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Test prowokacji dospojowkowej alergenem
Conjunctival allergen provocation test
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STRESZCZENIE

Test prowokacji dospojowkowej alergenem ma zastosowanie w diagnostyce sezonowego alergicznego zapalenia
spojowek i catorocznego alergicznego zapalenia spojowek, a takze w wybranych przypadkach wiosennego
zapalenia rogéwki i spojowek oraz atopowego zapalenia rogdéwki i spojowek. Test prowokacji dospojowkowej
alergenem jest przydatnym narze¢dziem w ocenie specyficznej odpowiedzi spojowkowej u pacjentéw z do-
datnim wywiadem w kierunku choréb alergicznych narzadu wzroku i z ujemnymi wynikami SPT lub sIgE.
Wykorzystuje sie go w alergii wielowaznej (wybor najbardziej istotnego alergenu stanowi podstawe rozpocze-
cia immunoterapii w sezonowym alergicznym zapaleniu spojowek oraz catorocznym alergicznym zapaleniu
spojowek). Na bezpieczenstwo testu prowokacji dospojéwkowej alergenem sktadaja si¢ odpowiednie warunki
jego przeprowadzenia oraz wnikliwa ocena przeciwwskazan.
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ABSTRACT

Conjunctival provocation test is used in the diagnostics of the seasonal allergic conjunctivitis and perennial
allergic conjunctivitis but also in some cases of the vernal keratoconjunctivitis and atopic keratoconjunctivitis.
Conjunctival provocation test is an useful tool in the assessment of the specific conjunctival reaction in patients
with a positive medical history regarding allergic eye diseases but with a negative SPT and sIgE results. It is
also used in the polyvalent allergy (the choice of the most clinically relevant allergen is crucial for introducing
immunotherapy in seasonal and perennial allergic conjunctivitis). The safety of the test consists of the appro-
priate conditions for its performance and the insightful assessment of contraindications.
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WPROWADZENIE

Test prowokacji dospojowkowej alergenem (conjunc-
tival allergen provocation test - CAPT), nazywany réw-
niez dospojowkowa prowokacja alergenowa (conjunctival
allergen challenge - CAC), polega na miejscowej aplikacji
alergenu, w wyniku ktérej u osoby uczulonej rozwija si¢
swoista, IgE-zalezna, lokalna reakcja alergiczna w obrebie
spojowki. Pojawiajg sie objawy analogiczne do wystepu-
jacych po naturalnej ekspozycji, takie jak przekrwienie
i obrzek spojowek, obrzek powiek, $wiad i Izawienie [1-3].

Klasyfikacja chordb alergicznych narzadu wzroku ze
wzgledu na ich mechanizmy jest doé¢ zlozona, a ich spe-
cyfika czesto wymaga wspolpracy okulisty i alergologa
[4]. Test prowokacji dospojowkowej alergenem zgodnie
z wytycznymi Grupy Zainteresowania Chorobami Aler-
gicznymi Oczu (Interest Group of Ocular Allergy — IGOA)
dzialajacej w ramach European Academy of Allergy and
Clinical Immunology (EAACI) jest istotng metoda dia-
gnostyki alergologicznej in vivo [2]. Test wykorzystywany
jest tez czesto w celach naukowych, poniewaz stanowi do-
bry model chorob alergicznych narzadu wzroku. Umoz-
liwia on badanie mechanizmdw lezacych u podstaw tych
choréb, w tym zaréwno wczesnej [5, 6], jak i pdznej fazy
reakgji alergicznej (7, 8].

WSKAZANIA DO WYKONANIA TESTU

Wedlug standardéw IGOA EAACI test prowokacji
dospojowkowej alergenem stosuje si¢ w nastepujacych
sytuacjach:

a) w celu potwierdzenia alergenu wywolujacego reakeje
spojowkowa w przebiegu sezonowego alergicznego
zapalenia spojowek (seasonal allergic conjunctivitis -
SAC), catorocznego alergicznego zapalenia spojéwek
(perennial allergic conjunctivitis - PAC) [9], a takze

TABELA 1. Okres karencji lekéw przed wykonaniem dospojéwkowe-
go testu prowokacji alergenem [2]

Droga Rekomen-
podania dacje IGOA
EAACI 2017
miejscowo przeciwhistaminowe 2 dni
stabilizujace komérke tuczng 2 dni
NLPZ 1tydzien
glikokortykosteroidy 2 dni
cyklosporyna 1 tydzien
ogdlnie przeciwhistaminowe 1tydzien®
glikokortykosteroidy 2 tygodnie
przeciwleukotrienowe 3 tygodnie

NLPZ — niesteroidowe leki przeciwzapalne, *z wyjatkiem ketotifenu.
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w wybranych przypadkach wiosennego zapalenia ro-
gowki i spojowek (vernal keratoconjunctivitis - VKC)
[10] i atopowego zapalenia rogéwki i spojowek (atopic
keratoconjunctivitis - AKC) [11]; réwniez w przypadku
rzadko spotykanego alergenu;
b) w przypadkach watpliwych, takich jak:
- rozbiezno$¢ pomiedzy wywiadem a wynikami stan-
dardowych testow diagnostycznych [12],
— alergia wielowazna - wybor najbardziej istotnego
alergenu stanowi podstawe rozpoczecia immunote-
rapii w SAC i PAC [13],
- ocena przeciwalergicznych wlasciwosci lekéw poda-
wanych miejscowo [14];
c) rzadziej w celu oceny wrazliwosci lub tolerancji blony
$luzowej na alergen w:
- alergii zawodowej (np. na lateks) [15],
— ocenie skutecznosci immunoterapii [16, 17],
- alergii na pokarm [18].

SPOSOB PRZEPROWADZENIA TESTU [2]

PRZYGOTOWANIE PACJENTA

Pacjent powinien podpisa¢ dokument §wiadomej
zgody. Nalezy zachowa¢ odpowiednie okresy karen-
cji lekow, ktére moga wplynaé na przebieg badania
(tab. 1), uwzgledniajac leki sprzedawane bez recepty.
Warto przeprowadzi¢ aklimatyzacje pacjenta do warun-
kéw, w ktorych bedzie wykonywany test, a takze badania
okulistyczne w celu wykluczenia jakiegokolwiek stanu
zapalnego w obrebie narzadu wzroku.

PRZYGOTOWANIE ROZTWORU ALERGENOWEGO

Nalezy stosowaé wystandaryzowane, liofilizowane
ekstrakty pojedynczych, wybranych alergenéw [9]. Aler-
geny rozpuszcza si¢ w odpowiednich rozpuszczalnikach
lub w soli fizjologicznej, unikajac przy tym rozpuszczal-
nikéw fenolowych oraz glicerynowych. Roztwory alerge-
nowe przygotowuje si¢ w temperaturze pokojowej w celu
unikniecia niespecyficznych reakeji. Roztwory sg stabilne
przez 6-24 godzin.

SPOSOB PRZEPROWADZENIA BADANIA

W trakcie badania podaje sie do jednego oka jedng
krople roztworu kontrolnego (0,9-procentowego roztwo-
ru NaCl), natomiast do drugiego — jedna krople roztworu
alergenowego (maks. 20-40 pl, aby uniknaé wyptyniecia
kropli) na dolno-zewnetrzny kwadrant spojowki gatkowe;.
Opcjonalnie (zalecane przez Andersona) uciska si¢ przewod
nosowo-zowy w celu uniknigcia przedostania si¢ alergenu
na btone §luzowa nosa [19]. Nalezy zachowa¢ 15-minutowe
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odstepy pomiedzy podaniami kolejnych dawek roztworu
alergenowego. Alergen zgodnie z rekomendacjami IGOA
EEACI podaje si¢ we wzrastajacych dwukrotnie stezeniach
(3,6, 12, 25,501 100 IR/ml) [20] lub w dawkach wzrastaja-
cych dziesieciokrotnie (0,1, 1, 10, 100 IR/ml). Nie powinno
si¢ podawac kolejnej dawki alergenu po uzyskaniu pozytyw-
nego wyniku testu. Zaleca si¢ wykonanie CAPT z kolejnym
alergenem po uplywie co najmniej tygodnia od ostatniej
prowokacji, na tym samym testowanym oku [21].

INTERPRETACJA WYNIKU

Odpowiedz uzyskang w przebiegu CAPT definiuje sie
na podstawie zaproponowanej przez Abelsona sumarycz-
nej oceny objaw6w ocznych, takich jak $wiad, przekrwienie
spojowek, 1zawienie oraz obrzgk spojowek (zakres: 0-13;
wynik pozytywny — minimum 5) (tab. 2) [1, 2, 22]. Objawy
ocenia si¢ przed rozpoczeciem proby oraz 15 minut po po-
daniu kazdej kolejnej dawki. Zasady przeprowadzania oraz
interpretacji wynikoéw CAPT przedstawiono na rycinie 1
[2]. Test ten cechuje duza czuloé¢ i swoisto$¢ [23].

Swiad i przekrwienie spojéwek uwazane s za gtéwne
objawy brane pod uwage w interpretacji testu. Lzawienie,
obrzek spojowki oraz obrzegk powiek nie zawsze wystepu-
ja przy dodatnim wyniku CAPT. Uproszczony protokot
oceny ambulatoryjnej opiera sie na obserwacji samego
$wigdu w skali 0-4, z wynikiem dodatnim powyzej 2 [10].

Uczucie $wigdu pojawia sie jako pierwszy objaw
juz po 3-5 minutach od podania alergenu [10], osiagga
maksimum po 10-15 minutach, a nastepnie wygasa po
20 minutach. Zaleca si¢ 4-stopniowg ocene $wigdu, cho-
ciaz w codziennej praktyce moze by¢ tez wykorzystywana
wizualna skala analogowa (visual analogue scale — VAS)
[9]. Przekrwienie spojowek pojawia si¢ po 5 minutach
od podania alergenu, osigga maksimum po 20 minutach
i zaczyna ustepowac po 30 minutach. Zastosowanie lam-
py szczelinowej umozliwia znacznie doktadniejszg ocene
naczyn [1].

Poza objawami podanymi w tabeli 2 czasem wystepuja
obrzek powiek oraz objawy ze strony nosa (wydzielina,
$wigd, blokada nosa), $wiad ucha oraz podniebienia.

BEZPIECZENSTWO TESTU

U wigkszosci pacjentéw objawy w przebiegu CAPT
ograniczaja si¢ do powierzchni galki ocznej. Sporadycznie
stwierdza si¢ inne symptomy, takie jak obrzek woké? gat-
ki ocznej, niezyt nosa i spojowek, pokrzywka, $wiad gardla
i $wisty u pacjentéw chorujacych na astme oskrzelowa. Na
bezpieczenstwo CAPT sktadajg si¢ warunki jego przeprowa-
dzania oraz decyzja o odstgpieniu od wykonania testu w mo-
mencie stwierdzenia ktérego$ z przeciwwskazan (tab. 3).

Test prowokacji dospojéwkowej alergenem powinien
by¢ wykonywany przez dobrze wyszkolony i doswiadczo-

TABELA 2. Sumaryczna ocena objaw6w ocznych (total ocular symptoms score — TOSS) w przebiegu testu prowokacji dospojéwkowej alergenem

[1,2,22]

Objawy Ocena sumaryczna

widoczny w lampie szczelinowej, spojéwka uniesiona nad twarddwka

widoczny gotym okiem, uniesiona spojéwka, gtéwnie w okolicy rabka

Swiad 0 nie wystepuje

1 okresowo wystepujace uczucie $wigdu

2 uczucie swigdu wystepujace ciagle, bez potrzeby pocierania oczu

3 uczucie $wigdu wystepujace ciagle z towarzyszacg potrzeba pocierania oczu

4 pacjent nie moze sie powstrzymac od pocierania oczu
przekrwienie spojowki 0 nie wystepuje

1 zlokalizowane w obrebie jednego kwadrantu powierzchni

2 wyraZniejsze i rozlane w obrebie kwadrantéw

3 zdecydowanie nasilone i rozlane w obrebie kwadrantéw
tzawienie 0 nie wystepuje

1 lekko wilgotna powierzchnia oka

2 pojedyncze tzy, moze wystepowac blokada nosa

3 intensywne fzawienie, 1zy ptynace po policzkach
obrzek spojowki 0 nie wystepuje

1

2

3

spojéwka uniesiona jak balon

TOSS = 5 oznacza wynik dodatni.
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badanie powierzchni gatki ocznej w celu
oceny obecnosci objawéw stanu zapalnego

Y

prawidtowe

brak przeciwwskazan

CAPT

podanie na dolno-zewnetrzny kwadrant spojéwki gatkowej 20 pl (1 kropla):
— roztworu kontrolnego do jednego oka (oko kontrolne)
— rozpuszczonego ekstraktu alergenowego do drugiego oka

Y

15 minut przerwy

Y

Ocena i suma objawéw

Swiad ($)
0 — brak
1—tagodny

3 —silny

0 — brak
1—1tagodne

3 —silne

2 — umiarkowany

4 — trudny do opanowania

tzawienie (L)

2 — umiarkowane

Przekrwienie
spojowki (P)
0—brak
1-tagodne

2 — umiarkowane
3 —silne

Obrzek spojéwki (0)
0 — brak

1—1fagodny

2 — umiarkowany

3 —silny

TOSS (total ocular allergy score) — sumaryczna ocena objawdw ocznych

Obrzek powiek (P)
0— brak
1—tagodny

2 — umiarkowany
3 —silny

dodatni

$+P>2lub
TOSS = 5

!

dodatnia reakcja

'

dodatni CAPT
EPR

!

Leczenie

podanie miejscowo lekdw przeciwhistaminowych i/lub GKS, a jezeli wystepuja objawy
og6Ine — podanie ogdInoustrojowo lekéw przeciwhistaminowych

A

Przygotowanie
weryfikacja przeciwwskazan
podpisanie dokumentu
Swiadomej zgody
wyjasnienie procedury
sprawdzenie karencji lekéw
weryfikacja warunkéw do CAPT
— roztwory alergenowe
— data waznosci
— temperatura
— dostepne leki

podanie wiekszego
stezenia alergenu
A

ujemny

Y

ujemny z najwyzszym stezeniem
alergenu

Y

monitorowanie reakcji péznej fazy

przez 24 godziny
Y Y
. brak nowych
nowe objawy L
objawoéw

\d

Obserwacja pacjenta przez 2 godziny

Wypis tylko jesli objawy ustapity

EPR — reakgja wezesnej fazy, LPR — reakcja péznej fazy.

RYCINA 1. Schemat dospojéwkowego testu prowokadji z alergenem [2]
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TABELA 3. Przeciwwskazania [8, 14, 21, 22, 24]

Okresowe

— okres silnej ekspozycji na alergen

— przyjmowanie lekéw, ktére moga wptyna¢ na wynik testu [24]

— inne choroby narzadu wzroku (np. zapalenie lub infekgja
spojowek, rogéwki lub teczéwki lub zespét suchego oka) [21]

— operacja okulistyczna w ciggu ostatnich 6 miesiecy [14]

— uzywanie soczewek kontaktowych w ciggu ostatnich 72 godzin [22]

— kobiety w ciagzy oraz karmigce piersia

Catkowite

— niekontrolowane choroby (astma niekontrolowana) oraz
ciezkie choroby ogdlne — autoimmunologiczne, choroby
serca i naczyn (niekontrolowane nadcisnienie — na wypadek
koniecznosci zastosowania adrenaliny), nadczynnosé tarczycy,
ciezka niewydolnos¢ watroby lub nerek, czynne choroby
nowotworowe [8]

— nadwrazliwos¢ na leki stosowane w trakcie badania lub po
zakoriczonym badaniu (np. miejscowe leki
przeciwhistaminowe, chlorek benzalkoniowy)

— IgE-niezalezna choroba powierzchni gatki ocznej
(np. zapalenie powiek, olbrzymiokomdrkowe zapalenie
spojowek)

ny personel. Nalezy przeprowadzaé go w warunkach, kto-
re umozliwiajg odpowiednie zabezpieczenie pacjenta na
wypadek zaostrzenia astmy oskrzelowej lub wystapienia
ostrej pokrzywki lub anafilaksji. W przypadku dodatniego
wyniku CAPT powinno si¢ przemy¢ oko solg fizjologicz-
ng, zastosowac¢ zimne kompresy oraz podawa¢ miejscowo
leki (obkurczajace naczynia, przeciwhistaminowe lub sta-
bilizujace komorke tuczna i ewentualnie glikokortykoste-
roidy), a nastepnie obserwowa¢ pacjenta przez 2 godziny
- do czasu ustgpienia objawow. Gdy objawy utrzymuja
sie dtugo, sa bardzo nasilone lub gdy wystapila reakcja
uogdlniona, nalezy prowadzi¢ dalszg opieke i monitoro-
wac pacjenta przez 24 godziny.

PODSUMOWANIE

Test prowokacji dospojowkowej alergenem nie jest
obecnie szeroko wykorzystywanym narzedziem w co-
dziennej praktyce alergologicznej, chociaz jest to pro-
cedura prosta. Dostarcza on wielu istotnych klinicznie
informacji, ktére pozwalajg podja¢ wlasciwg decyzje tera-
peutyczna, szczegblnie w watpliwych przypadkach. Pew-
nym ograniczeniem tego testu jest brak fatwo dostepnych
zrodel wystandaryzowanych roztworéw alergenowych.

Cztonkowie IGOA rekomendujg stosowanie CAPT
z wykorzystaniem oceny sumarycznej objawdw ocznych
i jednoczesnie podkreslajg, ze mozliwe jest monitoro-
wanie zaréwno wczesnej, jak i péznej fazy reakcji aler-
gicznej [2, 25].
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