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STRESZCZENIE

Niepozadane reakcje na pokarm moga si¢ objawia¢ zaréwno w ciagu kilku minut, jak i kilka czy kilkadziesiat
godzin po spozyciu potencjalnie alergizujacego biatka pokarmowego. Moga one obejmowac¢ bardzo szerokie
spektrum objawéw klinicznych, zaréwno fagodnych, czesto o ograniczonej lokalizacji, jak i bardzo cigzkich
reakcji ogolnoustrojowych. Wspoétczesna diagnostyka alergii pokarmowej opiera si¢ przede wszystkim na
wywiadzie i dokladnym badaniu fizykalnym, ktére moga by¢ uzupelniane badaniami dodatkowymi prowadzo-
nymi in vivo lub in vitro. Zaréwno powszechnie stosowane punktowe testy skorne, jak i badania laboratoryjne
obejmujace oznaczanie stezenia immunoglobulin klasy E swoistych dla alergenéw pokarmowych sa pomocne
w diagnostyce natychmiastowych reakcji IgE-zaleznych. Obserwowane spektrum objawéw klinicznych suge-
ruje jednak, Ze nie wszystkie niepozadane reakcje popokarmowe przebiegaja w mechanizmie nadwrazliwo$ci
typu L. Zaréwno testy oceniajgce stezenie swoistych IgE we krwi, jak i stwierdzajace obecnos¢ IgE w tkankach
sa niewystarczajace do diagnostyki reakeji nadwrazliwosci przebiegajacych wedlug innych mechanizméw.
Aktualnie nie ma walidowanych testéw in vivo ani in vitro, ktore moglyby wesprze¢ diagnostyke reakcji nad-
wrazliwosci na pokarmy niezaleznej od IgE. Brakuje réwniez wiarygodnych dowodéw na to, ze pomiar steze-
nia IgG swoistych dla alergenéw pokarmowych moze by¢ przydatny w rozpoznaniu alergii lub nietolerancji
na pokarm, a takze potwierdzajacych postulowane przez niektorych badaczy wnioski, ze obecno$¢ tych prze-
ciwcial wywoluje jakiekolwiek niekorzystne objawy. W zwiazku z brakiem znaczenia klinicznego tych testéw
europejskie i §wiatowe naukowe towarzystwa alergologiczne i immunologiczne odradzaja stosowanie testow
IgG w diagnostyce alergii i nietolerancji pokarmowe;j.
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ABSTRACT
Adverse post-food reactions can manifest themselves both within a few minutes after contact with harmful
food, as well as several or several dozen hours after eating potentially allergenic food protein. They can also
cover a very wide spectrum of clinical symptoms, both mild or restricted, as well as very severe systemic re-
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actions. Contemporary diagnosis of food allergy is primarily based on an interview and a thorough physical
examination, which can be supplemented with additional tests carried out in vivo or in vitro. Both commonly
used skin prick tests and laboratory tests involving the determination of class E mmunoglobulin concen-
trations specific for food allergens are helpful in the diagnosis of immediate IgE-dependent reactions. The
observed spectrum of clinical symptoms suggests that not all unwanted post-food reactions occur in the type
I hypersensitivity mechanism. Thus, tests for the assessment of specific IgE levels in the blood as well as those
based on IgE-mediated reactions are insufficient to diagnose hypersensitivity reactions occurring according
to other mechanisms. There are currently no reliable tests, either in vivo or in vitro, which could support the
diagnosis of IgE-independent food hypersensitivity reactions. Also, there is no reliable evidence that meas-
uring IgG specific for food allergens could be useful in diagnosing food allergies or intolerances, or that the
presence of these antibodies causes any adverse effects. In the absence of clinical relevance of these tests, both
European and global scientific allergological and immunological societies advise against the use of IgG tests

in the diagnosis of allergies and food intolerance.
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WPROWADZENIE

Niepozadane reakcje na pokarmy sa jedng z czest-
szych przyczyn wystepowania réznych objawéw choro-
bowych, nie tylko ze strony przewodu pokarmowego.
Patomechanizm tych reakcji moze by¢ rézny i tylko po
cze$ci zwigzany jest z reakcjami immunologicznymi. We-
dlug zgodnej opinii ekspertéw zajmujacych si¢ procesa-
mi o charakterze nadwrazliwosci typu alergicznego i nie-
alergicznego ich diagnostyka jest jednym z trudniejszych
problemow, przed jakim staje wspolczesna alergologia.
Wrynika to nie tylko z nie do konca poznanych mechani-
zméw patogenetycznych, lecz takze braku uniwersalnego
narzedzia badawczego, ktérego zastosowanie w kazdym
przypadku pozwoli na ustalenie wlasciwego rozpoznania.
Bardzo czesto wystepuja trudno$ci w diagnostyce nad-
wrazliwoéci na poszczegdlne pokarmy. Jeszcze bardziej
skomplikowane jest okreélenie udzialu poszczegélnych
elementéw ukladu immunologicznego w alergiach i nie-
tolerancjach pokarmowych [1].

Alergia pokarmowa jest kaskada specyficznych reak-
¢ji immunologicznych wywotanych przez epitopy biatek
pokarmowych zdolnych do swoistego wiazania sie z prze-
ciwcialami lub uczulonymi komérkami. Reakcje IgE-za-
lezne typu natychmiastowego powstaja, gdy odpowiedz
immunologiczna organizmu na kontakt z alergenem
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rozwija si¢ z udziatem limfocytow Th2, ktore wytwarzaja
IL-4, IL-5 i IL-13, co prowadzi do nadmiernej produkcji
swoistych przeciwciat klasy IgE (sIgE). Ten rodzaj odpo-
wiedzi okreslany jest jako nadwrazliwo$¢ typu I wg po-
dzialu Gella-Coombsa [2]. Mechanizmy IgE-niezalezne
s3 o wiele bardziej ztozone i obejmujg typy II, III i IV
reakcji nadwrazliwoéci wg klasyfikacji Gella-Coombsa.
W tym przypadku w odpowiedz na alergen zaangazo-
wane sg mechanizmy aktywowane szlakiem limfocytow
Thl, Th17, reakcje przebiegajace z udzialem kompleksow
immunologicznych oraz cytotoksyczna odpowiedz T-ko-
morkowa.

Reakcje nadwrazliwosci typu II, tak zwane cytoto-
ksyczne, polegaja na aktywacji makrofagdéw, monocytow,
komoérek NK (natural killer) i limfocytéow T w celu eli-
minacji komérek obcych lub majacych na powierzchni
nierozpoznawalne antygeny. Typ III nadwrazliwo$ci
w przypadku reakeji popokarmowych uwzglednia udziat
komplekséw immunologicznych ztozonych z antygenu
pokarmowego i przeciwciala lub antygenu, przeciwciala
i sktadowych dopelniacza. Reakcje zwigzane z produkeja
przeciwcial IgG swoistych dla antygenéw pokarmowych
stanowig naturalna odpowiedZ organizmu na kontakt
z biatkami pochodzacymi z zywnosci, ktére zwykle sg
wchlaniane do krwiobiegu w matych ilosciach. Takze
zdrowi ludzie wytwarzaja przeciwciala IgG dla alergenéw
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pokarmowych, niejednokrotnie w wysokim stezeniu. Po
positku mozliwe jest pojawienie sie w surowicy zaréwno
specyficznych IgG, jak i ich kompleksdéw z antygenami
pokarmowymi. W warunkach fizjologii kompleksy te
sg szybko usuwane z krazenia przez uklad siateczkowo-
-$rédbtonkowy, co powoduje, ze ich patogenne znaczenie
jest znikome. W sytuacji wystepowania nadmiaru antyge-
nu lub przeciwciala mozliwe jest odkladanie si¢ komple-
kséw w naczyniach krwiono$nych skdry, nerek i stawow,
z czym spotykamy sie w przypadku choroby posurowiczej
i reakeji typu Arthusa. Sugeruje sie, ze podobne zjawi-
sko moze odgrywac role w powstawaniu przewlektych
stanow zapalnych jelit [3]. Dokfadny mechanizm zmian
zachodzacych w alergii pokarmowej typu III zaleznej od
przeciwcial IgG nie jest jednak do tej pory dokladnie po-
znany. By¢ moze dlatego ten typ reakcji wzbudza wiele
kontrowersji, co poskutkowato pojawieniem si¢ komer-
cyjnych testow diagnostycznych opartych na oznaczaniu
pokarmowo swoistych IgG [4]. Zastosowanie tych testow
w diagnostyce nadwrazliwoéci pokarmowej zdecydowa-
nie utrudnia fakt, ze niejednokrotnie wysokie stezenie
swoistych przeciwcial w klasie IgG przeciwko alergenom
pochodzenia pokarmowego spotyka si¢ zaréwno u oséb
zdrowych, jak z objawami alergii na pokarm [4].
Patomechanizm reakcji IgE-niezaleznej typu IV pole-
ga na mobilizacji limfocytéw T swoistych dla alergenéw
pokarmowych, ktére uwalniajg mediatory stanu zapal-
nego, co wywoluje reakcje o charakterze podostrym lub
przewleklym, ktére moga uszkodzi¢ blone §luzows jelita.
Objawy wystepuja po kilkunastu, a nawet kilkudziesigciu
godzinach od spozycia szkodliwego pokarmu [5].
Wszystkie typy reakcji moga si¢ objawiaé wieloma
podobnymi objawami klinicznymi, co z punktu widze-
nia diagnostyki stanowi duzy problem. W przypadku
rozpoznania reakcji zaleznych od IgE dysponujemy wia-
rygodnymi badaniami dodatkowymi, do ktérych naleza
zar6wno testy skorne, jak i oznaczanie surowiczego steze-
nia IgE swoistych dla alergenéw pokarmowych, natomiast
w przypadku reakcji nadwrazliwosci pokarmowej prze-

biegajacej w innych mechanizmach immunologicznych
nie ma aktualnie testéw diagnostycznych o udowodnione;j
przydatnosci klinicznej.

Pomimo ze wiele lat temu ustalono brak zwigzku po-
miedzy stezeniem alergenowo swoistych immunoglobu-
lin G w surowicy a reakcjami nadwrazliwo$ci na pokar-
my [6], nadal spotykane s3 proby zastosowania tego typu
oznaczen, takze w postaci testow komercyjnych, w dia-
gnostyce niepozadanych reakcji popokarmowych prze-
biegajacych w mechanizmie nadwrazliwosci typu III wg
Gella-Coombsa.

Ponadto wedtug dostepnych danych przeciwciata
podklasy IgG4 wraz z przeciwcialami klasy IgA wigzane
sg raczej z nabywaniem tolerancji na alergeny, w tym po-
chodzace z pokarméw. Pelnig one wowczas funkeje tzw.
przeciwcial blokujacych, co potwierdzaja badania prowa-
dzone u 0s6b poddanych skutecznej swoistej immunote-
rapii alergenowej [7].

IMMUNOGLOBULINA KLASY G

Immunoglobuliny klasy G (IgG) stanowig gléwna
frakcje immunoglobulin w surowicy krwi ludzkiej (ponad
75%). Produkowane s3 w odpowiedzi na kontakt z obcym
antygenem. Maja zdolno$¢ do opsonizacji komdrek, neu-
tralizacji toksyn oraz wigzania dopelniacza i jego aktywa-
cji droga klasyczna. Jest to immunoglobulina, ktdra moze
przechodzi¢ przez bariere lozyskowo-plodowa, dzieki
czemu zapewnia dziecku bierng odporno$¢ przez pierw-
sze 3—-6 miesiecy zycia. U cztowieka wystepuja w czterech
podklasach (IgG1-IgG4), z czego IgG1 stanowia ok. 66%,
IgG2 23%, IgG3 7%, natomiast IgG4 jedynie 4% wszyst-
kich immunoglobulin tej klasy. Przy dlugotrwalej stymu-
lacji antygenem poczatkowo przewaza IgG1, a pdzniej za-
czyna przewaza¢ IgG4. Immunoglobuliny klasy G, oprécz
podklasy IgG4, sg inicjatorami klasycznej drogi aktywacji
ukladu dopetniacza (tab. 1). Przeciwciata klasy IgG sta-
nowig gtéwna linie nabytej, swoistej obrony organizmu
przed patogenami [8].

TABELA 1. Wasciwosci fizykochemiczne i biologiczne przeciwciat nalezacych do poszczegéinych podklas IgG

Wiasciwosci Typ immunoglobulin

1gG1 lgG2 1gG3 lgG4
Srednie stezenie w surowicy [mg/ml] 9 3 1 0,5
okres péttrwania [dni] 21 20 7 21
masa czasteczkowa 146 146 170 147
wartosciowos¢ 2 2 1
wigzanie dopetniacza ++ +++ -
przechodzenie przez tozysko ++ ++ ++
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Interesujaca jest sekwencja wytwarzania poszczegol-
nych immunoglobulin w rozwoju cztowieka. W pierw-
szym roku zycia ilo§¢ przeciwcial IgE jest niewielka,
dominuja IgG. Dotychczas uwazano, ze przeciwciala
w podklasie G (IgG4) uczestniczg gléwnie w reakcjach
ochronnych jako czynniki blokujace IgE po zastosowa-
niu immunoterapii. Analiza przeprowadzona w dwdch
kohortach urodzeniowych w Wielkiej Brytanii i Australii
wykazala zwigzek pomiedzy IgG1 a wytwarzaniem IgE.
U dzieci uczulonych na gléwny alergen kota Fel d 1 obec-
nos¢ asIgG1 dla tego alergenu ograniczala wytwarzanie
swoistych IgE [9]. U dzieci, u ktérych stwierdzano wzra-
stajace poziomy IgG1, ryzyko rozwoju objawéw chorobo-
wych ze strony ukladu oddechowego, gléwnie $wiszcza-
cego oddechu, byto mniejsze. W celu uzyskania szerszego
obrazu naturalnej, wczesnej, nieprowokowanej odpowie-
dzi IgG autorzy analizy badali surowice pochodzace od
148 dzieci z atopig i bez atopii na obecno$¢ swoistych IgE
iIgG1 dla 91 alergendéw z réznych zrédet. Wyniki wyka-
zaly, Ze 2-letnie dzieci, niezaleznie od statusu atopowego,
prawie wszystkie (blisko 100%) wytwarzaly swoiste IgG
gléwnie dla molekut alergenéw pokarmowych pochodze-
nia zwierzecego (mleko, jaja), w mniejszym stopniu dla
pokarméw pochodzenia roslinnego i kolejno dla alerge-
néw wziewnych z wyrazniejszg czestoécig wystepowania
tych przeciwcial u dzieci z atopig. Swoiste przeciwciata
IgG4 stwierdzano rzadko (< 5%), co moze sugerowac, ze
przeciwciala te nalezaly gtéwnie do podklasy IgG1 [10].

Analiza kolejnosci wytwarzania IgG i IgE wskazuje,
ze by¢ moze obydwa izotypy przeciwcial s3 wytwarzane
przez te samg populacje komorek B, w ktdrej zachodzi
zjawisko posredniego przelaczania klas syntetyzowanych
immunoglobulin. Takg hipoteze moga potwierdza¢ bada-
nia genetyczne wskazujgce na wystepowanie spontanicz-
nych lub indukowanych mutacji w obrebie gendéw koduja-
cych fancuch ciezki immunoglobulin. Zmiany genetyczne
moga prowadzi¢ do przelaczania genéw w zmutowanych
plazmocytach produkujacych IgG1 na geny epsilon
i w ten sposdb stymulowaé wytwarzanie immunoglo-
buliny E [11]. Obserwacje te pozwalaja przypuszczac, ze
alergenowo swoiste IgG, oprécz znanej roli ochronne;j,
moga by¢ istotnym graczem w reakcjach alergicznych,
a jednocze$nie wskaznikiem okreslonej sktonnosci lub tez
zdolno$ci do modulowania odpowiedzi immunologicznej
na reakcje Th2 zwigzane z immunoglobuling klasy E.

Obecno$¢ przeciwcial klasy IgG4 wydaje sie wska-
zywa¢ raczej na tolerancje danego typu pokarmu, a nie
alergie na niego. Nie obserwuje si¢ rdznic w stezeniu IgG
swoistych wzgledem okreslonych pokarméw pomiedzy
osobami zdrowymi a osobami uczulonymi na dany po-
karm. W przypadku alergii pokarmowej zaobserwowano
takze jednoczesne wystepowanie wysokiego stezenia swo-
istych dla danego pokarmu immunoglobulin IgE i IgG,
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natomiast wzrastajacy wspdtczynnik IgG/IgE wydaje si¢
markerem prognostycznym nabywania tolerancji na ten
pokarm. Ttumaczy si¢ to mozliwoscig blokowania alerge-
nu przez swoiste IgG, co uniemozliwia mu mostkowanie
IgE na powierzchni komérek tucznych [12-14].

Przeciwciala IgG swoiste dla pokarméw mozna zna-
lez¢ u wiekszosci dzieci w wieku 3 miesigcy, niezaleznie
od ich statusu atopowego [15]. Tomici¢ i wsp. [16] w ba-
daniu z udzialem 89 dzieci z alergia pokarmowg z wypry-
skiem okreslali stezenia swoistych przeciwciat IgG4 i IgE
w surowicy jako potencjalne biomarkery bezpiecznego
ponownego wprowadzenia wczesniej wyeliminowanej
zywnoéci. Zaobserwowali, ze wysokie stezenia IgG4 w su-
rowicy przed dietg i wskaznik IgG4/IgE korelowaty z tole-
rancja specyficzng dla alergenu. Podobnie Caubet i wsp.
[17] u 107 dzieci z alergia na biatko jaja poddawanych
doustnej prowokacji wypiekanym jajkiem odnotowali, ze
dzieci o niskim stosunku IgE do IgG4 dla owomukoidu
i/lub albuminy jaja byly w stanie tolerowa¢ upieczone jajo,
a u dzieci, u ktorych stosunek IgE do IgG4 byl wysoki,
wystepowaly reakcje alergiczne na podobng prowokacje,
wigcznie z reakcjami anafilaktycznymi. Z kolei w badaniu
zespolu Savilahti i wsp. [18] zaobserwowano, ze spo$rod
95 przebadanych niemowlat z wypryskiem atopowym
niski poziom IgG4 w surowicy dla B-laktoglobuliny wy-
stepowat gtéwnie u tych dzieci, u ktérych rozpoznano
alergie na biatka mleka krowiego.

KONTROWERSJE DOTYCZACE ROLI IGG
W ALERGIACH NA POKARMY

Juz na poczatku lat 80. ubieglego wieku wskazywano,
ze u niektorych pacjentéw z atopig dochodzi do wzro-
stu w surowicy miana swoistych przeciwcial o izotypie v.
Wigkszo$¢ badaczy uwaza, ze obecnosé swoistych IgG
nalezy traktowa¢ wylacznie jako wynik ekspozycji lub
element tolerancji na alergen pokarmowy. Inni twierdza,
ze nie nalezy wigza¢ faktu obecno$ci asIgG tylko z fizjo-
logiczna odpowiedzig organizmu na spozywany pokarm
[19]. Jeszcze inni autorzy postulujg, ze przeciwciala IgG
moga by¢ uzyteczne w ocenie ryzyka wystgpienia ato-
pii [20]. Niewyjasniony do dzisiaj pozostaje ewentualny
mechanizm tych reakcji, co jest spowodowane niewielka
liczba badan zajmujacych si¢ tym zagadnieniem. W kolej-
nych latach pojawialy si¢ wzajemnie wykluczajace si¢ ba-
dania potwierdzajace lub kwestionujgce udziat swoistych
IgG u chorych z objawami alergii. Na przyklad badania
prowadzone w 2002 r. przez Kukkonena i wsp. wykazaty,
ze u dzieci z dolegliwosciami ze strony przewodu pokar-
mowego (po okresie niemowlectwa) alergia na mleko
wigze sie nie tylko ze wzrostem stezenia asIgG dla catego
ekstraktu mleka, lecz takze dla jego frakeji [21]. W ko-
lejnych badaniach stwierdzono u dzieci z atopig wyzsze
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surowicze stezenia przeciwcial o izotypach a, y1 oraz € na
alergeny jaja kurzego niz w przypadku dzieci zdrowych
[22]. Przeprowadzone analizy wskazaly znaczacy wzrost
stezen swoistych przeciwcial o izotypie y dla kilkunastu
alergenow pokarmowych u dzieci z przewlekla biegun-
ka. Prawie u wszystkich badanych pacjentéw, u ktérych
obserwowano wzrost stezen surowiczych swoistych IgG
dla okreslonych alergendw, zastosowanie diety elimina-
cyjnej spowodowalo remisje objawéw [23]. Badania te
moga sugerowac znaczenie swoistych przeciwcial IgG
w patomechanizmie alergii pokarmowych. Niektorzy au-
torzy przypuszczajg, ze w alergii pokarmowej IgE-zaleznej
dochodzi takze do nadprodukcji poszczegdlnych podklas
immunoglobuliny G.

Istniejg takze sugestie, ze wigzanie swoistych IgG
z alergenami moze wzmacnia¢ mediowang przez IgE
aktywacje komorek, takich jak mastocyty, bazofile i aler-
genowo swoiste IgE+ komérki B, poprzez wigzanie
przeciwcial IgG do innych epitopéw alergenu niz rozpo-
znawane przez IgE. Prawdopodobnie w okreslonych wa-
runkach swoiste IgG moga uczestniczy¢ w zjawisku tzw.
supersieciowania (super-crosslinking) komplekséw immu-
nologicznych IgE na limfocytach B, komérkach tucznych
i bazofilach. Super-crosslinking moze by¢ traktowany jako
potencjalny mechanizm oligomeryzacji (czyli konwer-
sji w kierunku komplekséw molekularnych o nieduzej
i okreslonej liczbie elementéw), co w duzej mierze moze
zaleze¢ od stezen, powinowactwa i swoistosci alergeno-
wych IgG. Niewykluczone, ze w ten sposéb IgG przyczy-
niajg si¢ do zwigkszenia wtdrnej produkcji specyficznych
IgE przy braku pomocniczych limfocytéw T. Moga takze
powodowaé wzrost aktywacji indukowanych alergenem
bazofiléw i komdrek tucznych i mie¢ wplyw na aktywacje
komoérek T [24].

Badania przeprowadzone w ramach projektu
ALADDIN (Szwecja) dotyczace udzialu IgG w alergiach,
opublikowane w 2019 r., moga mie¢ istotne implikacje
kliniczne. Wskazaty, ze wysokie poziomy IgG w trzecim
trymestrze ciazy we krwi pepowinowej matki chronia
potomstwo przed rozwojem IgE-zaleznej alergii w wieku
5 lat [25]. Profile alergenowo swoistych IgG we krwi pepo-
winowej i mleku matek byly wysoce zgodne. Autorzy ba-
dania zauwazyli, Ze matczyne IgG utrzymuja si¢ u dzieci
do 6. miesigca zycia. Produkcja wlasnych alergenowo swo-
istych IgG pojawiala si¢ ok. 6. miesigca zycia i odzwier-
ciedlata ekspozycje na alergen. Dzieci, u ktérych w wieku
5 lat stwierdzano obecnos¢ surowiczych asIgE, charak-
teryzowaly sie znacznie wyzszymi poziomami alergeno-
wo swoistych IgG niz dzieci nieuczulone. U wszystkich
dzieci przeprowadzono badanie molekularne i wykonano
test mikromacierzy ISAC Thermo Fischer dla oznacze-
nia swoistych IgE i IgG dla 164 alergenéw. Zaobserwo-
wano, ze dzieci matek z poziomami asIgG > 30 ISU-G
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w osoczu nie wykazywaly obecnosci IgE na alergen
w wieku 5 lat. W badaniu wykazalo, ze by¢ moze wysokie
stezenia swoistych IgG u matek w czasie ciazy chronig
potomstwo przed uczuleniem. Niewykluczone, ze to spo-
strzezenie otwiera nowe mozliwo$ci zapobiegania choro-
bom alergicznym. Nalezy podkre§li¢, ze jest to pierwsze
szczegbtowe badanie molekularnych alergenowych pro-
fili IgG przeprowadzone u matek i dzieci we wczesnym
okresie zycia [25]. Do tej pory przeprowadzono tylko
nieliczne badania dotyczgce analizy swoistych dla alerge-
néw IgG u pacjentéw z alergia przy wykorzystaniu mo-
lekularnych testéw mikromacierzy. Inny istotny wniosek
wynikajacy z badania jest taki, ze dzieci z uczuleniem IgE
na dany alergen mialy réwniez znacznie wyzsze poziomy
asIgG dla tego samego alergenu w poréwnaniu z dzie¢mi
nieuczulonymi. Podobne obserwacje przyniosty badania
przeprowadzone w dwéch innych populacjach dzieci.
W jednym z badan oznaczano poziomy asIgE i asIgG dla
alergendw specyficznych dla roztoczy kurzu domowego
i zaobserwowano, ze dzieci z IgE-zaleznym uczuleniem na
alergeny kurzu domowego mialy wyzsze poziomy IgG dla
tego samego alergenu niz dzieci nieuczulone [26]. Siroux
i wsp. zaobserwowali podobng zalezno$¢ pomiedzy tymi
dwoma izotypami przeciwcial w badaniach przeprowa-
dzonych u 340 oséb dorostych. Zdaniem autoréw pracy
jednym z wyjasnien moze byc¢ to, Ze prezentacja swoiste-
go alergenu u pacjentow z alergia jest regulowana przez
HLA na poziomie genetycznym [27]. Zjawisko réznych
typéw HLA w odpowiedziach IgE i IgG na niektore aler-
geny zostalo opisane przez innych autoréw [28]. Moze
ono wyjasnia¢, dlaczego poziomy asIgG sa podwyzszone
réwniez u pacjentéw z uczuleniem IgE-zaleznym. Ostat-
nie badania sugeruja, ze regulacja genetyczna zwigzana
z prezentacja antygenu moze kierunkowa¢ produkcje
przeciwcial swoistych dla alergenéw. Osoby z uczuleniem
IgE-zaleznym charakteryzujg si¢ réwniez wytwarzaniem
wigkszych ilosci IgG dla tego samego alergenu, co moze
by¢ wynikiem okreslonych predyspozycji genetycznych
juz na poziomie prezentacji oraz niekiedy zwigkszonej
odpowiedzi Th2 lub obu tych czynnikéw.

Przytoczone powyzej nieliczne badania nie zmieniajg
w zadnym stopniu aktualnego stanowiska dotyczacego
diagnostyki alergii pokarmowej. Badanie IgG nie jest
ani zalecane, ani sprawdzone w praktyce diagnostyczne;j.
Wyniki tych badan nie powinny stanowié podstawy do
modyfikacji diety lub eliminacji pokarméw. Przeciwciala
IgG przeciwko antygenom pokarmowym sg czesto wy-
krywane u 0séb zdrowych, niezaleznie od objawéw zwig-
zanych z pozywieniem. Jak wynika z badania EGEA [27],
zmienno$¢ stezen IgE i IgG swoistych dla alergenu zalezy
od ekspozycji, drogi narazenia i ogélnej immunogenno-
$ci alergenu. Kontakt alergenowy droga doustng moze
preferencyjnie indukowa¢ odpowiedz IgG. Przeciwciala
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te wskazujg jedynie, ze dana osoba spozyta okreslone po-
karmy. Przyktadowo u dzieci do 2. roku zycia wykrywa
sie calg game przeciwcial swoistych dla alergenéw pocho-
dzenia zwierzgcego, rodlinnego i powietrznego w zalez-
nosci od drogi narazenia na alergen i statusu uczulenia
IgE u dziecka i w niewielkim stopniu sg to przeciwciala
IgG4 [10].

Tolerogenng role IgG potwierdzaja m.in. obserwacje
z badania Tsai i wsp. [29], wedlug ktérych skuteczna do-
ustna immunoterapia na orzeszki ziemne znaczaco re-
dukuje aktywacje bazofiléw w odpowiedzi na stymulacje
Arah 1, Arah2i Arah 3. Jednocze$nie u tych oséb ob-
serwuje si¢ wzrost wspolczynnika sIgG4/sIgE dla wymie-
nionych czasteczek. Uczestnicy, u ktérych nie uzyskano
tolerancji dla orzeszkéw ziemnych po OIT, wykazywali
wyzszg aktywacje bazofiléw indukowang przez orzeszki
ziemne ex vivo oraz wyzsze IgE specyficzne dla alergenéw
orzeszkéw ziemnych, ale nizszy stosunek sIgG4/sIgE.

STANOWISKO EKSPERTOW DOTYCZACE
OZNACZANIA SWOISTYCH IGG

W DIAGNOSTYCE NADWRAZLIWOSCI
NA POKARM

Z uwagi na coraz czestsze proby stosowania komercyj-
nych testow do oznaczania swoistych IgG dla alergenéw
pokarmowych, ich powszechng dostepnos¢, jak réwniez
poszukiwanie mozliwosci zastosowania badan dodatko-
wych w diagnostyce niezaleznych od IgE niepozadanych
reakeji na pokarm oraz duza cze$¢ populaciji, jakiej do-
tyczy ten problem, pozostaje on w kregu zainteresowan
miedzynarodowych towarzystw naukowych z dziedziny
alergologii i immunologii.

Wedlug wytycznych Europejskiej Akademii Alergo-
logii i Immunologii Klinicznej (EAACI) oznaczanie ste-
zenia IgG4 dla alergenéw pokarmowych nie jest zalecane
jako narzedzie diagnostyczne. Obecno$¢ tych przeciwciat
odzwierciedla jedynie wielokrotne narazenie na pokarm
traktowany przez uktad odpornosciowy jako obce bial-
ko i nie nalezy go uwaza¢ za marker nadwrazliwosci, ale
raczej za wskaznik tolerancji immunologicznej zwigza-
nej z fizjologiczng aktywnoscia limfocytéw T regulato-
rowych. Specyficzne przeciwciala IgG4 nie wskazujg na
alergie lub nietolerancje¢ pokarmows, ale ich pojawienie
sie jest fizjologiczna, przedluzajacy sie reakcja na kontakt
z zywnoscia [30].

W praktycznych wytycznych dotyczacych alergii po-
karmowej z listopada 2014 r. opracowanych przez grupe
ekspertow z American Academy of Allergy, Asthma &
Immunology (AAAAI), American College of Allergy,
Asthma & Immunology (ACAAI) oraz Joint Council of
Allergy, Asthma & Immunology (JCAAI) stwierdzono, ze
w diagnostyce alergii i nietolerancji pokarmowych nie na-
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lezy stosowa¢ testéw opartych na oznaczaniu swoistych dla
alergenow pokarmowych przeciwciat IgG, zaréwno w od-
niesieniu do catkowitej IgG, jak i jej podklasy IgG4 [31].
Dokument International Consensus ON (ICON)
w sprawie alergii pokarmowej, przygotowany we wspot-
pracy z EAACI, a takze AAAAT i World Allergy Organi-
zation (WAOQ) wyraznie podkresla, ze oznaczanie stezenia
swoistych IgG przeciw alergenom pokarmowym nie jest
zalecanym testem w diagnostyce alergii pokarmowej [32].

PODSUMOWANIE

Aktualna wiedza na temat IgG nadal nie pozwala na
traktowanie tego przeciwciala jako wiarygodnego wskaz-
nika w rutynowej diagnostyce alergologicznej. Szczegdl-
nie w przypadku podejrzenia alergii na pokarmy wzrost
stezen IgG nie moze przesadza¢ o rekomendowaniu diety
eliminacyjnej. Ze wzgledu na pojawiajace si¢ kontrower-
sje konieczne sg dalsze, poglebione badania naukowe
nad rolg i mechanizmami IgG w reakcjach alergicznych,
natomiast w praktyce klinicznej znaczenie stezen IgG
w $wietle przytoczonych badan jest ograniczone. Warto
podkresli¢, ze niezaleznie od podklasy ocena przeciwciat
IgG nie ma zadnej wartosci diagnostycznej, szczegélnie
w przypadku alergii pokarmowej.

Oznaczenie IgG i IgG4 swoistych dla alergenéw po-
karmowych niezmiennie lokuje si¢ wérod testéw niekon-
wencjonalnych, obok testéw cytotoksycznych, analizy
sktadu wlosow, mikroflory jelitowej i testow kinezjologii
stosowanej, irydologii oraz badan opartych na biorezo-
nansie. Sg to badania, ktérych przydatno$¢ diagnostyczna
nie zostala jednoznacznie potwierdzona wiarygodnymi
badaniami [33]. Zadne z tych badan nie jest zalecane
przez miedzynarodowe towarzystwa naukowe do stoso-
wania w diagnostyce alergii i nadwrazliwosci na pokarmy.
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