske og/eller kardiovaskulaere
symptomer (Tabel 1).

Bade symptomer og objektive fund afhaenger af
tidsintervallet fra insektstik. Vaesentlige ana-
fylaktiske manifestationer kan vaere svundet inden
for 30 minutter. Yderst sjaeldent ses sent
indtreedende  symptomer som  serumsyge,
vaskulitis, polyradikulitis eller dissemineret intra-
vaskulaer koagulation?.

Lokale symptomer med haevelse og rgdme svinder
oftest i Igbet af timer til dage. Sveerhedsgraden af
systemiske reaktioner med symptomer fra flere
organsystemer er ofte relateret til hurtig debut og
udvikling af symptomer. Ved forudgaende
anafylaktisk reaktion vil 30-60% af voksne udvikle
alvorlige symptomer ved nyt insektstik®.
Gentagelsesrisikoen er lavere for bgrn. Symp-
tombilledet vil oftest veere identisk, men
progression af sygdomssvaerhedsgrad ses hos
20%™. Med stigende tidsmaessig afstand fra sidste
reaktion kan symptomerne ved fornyet stik vaere
mildere. Forekomst af mastocytose hos voksne
patienter med anafylaksi efter insektstik er
hyppigere end hidtil antaget, seerligt blandt
patienter med alvorlig  anafylaksi med
blodtryksfald og bevidsthedstab uden urticaria.
Svaerhedsgraden af en tidligere reaktion er den
bedste pradiktor for sveerhedsgraden af
fremtidige stikreaktioner®®.
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Symptomer

Allergologisk udredning

Indikation for VIT

Kommentarer

Stor lokalreaktion

Skal ikke udredes

VIT ikke indiceret

Risiko for systemisk
reaktion ved fremtidigt
stik ikke vaesentligt gget

Mild systemisk reaktion
alene omfattende hud
og slimhinder

Skal almindeligvis ikke
udredes

Born: VIT ikke indiceret

Voksne: VIT kan vaere
indiceret

Patienter med f.eks.
hjertesygdom, med
risiko for multiple stik
(biavlere) eller med
nedsat livskvalitet
grundet insektgifts-

allergi kan vaere
kandidater til VIT

Alvorlig systemisk Skal udredes
reaktion med
respiratoriske og/eller
kardiovaskulaere

symptomer

VIT indiceret hos bade
bgrn og voksne

Sandsynlighed for
mastocytose gget. Ud
over klinisk vurdering
bgr som minimum
screenes ved maling af
p-tryptase

Tabel 1 Kliniske symptomer, indikation for udredning og indikation for VIT samt relevante kommentarer

Diagnostik

| anamnesen indgar identifikation af det stikkende
insekt (billeder af stikkende insekter kan hjalpe, se
figur 1), tidsforlgbet for udvikling af symptomer og
svaerhedsgraden af de allergiske symptomer.
Insektstik fgrst pa sommeren vil oftere vaere
forarsaget af honningbi, hvorimod hvepsestik er
hyppigere i sensommeren. En efterladt brod og
giftsaek i huden gger sandsynligheden for, at der er
tale om et bistik. Brodden hos hvepse har feerre
modhager end hos honningbier, og hvepse
efterlader derfor sjeeldnere deres brod.

Ved fulminant anafylaktisk shock kan anam-
nestiske oplysninger om insektstik mangle, og
andre drsager til shock bgr udelukkes. Reaktion
med primaert cerebrale symptomer, kan ligne epi-
leptisk anfald eller vaskulzer cerebral katastrofe.
Hyperventilation og vasovagale tilfelde kan ogsa
veere differentialdiagnoser.

Der er kun indikation for allergologisk udredning
hos patienter med systemiske reaktioner, hvor der
kan veere indikation for immunterapi (Tabel 1). |
anamnese leegges vaegt pa om der har veaeret
systemiske allergiske reaktioner som er mere
alvorlige end generaliserede hudsymptomer, dvs.
primart personer med luftvejs-/vejtraeknings-
problemer og/eller blodtryksfald eller pavirket
livskvalitet. Patienter, som udelukkende har haft
store lokalreaktioner, og bgrn, der alene har haft
kutane symptomer, skal ikke allergologisk udredes,
da deres anafylaksirisiko ved fornyet stik ikke er
forhgjet!?13,

Sensibilisering over for insektgift vurderes ved
kutantest/maling af IgE mod insektgift. Stgrrelsen
af de positive testresultater kan ikke i sig selv
forudsige sveerhedsgraden af fremtidige stik-
reaktioner og en stor del af patienter med positive
resultater mod insektgift har aldrig oplevet
systemiske reaktioner eller store haevelser®. Denne
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Figur 1

Honningbi (Apis mellifera) Almindelig hveps (Vespala vulgaris)

Humlebi (Bombus sp.)

Papirhveps (Polistes) Skovgedehams (Dolichovespula)

Figur 1 Oversigt over de insekter, som oftest forarsager insektgiftsallergi

Billeder fra Wikipedia
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diagnostik kan sdledes kun benyttes som
supplement til sygehistorien og ikke til screening.
Det kan fgre til ungdig bekymring, hvis den
anvendes pa personer, der alene har haft store
haevelser eller slet ikke har haft insektstiks-
reaktioner.

Priktest (SPT) udfgres med dialyserede ekstrakter
hvor lavmolekylzere toksiske komponenter er
fiernet. | Danmark benyttes ekstrakt af gift fra
honningbier og en blanding af de hyppigst
forekommende hvepsearter. Det anbefales at
prikteste med 300 ug/ml. Priktest giver bade laege
og patient en indikation af om insektgiften kan
udlgse et relevant biologisk respons hos patienten.
En positiv SPT skal altid fglges op med en
konfirmatorisk maling af Ig, da allergen
immunterapi kun har effekt pa IgE-udlgste
reaktioner. Intrakutantest med insektgift benyttes
i Danmark almindeligvis ikke som rutine grundet en
gget risiko for udlgsning af anafylaksi og praktiske
forhold omkring holdbarhed af allergenekstrakter.
Sensitiviteten er gget, men ogsa risikoen for at
udlgse et falskt positivt resultat®.

Specifikt IgE mod insektgift males rutinemaessigt
med ImmunoCAP® mod bi- og hvepsegift som
alternativ til priktest, eller som en konfirmatorisk
test for IgE-sensibilisering fgr stillingtagen til
insektgift-immunterapi (VIT). Et positivt
testresultat er en veerdi >0,35 kU/L. Ved mistanke
om reaktion pa stik fra humlebi, stor gedehams
eller papirhveps (stik i udlandet) suppleres med
maling af IgE for gift fra disse arter. Her er ikke
kommercielt tilgaengelige ekstrakter til hudtest.

| tilfeelde af dobbelt positiv reaktion for bade bi- og
hvepsegift ved enten priktest eller specifik IgE-
maling, er det vigtigt at fa afklaret, om det drejer
sig om reel positivitet for begge insektgifte
(sensibilisering overfor unikke allergener fra bade
bi og hveps) eller krydssensibilisering (reaktion pa
feelles allergener hos bi og hveps). Afklaringen
opnas ved komponentdiagnostik (maling af IgE
mod majorallergener i de forskellige insektgifte)®®.
Baggrunden for krydssensibilisering er, at bigift og
hvepsegift indeholder flere allergener, som udviser
hgj grad af lighed i proteinsekvens og 3-
dimentional struktur. De deler identiske IgE
epitoper og ved en sensibilisering for sadanne bi-
allergener vil IgE-antistofferne ogsa binde sig til
allergener rettet mod hvepsegift pa trods af, at
patienten ikke primaert er hvepsesensibiliseret, og

vice versa 6. For honningbi kan der undersgges for
IgE rettet mod fglgende species-specifikke (ikke-
krydsreagerende) allergener: Api m 1, Api m 3 og
Api m 10. For hveps drejer det sig om Ves v 1 og
Ves v 5, der dog krydsreagerer med Pol d 1 og Pol
d 5 fra papirhveps. Api m 2 fra bi krydsreagerer
med Ves v 2 fra hveps og Pol v 2 fra papirhveps,
mens Api m 5 fra bi krydsreagerer med Ves v 3 fra
hveps og Pol v 3 fra papirhveps?’. For patienter
hvor der bade er IgE rettet mod et specifikt
biallergen (Api m 1, Api m 3 eller Api m 10) og IgE
mod et hvepseallergen (Ves v 1 eller Ves v 5) drejer
det sig saledes om en reel dobbeltsensibilisering og
VIT (venom immunotherapy) med bade bi- og
hvepsegift er indiceret (Figur 2). Ved positive
reaktioner udelukkende over for krydsreagerende
allergener vil VIT med en type gift (oftest hveps
eller det insekt med det kraftigste IgE-respons)
vaere dakkende, men er det stikkende insekt
sikkert identificeret, bgr gift herfra veelges.
Anafylaktiske symptomer udlgst efter stik af
humlebi vil kunne daekkes ved VIT med bigift og
stor gedehams (Vespa crabro) med hvepsegift. Dog
er beskyttelsen mindre veldokumenteret og
adrenalin autoinjektor bgr fortsat medbringes
under og efter behandlingen, hvis der har vaeret
tale om livstruende reaktioner. Med komponent-
diagnostik som hjaelpemiddel vil der sjeeldent vaere
behov for diagnostiske tests som histamin-
friggrelse fra basofile granulocytter eller basofil
aktiveringstest. Forhgjet tryptase i blodprgve taget
kort tid efter systemisk reaktion understgtter
anafylaksi, men skal altid sammenholdes med
resultatet af en tilsvarende maling pa et senere
tidspunkt. Forhgjet basal tryptase kan pege pa
mastocytose (se nedenfor). Mastocytose er en
vigtig risikofaktor i forbindelse med insektstik® og
denne lidelse bgr altid overvejes, specielt ved
svaerere reaktioner.

Dansk anbefaling:

God praksis er kun at foretage allergologisk
udredning hos patienter med systemiske allergiske
reaktioner, hvor der kan veere indikation for
immunterapi (respiratoriske og/eller kardio-
vaskulaere symptomer eller pavirket livskvalitet).
Diagnosen baseres pa anamnese suppleret med
priktest med bi- og hvepsegift og/eller maling af
specifikt IgE. Ved mistanke om reaktion pa stik fra
humlebi, stor gedehams eller papirhveps (ved stik i
udlandet suppleres med maling af IgE for gift fra
disse. Komponentdiagnostik er kun indiceret hos
patienter med dobbeltsensibilisering.
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Figur 2

Komponentdiagnostik til differentiering mellem hvepse- og honningbi-allergi

Apis mellifera Vespa vulgaris
Honningbi Alm. gedehams

Markgrallergener

—
)
—

Krydsreagerende allergener

Apim 2 < > Vesv 2
—
Apim5 < > Vesv 3
—
Api m 12 < » Vesv 6
- ) —
: Kommercielt tilgeengelig ]

Tolkning af komponentdiagnostik:
1. Huvis sensibiliseret for Ves v 1 eller Ves v 5 er patienten hvepsesensibiliseret.
2. Huvis sensibilisering for Api m 1 eller Api m 3 eller Api m 10 er patienten honningbi-
sensibiliseret.
3. Hvis sensibiliseret for Ves v 1 eller Ves v 5 og Api m 1 eller Api m 3 eller Api m 10 er
patienten sensibiliseret for bade hveps og honningbi.

Figur 2 Markgrallergener og krydsreagerende allergener mellem honningbi og almindelig hveps
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Symptombehandling
Lokalbehandling:

Efterlades brod og giftblere i huden, skal
giftblaeren fjernes hurtigst muligt, fordi den fortsat
sprgjter gift ind. Sekunders forsinkelse kan vaere
afggrende for giftmangden. Haevelse og smerte
kan bedres med afkgling, antihistamin eller NSAID-
praeparater. Ved stor lokalreaktion i kritisk omrade
kan kortvarig behandling med systemisk steroid
reducere generne.

Systemisk behandling

| tilfeelde af anafylaksi med kredslgbspavirkning
legges patienten ned med eleverede ben, ved
primaert respiratoriske symptomer siddende med
eleveret overkrop®®. Behandlingen er som ved
andre former for anafylaksi. Patienter behandlet
med adrenalin indlaegges til observation og skal
have veeret cirkulatorisk og respiratorisk stabile i
minimum 8 timer f@r udskrivelsen. Bgrn indlaegges
ofte natten over.

Patienter, som har haft en generaliseret reaktion
(alvorligere end urticaria), bgr udstyres med recept
pa adrenalin autoinjektor og oplaeres i brugen af
denne fgr udskrivelse samt henvises til
allergologisk udredning.

Forebyggende behandling

Allergen immunterapi

Vurdering af den kliniske effekt af VIT (venom
immunotherapy) er baseret pa bade stik i naturen
samt stikprovokationer. For patienter behandlet
med hvepsegift vil > 90% veere beskyttede mod
systemiske reaktioner ved restik, for bigift er
effekten lidt mindre omkring 80%2% 2.

Retningslinjerne for VIT tager udgangspunkt i
EAACI’s guidelines?, som er baseret pa et
systematisk review og meta-analysel. Disse danner
baggrund for at formulere evidens-baserede
anbefalinger for klinisk beslutningstagen baseret
p& GRADE-processen??, Evidensen for et tiltag
graderes som level 1 hvis anbefalingen er baseret
pa systematiske reviews, metaanalyser og
randomiserede studier; rekommandationen som
grad A hvis baseret pa overensstemmende level 1

studier og styrken af anbefalingen som staerk hvis
evidensen kommer fra studier med lav risiko for
bias.

Staerk anbefaling anvendes, nar der er evidens af
hgj kvalitet (baseret pa systematiske reviews,
metaanalyser og randomiserede, kontrollerede
undersggelser), der viser, at de samlede fordele
ved interventionen er klart stgrre end ulemperne.
Det betyder, at den anbefalede intervention kan
anvendes pa alle, eller nasten alle.

Svag/betinget anbefaling anvendes nar evidensen
baseres pa ikke-randomiserede studier, hvor det
alligevel vurderes at fordelene ved interventionen
er stgrre end ulemperne, eller den tilgaengelige
evidens ikke kan udelukke en vaesentlig fordel ved
interventionen, samtidig med at det vurderes, at
skadevirkningerne er fa eller fravaerende.

God praksis anvendes, nar der ikke foreligger
relevant evidens, og anbefalingen bygger pa faglig
konsensus blandt medlemmerne af arbejds-

gruppen.

Indikation for VIT

Anafylaksi:

Formalet med VIT er at forhindre fornyet alvorlig
systemisk reaktion ved nyt insektstik. VIT anbefales
til voksne med paviselig sensibilisering og
systemiske stik-reaktioner alvorligere end kutane
symptomer (dvs. anafylaksi med respiratoriske
og/eller kardiovaskulaere symptomer)? (Tabel 2).
Anbefalingen er steerk og baseret pa 2 meta-
analyser®%,

For bgrn er anbefalingen betinget og baseret pa 2
ldre studier med hgj risiko for bias?*?®. Golden’s
underspgelse?* omfatter en efterundersggelse af
512 patienter fulgt op efter 18 ar efter en
gennemsnitlig behandlingstid med VIT i 3% ar. 43%
oplevede efterfglgende stikepisoder og systemiske
reaktioner optradte mindre hyppigt hos de
patienter, der havde modtaget VIT (3%) mod 17% i
ubehandlede patienter. Hunt's studie baseres pa et
mindre antal patienter, men viste klart fordelen
ved 100 pg gift sammenlignet med placebo og
helkrops-ekstrakt®. Et ikke-randomiseret studie®?
kommer til samme konklusion. Succesfuld VIT er
ogsa gennemfgrt hos bgrn < 6 ar, og anafylaksi ses
sjeeldent hos bgrn < 6 ar%.
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Dansk anbefaling:

e VIT anbefales (steerk anbefaling) til bade bgrn
og voksne med dokumenteret sensibilisering
og systemiske reaktioner omfattende
respiratoriske og/eller cirkulatoriske symp-
tomer (anafylaksi).

Mild systemisk reaktion/urticaria:

Barn med monosymptomatisk urticaria har ikke
gget risiko for at udvikle anafylaktiske symptomer
ved nyt insektstik. Det er vist i et studie af bgrn med
ikke-livstruende symptomer, som blev
randomiseret til VIT eller ikke. Ingen udviklede
alvorligere reaktioner end initiale stik og der var
ingen forskel pa grupperne®?.

Hvis patientens livskvalitet er tilstraekkelig pavirket
pa basis af insektgiftsallergien eller hvis patienten
har en gget risiko for en systemisk reaktion efter
insektstik  (alvorlig  hjertesygdom, gartnere,
biavlere og andre med betydelig sandsynlighed for
multiple stik mm.) kan VIT komme pa tale selv om
patienten ikke har haft anafylaksi, men kun har haft
generaliseret/udbredt urticaria. Der findes ikke
evidens for at VIT kan redde liv hos alvorligt
hjertesyge patienter, men det er en erfaring, at
disse darligere taler svaere blodtryksanfald. Det er
derimod dokumenteret at alvorlig insektgiftsallergi
pavirker livskvaliteten negativt. Enkelte patienter
tgr ikke opholde sig udendgrs hele sommeren eller
er raedselsslagne ved lyden af stikkende insekter.
Der er dokumentation for at livskvaliteten bedres
af VIT?.

Dansk anbefaling:

e VIT anbefales ikke (betinget anbefaling) til bgrn
med monosymptomatisk urticaria.

e VIT anbefales (svag/betinget anbefaling) til
bade bgrn og voksne med ikke-livstruende
symptomer hvis patientens livskvalitet er
pavirket af insektgiftallergien eller hvis
patienten har kraftig gget risiko for alvorligt
udfald af nye insektstik.

Stor lokalreaktion:

VIT kan reducere bade stgrrelse og varighed af
fremtidige lokalreaktioner, men patienter der
alene har haft en stor lokalreaktion udvikler

sjeldent mere alvorlige reaktionsformer ved
senere stik*?%,

Dansk anbefaling:

e VIT anbefales ikke (steerk anbefaling) til
patienter der alene har haft en stor
lokalreaktion.

Kontraindikation for VIT

| Danmark anbefales det at fglge de
kontraindikationer, som er beskrevet i DSA’s
nationale immunterapi-vejledning fra 20222,
Kasuistiske informationer tyder pda, at VIT kan
gennemfgres ukompliceret pa en reekke patienter,
som har tilstande, der opfattes som kontra-
indikation. Hvis man vaelger at gennemfgre VIT hos
en patient, som har en kontraindikation, er det
vigtigt tydeligt (skriftligt) at argumentere for
interventionen, samt at informere patienten om
dette og lade denne veaere med i beslutningen.

Absolutte kontraindikationer i henhold til EAACI
Guidelines 2015%°

- Aktive, alvorlige, systemiske autoimmune
sygdomme.

- Maligne sygdomme (VIT kan anvendes til hgj-
risikopatienter).

- AIDS.

- Graviditet under VIT opdosering (der er ingen
holdepunkter for teratogen skade, men let
gget risiko for anafylaktiske reaktioner under
opdosering og dermed fosterskade).

Relative kontraindikationer

- Autoimmune sygdomme i remission. Diabetes
mellitus, Hashimoto’s thyroiditis, Crohn’s
sygdom, colitis ulcerosa og rheumatoid
arthritis i stabil fase er ikke en kontra-
indikation.

- Graviditet. Ukompliceret vedligeholdelses-
behandling kan fortsaette efter grundig
information og patientens accept. Ved mindste
usikkerhed eller komplikationer standses
behandlingen.

- Speciel forsigtighed skal udvises ved adrenalin-
behandling til patienter i behandling med
mono-amino-oxidase-h&emmere (MAOI), da
MAOI forsinker nedbrydningen af adrenerge
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stoffer, hvorved den adrenerge virkning
forsteerkes og forleenges kraftigt.

- Ved kardiovaskuleer sygdom skal status og
behandling, samt risiko ved anafylaksi (som
kraever adrenalin) vurderes - evt. i samarbejde
med kardiolog f@r opstart af VIT

- Darlig compliance og psykiske lidelser som
besvaerligggr samarbejde.

Dansk anbefaling:

e Kontraindikationerne for VIT (god klinisk
praksis) felger EAACI’s retningslinjer fra 2015.

Ekstrakter og doseringsforslag

| Danmark forhandles ekstrakter indeholdende bi-
og hvepsegift i form af Soluprick® SQ (oplgsning til
priktest i styrkerne: 10, 100 og 300 ug/ml.);
vandige ekstrakter (Aquagen® SQ) til diagnostik
eller VIT og aluminium-adsorberede depot-
preeparater (Alutard® 5Q) til VIT. Aquagen® SQ kan
bruges til rush-immunterapi (opdosering over fa
dage). Fordelen ved rush-VIT er en hurtigere
beskyttelse, som dog kun har relevans, hvis
behandlingen starter i eller lige fgr aktuel insekt-
saeson. Rush-VIT kan ogsa have berettigelse hvis
behandlingen foregar langt fra patientens hjem.
Ulemperne er at behandlingen  kraever
hospitalisering og at risikoen for at udlgse
systemiske bivirkninger er vasentlig gget®. Til
standardbehandling anbefales et depot-praeparat.

Opdoseringsregimet har nappe relation til den
kliniske effekt. Det vigtige er at finde et passende
opdoseringsregime, som kraever et minimum af tid
for patienten (sa fa konsultationer som muligt) og
samtidig giver et minimum af bivirkninger. Forslag
til opdoseringsregimer kan findes i DSA’s Allergen
immunterapi-vejledning®.

Vedligeholdelsesdosis anbefales som 100 pg gift.
Dette er primaert baseret et enkelt studie®?, hvor
en mindre gruppe af patienter blev behandlet med
50 pg gift i forhold til en standard vedligeholdelses-
dosis pa 100 pg gift. Den kliniske effekt af den halve
dosis var 79% mod de forventede naesten 100%
ved en dosis pa 100 pg gift. For patienter, som
reagerer med systemisk reaktion pa insektstik
under pagaende VIT anbefales dosisggning til 200
ug gift. Anbefalingen er baseret pa et retrospektivt
studie af patienter, der ikke var beskyttede af en

vedligeholdelsesdosis pa 100 ug gift, hvor man
efterfglgende g@ggede dosis til 200 pg gift og
bedrede den kliniske effekt:.

Tidsintervallet for vedligeholdelse med 100 pg gift
er for vandige ekstrakter 4-6 uger. For aluminium-
adsorberede depot-ekstrakter anbefaler produ-
centen injektion hver 6 * 2 wuger. EAACI’s
ekspertpanel foreslog i 2005, at VIT det fgrste ar
skulle gives hver 4 uge, i den andet ar hver 6 uge og
derefter hver 8 uge3*. Denne anbefaling har intet
videnskabeligt beleg. Simioni*®> sammenlignede
konventionel behandling med vandige ekstrakter
(hver 4-6 uge) med vedligeholdelsesbehandling
hver 3-4 maned. Doseringsintervallerne pavirkede
ikke hyppigheden af behandlingssvigt. Goldberg3®
anvendte et 12-ugers interval og fandt at flertallet
tolererede dette. Bedgmt pa stikprovokationer
udviklede <5% lettere systemisk reaktion under
denne behandling.

Dansk anbefaling:

e Det anbefales (god klinisk praksis)
rutinemaessigt at anvende aluminium-
adsorberet depotpraeparat til VIT med en
vedligeholdelsesdosis pa 100 pg gift indgivet
hver 6-8 uge.

Behandlingsvarighed

Den optimale behandlingsvarighed for at sikre
langtidseffekt kendes ikke. Kort behandlings-
varighed (1-2 ar) har vist sig at give darligere
langtidseffekt®”. Reisman3 publicerede i 1993
resultaterne fra en undersggelse over patienter
behandlet med VIT <1 ar til >5 ar. Resultaterne
tydede pa en sammenhaeng mellem den
oprindelige reaktions sveerhedsgrad og den
ngdvendige varighed af VIT. For patienter med mild
til moderat anafylaksi kan en 2-3 ars behandling
veere tilstreekkelig. Leengere behandlingsvarighed
anbefales for patienter med sveerere symptomer.
Lerch og Miiller®® fandt behandlingssvigt bedgmt
ved re-stik hos 18% behandlet <50 maneder mod
5% hos patienter behandlet >50 maneder. Deres
konklusion var at VIT af 3-5 ars varighed sikrer
livslang beskyttelse hos flertallet af patienter, men
at >4 ars behandling g¢ger effekten. Flere
opfglgningsstudier argumenterer for at VIT hos
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voksne kan stoppes efter 5-6 ar med en
efterfglgende risiko pa 5-10% for at udvikle en
systemisk reaktion®. Der findes ikke biomarkgrer
som kan forudsige om en patient har risiko for
recidiv af anafylaksi. Det samme geaelder for SPT.
Lengerevarende VIT og/eller adrenalin auto-
injektor kan ogsa overvejes i andre situationer med
alvorlige reaktioner og gget risiko for utilstraekkelig
behandlingseffekt (fx biavlere og allergi for
humlebi eller stor gedehams). Livslang VIT og
livslang adrenalin autoinjektor anbefales ved
mastocytose (specialistopgave).

Dansk anbefaling:

e Det anbefales (god klinisk praksis) rutine-
maessigt at behandle alle med VIT i 5 ar.

Stikprovokation

Stikprovokation (stik med levende insekt) har
vaeret anvendt bade til diagnostik og
effektvurdering, men er ikke uden risiko ved
diagnostik. Stik kan forega i naturen, hvor
identifikation af det stikkende insekt kan give
problemer, eller med indfanget insekt. Stik-
provokation opfattes ofte som et absolut
effektmal, men hverken i naturen eller med et
indfanget insekt, kan man vaere sikker pa
giftmaengden. Giftbleeren kan vaere tgmt helt eller
delvist fgr stikket. Stikprovokation kan i specielle
tilfelde udfgres for at overbevise patienten om
behandlingseffekten.

Dansk anbefaling:

e Det anbefales (god klinisk praksis) ikke
rutinemaessigt at udfgre stikprovokation fgr,
under eller ved afsluttet VIT.

Adrenalin autoinjektor

Adrenalin  udggr primarbehandlingen  ved
anafylaksi og fglgelig skal patienter med systemisk
reaktion efter insektstik udstyres med og oplaeres i
brugen af adrenalin autoinjektor, hvis der fortsat er
risiko for insektstik (dvs. aktuel insektsaeson)*.
Patienten kan ogsa udstyres med et rescue kit
bestaende af antihistamin og prednisolon, specielt,
hvis de kun har haft urticaria (og maske ikke far

VIT). Undersggelse med bigift VIT har vist
beskyttelse, ndr vedligeholdelsesdosis er naet*.
Derfor er der szedvanligvis ikke brug for, at
patienten baerer adrenalin autoinjektor under
vedligeholdelsesbehandling. Undtaget er patienter
med mastocytose, ophold langt fra laegehjelp og
darlig livskvalitet trods VIT. | specielle tilfeelde, hvor
VITs beskyttelse er mindre veldokumenteret som
hos biavlere, der kan fa multiple stik samtidigt, eller
ved allergi for stor gedehams eller humlebi, hvor
VIT foregar med allergener fra alm. gedehams eller
honningbi, bgr adrenalin autoinjektor overvejes
bade under og efter behandlingen.

Dansk anbefaling:

e Det anbefales (god klinisk praksis) at patienten
har adrenalin autoinjektor indtil vedligehol-
delsesdosis er naet, hvis der er risiko for
insektstik. Herefter er der almindeligvis ikke
behov for adrenalin autoinjektor.

Livskvalitet

Efter en livstruende insektstiksreaktion, vil mange
veere sa bekymrede for fremtidige stik, at det
pavirker livskvaliteten®®, At udstyre patienten med
en adrenalin autoinjektor Igser saedvanligvis ikke
dette problem®. VIT kan bedre livskvaliteten hos
disse patienter®.

Mastocytose og insektgiftsallergi

Mastocytose er den mest betydende risikofaktor
for alvorlig  stikrelateret  anafylaksi'® og
forekommer seerligt hyppigt hos patienter med
alvorlig  anafylaksi med blodtryksfald og
bevidsthedstab uden hudsymptomer. Mastocytose
afklares ved inspektion af huden for urticaria
pigmentosa, udspgrgen om andre symptomer
tydende pa mastocytose herunder iseer
gastrointestinalt (mavesmerter, diaré),
osteoporose, samt blodprgver (tryptase og KIT
D816V mutation-analyse). Mastocytose afklares
endeligt ved knoglemarvsundersggelse. Vurdering
af patienter med mastocytose og insektstiks-
anafylaksi er en specialistopgave.
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Forebyggelse af insektstik e Tjek for stikkende insekter, inden du tager
mad/drikkevarer i munden

o SI& kun ud efter insekter, nar de sikkert kan e Behold sko p3, seerligt i graesset

slas ihjel e Dk barnevogne til med myggenet

e Bevaeg dig roligt i stikkende insekters naerhed e Fa fjernet nedfalden frugt

e Dak kgd og spde madvarer til e Fafjernet hvepseboer og afskaf bistader (hvis
biavler)
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