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Alergije

pukovnik doc. dr sc. med. Janko Pejovi¢, mr Vesna Subota
Institut za medicinsku biohemiju VMA

Alergije su naj¢es¢i poremecaji imunog sistema. Procenjeno je da pogadaju 20 posto
stanovnistva i da je stopa incidencije alergija u stalnom porastu. Alergija je reakcija rane
preosetljivosti koja se javlja kod nekih osoba pri ponovnom susretu sa odredenim stranim
antigenom (alergenom).

Uzroci porasta alergijskih oboljenja nisu precizno utvrdeni, ali se smatra da je u pitanju povec¢ana
izlozenost spoljasnjim alergenima u kombinaciji sa smanjenom stimulacijom imunog sistema,
izazvanom faktorima sredine i nasleda. Ukoliko jedan roditelj ima alergiju, mogu¢nost da i dete
ima sklonost ka alergijskim manifestacijama je oko 35 posto, a ako oba roditelja imaju alergiju,
moguc¢nost da i dete ima alergijsku konstituciju raste i do 80 posto. Alergije su hroni¢ne bolesti i
uti¢u na kvalitet zivota i radnu sposobnost.

Rana preosetljivost nastaje kao posledica aktivacije TH2 c¢elija u odgovoru na proteinske
antigene ili hemijske supstance koje se vezuju za proteine (alergene). Dva citokina koje sekretuju
TH2 c¢elije (IL-4 i IL-13) stimulisu B-limficite specificne za strane antigene da predu u celije
koje stvaraju antitela IgE klase. IgE antitela stvorena u odgovoru na alergen vezuju se za
receptore koji su eksprimirani na mastocitima. Ovaj proces oblaganja mastocita IgE antitelima
naziva se ,,senzibilizacija“, zato sto oblaganje mastocita IgE antitelima specifi¢nim za antigen
¢ini mastocite osetljivim na aktivaciju pri slede¢em kontaktu sa tim antigenom. Ponovni kontakt
sa istim alergenom dovodi do aktivacije mastocita i oslobadanja njihovih medijatora usled
vezivanja alergena za dva ili vise molekula IgE antitela na mastocitu. Najvazniji medijatori
mastocita su vazoaktivni amini, proteaze, prostaglandini, leukotrieni i citokini. Histamin izaziva
dilataciju, povecanu propustljivost malih krvnih sudova i stimulise prolaznu kontrakciju glatkih
misic¢a. Proteaze ostecuju okolno tkivo, prostaglandini dovode do vazodilatacije a leukotrieni
stimulisu produzenu kontrakciju glatkin misica. Citokini stimulisu mobilizaciju eozinofila,
neutrofila i TH2 c¢elija. Eozinofili i neutrofili oslobadaju proteaze koje dovode do ostecenja
tkiva, dok TH2 celije mogu da pogorsaju reakciju stvaranjem jos vise citokina (reakcija kasne
faze). Ovi medijatori mastocita su odgovorni za akutnu reakciju krvnih sudova, glatke
muskulature i zapaljenje koji su glavna obelezja rane preosetljivosti. Eozinofili su najznacajnija
komponenta mnogih alergijskih reakcija i vazan su uzrok ostec¢enja tkiva u ovim reakcijama.

U uobiocajene alergene spadaju: proteini polena korova, trave, drveca, odredena hrana, lekovi,
dlake zivotinja, grinje, otrovi insekata, bud, ku¢na prasina itd.

Uobicajeni tipovi reakcija rane preosetljivosti su: polenska groznica, alergije na hranu,
bronhijalna astma i anafilaksija.

Klinicke i patoloske karakteristike reakcija rane preosetljivosti medusobno se razlikuju. Neke
blage reakcije, kao s$to su rinitis i sinuzitis, koje su ceste u polenskoj kijavici, reakcije su na
udahnute alergene kao $to su proteini polena. Kod alergija na hranu, progutani alergeni pokrec¢u
degranulaciju mastocita i oslobadanje histamina, sto izaziva pojacanu peristaltiku. Bronhijalna
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astma je oblik respiratorne alergije u kojoj udahnuti alergeni stimulisu bronhijalne mastocite da
oslobadaju medijatore, ukljucuju¢i leukotrijene koji izazivaju ponavljanje epizoda
bronhokontrikcije i opstrukcije disajnih puteva. Najtezi oblik rane preosetljivosti je anafilaksija.
Ova reakcija izazvana je masovnom degranulacijom mastocita, u odgovoru na sistemsko
prisustvo antigena, i ugrozava zivot usled naglog pada krvnog pritiska i opstrukcije disajnih
puteva.

Terapija rekcija rane preosetljivosti usmerena je na inhibiciju degranulacije mastocita,
antagonizovanje efekata mastocitnih medijatora i smanjenje zapaljenja. Cesto korigéeni lekovi
ukljucuju antihistaminike za polensku kijavicu, lekove koji dovode do relaksacije glatkih misi¢a
bronhija u astmi, adrenalin u anafilaksiji i kortikosteroide za inhibiciju zapaljenja.

Za pravilno postavljanje dijagnoze kod pacijenata sa sumnjom na alergiju neophodno je:

1) lzvrsiti lekarski pregled, uzeti specificnu istoriju alergije (tip, vreme i lokacija pojave
simptoma, uticaj sredine, faktori ishrane, da li je pojava simptoma povezana sa vezbanjem) i
porodi¢nu istoriju alergije (genetske predispozicije)

2) Invivo klinicko testiranje
a) Kozne probe (Prick testovi, atopijski flaster testovi, epikutani testovi)

b) Testovi izlaganja (oralna provokacija / testovi sa hranom)

3) Invitro laboratorijsko testiranje

U alergoloskoj laboratoriji Instituta za medicinsku biohemiju VMA Koristi se najnovija
generacija visoko osetljivih i specificnih imunoloskih testova za odredivanje koncentracija
alergen-specifi¢nih antitela (i drugih markera alergijske reakcije) metodom hemiluminescencije
iz uzorka krvi. Na taj nacin je po prvi put obezbedena platforma za ranu dijagnozu, prognozu i
pracenje efekata terapije alergije.

U nasoj laboratoriji se rade in vitro odredivanja:

e alergen specificnog IgE u humanom serumu, kao pomo¢ u klinickoj dijagnostici IgE
uzrokovanih alergijskih poremecaja

e ukupnog IgE (IgE u pupcanoj vrpci)

e specificnog IgG (egzogeni alergijski alveolitis — Farmer’s Lung Disease / Bird Breeders
Disease)

e specificnog 1gG4 (za pracenje imunoterapije)

e eozinofilni katjonski protein (ESR)

U moguc¢nosti smo da odredimo koncentracije alergen-specifi¢nih antitela (IgE i 1gG) za siroki
spektar pojedinacnih alergena kao i za grupe alergena:
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Klini¢ke indikacije za odredivanje ukupnog IgE-a:

da se predvidi atopijska predispozicija

za razlikovanje atopijskih od neatopijskih bolesti, kao sto je alergija i netolerancija
mastocitis

za potvrdu nekih parazitoza

za dijagnozu nekih imunih poremecaja (hiper-1gE sindrom, defekti T-limfocita)

Klini¢ke indikacije za odredivanje specifi¢nog IgE-a:

da se upotpuni klini¢ka dijagnoza

da se dokazu klinicke sumnje

testovi na rizi¢ne alergene

kod novorodencadi i male dece

kada kozni testovi nisu moguc¢i (atopijski dermatitis)
kod pacijenata na antialergijskim lekovima

u toku primene imunoterapije ili provokacije

Klini¢ke indikacije za odredivanje specifi¢nog 1gG-a:

koristi se kao marker izlaganja

u slucaju reakcija preosetljivosti tip 1ll — posredovane imunokompleksima (Farmer’s
Lung Disease / Bird Breeders Disease)

kao marker napredovanja bolesti kod alergijske bronho-pulmonarne mukoze (ABPM) i
aspergiloze (AVRA)

za pracenje vakcinacije prilikom imunoterapije

Klini¢ke indikacije za odredivanje specifi¢nog 1gG4-a:

koristi se kao marker izlaganja
kao alternativni marker pracenja napretka IgG posredovanih bolesti
za pracenje vakcinacije prilikom imunoterapije

Praéenje imunoterapije specifiéni 1gG/specifi¢ni 1gG4:

markeri izlaganja za pojedine alergene

nivoi 1gG i 1gG4 rastu u toku imunoterapije i na taj nacin se koriste za pracenje prilikom
vakcinacije

pretpostavlja se da IgG4 antitela imaju protektivnu ulogu jer kompetitivno blokiraju
celularni imuni odgovor

Klini¢ke indikacije za odredivanje specifi¢cnog ESR-a:

ESR - eozinofilni katjonski protein

marker aktivacije eozinofila

za pracenje inflamacije kod astmaticara

za vodenje antiinflamatorne terapije kod astme (kortikosteroidi, sporedni efekti)
za pracenje komplijanse pacijenata na terapiju




