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Pregled
Review

LABORATORIJSKA DIJAGNOSTIKA ALERGIJA

SLAVICA DODIG*

Zahtjevi Sto se, glede laboratorijske dijagnostike alergijskih bolesti, postavljaju specijalistima medicinske biokemije i labora-
torijske medicine, odnose se na odabir pretraga koje bi trebale: 1. odrediti vrstu alergijske reakcije otkrivanjem humoralnih (IgE)
i stanic¢nih posrednika (eozinofilni i bazofilni granulociti) alergijske reakcije; 2. otkriti moguce pokretace alergijske reakcije (spe-
cificni IgE prema alergenima i alergenskim komponentama); 3. procijeniti klinicki tijek reakcije; 4. omoguciti pracenje uspjesnosti
alergen specificne imunoterapije; te 5. odrediti dijagnosticku djelotvornost odredivanja pojedinih posrednika alergijske reakcije.
Posebna paznja treba biti usmjerena na interindividualne (zbog razlicite izlozenost lokalnim kucnim i vanjskim alergenima) i intra-
individualne razlike (zbog dnevnih varijacija ili varijacija zbog razlicitog vremena izlozenosti alergenu) u vrijednostima parame-
tara kojima se dijagnosticira preosjetljivost ili prati ucinak terapije.
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UvOoD

Budu¢i da je prevalencija atopijskih
bolesti u trajnom porastu pedijatri se sve
viSe susrecu s pacijentima kojima je ne-
ophodna cjelovita alergoloska dijagno-
stika (1). Temeljem simptoma, povijesti
bolesti i fizikalnog pregleda alergijska
etiologija bolesti moze se predvidjeti u
oko polovice pacijenata (2).

Osnovna laboratorijska dijagnosti-
ka alergija temelji se na otkrivanju vrste
alergijske reakcije (alergije posredovane
IgE-om, odnosno alergije koje nisu po-
sredovane IgE-om) i otkrivanju pokreta-
¢akoji su do te reakcije doveli (IgE prema
alergenskim ekstraktima i alergenskim
komponentama). Korak dalje u laborato-
rijskoj dijagnostici predstavlja otkrivanje
krizne reaktivnosti izmedu pojedinih
alergena odnosno alergenskih kompo-
nenti, prac¢enje klinickog tijeka reakcije
i stupnja tezine bolesti (3). Mnoge druge
zahtjeve, primjerice pracenje uspjesnosti
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alergen specificne imunoterapije (ASIT),
predvidanje razvoja "alergijskog tijeka",
te predvidanje mogucée buducée teske
alergijske reakcije, u svakodnevnom je
radu dostupnim laboratorijskim metoda-
ma nemoguce ispuniti.

Laboratorijske pretrage u svakod-
nevnoj alergoloskoj praksi podrazumi-
jevaju odredivanje stani¢nih i humoral-
nih posrednika alergijske reakcije (Slika
1), kao §to su: koncentracije ukupnog i
specificnog IgE-a, broj eozinofilnih od-
nosno bazofilnih granulocita, koncentra-
cija eozinofilnoga kationskog proteina
(ECP) i koncentracija triptaze (1, 2, 4,
5). Identifikacija membranskih biljega
bazofilne aktivacije (CD63), oslobada-
nje histamina iz bazofilnih granulocita
te odredivanje IgE-a prema alergenskim
komponentama metodama na bioCipovi-
ma (microarray) jos$ uvijek nisu zazivjele
u svakodnevnoj laboratorijskoj praksi u
Hrvatskoj (3).

Kako bi se rezultati laboratorijskih
analiza mogli §to kvalitetnije upotrijebiti
u dijagnostickom postupku, potrebno je
poznavati domete tih analiza odnosno
njihovu dijagnosticku vrijednost, koja
je uvjetovana i predanalitickim i anali-
tickim odrednicama. Problem korelacije

in vivo i in vitro postupaka svakodnevno
je prisutan u dijagnostici alergijskih bo-
lesti. Primjena standardiziranih alergen-
skih pripravaka, kako za dijagnosticke
postupke in vivo tako i za dijagnosticke
postupke in vitro jedan je od preduvjeta
za njihovu dobru korelaciju. Nova gene-
racija standardiziranih laboratorijskih
metoda i primjena standardiziranih aler-
genskih ekstrakata pridonijela je boljoj
dijagnostic¢koj vrijednosti tih metoda.

KONCENTRACIJA UKUPNOG IgE

Koncentracija IgE-a u serumu djece
mijenja se od veoma niskih vrijednosti
u dojenackoj dobi do viSestruko veéih
vrijednosti poslije devete godine zivota
(Tablica 1). Poveéanje koncentracije IgE-
a u prve je tri godine 30-ak %, a nakon
4. godine povecéanje je manje, u prosje-
ku 10-ak %. Poslije devete godine zivota
koncentracija IgE-a ne mijenja se znacaj-
nije. Trend povecanja koncentracije IgE-
a je podjednak i u djece s atopijom i u
djece bez atopije (6).

Temeljem referentnih  vrijedno-
sti IgE-a (Tablica 1) ne mogu se strogo
odijeliti djeca s dokazanom atopijom od
djece bez atopije, jer oko 5% djece bez
atopije ima IgE vec¢i od gornjih referen-
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Postupnik laboratorijske dijagnostike alergija. Prikazani su medijatori alergija koje su posredovana

IgE-om i alergija koje nisu posredovana IgE-om.

Figure 1

Algorhitm of laboratory diagnosis of allergies. Mediators of IgE-mediated and non-IgE-mediated

allergies are presented.

tnih granica odnosno 10-ak % djece s
atopijom ima IgE unutar odredenih refe-
rentnih intervala za dob (6). lako vec¢ina
djece s atopijom ima povecane vrijed-
nosti ukupnoga IgE, vrijednosti unutar
referentnih intervala moraju se oprezno
tumaciti zbog dobnih i sezonskih varija-
cija.

Djeca s atopijom, ¢ija je koncentra-
cija ukupnog IgE veca od 1000 kIU/L
uvijek imaju povecanu koncentraciju
slgE-a na neki alergen. Najizrazenije
povecanje koncentracije IgE-a imaju bo-
lesnici sa sindromom atopijskog derma-
titisa, potom slijede bolesnici sa astmom,
cjelogodisnjim alergijskim rinitisom te
sezonskim alergijskim dermatitisom (7).
Kod osoba s preosjetljivoSéu na sezonske
alergene vr$na koncentracija IgE-a moze
se izmjeriti 4-6 tjedana nakon vrhunca
peludacije. Iskustvo je pokazalo da se
koncentracija IgE-a u egzacerbaciji bo-
lesti, primjerice astme, moze prolazno
smanyjiti tri dana od napadaja.

Vrijednosti IgE-a manje od 10 kIU/L
u djece mlade od 6 godina ne iskljucu-
ju postojanje senzibilizacije na pojedi-
ne alergene, pa ako postoji opravdana

klinicka sumnja na alergiju potrebno je
odrediti koncentracije sIgE-a na mogu-
¢e uzrocne alergene (8). Iako su mislje-
nja podijeljena, ¢ini se da bi vrijednosti
IgE-a u djece mlade od 16 godina mogle
korelirati sa stupnjem tezine bolesti, Sto
vjerojatno ovisi o trajanju izlozenosti
uzroénome alergenu (9).

BROJ EOZINOFILNIH I BAZOFILNIH
GRANULOCITA

lako u alergijskim reakcijama su-
djeluju mnoge stanice u svakodnevnoj
praksi najcesce se na broja¢ima krvnih
stanica odreduje broj eozinofilnih i bazo-
filnih granulocita u krvi i mikroskopski
broj eozinofilnih granulocita u nosnom
obrisku. Pri tumacenju broja eozinofil-
nih granulocita u krvi treba imati u vidu
dnevni ritam (vrijednosti ujutro manje su
od vrijednosti navecer) dinamiku otpu-
Stanja eozinofilnih granulocita iz kosta-
ne srzi (u cirkulaciji se zadrzavaju 8-12
sati) odnosno njihovu migraciju u tkiva
zahvacena alergijom (u tkivima perzisti-
raju 8-12 dana), te izlozenost uzrocnom
alergenu, osobito ako se radi o sezon-
skim alergenima. Cinjenica da je eozi-
nofilija izrazenija u vrijeme izlozenosti

Tablica 1.

Gornje granice koncentracije IgE-a u 95%
djece prema dobi, pripremljeno prema Dodig
isur (6)

Table 1

Upper limits of IgE concentration in 95%

of children according to the age, adapted
according to Dodig et al. (6)

Dob/Age IgE
(godine/years) (kIU/L)
<1 20,2
1 30,4
2 38,6
3 57,0
4 57,2
5 65,4
6 73,0
7 82,6
8 76,4
9 98,4
10 102,6
1 104,8
12 101,4
13 97,4
14 94,2
15 105,2
16 100,0

Centilne vrijednosti koncentracije IgE-a
odredene su s dijagnosti¢kom osjetljivos¢u od
84-100%, i specificnos¢u od 82-97%, ovisno o
dobnoj skupini.

Centile values of IgE-concentration are
determined with diagnostic sensitivity of 84-
100%, and specificity of 82-97%, regarding
the age group.

uzro¢nom alergenu, korelira s tezinom
alergijske upale i u bolesnika s vise aler-
gijskih bolesti (primjerice sindrom ato-
pijskog dermatitisa i astma), omogucuje
longitudinalno pracenje bolesnika (10).
Zbog migracije u tkiva, u tijeku akutnog
astmatskog napadaja u cirkulaciji se broj
eozinofilnih granulocita prolazno sma-
njuje, a nakon tri dana ponovno se pojav-
ljuje eozinofilija. Broj eozinofilnih gra-
nulocita treba oprezno tumaciti ako bo-
lesnik ima akutnu bakterijsku ili virusnu
infekciju ili prima sistemske kortikoste-
roide. Eozinofilija postoji i u osoba koje
imaju infekciju s parazitima, u bolesnika
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s malignim bolestima, sistemskim auto-
imunim bolestima, odnosno u bolesnika
s hipereozinofilnim sindromom. Op¢eni-
to se moze reci da broj eozinofilnih gra-
nulocita u krvi predstavlja nedovoljno
osjetljiv parametar specificnoga upalnog
odgovora u tkivima (11). Buduéi da nalaz
kompletne krvne slike sadrzi i relativni
i apsolutni broj eozinofilnih i bazofilnih
granulocita u krvi nije potrebno njihov
broj odredivati nestandardiziranim me-
todama.

EOZINOFILNI KATIONSKI PROTEIN

Odredivanje koncentracije ECP-
a, toksi¢noga proteina oslobodenog iz
granula eozinofilnih granulocita, u sva-
kodnevnom radu omogucuje pracenje
tijeka alergijske reakcije, jer povecana
koncentracija ECP-a (kao i broj eozi-
nofilnih granulocita) ukazuje na akutnu
izlozenost alergenu odnosno jacinu aler-
gijske upale. Vrijednosti ECP-a u djece
<15 pg/L ne ukazuju na alergijsku upa-
lu. Odredivanje ECP-a u male djece kod
koje se u tijeku respiratorne infekcije ra-
zviju znakovi piskanja, vrijednosti ECP-
a >20 pg/L imaju prediktivnu vrijednost
jer ukazuju na poveéani rizik pojave as-
tme u Skolskoj dobi (12). U bolesnika koji
dobivaju protuupalnu terapiju odrediva-
nje ECP-a moze se koristiti za pracenje
stupnja alergijske upale. Bolesnik s vri-
jednostima ECP-a od 15-25 pg/L trebao
bi nastaviti s terapijom, a kod bolesnika
s vrijednostima ECP-a >25 pg/L tera-
pija bi se trebala korigirati (13). Buducéi
da eozinofilni granulociti degranuliraju
u tkivima, koncentracija ECP-a pove-
¢ana je u tijeku egzacerbacije alergijske
bolesti, a nakon primijenjene specificne
protuupalne terapije vrijednosti ECP-a
vracaju se unutar referentnih vrijednosti.

Svakodnevna praksa pokazala je da
je dijagnosticka vrijednost odredivanja
ECP-a ograni¢ena zbog mnogih pre-
danaliti¢kih interferencija, primjerice
dnevnog ritma ECP-a (no¢u su vrijedno-
sti veée nego danju), vrsti gel-separatora
i aktivatora koagulacije koji se nalaze u
epruvetama za uzorkovanje, temperaturi
i vremenu na kojima se odvija koagula-
cija krvi u epruveti prije centrifugiranja,
moguc¢oj hemolizi uzorka krvi i na¢inu
pohrane uzorka do analize (14). Ti su po-
datci osobito vazni kod longitudinalnog
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Tablica 2.

Vrijednosti specificnih IgE-a u serumu (16)

Table 2

Values of specific IgE in serum (16)

Specific IgE Razred Tumacenje

(kUA/L) Class Interpretation

<035 0 Negat}van
Negative

0.36-0.70 1 Slabo po'zl.tlvan
Low positive
Umjereno pozitivan

0,71-3,50 2 Moderate positive
Jako pozitivan

3,60-17,50 3 High positive
Izrazito poveéan

17,60-50,00 4 Very high
Izrazito povecan

51,00-100,00 5 Very high
Izrazito povecan

>100,00 6 Very high

pracenja svakog bolesnika, kako bi se
krv uzorkovala uvijek u isto vrijeme, a
s uzorkom rukovalo tako da se sprijece
barem poznate predanaliticke interferen-
cije.

KONCENTRACIJA ALERGEN-SPECIFICNIH
IgE

Nakon §to se koznim ubodnim te-
stom otkriju alergeni uzro¢nici bioloske
preosjetljivosti, potrebno je prisutnost
specificnih IgE usmjerenih protiv tih
alergena otkriti u serumu pacijenta s kli-
nickom slikom alergijske bolesti. Kozno
testiranje odrazava lokalnu biolosku ak-
tivnost IgE-a posredovanu dugo-zivuéim
stanicama, a odredivanje sIgE-a u seru-
mu odrazava trenutnu imunu aktivnost
(15). Postoji moguénost odredivanja sl-
gE-a prema mjeSavini alergena, primje-
rice sezonskim alergenima ili alergeni-
ma iz hrane.

Iako se katkad temeljem sIgE-a pre-
ma mjesavinama alergena moze isklju-
¢iti alergija (u osoba koje ionako imaju
malu vjerojatnost alergije), odreden broj
lazno negativnih rezultata ogranicava
Siru primjenu takvog postupka. Bolju di-
jagnosticku znacajnost ima odredivanje
slgE-a prema pojedinacnim alergenima.
Ako se koncentracija specificnih IgE
odreduje standardiziranom metodom re-

zultati se, osim u razredima 1-6, mogu
izrazavati kvantitativno, u rasponu od
0,36 do 100 kUA/L (Tablica 2) (4, 16).

Povecana koncentracija sIgE-a uka-
zuje da je osoba senzibilizirana na odre-
deni alergen, $to jo$ uvijek ne mora zna-
¢iti 1 dijagnozu alergije. I obratno, nega-
tivan nalaz nuzno ne iskljucuje alergiju.
Moguéi lazno pozitivni i lazno negativni
nalazi mogu se izbjeéi ako se zahtjevi za
analizom odnose na alergene za koje se
sumnja da su uzrokovali klini¢ku sliku,
imajuéi u vidu trenutnu izlozenost uzroc-
nom alergenu. Izrazito povecana kon-
centracija sIgE-a poveéava vjerojatnost
pojave klini¢kih simptoma ako je dijete
izlozeno alergenima, ali nije utvrdena
korelacija izmedu koncentracije sIgE-a i
tezine simptoma (17). Vrijednosti sIgE-a
u rasponu od 0,71 do 3,50 KUA/L (sIgE
razred 2), $to se interpretira kao grani¢an
nalaz, ne znac¢e nuzno i klini¢ki znacajnu
preosjetljivost za sve vrste alergena ali
ukazuju na moguéu preosjetljivosti koja
zahtijeva daljnje pracenje i ponavljanje
pretrage kako bi se pravovremeno otkrila
izrazena preosjetljivost na uzroc¢ni aler-
gen (koncentracija sIgE >3,51 kUA/L,
sIgE razred 3) (8).

Koncentracija sIgE-a ovisi o vrsti
uzro¢nih alergena. Najbolju dijagnostic-
ku znacajnost ima odredivanje sIgE-a
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prema inhalacijskim alergenima, manju
prema nutritivnim alergenima, a najma-
nju prema alergenima beta-laktamskih
lijekova i alergenima otrova opnokrilaca.
Takvi podatci usmjerili su istrazivanja
prema definiranju grani¢nih vrijednosti
slgE-a za razlicite alergene. Noviji ra-
dovi ukazuju da vrijednosti sIgE koje se
do sada nisu smatrale znac¢ajnima za do-
kazivanje preosjetljivosti, razred 0 (sIgE
<0,35 kUA/L) i razred 1 (sIgE 0,35-0,70
kUA/L), takoder imaju prediktivnu vri-
jednost. U djece mlade od 2 godine gra-
ni¢ne vrijednosti sIlgE-a (>0,35 kUA/L)
na jaja, brasno ili inhalacijske alergene
ukazuju na mogucu pojavu alergije u ka-
snijoj dobi (18). U te djece odredivanje
slgE-a mozZe ubrzati ranu dijagnostiku
astme posebno u slué¢ajevima bez jasno-
ga klini¢kog o¢itovanja atopije. Cini se
da preosjetljivost na kravlje mlijeko u
ranoj dje¢joj dobi nije povezana s kasni-
jim komplikacijama ¢ak ni pri koncen-
traciji sIgE od 0,70 do 3,50 kKUA/L (18).
Za pouzdano otkrivanje preosjetljivosti
na alergen otrova ose potrebna je viso-
ko osjetljiva metoda za sIgE s granicom
detekcije od samo 0,10 KUA/L (19). Ti

Tablica 3.

podatci ukazuju da grani¢ne vrijedno-
sti sIgE-a nemaju jednaku dijagnosticku
vrijednost za sve alergene, pa ¢e ih biti
potrebno korigirati.

Koncentracija slgE-a prema nutri-
tivnim alergenima moze imati predvid-
ljivu vrijednost za klinicki ishod izlaga-
nja djece odredenim alergenima (Tablica
3), a grani¢ne vrijednosti ovise o vrsti
alergena i o dobi djeteta (20). Koncentra-
cija sIgE-a na alergene hrane moze biti
lazno smanjena (negativna) ako se radi o
labilnim alergenima (mijenjaju strukturu
kuhanjem ili u tijeku industrijske pripre-
me odnosno u tijeku digestije).

Vrijednosti sIgE-a mijenjaju se ovi-
sno o izlozenosti pacijenta uzrocnim
alergenima, tako da su u osoba preo-
sjetljivih na pelud, primjerice, znacajno
veée u tijeku sezone peludacije i nakon
nje nego prije sezone peludacije. Tu je Ci-
njenicu vazno znati pri longitudinalnom
pracenju bolesnika, osobito ako se teme-
ljem vrijednosti sIgE-a zeli pratiti uc¢inak
ASIT-a. Imajuéi u vidu poluzivot IgE-a,
kod osoba kod kojih treba odrediti kon-

centraciju slgE-a na alergene lijekova
(primjerice glavnih penicilinskih aler-
genskih komponenti) ili alergene otrova
opnokrilaca vazno je vrijeme uzorkova-
nja krvi u kojoj ¢e se odrediti koncentra-
cija IgE-a. Nakon anafilaksije pozeljno je
koncentraciju sIgE-a na mogu¢i uzroc-
ni alergen odrediti 2 do 3 tjedna nakon
incidenta. Nije uputno odrediti koncen-
traciju sIgE-a ako je od incidenta proslo
viSe od 6 mjeseci. Odredivanje koncen-
tracije sIgE-a u tom razdoblju smanjuje
pojavu lazno negativnih rezultata. Kao i
kod koncentracije ukupnog IgE-a, u eg-
zacerbaciji bolesti, moze se koncentraci-
ja specificnog IgE-a prema uzro¢nome
alergenu prolazno smanjiti tri dana od
napadaja.

Zahvaljujuéi primjeni procis¢enih
prirodnih i rekombinantnih alergenskih
komponenti moguée je postojeCom teh-
nologijom za odredivanje sIgE-a ispiti-
vati kriznu reaktivnost izmedu alergen-
skih komponenti sa slicnom strukturom
- primjerice postoji krizna reaktivnost
izmedu glavnog alergena breze Bet vl s
alergenom kikirikija Ara h8 (21, 22). U

Dijagnosticka djelotvornost granic¢nih vrijednosti koncentracije specificnih IgE-a prema alergenima hrane, predvidljive za klinicku reaktivnost kod djece

(pripremljeno prema ref. 20).

Table 3
Diagnostic efficiency of cut-off values for food-allergen specific IgE concentrations predictive of clinical reactivity in children (adapted according
to ref. 20).
Granic¢na vrijednost e ey
Aergen Cutoff value Senitty (%) Speciicty (% PPV (%) NPV (%)
g (kKIUA/L) yize P yize
Bjelanjak jajeta 7 61 95 98 38
Egg white
Djeca <2 godine
Infants <2 years 2 93
Mlijeko
Milk 15 57 94 95 53
Djeca <2 godine
Infants <2 years 3 95
Kikiriki 14 57 100 100 36
Peanut
Riba
Fish 20 25 100 100 89
Soja 30 44 94 73 82
Soybean
Brasno
Wheat 26 61 92 74 87

PPV - Pozitivna predvidljiva vrijednost (Positive predictive value); NPV - Negativna predvidljiva vrijednost (Negative predictive value)
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Tablica 4.
Preporucene metode

Table 4
Recommendations for testing

Simptomi (Symptoms)

Metode in vitro

Alergijski rhinitis (Allergic rhinitis)
Astma (Asthma)

Ekcem
Eczema

Latex allergy / Venom allergy/Penicillin allergy

Moguca anafilaksija
Possible anaphylaxis

Oralni alergijski sindrom
Oral Allergy Syndrome

Urtikarija/angioedem/anafilaksija/ gastrointestinalni simptomi
Urticaria-angioedema / Anaphylaxis / Gastrointestinal symptoms

Alergija na lateks/otrove opnokrilaca/alergene penicilina

sIgE - sezonski alergeni (trave, stable, korovi, plijesni)
sIgE - seasonal allergens - grass, tree, weed, mould
sIgE - cjelogodisnji alergeni (grinje iz kuéne prasine, epitel macke), imajuéi u vidu

sezonsku preosjetljivost

sIgE - perennial allergens (house dust mite, cat), consider seasonal hypersensitivity

sIgE - inhalacijski i nutritivni alergeni
sIgE - inhalant allergen plus food allergen

sIgE - alergeni i alergenske komponente specificni za agense 2-3 tjedna do 6 mjeseci
nakon incidenta/testovi aktivacije bazofilnih granulocita

sIgE - allergen and allergen components specific IgE to relevant agents 2-3 weeks to
6 months after event/basophil activation tests

Odredivanje triptaze u serumu izmedu 1 i 6 sati nakon incidenta. Razmotriti sIgE
na lateks (vrijeme operacije)/ testovi aktivacije bazofilnih granulocita

Measure serum tryptase between 1 and 6 hours after event. Consider latex IgE(in
perioperative setting)/basophil activation tests

sIgE - alergeni koji krizno reagiraju s alergenima peluda stabala (osobito alergenima
peluda breze): termo-labilni alergeni voca, povr¢a i orasastih plodova (lje$njak,
badem, kikiriki i orah). Zbog termo-labilnosti mogu dati lazno-negativne rezultate
slgE-a. Negativan test ne iskljucuje alergiju.

Cross-reactive allergens with tree pollen allergens (particularly birch pollen
allergens): heat-labile allergens from fruits, vegetables and nuts (especially hazel
and almond, but also peanut and walnut). As these allergens are heat-labile, false-
negative results of sIgE are possible. Negative tests here do not exclude allergy.

sIgE - alergeni hrane (bjelanjak jajeta, mlijeko, bakalar, brasno, kikiriki, soja)
sIgE - food allergens (egg white, milk, cod, wheat, peanut, soy bean)

nekim europskim centrima mogucée je, s
pomocu biocCip tehnologije, iz vrlo male
koli¢ine seruma simultano odrediti pane-
le sIgE-a prema ve¢em broju alergenskih
komponenti (23).

AKTIVACIJA BAZOFILNIH
GRANULOCITA

Ovoj skupini pretraga pripadaju
odredivanje koncentracije oslobodenoga
histamina, leukotrijena ili povrSinskih
biljega (CD 63) nakon §to se bazofilni
granulociti aktiviraju uzrocnim alerge-
nom ex vivo (24, 25). Zasad te metode
jo§ uvijek nisu dozivjele kontinuiranu
svakodnevnu primjenu, ali ¢e, kada po-
stanu dio svakodnevne laboratorijske
dijagnostike unaprijediti laboratorijsku
dijagnostiku u podrucju ispitivanja ulo-
ge bazofilnih granulocita u alergijskim
bolestima.

TRIPTAZA

Procjenjivanje  klinickoga tijeka
alergijske reakcije teoretski je moguce
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odredivanjem koncentracije triptaze, en-
zima iz granula bazofilnih granulocita,
kao biljega anafilaksije (rana reakcija)
ili ECP (kasna reakcija) (26). Povecana
koncentracija triptaze (>13,5 pg/L) moze
se dokazati unutar 3-6 sati poslije ana-
filakticke reakcije, a nakon 12-14 sati
koncentracija triptaze se vraca unutar
grani¢nih vrijednosti. Ima naznaka da bi
se njezina koncentracija mogla pratiti u
svrhu pracenja alergen specificne imu-
noterapije osoba preosjetljivih na otrove
opnokrilaca (27).

PRACENJE USPJESNOSTI ALERGEN-
SPECIFICNE IMUNOTERAPIJE

Bilo bi korisno kad bi postojali bio-
markeri temeljem kojih bi se mogla pra-
titi uspjeSnost ASIT-a. Medutim, u tom
podrucju jos uvijek postoje brojni, zasa-
da nerijeseni problemi, koji se odnose na
interindividualne i intraindividualne va-
rijacije te na laboratorijske metode:

e razliCiti imunoloski patomehanizmi
koji su doveli do alergijske bolesti;

istodobna primjena simptomatske i
protuupalne terapije;

dugotrajnosti  provodenja ASIT-a
(nema pokazatelja koji bi u ranoj
fazi terapije mogli predvidjeti ishod
ASIT-a);

odabir biomarkera i definiranje njiho-
vih grani¢nih vrijednosti koje bi po-
kazale postoji ili ne postoji zastitno
djelovanje nekog dijela imunoloskog
sustava,

vrijeme izlozenosti alergenima u tre-
nutku uzorkovanja krvi;

stalno mijenjanje i unapredivanje la-
boratorijskih postupaka, pa se katkad
rezultati s poCetka ASIT-a ne mogu
pouzdano usporedivati s rezultatima
na kraju ASIT-a;

mnogi od laboratorijskih postupaka
kojima bi se mogli odrediti neki bi-
omarkeri (imunoglobulinski podra-
zredi, subpopulacije stanica, cito-
kini) jo$ su u okvirima znanstvenih
istrazivanja.
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UMJESTO ZAKLJUCKA

Alergijske bolesti mogu zahvatiti
brojne organe odnosno sustave. Ocituju
se na o¢ima, kozi, probavnom i diSnom
sustavu, te srediSnjem Zivéanom susta-
vu, a mogu se ocitovati i kao sustavna
alergijska reakcija. Iako se radi o razli-
¢itim ocitovanjima, neki su patomeha-
nizmi tih bolesti zajednicki, pa je i opéi
pristup laboratorijskoj dijagnostici za-
jednicki. Neke metode primjenjuju se u
probiru alergija (ukupni IgE, broj eozi-
nofilnih granulocita), a neke u otkrivanju
preosjetljivosti na odredene alergene ili
alergenske komponente (odredivanje
specificnih IgE-a). Posebna paznja treba
biti usmjerena na ¢injenicu da postoje in-
terindividualne (zbog razlicite izloZenost
lokalnim kuénim i vanjskim alergenima)
iintraindividualne razlike (zbog dnevnih
varijacija, vremena izloZenosti alergenu)
u vrijednostima parametara kojima se
dijagnosticira preosjetljivost ili prati uéi-
nak terapije. U Tablici 4. prikazane su
metode koje bi se mogle preporuciti kao
racionalna laboratorijska dijagnostika
preosjetljivosti na alergene.

Od dijagnostickih se postupaka oce-
kuje da budu to¢ni i precizni, da imaju
Sto manje interferirajucih ¢cimbenika (28,
29). Kako bi se rezultati in vitro metoda
mogli koristiti u klini¢koj praksi nuzno
je poznavati domete tih pretraga (defi-
nirane grani¢ne vrijednosti i parametre
dijagnosti¢ke djelotvornosti), njihove
prijeanaliticke, analiticke i poslijeanali-
ticke interferencije. Buduéi da su podatci
o dijagnostickoj djelotvornosti u literatu-
ri znacajno razliciti, bilo bi najbolje imati
vlastite rezultate (30-32).

Posljednjih su dvadesetak godina u
Hrvatskoj ucinjeni znacajni napori kako
bi se metode laboratorijske dijagnostike
alergija harmonizirale i kako bi rezultati
dobiveni u razli¢itim laboratorijima bili
usporedljivi, Sto je doprinosilo znacaj-
nim uStedama u zdravstvenom sustavu.
Medutim, danas, u eri trziSne ekonomije,
svjedoci smo uvodenja metoda kojima
dijagnostic¢ka djelotvornost nije dostigla
ve¢ utvrdene standarde, pa je velika od-
govornost na svima koji o uvodenju ne-
standariziranih metoda odlucuju.
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Summary
LABORATORY DIAGNOSIS OF ALLERGY

S. Dodig

32.Hamilton RG. Clinical laboratory assessment
of immediate-type hypersensitivity. J Allergy
Clin Immunol 2010; 125 (2): 284-96.

The requests made to medical biochemistry and laboratory medicine specialists for laboratory diagnosis of allergic diseases
refer to a battery of tests that should provide the following: 1. determine the type of allergic reaction by detecting humoral (total
IgE) and cellular mediators (eosinophil and basophil granulocytes) of allergic reaction; 2. identify a possible triggers of allergic
reaction (specific IgE to allergens and allergen components); 3. assess the clinical course of allergic reaction (tryptase); 4. ena-
ble specific immunotherapy monitoring, and 5. estimate diagnostic efficiency of determination of particular mediators of allergic
reaction. Special attention must be directed to interindividual variations (because of different exposure to different local indoor/
outdoor allergens) and intraindividual variations (because of diurnal variations, or variations caused by different time of exposure
to allergen) of the parameters that are used for the diagnosis of hypersensitivity and for the monitoring of therapy.
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