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הקושר  רקומביננטי  מונוקלונאלי  נוגדן  הוא   (Omalizumab)  Xolair
קישורם  את  מעכב  ובכך   ,IgE מסוג  אימונוגלובולינים  סלקטיבי  באופן 
ותאים  פיטום  תאי  על  המצוי   IgEל־ הגבוהה  האפיניות  בעל  לרצפטור 
סימפונות  בגנחת  טיפול  היא   Xolairל־ הנוכחית  ההתוויה  בסופיליים. 
גנחת  תסמיני  בהפחתת  כיעיל  הוכח  אכן  זה  וטיפול  קשה,  אלרגית 
לירידה  גורם  הסימפונות  גנחת  בחולי   Xolairב־ הטיפול  הסימפונות. 
על   IgEל־ הרצפטורים  בכמות  לירידה  כך  ועקב  חופשי,   IgE ברמות 
קפלן  אלן  בדקו  האחרונה  בשנה  פורסם  אשר  במאמר  התא.  פני 
)J Allergy Clin Immunl 2008:122; 569-73( את השפעת  וחבריו 
אוטואימונית  חרלת  אחרת,  מחלה  תסמיני  על   Xolairב־ הטיפול 
מסוג  עצמיים  נוגדנים  נושאים  הכרונית  החרלת  מחולי  כ־45%  כרונית. 
האפיניות  בעל  הרצפטור  של  אלפא  שרשרת  את  קושרים  אשר   IgG
פיטום  תאי  של  ולדגרנולציה  לאקטיבציה  בכך  וגורמים   ,IgEל־ הגבוהה 
ב־Xolair עשוי להוריד  כי טיפול  ובסופילים בעור. הנחת המחקר היתה 
חומרת  את  גם  ובכך  הגבוהה,  האפיניות  בעלי  הרצפטורים  מספר  את 
תסמיני החרלת. על מנת להוכיח רעיון זה בדקו קפלן וחבריו 12 חולים 
כרונית  מחרלת  סבלו  אשר  נשים(  ו־8  גברים   4 שנים,   75-18 )בגילאי 
מבחן  מבחנים:  שני  באמצעות  נעשתה  המחלה  אבחנת  אוטואימונית. 
ומבחן  החולים,  בכל  חיובי  היה  אשר  מבסופילים,  היסטמין  שחרור 
החולים  כל  החולים.   12 מתוך  ב־8  חיובי  היה  אשר  אוטולוגי,  עורי 
שנה(,  ל־30  שבועות   7 )בין  שבועות   6 מעל  המחלה  מתסמיני  סבלו 
המקסימליים  במינונים  אנטי־היסטמיני  טיפול  למרות  תסמיניים  ונותרו 
והטיפול   ,2-102IU/ml בין  נעו  הטיפול  לפני   IgE ערכי   המקובלים. 

ב־Xolair ניתן במשך 16 שבועות, אחת לשבועיים או אחת ל־4 שבועות 
בהתאם לרמת IgE. במקביל ניהלו החולים יומן יומי שעקב אחר תסמיני 
 p=0.0002(( המחלה. במהלך תקופת המעקב נצפתה ירידה משמעותית
חולים  שבעה   .)UAS-Uriticaria Activity Score( המחלה  בפעילות 
החלימו לחלוטין, בארבעה נוספים נצפתה ירידה משמעותית סטטיסטית 
כמו   .Xolairב־ לטיפול  הגיב  לא  אחד  חולה  ואילו  התסמינים,  בחומרת 
נוסף,  ירידה משמעותית סטטיסטית בצורך בטיפול תרופתי  נצפתה  כן 
בארבעה   .)DLQ1 שאלון  פי  )על  החיים  באיכות  משמעותית  ועלייה 
חולים מתוך השבעה אשר החלימו מן המחלה הפך גם מבחן השחרור 

מבסופילים שלילי.
 Xolair כי  ראשונית  בהוכחה  ייעודו  אשר  ראשוני,  מאמר  זהו  מסקנות: 

עשוי להועיל לחולים הסובלים מחרלת אוטואימונית כרונית. אף שהמחקר 
אינו כפול סמיות ומספר הנבדקים בו קטן, הוא מעלה אפשרות חדשנית 
משמעותי  באופן  הפוגעת  מחלה  כרונית,  אוטואימונית  בחרלת  לטיפול 
באיכות החיים של החולים, ואשר הטיפול בה עדיין לוקה בחסר. בנוסף, 
אינם  אשר  לחולים   Xolairב־ לשימוש  האופקים  את  מרחיב  זה  מאמר 
או  מסוים  לאלרגן  מוכחת  רגישות  להם  אין  הסימפונות,  בגנחת  לוקים 
יותר  גדולים  נוספים,  IgE. מחקרים  אימונוגלובולינים מסוג  עלייה ברמת 
וכפולי סמיות, דרושים על מנת לבסס מסקנות אלו, ולהרחיב את ההתוויה 
לאלרגיה  האיגוד  של  השנתי  הכינוס  במהלך   .Xolairב־ לשימוש  הקימת 
ב־ הטיפולי  האופק  את  המרחיבים  נוספים  מחקרים  יוצגו  ואימונולוגיה 

Xolair, הן למחלות נוספות והן לגילאים צעירים.
ד"ר ננסי אגמון־לוין

Xolair לחרלת כרונית

אימונותרפיה פומית לאלרגיה לחלב פרה
הטיפול המקובל באלרגיה לחלב פרה המטווחת על ידי IgE הוא הימנעות 
הלוקים  בקרב  בשוגג  פרה  לחלב  החשיפות  שכיחות  זאת,  עם  מלאה. 
ברגישות יתר גבוה, ותוצאותיו יכולות להיות קשות ואף קטלניות. בשנים 
הן  באימונותרפיה,  בטיפול  משמעותית  התפתחות  חלה  האחרונות 
והן  פומית/תת–לשונית(  אימונותרפיה  )למשל  שונות  שיטות  בפיתוח 
להשרות  ניסיונות  ואכן,  זה.  לטיפול  האפשריות  ההתוויות  בהרחבת 
ספציפי  לאלרגן  לתגובה  הסף  את  ולהעלות   )Tolerance( סבילות 

)Desensitization(, ובכך למנוע "תאונות" שלאחר חשיפה בשוגג. 
 Skripak( במחקר שפורסם בשנה האחרונה הציגו Skripak וחבריו 
עבודה   )JM et al. J Allergy Clin Immunol 2008 ;122:1154-60
פרה  לחלב  ברגישות  הלוקים  בילדים  האימונותרפי  הטיפול  נבדק  שבה 
במספר(   20( הילדים  נבדקו  למחקר  גיוסם  טרם   .IgE ידי  על  המטווחת 
פומי על  ותגר  עולים של חלב פרה  עוריים עם מיהולים  ידי תבחינים  על 
13ילדים  טופלו  המחקר  תקופת  במהלך  התגובה.  סף  את  לקבוע  מנת 
חלב  של  עולים  מינונים  מתן  באמצעות  זאת  פרה,  לחלב  באימונתרפיה 
פרה עד הגעה למינון החזקה, השווה ל–15 מ"ל חלב פרה ביום. 7 ילדים 
וטופלו בפלצבו. לאחר 13 שבועות שבהם טופלה  שימשו קבוצת בקרה 
כל  עברו  ביממה(,  פרה  חלב  מ"ל   15( החזקה  במינון  המחקר  קבוצת 
לתגובה  ההתחלתי  הסף  חוזרים.  תגר  ומבחן  עוריים  תבחינים  הילדים 

לאחר תגר פומי של חלב פרה היה 1.2 מ"ל בממוצע בשתי הקבוצות. עם 
סיום המחקר לא חל כל שינוי בקבוצת הבקרה, ואילו בקבוצת הניסוי אשר 
 .)p=0.002( קיבלה אימונותרפיה לחלב פרה נרשם סף חדש של 153 מ"ל
סף  ל–1:3.  מ–1:50  המחקר  בקבוצת  עלה  עורית  לתגובה  הסף  בנוסף, 
רמות  נבדקו  כך  על  נוסף   .)p=0.03( הפלצבו  בקבוצת  השתנה  לא  זה 
אימונוגלובולינים ספציפיים לחלב, ובהם לא נמצא שינוי בריכוז IgE בדם. 
לעומת זאת, ריכוז IgG ו–IgG4 ספציפיים לחלב פרה עלו באופן משמעותי 
טיפול  לאחר  ולא  אימונותרפיה,  לאחר   )p=0.0002 מ–700%,  )יותר 
פלצבו. עם סיום המחקר טופלו שבעת הילדים אשר שימשו קבוצת בקרה 
זו היו זהות לאלה  באימונותרפיה לחלב פרה, והתוצאות שנצפו בקבוצה 
יש לציין כי במהלך הטיפול נצפו  הראשונה.  האימונתרפיה  קבוצת  של 
לרוב תופעות לוואי קלות) גירוד סביב לפה, כאב בטן. (ב–1% מהטיפולים 
כולל מערכת העיכול,  של אימונותרפיה נרשמו תופעות רב–מערכתיות, 

הנשימה והעור, ובארבעה מקרים היה צורך בטיפול באדרנלין) אפיפן. 
נראה כי אימונותרפיה  למרות המדגם הקטן במחקר זה,  לסיכום, 
פומית לחלב פרה יכולה לשמש כלי חשוב להעלאת סף לתגובה לאלרגן 
זה. טיפול שכזה עשוי לסייע בעיקר לילדים העלולים להיחשף בשוגג לחלב 

פרה, חשיפה אשר תוצאותיה חמורות.
ד"ר אוריאל כץ




