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Allergia vizsgalat jelentosege

» Az allergias IpeteEség.ek prevalenciaja folyamatosan emelkedik vilagszerte —
fejlédd orszagokban is!

Atfogd allergia prevalencia adatok a vilagban :
e Az emberek 30-50 %-anak van atdpias hajlama ;
tobb, mint 50 %-uk szenzitizalt legalabb egy allergénnel.
e Allergids rinitisz : 3/4 - 35 % kozott
e Allergias asztma : 1 — 15 % kozott (legalabb 300 millidan)
e Napi > 500 halaleset (6ranként egy az EU-ban)
e Atopias dermatitisz és kontakt allergiak : 20 %- ig
Prof. Dr. Néekam Kristof 2012.

Allergia: népegészségligyi probléma Magyarorszagon is!



Torténeti attekintés

Vizsgaltak, még nem tudtak mit:

* 1867/73 Charles Blackley — elsé allergia b6r teszt:
megkarcolta a borfelszint, pollent helyezett a ZIh :
karcolasba o= .m?;zﬁ:;:zﬁ’;;:ﬁ:;z‘;_

* 1908 Mantoux leirta az intradermais probat,
melyet késGbb hasznaltak allergia vizsgalatra

* 1920 Lewis és Grant leirtak a Prick tesztet

JI of Allergy. 1931;2:379-80.




»,Megvilagosodas kora”:
* 1966 Ishizaka: ,reagin antibody” kés6bb: IgE

* 1969 Bennich: myeloma proteinek — fizikokémiai tulajdonsagok
lehetoség total és allergén specifikus IgE tesztek kidolgozasara
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P. Brock Williams, Children’s Mery Hospital (ACAAI) 2013 és McPherson, Pincus
Henry's Clinical Diagnosis and Management by Laboratory Methods 2011 alapjdn



yrundoklés”:
* 1967 Wide et al. Lancet: elsé allergén specifikus IgE teszt leirasa:

RAST: radioallergosorbent test — mai tesztek nagy részéneél helytelen a
,RAST” hasznalata!

* 1974 Pharmacia bevezette a piacra a PRIST (t-IgE) és RAST (s-IgE)
teszteket
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* Elsé klinikailag hasznalt RAST a heterolog interpolacios semat alkalmazta:
minden allergen-specifikus IgE érteket arrdl a standard gorberdl olvastak le,
melyet nyir pollen specifikus IgE —t tartalmazé szérummal készitettek.

* Azért, hogy az eredmeényeket osztalyozni lehessen, kalibracios gorbet
onkényesen 4 részre osztottak. (késobb modositottak: érzékenység nétt,

specificitas csokkent)
(ANNALS OF ALLERGY, ASTHMA, & IMMUNOLOGY, March 2008; Volume 100, Number 3, Supplement 3)

Class Lower Limit Upper Limit

0 0 0.35 Absent/Undetectable
1 0.35 0.7 Low Level
2 0.7 3.5 Moderate Level
3 35 17.5 High Level
I S R \<ry High Level
IEEE S R, \/cry High Level

IR 0! IO \ 1y High Level

amazingandatopic.blogspot.com



Szérum IgE tesztek tundoklése és bukasa ?
* |gE felfedezbi: ,,Az emelkedett szérum Igk megbizhatébb mutatoja az

allergias korképeknek, mint a gyorsult sillyedés az infekcios, vagy
malignus betegségeknek.”

* tapasztalat: szérum 0ssz. IgE diagnosztikus értéke korlatozott: atopias

betegek 50%-aban a normal tartomanyba esik.
Temesvadri E., Karpati S. Gyakorlati allergologia, 2009




Szérum 0ssz. IgE mérese

* Eredmény megadasa nemzetkozi egység, vagy nanogramm/ml:
e 11U/ml=2,44 ng/ml
 Standarizalt : WHO 75/502 human referencia szérum IgE !

* Diagnosztikus érték korlatozott
* Fontos: magas allergias bronchopulmonaris Aspergillosis (ABPA) esetén

* Mérése kdovetelmény omalizumab terapia el6tt a kezd6 doézis
megallapitasahoz

* Leggyakoribb modszer: sandwich ELISA

(ANNALS OF ALLERGY, ASTHMA, & IMMUNOLOGY, March 2008; Volume 100, Number 3, Supplement 3)



Sandwich ELISA

* Anti-IgE antitest van szilard hordozohoz kotve

* Megkoti a vizsgalt szérum dsszes IgkE molekulajat

* Minden mas szérum protein kimosasra kerul

* A megkotott IgE masodik, jelolt anti-IgE antitest segitségével mérddik

Antibody Sandwich ELISA
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Allergen specifikus IgE tesztek — megoldas?

e ,Legfontosabb trigger molekula az allergias gyulladasban.”
McPherson, Pincus 2011.

e Szamos in vitro teszt kerllt kidolgozasra és forgalomba

1980-as evek: szarnyalas idoszaka
tobb, mint 15 variacio:

- allergén forras

- szilard fazis

- detekalo antitest

(ANNALS OF ALLERGY, ASTHMA, & IMMUNOLOGY, March 2008; Volume 100, Number 3, Supplement 3)



Legjelentosebb modszerek - maig

T

Method Detected by Technigue

Phadebas RAST Radiocimmunoassay Manual

Hitachi CLA (MAST) Chemiluminescence Semiautomatic
CAP System Erzymelsubstrate Semiautomatic
Hycor Turbo-MP Radioimmunoassay Semiautomatic
Ala Stat Erzymelsubstrate Semiautomatic
Hy-Tec EFA Erzymelsubstrate Automatic
ImmunoCAP Systems Erzymelsubstrate Automatic
Immulite 2000 Chemiluminescence  Automatic

Abbreviations: MAST, multiple allergen solvent test; RAST, radioaller-
gosorbent assay.

(ANNALS OF ALLERGY, ASTHMA, & IMMUNOLOGY, March 2008; Volume 100, Number 3, Supplement 3)



Leggyakoribb in vitro tesztek modszerei |.

Aranystandard:
: 3% ImmunoCap (1992): celluldz alapu szilard fazis:
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Detektalas: enzim-szubsztrat reakcion alapul
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* Hytec 288 automata
e Detektalas eltér: fotometria

* 405 nm, atfolyo kivetta




Leggyakoribb in vitro tesztek modszerei .

Kemilumineszcencia: pl. Hitachi (CLA, Optigen)
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Leggyakoribb in vitro tesztek modszerei lll.
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Vissza a multba ...

Az expanzio id6szaka utan:

e USA: szkepticizmus kora
e KUilonboz6 tesztek eltérd eredmeényei (kilonboz6 modszerek)
* Klinikai standaroktoél valo eltérések (standardizalas kérdéses)
* Gyengébb szenzitivitas, mint bOrteszt
* Kis vizsgalati paletta

* Allergologusok bojkottaltak egy id6ben a vizsgalatokat

* Magyarorszag specifikus IgE és 1gG vizsgalati szam finanszirozas
sajatossagai miatt rendkivul magas:

Prof. Dr. Sipka Sandor 2015. QualiCont Férum: 1999. allergén spec
IgE és 1gG: 25%, zart laborkassza egyik indoka!



Standardizlas, min0ségbiztositas

* A labordiagnosztika nélkulozhetetlen velejardja
e Szérum 0ssz IgE: standarizalt :

WHO 75/502 human referencia szérum IgE
 Allergén pecifikus IgE:

Valami van, de nem az igazi meg!

Meérfoldks: 1992. ImmunoCap:

e kot6 kapacitas emelkedése

e tisztitott és karekterizalt allergének

e total IgE méréshez kalibralt (1Ua/ml= 2,42 ng/ml)
e automatizalt




Ma tudjuk-e, hogy mit merunk?

o Al
° |n
o Al

ergén: funkcionalisan jellemzett antigének, melyek Igk képz6dést indukalnak
nalativ és nutritiv allergén extraktumokat hasznalnak a hagyomanyos tesztek

ergén kivonatok: nagyszamu antigén molekulat tartalmazhatnak
* Major allergének: a betegek tobbségében (50%) Igk valaszt eredményez

* Minor allergén: a betegek kisebb hanyadaban okoz szeinzitizaciot
Temesvadri E., Karpati S. Gyakorlati allergologia, 2009

P. Brock Williams, Children’s Mery Hospital (ACAAI) 2013



Timothy Grass

* A jO minGségl tesztek gyartoi
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Fig. 6 | SDS-PAGE for Trmothy Grass with Major Allsrganic Proteins [dentified

Optigen, Hitachi



* Kiildnb6z6 protein antigéneknek hasonld aminosav szekvenciaja
lehet, melyek az allergének k6zott keresztreaktivitast eredményezhet.

* Klinikai szenzitivitas és specificitas valtozé
* Erzékenység prick teszthez viszonyitva: kevesebb, mint 50 — 90 %

* Allergén specifikus Igk teszt preferalando bérteszttel szemben:
* Kiterjedt b6rbetegség
* Terapia, ami befolyasolja a bOrtesztet
* Nem kooperalo beteg
* Magas rizikd anafilaxias reakciora
* Terhesek, kisgyermekek



* Interpretacional figyelembe kell venni:

* Allergén kotoképesseége, aviditasa \ @ DO ( 00 }ﬁ
w1 s ;. . P , / Apple Peach Plum Pear Cherry Apricot Almond
* Szilard fazis mindséget Rosaceae
* Keresztreakciok lehetGsegét -l}j £ N\ sy 5 9
-
] Magas IgE SZlntet (20 OOO IU/mI felett) Carrot Celery Parsley Caraway Fennel Coriander Aniseed

Apiaceae
Birch

* Magas specifikus IgG szintet

* Az allergeintas, potencia és stabilitas eltérd a forgalomban |évd
allergén extraktumok kozott

» Ugy tlinik, hogy a pozitiv prediktiv érték magasabb a polleneknél,
stabil, anafilaxiara hajlamosito ételeknél, atkanal, némely epithel
allergénnél és gombanal, mint rovarméregnél, gyogyszernél és egyeb
kemikalia esetén

(ANNALS OF ALLERGY, ASTHMA, & IMMUNOLOGY, March 2008; Volume 100, Number 3, Supplement 3)



Allergén specifikus IgE tesztek bukasa?

NEM — tisztaban kell lenni a diagnosztikus ertékkel

Tovabblépés/kiegészités:
Komponens alapu diagnosztika

Diaghosztikus értéket ismerni
kell!




Osszefoglalas
* Az allargias megbetegedések el6fordulasa né

* Az egyik legfontosabb molekula az IgE

* A labor vizsgalatok jelent6sége, hogy az allergias betegség valdszinliségét
alatamasztjak — segitség diagnozis felallitasaban

* A szenzitizacio megallapitasa utan az allergén kerulésével csokkenthetbek a
tinetek és a szovGdmények

* Bizonyos terapia megkezdése el6tt az IgE mérése kovetelmény



KOszdnodm a figyelmet!



