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Diagnostyka Molekularna Alergii (MA)

MA pozwala na ustalenie profilu uczuleniowego badanego, odpowiadajacego profilowi reaktywnosci IgE z alergenami mo-
lekularnymi, czyli immunogennymi czasteczkami, naturalnymi sktadnikami substancji pokarmowych lub struktur wywotu-
jacych alergie IgE-zalezng: np. owocéw, pytku roslin, miesa i mleka, tupiezu zwierzagt domowych, roztoczy itp. Czasteczki
alergenéw molekularnych zachowane sg w niezmienionej formie w diagnostycznych ekstraktach uczulajacych substangji.
Do niedawna w diagnostyce alergii in vivo i in vitro postugiwano sie wytgcznie petnymi ekstraktami alergenowymi. Wiedzac,
ze stanowig one mieszanine ogromnej ilosci czasteczek o réznej sile alergizujacej (alergennosci), traktowano je, z przyczyn
technicznych jak alergeny pojedyncze. Przyktadowo, ekstrakt alergenéw jabtka, oznaczano jako: jabtko (F49), a pytku brzozy:
brzoza (T3), mleka krowiego - F2 (Ryc.1).

MA dotyczy alergenéw identyfikowanych na poziomie cza-

steczkowym (molekularnym), faktycznie alergizujacych,

istotnych dla patogenezy i przydatnych diagnostycznie. Aler- ALE RG EN

geny molekularne dzieli sie¢ na gtéwne (alergenne u >50% Mleko krowie F2
uczulonych) i stabe. Poznanie sekwencji aminokwasow i

tréjwymiarowej struktury czasteczki, pozwala na stwierdze-  zawiera réznorodne
nie homologii czasteczek o odlegtym pochodzeniu i, tym sa- czasteczki,

mym, na okreslenie ryzyka ich wigzanie przez przeciwciato jje tylko nieliczne

IgE indukowane przez jedng z nich (wspétreagowanie, reak- powodujg reakcje
tywnos¢ krzyzowa). MA précz znaczenia diagnostycznego  alergiczne

i patogenetycznego, ma réwniez znaczenie prognostyczne.

Ryc. 1

Precyzje notacji alergenéw molekularnych pochodzenia roslinnego i zwierzecego zilustrowano na przyktadzie gtéwnego alergenu pytku brzozy bro-
dawkowatej. 3 litery tacifnskiej nazwy: Betula wskazuja rodzaj, kolejna litera gatunek: verrucosa), cyfra/liczba: kolejnos¢ odkrycia. Stad cyfry najnizsze
na ogot odpowiadajg alergenom o najwiekszej sile alergizujacej. Uzyskany kod, w tym wypadku: Bet v1, poprzedzany jest mata literg r w przypadku
alergenu uzyskanego na drodze rekombinacji lub n w przypadku preparatu wysokooczyszczonego. Réwnolegle stosowany podziat alergendw opiera
sie na funkdji fizjologicznej/biochemicznej alergendw. | tak, Bet v1 nalezy do rodlinnych biatek obronnych (biatek stresu, PR), rodziny PR-10, a jego
homologiem w obrebie rodziny PR jest alergen jabtka Mal d1. Rys. 2. Tréjwymiarowe antygeny molekularne wigzane sg przez fragmenty wigzace spe-
cyficznych IgE (paratopy), w miejscach zwanych epitopami. Epitopy alergenu: na ogdt zewnetrzne i czesto ruchome, fragmenty czasteczki, moga
by¢ odcinkami kilku reszt aminokwaséw na odrebnych tancuchach peptydowych. Niewielkie rozmiary epitopéw powodujg, ze w pewnych przy-
padkach dochodzi do reaktywnosci krzyzowej IgE z istotnie odlegtymi czasteczkami alergendw, posiadajacymi jednakze mate, wspdlne fragmenty.

Zrédtem najbardziej istotnych klinicznie alergenéw sa: pytki roglin, owoce, zboza i ziarna, mieso, mleko, naskérki i tupiez zwierzat, jad i odchody
owadow i innych stawonogow (roztoczy), lateks itd.

U chorych multi-uczuleniowych diagnostyka molekularna pozwala na ustalenie gatunkowo specyficznego alergenu (lub alergenéw), bedacego przy-
czyna pierwotnego (rzeczywistego) uczulenia i na odréznienie uczulenia pierwotnego od objawdw indukowanych przez alergeny innych gatunkéw,
o duzej homologii czasteczki (na 0ogét > 70%). Dzieki reaktywnosci krzyzowej z IgE dla alergenéw faktycznie uczulajgcych, homologi wywotujg
niespodziewane i rézne objawy po pierwszym kontakcie ze zrédtem homologu. Rys 2. Analogiczna sytuacja zachodzi w przypadku alergii wielowaz-
nych indukowanych przez panalergeny (np. profiliny), czyli stabilne i konserwatywne biatka rodlinne wystepujace w odlegtych zrédtach, np. pytkach i
owocach réznych roslin. Szczegélna formga alergendw molekularnych sg anteny weglowodanowe (CCD) antygendw glikoproteinowych, posiadajgce
pewien potencjat immunogenny, lecz gtéwnie wigzgce krzyzowo IgE swoistg dla innych alergendw glikoproteinowych, co moze skutkowac wynikami
fatszywie dodatnimi.

Klinicznie istotna jest wrazliwo$¢ alergenéw molekularnych na gotowanie (termostabilnos¢) i podatnosé na dziatanie enzymoéw trawiennych. Alerge-
ny odporne na oba czynniki wywotuja reakcje uogdlnione o gwattownym, czesto niebezpiecznym dla zycia przebiegu. Alergeny wrazliwe powoduja
reakcje stabsze i na ogdét miejscowe. Objawy bedace skutkiem reakgji krzyzowych sg stabe i miejscowe, stabsze od objawdéw wywotywanych alerge-
nem faktycznie uczulajagcym.
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Uczulenie faktyczne Reakcja krzyzowa

Ryc.2. Zespdt alergii jamy ustnej OAS (ang. oral allergy syndrome) u mezczyzny uczulonego pierwotnie na pytek brzozy, manifestujacy sie po zjedzeniu jabtka.

Molekularna diagnostyka alergii jest szczegdlnie przydatna:

* u chorych multiuczuleniowych, w przypadku trudnosci w zdefiniowaniu rzeczywistych alergenéw lub u oséb
nie odpowiadajacych na leczenie

* w celu okreslenia ryzyka ciezkich, uogoélnionych reakcji przez odréznienie alergenéw rzeczywisci uczulajgcych
od alergenoéw wspotreagujgcych krzyzowo z IgE

* w celu kwalifikacji pacjenta do immunoterapii swoistej i okreslenia alergenu terapeutycznego

* w celu oceny ryzyka reakcji na alergeny o odlegtym pochodzeniu, lecz wysokiej homologii i na panalergeny’.

W ofercie Diagnostyki Sp. z 0.0. Diagnostyka Molekularna stanowi trzeci etap diagnostyki alergologicznej in vitro, po wywiadzie klinicznym oraz
testach przesiewowych in vitro, opartych na panelach ekstraktéw alergenowych i ekstraktach pojedynczych alergendw. Ryc. 3.

Algorytm stosowania badan alergenowo-specyficznej IgE obecnych w ofercie Diagnostyki

Testy przesiewowe Testy potwierdzeniowe Testy weryfikacyjne

Panele dot-blot Alergeny rozpuszczalne

6, 10, 20 i wiecej alergenéw Panele: 4-6 alergenéw. Alergeny pojedyncze Alergeny molekularne

100 kU/
50 kU/

17,5 kUA

3,5 kU/

0,7 ku/

0,35 kU/ 4

0,15kU/ 4

0,10 kUA

Ryc. 3 Badanie reaktywnosci IgE w stosunku do pefnego ekstraktu substancji wskazuje zrédto alergendw. MA precyzuje, ktére sktadniki molekularne ekstraktu
stanowia faktyczng przyczyne uczulenia.
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