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STRESZCZENIE

Wstep: Celem pracy byta ocena przydatnosci oznaczania alergenowoswoistych przeciwciat klasy IgE w diagnostyce choréb alergicznych uktadu odde-
chowego pochodzenia zawodowego. Material i metody. Badaniu poddano grupg 152 chorych z podejrzeniem choroby zawodowej uktadu oddecho-
wego (astma oskrzelowa, alergiczny niezyt nosa). U badanych wykonano testy skorne metoda punktowa (PTS) z alergenami zawodowymi ich §rodo-
wiska pracy, oznaczono obecno$¢ swoistych przeciwciat przeciwko tym alergenom w surowicy metoda ELISA (as-IgE) oraz wykonano swoiste proby
prowokacyjne wziewne alergenami srodowiska pracy. Wyznaczono czuto$é, swoistos¢ i wartosci predykcyjne wymienionych metod diagnostycznych
w odniesieniu do badanych alergenéw zawodowych (maka, zboza, lateks gumy naturalnej, bawetna). Wyniki. Czuto$¢ PTS wahata si¢ w zaleznosci od
rodzaju alergenu od 22,2% do 68,2%, swoisto$¢ od 74,1% do 88,2%. Wartosci predykcji pozytywnej dla PTS wahaly si¢ od 30% do 68,2% a predykcji
negatywnej od 74% do 82,4%. Czuto$¢ as-IgE w zaleznosci od rodzaju alergenu wynosita od 42,8% do 83,3%, a swoistos¢ od 57,1% do 81,5%. Z kolei
wartosci predykcji pozytywnej dla as-IgE wyniosty od 35,7% do 76,2%, a negatywnej od 72,4% do 92,3%. Wnioski. Uzyskane wyniki wskazuja, ze
zaréwno punktowe testy skorne, jak i identyfikacja obecnosci as-IgE w surowicy nie charakteryzuja sie wystarczajaca czutoscia i swoistoscia, aby
odgrywac rozstrzygajaca role w procesie diagnostycznym zawodowej astmy oskrzelowej i alergicznego zapalenia btony §luzowej nosa pochodzenia
zawodowego. Czulosé, swoistos¢ 1 wartosci predykcyjne PTS oraz oznaczania as-IgE sg rézne w zaleznosci od alergenu. W procesie diagnostyczno-
-orzeczniczym alergii zawodowej uktadu oddechowego o mechanizmie IgE-zaleznym nalezy zawsze rozwazy¢ przeprowadzenie wziewnej swoistej
proby prowokacyjnej alergenami sSrodowiska pracy w celu postawienia trafnego rozpoznania. Med. Pr. 2004; 55 (5): 379—387

SLOWA KLUCZOWE: punktowe testy skorne, alergenowo swoiste przeciwciata IgE, zawodowa astma oskrzelowa, zawodowy alergiczny niezyt nosa

ABSTRACT

Background: The aim of the study was to evaluate the usefulness of skin prick tests and serum allergen-specific IgE determination in diagnosis of oc-
cupational airway allergies. Materials and Methods: The study group comprised 152 patients with suspected occupational asthma and occupational
allergic rhinitis. In all subjects, skin prick tests (SPT) to occupational allergens and specific challenge test were performed, and serum allergen-specific
IgE (as-IgE) was determined. The sensitivity, specificity and predictive values of SPT and serum as-IgE were evaluated for different types of allergens
(flour, grain, natural rubber latex and cotton). Results: SPT sensitivity ranged from 22.2 to 68.2%, and specificity from 74.1 to 88.2%, depending
on the allergen. Positive predictive values for SPT ranged from 30 to 68.2% and negative predictive values from 74 to 82.4%. As-IgE sensitivity was
evaluated from 42.8 to 83.3%, and specificity from 57.1 to 81.5%. Positive predictive values for as-IgE ranged from 35.7 to 76.2% and negative predic-
tive values from 72.4 to 92.3%. Conclusions: The results showed that neither SPT nor serum as-IgE determination indicated sufficient sensitivity and
specificity to play a key role in diagnosis of occupational asthma and rhinitis. The sensitivity, specificity and predictive values varied depending on the
type of allergen. During the diagnostic process of occupational asthma and rhinitis the specific inhalant challenge test should be taken into consider-
ation to confirm the final diagnosis. Med Pr 2004; 55 (5): 379—387
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WSTEP

Od polowy ubieglego stulecia obserwuje si¢ trwajacy do  w krajach rozwinigtych najwigkszy odsetek w strukturze
dzi§ wzrost zapadalno$ci na choroby alergiczne, w tym  rozpoznawanych choréb zawodowych uktadu oddechowe-
pochodzenia zawodowego. Alergie zawodowe stanowia go. W patogenezie czesci z tych schorzen udowodniono

istotny udzial mechanizméw nadwrazliwosci natychmia-
* Praca wykonana w ramach zadania finansowanego z dotacji na dziatal-

nosé¢ statutowag nr IMP 12.2. pt. , Alergia na lateks gumy naturalnej; zna- stowe], medlowane] przez przemwmaia klasy IgE. Do tego

czenie markeréw serologicznych uczulenia. Ocena czgstosci wystgpowania rodzaju choréb naleza m.in. astma oskrzelowa, alergiczny
swoistych przeciwciat IgE w surowicy u dawcéw krwi”. Kierownik zadania: ’

dr hab. med. C. Palczyriski. niezyt nosa, pokrzywka alergiczna i alergiczne zapalenie
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spojéwek (1). W przypadkach takich schorzen stwierdze-
nie obecnosci alergenowoswoistych przeciwcial klasy IgE
(as-IgE) w ustroju stanowi istotny element postgpowania
diagnostycznego. W procesie diagnostyki alergologicznej
jest zatem zwykle podejmowana préba identyfikacji as-IgE
w organizmie badanego: w skérze (testy skérne metoda
punktowa) lub/i w surowicy (np. metody immunoenzy-
matyczne). Nalezy podkresli¢, ze proces diagnostyczno-
-orzeczniczy w przypadkach podejrzenia alergii zawodowej
ma szczegdlny, nieco odmienny niz w alergologii klasycz-
nej, charakter. Nie wystarczy samo ustalenie rozpoznania
choroby, ale zachodzi takze konieczno$¢ udowodnienia
(lub przynajmniej wykazania z przewazajacym prawdo-
podobiefistwem), ze jej pierwotng przyczyna jest swoista
nadwrazliwo$¢ na alergen specyficzny dla §rodowiska pra-
cy. Czesto mamy takze do czynienia z prébami symulacji
lub dysymulacji. Postgpowanie diagnostyczno-orzecznicze
w alergologii zawodowej wymaga zatem stosowania metod
obiektywizujgcych rozpoznanie w maksymalnym stopniu.
Dlatego nadal za ,zloty standard” w diagnostyce stoso-
wanej w alergologii zawodowej uznaje si¢ swoiste proby
prowokacyjne z alergenami §rodowiska pracy (2). Metody
te wymagaja jednak wysoko wykwalifikowanego personelu
i odpowiednio wyposazonego laboratorium, stad tez ich
dostepnos¢ jest ograniczona.

Celem pracy byta ocena przydatnosci oznaczania alerge-
nowo-swoistych przeciwcial klasy IgE w skérze i surowicy
w diagnostyce zawodowych choréb alergicznych uktadu od-
dechowego (astma oskrzelowa, alergiczny niezyt nosa).

MATERIAL | METODY

Analizie poddano grupe 152 pacjentéw (86 kobiet i 66 mez-
czyzn) hospitalizowanych w Klinice Choréb Zawodowych In-
stytutu Medycyny Pracy im. Prof. J. Nofera w Lodzi w latach
2000-2002, z podejrzeniem zawodowej astmy oskrzelowej
lub/i alergicznego niezytu nosa pochodzenia zawodowego.
Sredni wiek pacjentow to 43,9 + 10,7 lat ( kobiety 44,7 + 9,9
lat, mezczyzni 42,8 + 11,7 lat).

Strukturg zawodowa grupy badanej, wykonywane punk-
towe testy skorne, oznaczenie as-IgE w poszczegdlnych gru-
pach podano w tabeli 1. Struktur¢ narazenia na poszczegdl-
ne alergeny w badanej grupie przedstawiono w tabeli 2.

U wszystkich badanych oséb wykonano punktowe testy
skérne z zestawem powszechnie wystepujacych aeroalerge-
néw oraz z odpowiednimi alergenami zawodowymi, ozna-
czono w surowicy poziom alergenowo swoistych przeciwciat
klasy IgE, skierowanych przeciwko charakterystycznym dla
ich $rodowiska pracy alergenom zawodowym (tab. 1) oraz
wykonano swoiste wziewne préby prowokacyjne alergenami
srodowiska pracy.

Punktowe testy skorne
Punktowe testy skérne wykonywano na przysrodkowej po-
wierzchni przedramienia z zestawem powszechnie wyste-

Tabela 2. Struktura narazenia na alergeny zawodowe w badanej grupie
Table 2. Structure of occupational exposure in the study group

Alergen Liczba oséb % badanej grupy

Allergen No. of persons  Precentage of patients
Maka
Flour 49 32,2
Lateks gumy naturalnej (LGN) 4 27.0
Natural rubber latex (NRL) ’
Zboza
Grains 27 17,7
Bawelna
Cotton 26 17,1
Pyt drzewny
Wood dust 6 3.9
Siersci zwierzat laboratoryjnych

K 1 0,7

Laboratory animal fur
Skéry zwierzece
Pelts ! 0.7
Krewetki
Shrimps ! 0.7

pujacych alergenéw srodowiska domowego i komunalnego:
kurz domowy (Stallergen, Francja), roztocze kurzu domo-
wego (Dermatophagoides pteronyssinus), pylki traw, drzew,
plesnie, chwasty, roztocza magazynowe (Acarus siro, Lepido-
glyphus destructor, Tyrophagus putrescentiae), sier§¢ psa, kota
(Allergopharma, Niemcy).

Kontrole ujemng stanowit roztwér buforu glicerynowe-
go do zawieszania alergenéw, a kontrolg dodatnig roztwoér
chlorowodorku histaminy w stezeniu 1 mg/ml. Zgodnie z za-
leceniami Europejskiej Akademii Alergologii i Immunologii
Klinicznej testy oceniano po 15 minutach - za wynik dodatni
uwazano babel wigkszy o 3 mm od kontroli ujemnej. Zaden
z badanych nie przyjmowat lekéw antyhistaminowych ani
kortykosteroidéw o dziataniu ukladowym w okresie 3 mie-
siecy przed oraz w trakcie obserwacji klinicznej.

Oznaczanie alergenowo swoistych przeciwcial klasy IgE

W surowicy badanych wykonano oznaczenie poziomu swo-
istych przeciwciat klasy IgE dla alergenéw zawodowych, cha-
rakterystycznych dla ich srodowiska pracy, metoda ELISA
(Allergopharma, Niemcy). Za poziom znamienny uwazano
wynik powyzej 0,35 ku/L.

Badania spirometryczne

Badania spirometryczne spoczynkowe oraz w przebiegu swo-
istych préb prowokacyjnych przeprowadzano przy zastoso-
waniu spirometru Vicatest 2A, Mijnhardt, Holandia.

Testy nieswoistej nadreaktywnosci oskrzeli

Wziewny test prowokacji nieswoistej wykonywano meto-
da Cockrofta z zastosowaniem chlorowodorku histaminy,
z oznaczeniem warto$ci PC20 (ang. provocation concentra-
tion causing a fall in FEV1 in one second - stezenie, ktére
powoduje spadek wartosci FEV, 0 20%) (3).
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Swoiste wziewne proby prowokacyjne
U wszystkich badanych wykonano swoiste wziewne préby
prowokacyjne z alergenami ich §rodowiska pracy. Badanie
to przeprowadzano w pomieszczeniu o temperaturze 22-
-25°C, pod digestorium z wentylacja. Badany byt ekspono-
wany na material prowokacyjny przez 30 min. Wynik swo-
istego testu inhalacyjnego oceniano na podstawie zmian:

spirometrycznych - pomiary wskaznika FEV, (bezpo-
$rednio przed oraz po 5 minutach, po 1, 2, 4, 5 i 24 godzi-
nach po prowokacji) oraz pomiary wskaznika PEFR (przed
prowokacja i co godzing po jej przeprowadzeniu w ciagu 24
godzin z 6-godzinng przerwa nocna);

klinicznych - objawy ze strony nosa oceniano na pod-
stawie tzw. skali TSS (ang. Total Symptom Score). Polega
ona na subiektywnej ocenie przez pacjenta objawow niezy-
tu nosa. Oceniane sg nast¢pujace 4 objawy: blokada nosa,
kichanie, wyciek z nosa i §wiad nosa. Za kazdy objaw przy-
znaje si¢ odpowiednio od 0 do 3 pkt. w zaleznosci od jego
nasilenia. Za wynik pozytywny uznaje si¢ sumg¢ punktéw
wigksza niz 6;

cytologicznych i biochemicznych w poptuczynach noso-
wych i/lub oskrzelowo-pecherzykowych.

Poptuczyny nosowe uzyskiwano przy zastosowaniu me-
tody ‘nasal pool” wedtug Greiffa (4). Ocenie biochemicznej
i morfologicznej poddawano materiat biologiczny uzyskany
bezposrednio przed prowokacja i 24 godziny po niej. Ptuka-
nie oskrzelowo-pecherzykowe przeprowadzano przy pomo-
cy bronchofiberoskopu przed prowokacja i w 24 godziny po
prowokacji. Szczegétowe omdwienie metody pobrania ma-
teriatu i oceny komérek zostato opisane we wczesniejszych
publikacjach (5).

Kryteria uznania testéw prowokacyjnych za dodatnie:
Ocena spirometryczna:
wczesna i/lub péina reakcja astmatyczna (spadek
wskaznika FEV o co najmniej 20%) lub
co najmniej 3-krotny wzrost nadreaktywnosci oskrzelo-
wej (warto$ci PC20), ocenianej testem histaminowym.
Ocena poptuczyn nosowych:
co najmniej dwukrotny wzrost odsetka eozynofiléw
w 24 godzinie po prowokacji ze wzrostem przynajmniej do
5% (6).
Ocena poptuczyn oskrzelowo-pgcherzykowych:
co najmniej dwukrotny wzrost odsetka eozynofiléw
w poptuczynach oskrzelowo-pecherzykowych w 24 godzinie
po prowokacji ze wzrostem przynajmniej do 5% (5).

Rozpoznanie alergii zawodowej
W przypadku astmy oskrzelowej pochodzenia zawodowego
o rozpoznaniu decydowat dodatni wynik swoistej wziewnej
préby prowokacyjnej przy spetnieniu kryterium spirome-
trycznego.

W przypadku zawodowego alergicznego niezytu nosa
o rozpoznaniu decydowat dodatni wynik swoistej wziewnej
préby prowokacyjnej przy spetnieniu kryterium oceny skta-

du komérkowego poptuczyn nosowych oraz wystapienie ob-
jawéw klinicznych ze strony nosa przy wykorzystaniu tzw.
skali TSS.

Analiza statystyczna
Oceniono takie parametry, jak: czulo$é, swoisto$¢ i wartosci
predykeyjne (przewidywane) testu.

Czulos¢ testu jest pojeciem odnoszacym si¢ do zdolno-
$ci wykrywania rzeczywiscie chorych. Jest to stosunek dodat-
nich wynikéw testu u rzeczywiscie chorych (wyniki prawdzi-
wie dodatnie) do catkowitej liczby chorych.

Swoistos¢ testu jest pojeciem odnoszacym si¢ do zdol-
nosci wykrywania rzeczywiscie zdrowych. Jest to stosunek
ilosci ujemnych wynikéw u oséb zdrowych (wyniki prawdzi-
wie ujemne) do catkowitej liczby badanych danym testem
oséb zdrowych.

Wartosé przewidywana (predykcyjna) pozytywna testu,
czyli prawdopodobiefistwo, z jakim badany majacy dodatni
wynik testu bedzie rzeczywiscie chory.

Warto$¢ przewidywana (predykcyjna) negatywna testu,
czyli prawdopodobienistwo, z jakim badany, majacy ujemny
wynik testu bedzie rzeczywiscie zdrowy (7).

Czuto$é, swoistosé oraz wartosci predykceyjne skornych te-
stow punktowych oraz asIgE w surowicy wyznaczone zostaty
dla wszystkich alergenéw tacznie oraz osobno dla alergenéw
lateksu gumy naturalnej, maki, bawetny i zbéz. Dodatkowo
wyznaczono czulo$é, swoistos¢ i wartosci predykcyjne dla
punktowych testéw skérnych (PTS) i aslgE tacznie, biorac
pod uwage osoby, u ktérych uzyskano wytacznie dodatnie
lub ujemne wyniki obu testéw.

WYNIKI

Chorobe zawodowa na podstawie dodatniego wyniku swo-
istej wziewnej proby prowokacyjnej rozpoznano u 57 oséb
(37,5% wszystkich badanych). W tabeli 3 zestawiono zglasza-
ne przez wszystkich pacjentéw objawy chorobowe. Objawem
najczesciej zgtaszanym byl kaszel, podawato go az 95,4% ba-
danych. Sredni czas trwania objawéw wynosit 6,86 * 5,25
lat, a §redni czas od rozpoczgcia narazenia do czasu wysta-
pienia pierwszych objawéw choroby wynosit 13,73+9,01 lat.
W calej badanej grupie dodatnie wyniki punktowych testéw
skornych z alergenami zawodowymi uzyskano u 47 pacjen-
téw (30,9%). W grupie oséb z dodatnimi wynikami swoistej
wziewnej préby prowokacyjnej dodatnie wyniki punktowych
testéw skornych uzyskano u 26 oséb (45,6%). W grupie
z ujemnym wynikiem swoistej wziewnej proby prowokacyj-
nej dodatnie wyniki PTS uzyskano u 21 oséb (22,1%). Szcze-
gotowy rozktad wynikéw punktowych testéw skérnych w za-
leznosci od rodzaju alergenu podano w tabeli 4. Biorac pod
uwage tacznie wszystkie badane alergeny zawodowe czutosé
punktowych testéw skérnych wynosita tylko 45,6%, przy
stosunkowo wysokiej swoistosci 77,9%. Warto$¢ predykeji
pozytywnej punktowych testéw skérnych wyniosta 55,3%,
natomiast negatywnej 70,5%.
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Tabela 3. Objawy zglaszane przez pacjentéw
Table 3. Symptoms reported by patients

Objawy Liczba chorych (% grupy)

Symptoms No. of patients (%)
Kaszel 145 (95,4)
Cough
Dusznosé 141 (92,7)
Dyspnoea
Wodnisty katar 111 (73)
Rhinorrhoea

W calej badanej grupie obecno$é w surowicy as-IgE skie-
rowanych przeciwko alergenom zawodowym potwierdzono
u 66 0s6b (43,4%). Sposrdd oséb z dodatnimi wynikami swo-
istej wziewnej proby prowokacyjnej obecnosé as-IgE w suro-
wicy stwierdzono u 38 os6b (66,7%). W grupie z ujemnym
wynikiem swoistej wziewnej préby prowokacyjnej pozytyw-
ne wyniki obecnosci w surowicy as-IgE uzyskano u 28 oséb
(29,5%). Szczegdtowy rozktad wynikéw w zaleznosci od ro-
dzaju alergenu przedstawiono w tabeli 5. Biorac pod uwage

tacznie wszystkie badane alergeny zawodowe czuto$é testu
obecnosci w surowicy swoistych przeciwciat IgE skierowanych
przeciwko alergenom zawodowym wynosita 66,7%, przy niz-
szej, okreslonej dla PTS, swoistosci 70,5%. Wartos¢ predykcyj-
na pozytywna tego testu byta podobna do punktowych testow
skérnych i wyniosta 57,6%, natomiast warto$é predykcji nega-
tywnej w przypadku oznaczania swoistych IgE w poréwnaniu
do PTS byta wyzsza i wynosita 77,9% (tab. 5).

Rozpatrujac powyzsze wyniki osobno dla poszczegdlnych
alergendw mozna zauwazy¢ znaczace réznice. W wypadku
punktowych testow skérnych najwigksza czuloscig charak-
teryzowaly si¢ testy z alergenami maki i wynosity 68,2%,
a najnizsza testy z alergenami bawelny - 22,2%. Jednakze
PTS z bawelng charakteryzowaly si¢ najwyzsza swoistoscia
wynoszacg 88,2%. Najnizszg swoisto§¢ PTS obserwowano
z alergenami zb6z - 66,7%. Wartosci predykcji pozytywnej
testow wahaly si¢ od 30% dla alergenéw zbéz do 68,2% dla
alergendéw mak, natomiast wartosci predykcji negatywnej od
68,2% dla alergenéw bawetny do 82,4% dla alergenéw zb6z
(tab. 6).

Tabela 4. Rozkltad wynikéw PTS i as-IgE dla poszczegélnych alergenéw w badanej grupie
Table 4. Results of SPT and as-IgE determination for particular allergens in the study group

Pacjenci z dodatnia swoistg inhalacyjng préba prowokacyjna

Pacjenci z ujemna swoistg inhalacyjng proba prowokacyjna

liczba badanych (%) liczba badanych (%)
Alergen Patients with positive result of challenge test Patients with negative result of challenge test
Allergen No. of patients (%) No. of patients (%)
N PTS (+) aslgE(+) N PTS (+) aslgE (+)

Bawelna 9 2(22,2) 7(77,8) 17 2 (11,8) 6 (35,3)
Cotton
LGN 14 4 (28,6) 6 (42,9) 27 5(18,5) 6(22,2)
NRL
Maki 22 15 (68,2) 16 (59,2) 27 7 (25,9) 5 (18,5)
Flour
Zboza 6 3(50) 5 (80) 21 7 (33,3) 9 (42,9)
Grains
Pyt drzewny 3 0 3 (100) 3 0 2 (66,7)
Wood dust
Siersci 1 1 (100) 0 0 0 0
Fur
Krewetka 1 1 (100) 0 0 0 0
Shrimp
Skéry 1 0 1 (100) 0 0 0
Pelt
Razem 57 26 38 95 21 28
Total

Tabela 5. Czulos¢, swoistos¢ i wartosci predykceyjne PTS, as-IgE i facznie PTS i as-IgE
Table 5. Sensitivity, specificity and predictive values of SPT, as-IgE and jointly SPT and as-IgE

T Czulosé Swoistosé Wartos$¢ predykcyjna pozytywna Wartos¢ predykcyjna negatywna
est e s I o . o
T Sensitivity Specificity Positive predictive value Negative predictive value

eSt 0, 0, 0, 0,

% % % %

PTS 45,6 77,9 55,3 70,5
as-IgE 66,7 70,5 57,6 77,9
PTS + as-IgE 60,6 83,1 62,5 81,9
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Tabela 6. Czulos¢, swoistos¢ i wartosci predykeyjne punktowych testéw
skérnych w zaleznoéci od rodzaju alergenu zawodowego

Table 6. Sensitivity, specificity and predictive values of SPT depending
on the type of occupational allergen

Warto$¢ predykcyjna Wartosé predykceyjna

Alergen Czulo$¢  Swoistosé pozytywna negatywna
8 Sensitivity Specificity Positive predictive ~ Negative predictive

Allergen

% % value value

% %

Maka 68,2 741 68,2 74
Flour
Zboza 50 66,7 30 82,4
Grains
LGN 28,6 81,5 44,4 68,8
NRL
Bawelna 22,2 88,2 50 68,2
Cotton

Tabela 7. Czulo$¢, swoistosé i wartosci predykeyjne oznaczania as-IgE dla
poszczegdlnych alergenéw zawodowych

Table 7. Sensitivity, specificity and predictive values of as-IgE depending
on the type of occupational allergen

Wartos¢ predykeyjna Warto$é predykcyjna

Czutosé  Swoistosé dodatnia ujemna

Alergen Sensitivity Specificity Positive predictive =~ Negative predictive
Allergen

% % value value

% %

Maka 72,7 81,5 76,2 78,6
Flour
Zboza 83,3 57,1 35,7 92,3
Grains
LGN 42,8 77 50 72,4
NRL
Bawetna 77,7 64,7 53,8 84,6
Cotton

Szczegdtowe wyniki czutosci, swoistosci i wartosci predyk-
cyjnych w przypadku badania obecnosci w surowicy as-IgE
dla poszczegdlnych alergendéw zawodowych takze wypadly
niejednolicie. Najwyzsza czuloscia charakteryzowaly sig testy
wykrywajace as-IgE dla alergenéw zbdz (83,3%), a najnizsza
dla lateksu gumy naturalnej (42,8%). Najwyzsza swoistos¢
miata miejsce w przypadku alergenéw mak (81,5%), a naj-
nizsza dla alergenéw zb6z (57,1%). Wartosci predykcji pozy-
tywnej obecnosci as-IgE w surowicy wahaly si¢ w granicach
od 35,7% dla alergenéw zb6z do 76,2% dla alergenéw mak.
Wartos$ci predykcji negatywnej w przypadku oznaczania as-
-IgE byly znacznie wyzsze i wynosily od 72,4% dla alergenéw
lateksu gumy naturalnej do az 92,3% dla alergenéw zbdz.
Szczegdtowe wyniki zaprezentowano w tabeli 7.

W przypadku tgcznej interpretacji PTS i badania obec-
nosci as-IgE wskazniki swoistosci czutosci i wartosci predyk-
cyjnych ulegaja zmianie. Czuto§é dodatniego wyniku PTS
i as-IgE wynosi 60,6%, co jest warto$cig wigksza niz czutosé
samego PTS, ale mniejsza niz as-IgE. W przypadku okre§la-
nia swoisto$ci, wartosci predykcji pozytywnej i negatywnej
wartosci testéw interpretowanych tacznie wynosily odpo-

wiednio 83,1%, 62,5% i 81,9%, czyli wyzsze niz PTS i as-IgE
interpretowane osobno.

OMOWIENIE

Celem niniejszego badania byta ocena wartosci punktowych
testow skornych i oznaczania w surowicy alergenowo swo-
istych przeciwciat klasy IgE w diagnostyce zawodowych cho-
r6b alergicznych uktadu oddechowego (astmy oskrzelowej
i alergicznego niezytu nosa). Badaniu poddano grupe cho-
rych z podejrzeniem zawodowej alergii uktadu oddechowe-
go, ktérej domniemana przyczyng byly alergeny srodowiska
pracy, wywolujace w organizmie ludzkim swoistg odpowiedZ
IgE zalezna.

W  procesie diagnostyczno-orzeczniczym zawodowej
alergii typu natychmiastowego znajdujg zastosowanie rézne
rodzaje badan, w tym gléwnie punktowe testy skérne, ozna-
czanie alergenowo swoistych przeciwciat klasy IgE w surowi-
cy oraz swoiste proby prowokacyjne alergenami srodowiska
pracy. Badania te sg zréznicowane pod wzglgdem dostgpno-
$ci, trudnosci wykonania i kosztéw ekonomicznych. Niekto-
re z nich mozliwe sg do przeprowadzenia jedynie w wysoko
wyspecjalizowanych osrodkach, dlatego dla lekarza zajmuja-
cego sie orzekaniem o chorobach alergicznych pochodzenia
zawodowego niezwykle istotne jest poznanie rzeczywistej
warto$ci kazdego z tych badan w postepowaniu diagnostycz-
no-orzeczniczym.

Pierwsze doniesienia na temat roli testow skérnych w wy-
krywaniu alergii pojawily si¢ juz w latach 90. XIX wieku,
kiedy to brytyjski lekarz Charles Blackley opisat przypadek
reakcji alergicznej po kontakcie zadrapanej skéry przedra-
mienia osoby uczulonej z pytkami roslin. We wspotczesnej
alergologii punktowe testy skorne, bedace najprostszg me-
todg identyfikacji w organizmie chorego alergenowo swo-
istych przeciwciat klasy IgE, pelnia role podstawowej metody
diagnostycznej alergii typu natychmiastowego. W wielu ba-
daniach wykazano jednak, ze dodatnie wyniki punktowych
testow skérnych stwierdza sig réwniez u oséb nieprezen-
tujacych klinicznych objawéw alergii (stan nadwrazliwosci
immunologicznej bez objawéw choroby) (8,9). Z drugiej
strony, ujemne wyniki punktowych testow skérnych moga
nie korelowaé ze stanem klinicznym pacjenta (10-13). Na
wyniki tych testéw moze réwniez w duzym stopniu wptywac
osobnicza reaktywnos¢é skéry (14,15). A zatem rozpoznanie
choroby alergicznej oparte wylacznie na wynikach testéw
skornych obarczone jest znaczacym btgdem. W niektérych
przypadkach, np. przy niemoznosci odstawienia doustnych
lekéw antyhistaminowych badz lekéw beta-adrenolitycznych,
przy zmniejszonej reaktywnosci skory np. u oséb starszych,
badz przy znacznie nasilonym dermogafizmie, alternatywng
metodg dla punktowych testéw skérnych jest oznaczanie aler-
genowo swoistych przeciwcial klasy IgE w surowicy (16). Za-
stapienie punktowych testow skérnych oznaczaniem as-IgE
powinno by¢ takze rozwazone w niektérych przypadkach
alergendéw o wysokim ryzyku wywotania reakcji anafilaktycz-
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nej (np. lateks gumy naturalnej) u oséb z silnie obcigzajacym
wywiadem w tym kierunku (17).

Wykazanie obecnosci as-IgE w surowicy moze by¢ réw-
niez jedynie wskaznikiem bezobjawowej nadwrazliwosci
alergicznej. Na przyktad u znacznego odsetka pracownikéw
narazonych na izocyjaniany bez objawow klinicznych alergii
identyfikowano w surowicy obecno$é as-IgE przeciwko tym
zwigzkom (18).

Nalezy pamigtaé, iz wymienione wyzej metody diagno-
styczne stuza wykrywaniu tego samego markera alergii
w roznych tkankach - w skérze badZz we krwi. Czgstsze
stosowanie testow punktowych jest gléwnie spowodowane
ich wigksza dostepnoscia, zwiazang z tatwoscia wykonania
i znacznie mniejszymi kosztami.

W alergologii pozazawodowej, w ktérej zasadniczym
celem jest wdrozenie odpowiedniej terapii, potwierdzenie
obiektywnych wskaznikéw alergizacji (dodatnie wyniki PTS
lub/i as-IgE w surowicy) u prezentujacego charakterystyczne
objawy pacjenta, jest zwykle wystarczajace. Inaczej sytuacja
wyglada w przypadkach orzeczniczych, w ktérych niezbegd-
ne jest uzyskanie dowodu (lub przynajmniej przewazajacego
prawdopodobienistwa), Ze pierwotna przyczyna choroby jest
okreslony alergen zawodowy. Wykazanie obecnosci swo-
istych przeciwciat w ustroju, z powyzej opisanych powodéw,
moze nie by¢ wystarczajacym argumentem w postepowaniu
orzeczniczym. Przyczyng choroby alergicznej moze byé bo-
wiem swoiste uczulenie na alergen pozazawodowy, a stwier-
dzone w organizmie pacjenta swoiste przeciwciata przeciw-
ko alergenowi zawodowemu, stanowié¢ moze jedynie dowdd
wytworzenia na nig nadwrazliwosci alergicznej.

Z tego powodu wielu badaczy zajmujacych si¢ alergia
zawodowag uwaza, ze ,zlotym standardem” orzeczniczym
w chorobach o tej etiologii sg swoiste préby prowokacyjne
z podejrzewanym o wywolywanie dolegliwosci alergenem.
Préba taka moze by¢ przeprowadzona bezposrednio w $ro-
dowisku pracy, badZ dokonywana w warunkach laboratoryj-
nych przy prébie jak najwierniejszego odtworzenia srodowi-
ska pracy (czesto miejsce pracy i osrodek diagnostyczny sa
od siebie odlegle). Polega ona na narazeniu chorego na aler-
gen, czy tez zawodowy czynnik uczulajacy, bedgcy domnie-
mang przyczyna choroby i obserwacji zmian, ktére zachodza
w jego organizmie pod wplywem takiej ekspozycji. W celu
jak najdoktadniejszego uwiarygodnienia wyniku swoistych
préb prowokacyjnych dazy si¢ jednak do ich standaryzacji.

Oczywiscie wyniki réwniez tego badania moga by¢ obar-
czone pewnymi bledami. Falszywie dodatnie rezultaty swo-
istych wziewnych préb prowokacyjnych moga wystapié na
przyktad przy nagtym odstawieniu lekéw u pacjentéw z ast-
ma oskrzelowa. Moment zaostrzenia objawdéw spowodowa-
nych odstawieniem lekéw moze zbiec si¢ czasowo z wykony-
wang proba prowokacyjna, symulujagc dodatnia odpowiedz
skurczowa oskrzeli na podany alergen. Przyczyna tego typu
btedéw moze byé réwniez uzycie zbyt wysokiego stezenia
alergenu, ktéry spowodowaé moze reakcje draznigca. Nie
bez znaczenia moze byé réwniez niewlasciwa wspdtpraca

pacjenta podczas badania, zwiazana z postawami roszcze-
niowymi i prébami symulacji. Dlatego tez w celu obiektywi-
zacji wyniku préby powinna by¢ dokonywana analiza zmian
morfologicznych (rodzaj, liczba i odsetek komérek zapalenia
alergicznego) i biochemicznych (mediatory zapalne) w miej-
scu reakcji alergicznej.

Przyczyna fatszywie ujemnych wynikéw préb prowokacyj-
nych jest najczesciej zbyt pdzne odstawienie przez pacjentéw
lekéw hamujacych odpowiedz alergiczng oraz niewtasciwie
dobrany materiat do prowokacji.

Zgodno$¢ wynikow swoistej prowokacji alergenowej
z wynikami punktowych testéw skérnych wedtug niektérych
badaczy oceniana jest na 60-90% (19). W naszym badaniu
zgodno$¢ dodatnich testéw skdérnych (warto$é odpowiada-
jaca czuloéci testu) i prob prowokacyjnych dla badanych
alergenéw zawodowych tacznie, wynosita zaledwie 45,6%.
Swoisto$¢ punktowych testow skérnych wynosita tacznie
77,9%. Warto$¢é predykcyjna pozytywna punktowych testow
skérnych wynosita zaledwie 55,3%. Z powyzszych danych
wynika, ze w przypadku uwzglednienia jedynie samych wy-
nikéw punktowych testéw skérnych, niemal co drugi pacjent
miatby mylnie rozpoznang alergi¢ pochodzenia zawodowe-
go. Wykazano réwniez, iz swoisto$¢ i czutos¢ PTS zalezg
od rodzaju badanego alergenu i mogg w tych przypadkach
wystepowaé znaczne réoznice. PTS z alergenami mak charak-
teryzuja sie stosunkowo wysoka swoistoscia, czutoscia i war-
tosciami predykcyjnymi, podczas gdy np. w przypadku aler-
genéw zbdz oprécz wysokiej wartosci predykeji negatywnej
pozostate wartosci sa niskie. Interesujgce wyniki uzyskano
dla alergenéw lateksu gumy naturalnej. Ustalone w naszym
badaniu wskazniki czutosci, swoistosci i wskaznikéw predyk-
cyjnych do$¢ znacznie odbiegaja od opisywanych wcze$niej
przez Vandenplas i wsp. (13). Badacze ci okreslili czutosé
punktowych testéw skérnych na 100% przy swoistosci zale-
dwie 21%. Uzyskane przez nas wyniki wykazaly catkowicie
odwrotng zalezno§é - stosunkowo niska czuto$é i wysoka
swoisto$¢ (odpowiednio 28,6% i 81,5%). Zaleznosci wartosci
predykeyjnych, pozytywnej i negatywnej wypadly takze od-
miennie, choé juz z identyczng zaleznoscig (44,4% i 68,8%
w poréwnaniu do 74% i 100% w badaniu Vandenplas i wsp.).
Rozbieznos¢ tych wynikéw moze byé ttumaczona dwojako.
Po pierwsze, w obu badaniach zastosowano inng metode
detekcji nadwrazliwosci (Stallergen vs. Allergopharma). Po
drugie, oba badania byly odmienne w zakresie doboru bada-
nej grupy. W swojej pracy Vandenplas i wsp. badali pacjen-
tow prezentujacych objawy wylacznie po kontakcie z latek-
sem gumy naturalnej (13). Pacjenci objgci naszym badaniem
byli narazeni nie tylko na lateks gumy naturalnej, ale takze
na $rodki odkazajace, ktére takze wywoltywaé moga objawy
alergii, a narazenie w §rodowisku pracy miato charakter mie-
szany i rozréznienie, czy objawy alergii powodowaly srodki
odkazajace czy lateks gumy naturalnej bylo niemozliwe.

W prezentowanym badaniu udowodniono takze, iz stwier-
dzenie obecnosci alergenowo swoistych przeciwciat klasy
IgE w surowicy nie jest w stanie zastapic¢ swoistych proéb pro-
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wokacyjnych. Obserwacja ta jest zgodna z doniesieniami in-
nych autoréw, wedtug ktérych zgodnosé dodatnich wynikéw
swoistych préb prowokacyjnych z wynikami oznaczeti as-IgE
potwierdzano jedynie w 24,2% przypadkdw, a zaleznoscé ta
byta przy tym $cisle zwiazana z rodzajem badanego alergenu
(20). W naszym badaniu czulo$¢ testu obecnosci swoistych
przeciwcial IgE w surowicy jest wyzsza niz czulo$¢ punkto-
wych testéw skdrnych (66,7%), lecz swoistosé osiaga wartos§é
nizszg wynoszaca 70,5%. Wartos¢ predykceji pozytywnej tych
testow byta podobna jak w przypadku PTS i wynosita 57,6%.
Analogicznie jak w przypadku punktowych testéw skérnych,
wyniki czutosci, swoistosci i wartosci predykeyjnych réznig
si¢ znacznie w zalezno$ci od rodzaju badanego alergenu.
W przypadku alergenéw maki obserwowano wysokie wskaz-
niki zaréwno czulosci i swoistosci, jak i wartosci predykeyj-
nych. Oznaczanie as-IgE przeciwko alergenom zb6z cechuje
sig nie tylko, jak w przypadku PTS, wysoka wartoscig predyk-
cji negatywnej, ale réwniez najwyzsza wérdd badanych aler-
gendw czutoscig. Wartosé predykceji negatywnej, wskazujaca
na mozliwo$é popelnienia btedu polegajacego na zakwalifi-
kowaniu chorego jako osoby zdrowej, jest mniejsza w przy-
padku oznaczania as-IgE.

Uzyskane wyniki wskazuja, ze nawet taczna interpretacja
obydwu testéw, choé znaczaco zwigksza trafno$é stawianej
diagnozy, nie daje wystarczajacej pewnosci postawienia osta-
tecznego rozpoznania, zwlaszcza, gdy istnieja watpliwosci,
co do rzetelnosci podstawowego narzedzia diagnostycznego
alergologii klasycznej, jakim jest wywiad chorobowy. Wy-
wiad w orzecznictwie zawodowym jest zresztg badaniem,
ktére cechuje sie wysoka czutoscia, lecz bardzo niskg swo-
istoscig. W wielu badaniach dotyczacych rozpoznawania za-
wodowej astmy oskrzelowej czuto$¢ wywiadu oceniana byta
na 87-92% przy swoistosci zaledwie 14-32% (21,22). Jak
podkreslaja Vandenplas i wsp., interpretacja wywiadu jest
tez zalezna od lekarza przeprowadzajgcego badanie, co jest
waznym czynnikiem, mogacym wplywaé na rzetelno$é dia-
gnozy (13).

Podsumowujac, proces diagnostyczny w alergologii za-
wodowej, ze wzgledu na swdj szczegdlny, orzeczniczy cha-
rakter, jest o wiele trudniejszy niz w alergologii klasycznej.
Wiaze si¢ to z ograniczong wiarygodnoscia wywiadu choro-
bowego. Konieczno$é wykonania klinicznych i laboratoryj-
nych obiektywnych badan alergologicznych, jako jedynego
narzgdzia umozliwiajacego dokonanie rozpoznania, wigze
si¢ z obowigzkiem u$wiadomienia sobie ograniczen i nie-
Scistosci mogacych pojawi¢ sie¢ w wynikach takich badan.
Wyniki podstawowych badan alergologicznych, takich jak
punktowe testy skérne i oznaczanie w surowicy alergeno-
wo swoistych przeciwcial, moga by¢ obarczone zbyt duzymi
btedami, nie mozna znatem tylko na ich podstawie orzekad
o rozpoznaniu choroby zawodowej. Badania te maja w aler-
gologii zawodowej jedynie znaczenie pomocnicze. Jak wy-
nika z uzyskanych danych, przy rozpoznawaniu zawodowej
astmy oskrzelowej oraz alergicznego zawodowego niezy-
tu nosa, zaréwno punktowe testy skorne, jak i oznaczanie

alergenowo swoistych przeciwcial IgE w surowicy, nie sa
w stanie zastgpi¢ swoistych préb prowokacyjnych. Jedynie
w szczegblnych przypadkach (np. ze wzgledu na cigzki stan
ogdlny chorego lub trwale znaczne ograniczenie sprawnosci
uktadu oddechowego) rozpoznanie moze byé postawione na
podstawie tych badan. W tych przypadkach jednakze rozpo-
znanie choroby zawodowej ustalane jest jedynie na zasadzie
przewazajacego prawdopodobienistwa.

WNIOSKI

1. Zaréwno punktowe testy skorne z alergenami zawodo-
wymi, jak i identyfikacja obecnosci alergenowo swoistych
przeciwcial klasy IgE w surowicy, nie charakteryzuja si¢ wy-
starczajacg czutoscia i swoistoscia, aby odgrywacd decydujaca
role w procesie diagnostycznym zawodowej astmy oskrzelo-
wej i alergicznego zapalenia btony §luzowej nosa pochodze-
nia zawodowego.

2. Czutosé, swoistos¢ i wartosci predykceyjne punktowych
testéw skérnych oraz oznaczania alergenowo swoistych prze-
ciwciat klasy IgE sa r6zne w zaleznosci od rodzaju badanego
alergenu.

3. Przy rozpoznawaniu alergii zawodowej uktadu odde-
chowego o mechanizmie nadwrazliwosci natychmiastowej
celowe jest wykonanie wziewnej swoistej proby prowokacyj-
nej alergenami Srodowiska pracy.
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