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Czesc Il Oznaczanie calkowilego
stezenia IgE i alergenowo-swoistych

IgE w surowicy™

W 1967 r. opisano nowq klase przeciwciat, ktére po-
siadaty takie same wiasciwosci jak znane wczeséniej tzw.
przeciwciata reaginowe i nadano im nazwe IgE. To wazne
odkrycie zapoczgtkowato dynamiczny rozwéj badar nad
mechanizmami choréb alergicznych dzieki opracowaniu me-
tod, pozwalajgcych na precyzyjne okreslanie stezen tych
przeciwciat.

Patofizjologiczna rola IgE zalezy od ich tgczenia sig z re-
ceptorami btonowymi okre$lanymi jako FceRl oraz FceRll
znajdujgcymi sie na powierzchni komérek docelowych re-
akcji alergicznej. Ta pula IgE jest niedostepna do ilosciowej
oceny. Pula surowicza stanowi natomiast wygodny substrat do
ilo$ciowej ich oceny w testach in vitro. Opracowano testy rao-
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dioimmunologiczne oraz wiele odmian testéw ELISA, stuzgcych
do ilosciowej oceny stezen catkowitej i alergenowo-swoistych
IgE. W ostatnich latach opracowano tez testy chemilumine-
scencyjne oraz nowq odmiane testu RAST. Pomiedzy wielo-
ma testami dostepnymi obecnie na rynku $wiatowym istniejq
réznice dotyczqce wielu szczegétéw natury technicznej. Tak
zwangq fazq stalq, z ktérq zwigzany jest alergen, mogq byé:
bibuta, polistyren, ggbka celulozowa, nitroceluloza lub ziarna
sefadeksu. Istniejq tez testy, w ktérych tqczenie sie swoistych
IgE z alergenem zachodzi w roztworze i dopiero kompleksy
alergen-IgE ulegajg zwigzaniv ze $ciang naczynia (metoda
AlaStat). Klasyfikacja testéw stuzgcych do oceny IgE zostata
przedstawiona w tabeli I.
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1. Oznaczanie catkowitego stezenia IgE

w surowicy

Wiekszoéé metod oznaczania catkowitego stezenia IgE w su-
rowicy jest wzorowana na najstarszych testach Phadebas RIST,
Phadebas PRIST. W tekscie RiST z ziarnami sefadeksu sq zwigza-
ne przeciwciata anty IgE. Po dodaniu surowicy pacjenta wystan-
daryzowanej ilosci znakowanej jodem radioaktywnym IgE oraz
po odwirowaniu, przeprowadza sie pomiar radioaktywnosci
prébki. W tescie tym zachodzi konkurencja o ograniczong licz-
be miejsc wigzqcych na ziarnach sefadeksu. Jezeli w surowicy
pacjenta znajduje sie duzo IgE, to réwniez proporcjonalnie duza
jej cze$¢ przytqcza sig do fazy statej, skutkiem czego w odpo-
wiednio proporcjonalnie mniejszej czeéci przytqczeniu ulegnie
IgE znakowane jodem radioaktywnym. Nastepstwem tego jest
obserwowana niska radioaktywno$é badanej prébki, odwrotnie
proporcjonalna do stezenia IgE w badanej surowicy. Otrzymane
wyniki odnosi sie do krzywej standardowej, ktéra jest wykonana
przy uzyciu surowic o znanych stezeniach IgE.

W tescie PRIST zasada jest odmienna. Przeciwciato anty IgE
zwiqzane jest z powierzchniq krgzkéw bibutowych. Po dodaniu
badanej surowicy, w nastepnym etapie dodaje sie znakowane
jodem radioaktywnym przeciwciato anty IgE, kiére wigze sie
w ilosci $ci$le zaleznej od ilosci wezesniej zaadsorbowanego
IgE. Nastepnie przeprowadza sie pomiary radioaktywnosci, kté-
rej wielko$¢ jest wprost proporcjonalna do stezenia IgE w ba-
danej prébce surowicy.

Poczqwszy od lat 70. do laboratoriéw diagnostycznych
stopniowo sq wprowadzane rézne testy bazujgce na technice
ELISA. Wprowadzenie tych testéw znacznie utatwito i spopula-
ryzowato oznaczanie IgE. W technice tej, zamiast stosowania
radioaktywnych izotopéw znakujgeych przeciwciata anty IgE,
wykorzystuje sie enzymy takie jak peroksydaza lub fosfataza
alkaliczna. Technika ta jest wzorowana na testach PRIST. Na
fazie statej jest zwigzane przeciwciato anty IgE i po dodaniu
badanej surowicy oraz kolejno anty IgE znakowanego enzy-
mem dodaije sie substrat, ktéry jest przeksztatcony do barwnego
produktu. W nastepnym etapie bada rézne wskazniki reakcji
barwnej, co koreluje z catkowitym stezeniem IgE w badanej
prébce surowicy.

Catkowite stezenie IgE w surowicy wyraza sie w jednostkach
miedzynarodowych (Ul) w | ml. Jedna jednostka miedzynarodo-
wa odpowiada 2,4 ng przeciwciata.

W surowicy oséb zdrowych stwierdza sie niskie stezenia
IgE - od 0,4 do 80 Ul/ml. U wigkszosci dorostych chorych
na astme atopowq stwierdza sie wyzsze od podanej normy
catkowite stezenie IgE. U dzieci chorych na atopowq astme
oskrzelowq podwyzszone catkowite stezenia IgE wystepujq
zdecydowanie czegiciej, jednak stwierdzenie prawidtowego
stezenia IgE nie wyklucza atopowego podtoza choroby. Z ko-
lei stwierdzenie podwyzszonych catkowitych stezer IgE nie
musi $wiadczy< o atopii, istnieje bowiem wiele niealergicznych
zespotéw chorobowych, w ktérych hiperimmunoglobulinemia
E nalezy do obrazu chorobowego. Do schorzen tych zalicza
sie: zespdt WiskottAldricha, zespét hiperimmunoglobulinemii
E, chorobe Hodgkina, szpiczak IgE, polekowe srodmigzszowe
zapalenie nerek, zespét nerczycowy, pecherzyce, marskoéé
alkoholowq watroby, aspergilloze oskrzelowoptueng oraz za-
kazenia pasozytnicze, itp.

2, Oznaczanie alergenowo-swoistych
IgE w surowicy

Atopowe tto schorzenia mozna potwierdzi¢ in vitro, jesli wy-
kazana zostanie obecno$é swoistych IgE. Wielu producentéw
oferuje stopniowe identyfikowanie stanu alergizacji pacjenta
i nalezy uznaé, ze jest to korzystne z ekonomicznego punk-
tu widzenia. Badania przesiewowe w tym zakresie dotyczg
mozliwosci wykrycia alergenowo-swoistych IgE przeciwko
wybranym zestawom alergenéw. Stwierdzenie negatywnego
wyniku w badaniu przesiewowym zapobiega niepotrzebne-
mu mnozeniu badan na obecno$é swoistych IgE przeciwko
konkretnemu alergenowi, ktéry zostat uprzednio ujety w ba-
daniu przesiewowym. W sytuacji, gdy badanie przesiewowe
daje wynik pozytywny, potwierdza to obecnosé swoistych IgE
przeciwko jednemu lub kilku z grupy badanych alergenéw,
jednak nie daje to mozliwosci precyzyjnego ich okreslenia.
Aby odpowiedzieé¢ na to pytanie, nalezy oznaczyé swoiste
IgE przeciwko wybranym pojedynczym alergenom wystepu-
jacym w zestawie.

W celu oznaczania alergenowo-swoistych IgE przeciwko
pojedynczym wybranym alergenom postugujemy sie metodq,
w ktérej z fazq stalq zwigzany jest pojedynczy alergen, a za-
sady wykonania badania sq identyczne jak opisane powyzej.
Stezenia alergenowo-swoistych IgE wyrazone mogg byé w kla-
sach od O do 4 (w zaleznosci od ustalonych arbitralnych stezen),
a w tescie CAP FEIA od O do 5. Im wyzsza klasa, tym wyzsze
stezenie alergenowo-swoistych IgE.

Oznaczanie swoistych IgE ma ogromne znaczenie w dia-
gnostyce choréb alergicznych. Zwykle mozna stwierdzié zwig-
zek pomiedzy typowymi objawami chorobowymi, pozytywnymi
wynikami testéw skérnych z okreslonym alergenenem i obec-
nosciq swoistych dla tego alergenu IgE w surowicy. Nalezy
jednak zauwazyé, ze istniejq pewne wyjatki od tej reguty.
Zaden test dostepny na rynku nie cechuje sie stuprocentowq
czutoscig. Na ogét czutosé ta w przypadku alergendw zewng-
trzpochodnych siega od 90 do 94%. Oznacza to, ze tylko,
lub az u takiego odsetka pacjentéw ewidentnie uczulonych
na okre$lony alergen (typowe objawy i dodatni wynik PTS)
mozna wykazaé w surowicy obecno$é alergenowo-swoistej
IgE. Inng sytuacjg moze byé obecnoéé alergenowo-swoistej
IgE i dodatniego wyniku PTS przy braku typowych objawéw
klinicznych, co moze dotyczy¢ od 10 do 15% o0séb bez jo-
kichkolwiek objawdw klinicznych choroby atopowej. Osoby te
zalicza sie do grupy zwigkszonego ryzyka rozwoju choroby
atopowej. Jeszcze innqg przyczynq braku typowych objawéw
klinicznych przy obecnosci alergenowo-swoistych IgE moze
byé ograniczona swoisto$c tego badania wynikajgca z braku
petnej selektywnosci przeciwciat. Znany jest bowiem fakt, ze
wielu pacjentéw uczulonych na pytki traw, u ktérych ,stwier-
dza sie” swoiste dla alergenu pszenicy IgE, nie ma zadnych
objawéw chorobowych w czasie ekspozyciji na ten alergen,
co podkresla koniecznos$é ostroznej i wnikliwej interpretacii
wyniku wobec mozliwoéci wystepowania wynikéw fatszywie
dodatnich. Na podstawie wyzej wymienionych sytuacji mozna
jeszcze raz potwierdzié teze o potrzebie ustalania precyzyjnej
diagnozy na podstawie wielu elementéw diagnostycznych,
z ktérych zaden pojedynczo nie posiada stuprocentowej war-
toéci diagnostyczne;.



3. Znaczenie oznaczania alergenowo-
swoistych IgE w diagnostyce choréb
atopowych
Podstawowe znaczenie w diagnostyce choréb atopowych

ma whasciwie przeprowadzony wywiad chorobowy, w ktérym

nalezy uwzglednic¢ obecnosé typowych objawéw, ich nasilenie,
dynamike dobowq, sezonéw, ustalié zbieznoéé pomiedzy nimi

a ekspozycjq na podejrzany alergen.

W przypadkach objawéw chorobowych wywotywanych
przez aeroalergeny, podstawowe znaczenie diagnostyczne
majq PTS z wyciggami tych alergenéw, bowiem cechuje je
wyzsza swoistos$é i czuto$é, wzgledna tatwosé wykonania, jak
réwniez nizsze koszty w poréwnaniu do oznaczen alergenowo-
swoistych IgE. Oznaczenia IgE sq uzasadnione u matych dzie-
ci i to nie tylko z powodu trudnosci wykonywania, ale przede
wszystkim ograniczonej wiarygodnosci PTS. W praktyce zatem
stosunkowo rzadko pojawia sie potrzeba wykonywania ozna-
czen IgE. Nalezy podkreili¢, ze w przypadkach ewidentnie
dodatnich testéw skérnych poszukiwanie tzw. potwierdzenia
za pomocq badania obecnosci alergenowo-swoistych IgE na te
same alergeny jest postepowaniem nievzasadnionym.

W przypadkach schorzen alergicznych, spowodowanych aler-
genami pokarmowymi ,ztotym standardem” diagnostycznym jest
wykonanie podwéjnie §lepej doustnej préby prowokacyjnej kon-
trolowanej placebo. W przypadkach trudnosci z jej wykonaniem
mozna jq zastgpi¢ innymi prébami prowokacyjnymi, takimi jak
préba otwarta lub pojedyncza $lepa préba prowokacyjna. Na
podstawie tych préb mozna ocenié obiektywnie zwigzek dolegli-
wosci ze spozyciem badanych alergenéw pokarmowych. Wobec
tak zdefiniowanych uktadéw odniesienia w alergii na pokarmy,
badanie alergenowo-swoistych IgE cechuje sie niskg czutosciq,
zwlaszcza dla pokarméw zwierzecych i nieco wyzszqg dla ro-
$linnych i w takich przypadkach rola oznaczer alergenowo-swo-
istych IgE ma czesto charakter drugorzedny lub uzupetniajqcy.

W alergii na jady owadéw btonkoskrzydtych oznaczanie
alergenowo-swoistych IgE ma duze znaczenie (metoda rutyno-
wa), nawet w przypadkach dodatnich testéw skérnych. Ma to
znaczenie zwlaszcza w kwalifikacji chorych do immunoterapii
swoistej jadami. Czutos$é tych oznaczen jest wysoka i przekra-
cza 80%.

Oznaczanie alergenowo-swoistych IgE w przypadkach
uczulen na leki rzadko znajduje zastosowanie. Oznaczanie
alergenowo-swoistych IgE w przypadkach podejrzen uczule-
nia na penicyling uznano za metode o zadowalajgcej czutosci,
lecz mniejszej od testéw skérnych. Nieco mniejszq warto$é ma
oznaczanie swoistych IgE w przypadkach uczulenia na inne an-
tybiotyki betalaktamowe, takie jak amoksycylina i cefalosporyny.
Jednakze nalezy podkreili¢, ze w takich przypadkach wartoéé
diagnostyczna testéw skérnych jest réwniez duzo mniejsza niz
dla penicyliny, a wykonanie rozstrzygajgcej préby prowoka-
cyjnej z lekiem moze by¢ niebezpieczne. Stqd w przypadkach
potrzeby okreslenia uczulenia na te leki, w przypadku ujem-
nych wynikéw testéw skérnych nalezy dgzyé do oznaczenia
obecnosci swoistych IgE, bowiem stwierdzenie ich obecnosci
moze znacznie zwigkszyé odsetek prawidtowych rozpoznas.
W przypadkach uczulenia na lateks, okreélanie alergenowo-
swoistych IgE ma réwniez duze znaczenie, poniewaz cechuje
sie wysokq czutoscig przekraczajgeq 90%, cho¢ w diagnostyce
preferuje sie PTS.

Whioski

1.Badanie alergenowo-swoistych IgE w surowicy stanowi cenne
uzupetnienie diagnostyki alergologicznej zwtaszcza w sytu-
acji, gdy wykonanie punktowych testéw skérnych jest niemoz-
liwe.

2.Warto$é diagnostyczna tego badania jest podobna jak
w przypadku punktowych testéw skérnych.





