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Pregled

ATOPIJSKI PATCH TEST - KADA JE KORISTAN?

RUZICA JURAKIC TONCIC i JASNA LIPOZENCIC

Klinicki bolnicki centar Zagreb, Klinika za koZne i spolne bolesti Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu,

Zagreb, Hrvatska

Atopijski patch test (APT) prikazujemo kao model kasne, staniéne imunosne reakcije. APT je epikutani test koji se provodi s nu-
tritivnim i inhalacijskim alergenima, a predstavlja model za kasnu, T-stanicama posredovanu preosjetljivost. Njegova vaznost se
ocituje u Cinjenici da je atopijski dermatitis (AD) posljedica kompleksnih imunoloskih reakcija po tipu IV i I. U ovom smo se radu
osvrnuli i na etiopatogenezu atopijskog dermatitisa, njegovu podjelu na intrinzicki i ekstrinzicki oblik. 1znosimo probleme zbog
nepostojanja standardizacije za provodenje APT, ograni¢enja testa, njegove prednosti u odnosu na konvencionalne testove
(prick test i specifiéna IgE protutijela), te neke osobitosti u odnosu na najvaznije nutritivne i inhalacijske alergene. U zaklju¢ku
smatramo da je APT dobra dijagnosticka metoda u bolesnika s AD za utvrdivanje preosjetljivosti na udisajne alergene i alergene

u hrani u djece do 2. godine Zivota.
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UvOD

Sindrom atopijski egzem/ dermatitis (AEDS) je kro-
ni¢na, intermitentna, upalna kozna bolest, obiljeze-
na svrbezom i suhoc¢om koze, s prevalencijom 10-
12% (u nekim zemljama ¢ak i do u 25% djece) (1-3).
Atopijski dermatitis (AD) pripada takozvanom ato-
pijskom sindromu i ¢esto je udruzen s pozitivhom
obiteljskom i/ili osobnom anamnezom za alergijski
rinitis (AR) i/ili astmu (AA). Atopija je nasljedna
sklonost za obolijevanje od jedne ili vise atopijskih
bolesti (AA, AR i AEDS) (2). Dijagnoza atopije se
ne postavlja na temelju jednog laboratorijskog te-
sta/klinickog obiljeZja, vec¢ je posljedica kombina-
cije osobne i obiteljske anamneze, raznih klini¢kih
obiljeZja i simptoma, te laboratorijskih nalaza. Go-
dine 2003. predlozena je definicija atopije iskljucivo
vezana za produkciju IgE protutijela i obiteljsku ili
osobnu sklonost za produkciju protutijela u odgo-
voru na niske doze alergena i uz nastanak tipi¢nih
simptoma (AEDS, AA i AR) (2). Klinicki fenotip je
rezultat kombinacije nasljeda, specifi¢nih okolisnih

utjecaja i individualnih imunosnih obiljezja (4). Bo-
lesnici s AEDS imaju ve¢inom poviSene vrijednosti
IgE $to dobro korelira s tezinom bolesti, ali prema
nekim autorima u 2/3 bolesnika s AEDS ne nalazi-
mo atopiju (5-7). Posljednja revizija nomenklature
AEDS razlikuje dva oblika; ¢es¢i oblik, ekstrinzi¢ni,
koji je o IgE ovisan oblik te intrinzi¢ni oblik u kojeg
nisu povi$ena ukupna/specifi¢na IgE protutijela, a
rane koZne reakcije na okolisne alergene i hranu su
negativne (2, 8).

Etiopatogeneza AEDS je kompleksna i ukljucuje
brojne imunosne ¢imbenike (4). Medu najvaznijim
¢imbenicima su hrana i inhalacijski alergeni. Pre-
osjetljivost na hranu se o¢ituje u najranijoj zZivotnoj
dobi pa se smatra da se prevalencija preosjetljivo-
sti na hranu medu djecom s AEDS kreée izmedu
40% 1 80% (1, 9-11). Do trece godine Zivota se opa-
za gubitak alergije na hranu, osobito na mlijeko,
a zatim se razvija preosjetljivost na inhalacijske
alergene ponajprije na grinju kuéne prasine (House
dust mite - HDM), epitel dlake Zivotinja, a zatim i
na peludi (12).
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ATOPIJSKI PATCH TEST I
NJEGOVO IZVODEN]JE

Atopy patch test je test pri kojem se alergeni koji
izazivaju reakcije tipa I prema Coomsu i Gellu pri-
mjenjuju epikutano, a rezultat je egzemska reakcija
nakon 48 i 72 sati na mjestu primjene alergena (13).
Ako se analiziraju rezultati biopsije na mjestu pro-
vedenog testa, mogu se dokazati alergen specific-
ne T stanice, u prvih 48 sata opaza Th-2 citokinski
obrazac nakon c¢ega slijedi Th-1 odgovor, ¢ime se
moze zakljuciti da je APT dobar model za upalni
odgovor opazen u AD (13-16). Podaci iz literature
ukazuju da se pozitivan APT opaZza u 15-90% bo-
lesnika s AEDS, ovisno o metodologiji testiranja i
dobi bolesnika (13). Zdravi pojedinci i oni s respi-
ratornom alergijom ili imaju APT negativne testove
ili rjede reagiraju pozitivno (17, 18). Ronchetti i sur.
nasli su pozitivan rezultat APT na hranu u 4-11% i
na aeroalergene u 4-30% u neselektiranoj djecjoj po-
pulaciji, ovisno o testiranom alergenu, $to su druga-
¢iji rezultati u odnosu na ostale provedene studije
(19). Prema podacima druge studije, APT na hranu
bio je pozitivan u 89% djece s negativnim skin prick
testom (SPT) na hranu, bez korelacije izmedu APT
i SPT na alergene hrane, dok je njihova povezanost
nadena za inhalacijske alergene (20). Kao moguce
objasnjenje autori navode ukljucenost IgE u reakci-
jama na inhalacijske alergene, dok reakcije na hranu
ukljucuju i neke druge mehanizme. Naime, u biop-
sijama kozZe iz pozitivne APT reakcije dokazane su
znacajke svih 4 tipa reakcija po Coombsu i Gellu
(20).

U literaturi su opisivane razli¢ite APT tehnike (21-
27). S ciljem poboljsanja prodora alergena u kozu
koriSteni su abrazija koze, tape-stripping (postupak
abrazije koze adherentnom ljepljivom trakom) i
primjenom iritansa (natrijev lauril-sulfat). Pojedini
autori rabe fape-stripping prije primjene alergena u
vodenim otopinama, dok drugi rabe kao podlogu
vazelin. Inhalacijski su alergeni testirani u brojnim
vehikulima, ali najbolji se rezultati postizu u vaze-
linu (21). Danas se test izvodi na klinic¢ki zdravoj ili
netretiranoj koZi u remisiji, prema naputcima Euro-
pean Task Force on Atopic Dermatitis (ETFAD). Pri-
mijenjuje se prociS¢en alergen u vazelinu u zdjelicu
promjera 12 mm (Finn chamber), uz uporabu trake
Scanpor na neiritiranoj, neabradiranoj kozi gornjeg
dijela leda (bez provodenja tape-stripping-a) (21,
28-30). Test se odcitava nakon 48 i 72 h, a klju¢ni
parametri za ocitavanje testa su crvenilo, broj i dis-
tribucija papula. Heine i sur. su predlozili standar-
dizaciju interpretacije APT na hranu, te navode da
su induracija koZze i nastanak papula najbolji dokaz
pozitivne reakcije na alergen hrane. Izrazita indura-
cija koZe izvan granica zdjelice je znacajan pozitivan
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znak. , Cut off” broj papula iznosio je 7. Kombinacija
induracije i 7 papula imala je 100%-tnu specifi¢nost
i prediktivnost. Eritem je bio visoko specifi¢an, ali
manje pozitivan znak. Prisustvo pojedinog znaka
ocijenjeno je u 47% do 88% slucajeva kao pozitivan
prediktivni dokaz, a kombinacija od 2 znaka dala
je pozitivnu reakciju u 86% do 100% slucajeva (31).
Nema jedinstvenog stava koja je alergena koncen-
tracija optimalna, medutim uz koristenje vecih
koncentracija opaza se veca frekvencija pozitivnih
rezultata. Koncentracija inhalacijskih alergena veca
od 5000 PNU (Protein Nitrogen Unit)/g u vazeli-
nu omogucuje provodenje testa bez potencijalno
iritativnog tape-stripping-a (21,32). U literaturi su
opisane razli¢ite koncentracije, od 1 x SPT do 1000
x SPT (21, 25, 32, 33). Na trzistu postoje komercijal-
no dostupni pripravci inhalacijskih alergena u va-
zelinu u koncentraciji 200 IR/ g (Index of Reactivity).
Potentnost 100 IR/ g se opisuje kao ja¢ina ekstrakta
alergena koja ¢e izazvati srednji promjer urtike od 7
mm u SPT u pojedinca preosjetljivog na specifi¢an
alergen (13). Sto se ti¢e nutritivnih alergena, tako-
der postoje komercijalni pripravci, ali veéina autora
provodi testiranja s pripravcima svjeze hrane, to je
u boljoj korelaciji s oralnim provokacijskim testom.
Niggeman i sur. su primjerice koristili jednu kap
svjezeg kravljeg mlijeka (3.5% m.m), stuceno kokos-
je jaje i brasno otopljeno u vodi (1g/10 mL) primije-
njeno na filter papiru (11).

Specifi¢nost i osjetljivost testa uvelike ovise o te-
stiranom alergenu, dobi bolesnika te tipu reakcije
preosjetljivosti (rani vrs. kasni tip reakcije) (34). Pri-
mjerice, autori su dokazali da APT s kravljim mli-
jekom ima vecu osjetljivost u djece (medijan dobi
13 mjeseci) s kasnim tipom reakcije (45%), nego s
ranim reakcijama (27%) i kombiniranim reakcija-
ma (36%) (34). APT s kokogjim jajetom bio je manje
osjetljiv za kasne (17%) nego za rane (45%) ili kom-
binirane reakcije (32%). Osjetljivost za brasno bila
je visa za kasne (29%), nego rane (22%), i najvisa za
kombinirane reakcije (50%) (34). NajviSe vrijednosti
za osjetljivost i specifi¢énost ATP na hranu dobili su
Niggemann i sur. i Roehr i sur. koji su koristili re-
zultate provokacijskog testa u usporedbi s ATP na
svjezu hranu u usporedbi s komercijalnim alerge-
nim pripravcima (1, 35). Neki autori iznose dvojbe
vezane uz to¢nost i pouzdanost APT u djece mlade
od 2 godine (9, 36-38), dok su rezultati nekih dru-
gih studija potvrdili da APT znacajno povecava vje-
rojatnost ranog otkrivanja alergije u vrlo male djece
(9, 20, 34, 36-41). Ucestalost pozitivnih APT testo-
va u djece je manja nakon dobi od 2 godine, $to
moze biti posljedica razvitka tolerancije na hranu
ili vece debljine koze starijeg djeteta, a time i manje
penetracije alergena (9, 39). Specifi¢nost APT ovisi i
o dobi bolesnika (34, 39). Za kokosje jaje je najveca
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specifi¢nost nadena u djece u dobi od 1 do 3 godine.
Za kravlje mlijeko, brasno i soju specifi¢nost testa
bila je u porastu s dobi, te je iznosila 100% za kravlje
mlijeko u djece starije od 2 godine, a za brasno i soju
u djece starije od 6 godina (34). Pozitivan APT na
hranu najcesce je naden u djece u dobi od 6 mjeseci
do 7 godina (42). Prema nekim autorima, APT na
hranu moze se provoditi do 12. godine (31).

Treba napomenuti potencijalne probleme tijekom
provodenja testa i ogranicenje testa, posebice poja-
vu iritativnih reakcija koje oponasaju IgE- ili ne-IgE
posredovane reakcije. Takoder, bolesnici s AEDS su
skloni iritaciji §to mozZe biti razlog lazno pozitivnih
rezultata (34). Varijacije prilikom pripreme alerge-
na, nacin ekspozicije alergenu, kao i uloga vanjskih
¢imbenika mogu sniziti prag nastanka pozitivne
APT reakcije. Varijacije nastaju i zbog razli¢itosti
samih alergena (cijela grinja vrs. ekstrakt grinje),
svjezi pripravak vrs. komercijalni pripravak, razlici-
tih koncentracija alergena, razli¢itih podloga, stanja
koze neposredno prije testiranja, mjesto testiranja i
vrijeme ocitavanja reakcije (43). Treba istaknuti da
su u europskoj multicentri¢noj studiji opaZene re-
akcije i na alergenske podloge (28).

PREOSJETLJIVOST NA NUTRITIVNE
ALERGENE

Preosjetljivost na hranu se moZze ocitovati na ga-
strointestinalnom, na respiratornom sustavu i na
kozi (44-49). Nutritivna alergija u AEDS je godina-
ma bila razlogom najvece kontroverze u stavovima
medu stru¢njacima, ali danas se smatra da je uloga
nutritivnih alergena neosporna u patogenezi AD i
AEDS-a, osobito u vrlo male djece (48-49). Identifi-
kacija uzroc¢nog alergena je od velike vaznosti, bu-
dudi da eliminacija odredenih namirnica moze biti
Stetna za dje¢je zdravlje. Teorijski, sva hrana koja
sadrzi proteine mozZe biti uzrokom preosjetljivosti.
Procijenjeno je da je oko 40% i 80% djece s AEDS
preosjetljivo na hranu (31, 34, 50, 51). Alergija na
hranu ovisi o dobi djeteta, tradiciji ishrane pojedine
obitelji te podneblju, ali je ipak naj¢esc¢a na kravlje
mlijeko (KM), kokosje jaje (KJ), soju, brasno, orasa-
sto voce i ribu (34). Dokazano je da se dojena dje-
ca mogu senzibilizirati putem prenesenih antigena
kroz maj¢ino mlijeko (51). Reakcije na hranu mogu
biti ne-egzemske, izolirano egzemske ili kombina-
cija obih oblika (44). Ne-egzemske uklju¢uju kozne
simptome, kao $to su pruritus, urtikarija, razliciti
nespecifi¢ni osipi, kao i gastrointestinalne simpto-
me, respiratorne tegobe i anafilaksiju. Egzemske
reakcije se nazivaju i kasne ili odgodene reakcije i

mogu se pojaviti samostalno ili u kombinaciji s gore
opisanim simptomima. Reakcije na hranu koje su
posredovane IgE-om nazivamo rane (trenutacne)
reakcije, dok su kasne (odgodene reakcije), posre-
dovane T limfocitima. Rane reakcije na hranu se
tipi¢no odituju koznim simptomima (pruritusom,
eritemom, urtikarijom, makuloznim ili morbilifor-
mnim osipom), gastrointestinalnim simptomima
(mucnina, povracanje, gréevi u trbuhu i proljev) i
respiratornim simptomima (nosna kongestija, rino-
reja i hripanja - wheezing”) (45-47).

DIJAGNOSTICKI POSTUPAK U AD

Nema jedinstvenog parametra ili testa koji moZze po-
kazati klini¢ku relevantnost preosjetljivosti na hra-
nu kod bolesnika s AD. Evaluacija djeteta s AEDS
i suspektnom preosjetljivosti na hranu zapocinje
dobrim klini¢kim pregledom i uzimanjem detaljnih
anamnestickih podataka. Najprije se savjetuje ucini-
ti SPT i/ili odrediti specifi¢na IgE protutijela (sIgE)
na nutritivne alergene (52). SPT se rutinski koristi u
odredivanju kozne alergije. Postoji korelacija izme-
du SPT i ranih reakcija na hranu, dok APT dobro
korelira s kasnim reakcijama (9,11,20,40,41,53-54).
Pozitivan SPT moze, ali ne mora dokazati ulogu
specifi¢nog alergena u patogenezi AEDS (9). Cini
se da je uloga IgE veca kod preosjetljivosti na aero-
alergene, dok se kod nutritivnih alergena opazaju
reakcije po sva 4 tipa po Coombsu i Gellu. Kom-
binacijom SPT, odredivanjem sIgE i APT moze se
poboljsati dijagnosticka to¢nost, stoga se oralni pro-
vokacijski test moze u neke djece izbje¢i (1,34,55,56).
Sljedec¢a dijagnosti¢cka mogucnost je primjena me-
tode SAFT (Skin Application Test), ,child-friendly”
alternativa za djecu mladu od 3 godine, budu¢i da
se u testu ne rabi igla (10,36). Test se provodi na vo-
larnoj strani podlaktice uz uporabu zdjelice promje-
ra 8 mm (Finn Chamber). Ocitavanje testa je nakon
10, 20 i 30 minuta. Neki su autori opisali sistemske
reakcije prilikom provodenja testiranja jajetom i
smatraju da je reproducibilnost testa upitna (36).
Devillers i sur. su misljenja da bi bolesnici s pozitiv-
nom reakcijom SAFT imali pozitivan nalaz u APT,
kada bi alergen ostao dovoljno dugo na kozi i pred-
lozili su da se naziv SAFT promijeni u APT ranog
tipa reakcije (,Immediate-Type APT Reaction™) (52).
Double Blind Placebo Controlled Food Challenge (DBP-
CFC) je zlatni standard u procjeni preosjetljivosti na
hranu (1,35,43,45,55,57). Test se klasi¢no provodi
ponavljanim uzimanjem hrane i promatranjem bo-
lesnika tijekom 48 sati (57-64). DBPCFC nosi visok
rizik za anafilaksiju te ponekad postoje poteskoce u
evaluaciji odgodenih reakcija na hranu i njihovog
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povezivanja sa suspektnim alergenom (57-64). APT
je prepoznat kao korisna dijagnosticka metoda u
evaluaciji djece s preosjetljivosti na hranu, ali po-
stoje pojedine kontroverze. APT s hranom nije stan-
dardiziran, pojedini autori rabe razli¢ite metode
pripreme i koncentracije alergena, razlicite vehikle,
pojedini koriste svjeze, dok drugi rabe komercijalne
pripravke (65). Ve¢ina autora APT provodi kravljim
mlijekom (KM), kokosjim jajetom (KJ) i brasnom,
stoga ¢emo se u daljnjem tekstu ukratko osvrnuti
na te najce$¢e namirnice. Tijekom prve godine Zi-
vota alergija na KM se nalazi u 2-7% djece i ve¢ina
te djece ima gastrointestinalne simptome kao $to
su gastroezofagealni refluks, kolike, dijareja, opsti-
pacija i krv u stolici (66). Specificna protutijela su
odgovorna samo za mali broj slucajeva, stoga SPT
ili odredivanje sIgE ima nisku osjetljivost. APT ima
znacajno vecu osjetljivost nego SPT, sto je u skladu
s kasnim tipom reakcije preosjetljivosti (66). Podaci
iz literature navode 79%-tnu osjetljivost i 91%-tnu
specifi¢nost APT s KM u djece s gastrointestinalnim
simptomima, bez udruzenih koznih simptoma (66).
Majamaa i sur. su testirali 143 djece s AEDS u dobi
do 2 godine od kojih je 50% bilo pozitivno u oralnom
provokacijskom testu na KM. U 26% djece naden je
pozitivan sIgE, samo 14% je bilo pozitivno u SPT,
dok je APT bio pozitivan u 44% djece ¢ija je alergija
na KM potvrdena DBPCFC (40). Autori iz Turske su
kombinirali APT i SPT kod preosjetljivosti na KM, te
su nasli 100%-tnu osjetljivost, 50%-tnu specifi¢nost,
100%-tnu negativnu i 76 %-tnu pozitivnu prediktiv-
nu vrijednost, te su zakljucili da je kombinacija tih
dvaju testova vrlo korisna, ali da je u slucaju po-
zitivnog rezultata ipak preporucljivo rezultate po-
tvrditi DBPCFC (67). Autori iz Poljske su usporedili
rezultate APT, SPT i oralnog provokacijskog testa u
djece s AEDS kod kojih je suspektni okida¢ bio KM
(46). Djeca su bila podijeljena u 2 skupine, mladi i
stariji od 3 godine. Medu potvrdenim pozitivhim
reakcijama oralnog provokacijskog testa, 8,8% dje-
ce je imalo rani tip, a svi ostali kasni tip reakcije.
Sva djeca s ranim tipom reakcija bila su u skupini
mladih od 3 godine. Kasne reakcije su se ocitovale
na kozi, disnom i gastrointestinalnom sustavu. Ti
su autori nasli vecu specificnost APT u djece starije
od 3 godine. Vedi broj autora je potvrdio znacenje i
veéu dijagnosticku tocnost APT u dijagnostici pre-
osjetljivosti na KM u svim dobnim skupinama (34,
38, 40, 42). U vecini slu¢ajeva, tolerancija na mlijeko
se pojavljuje u dobi od 3 godine, ali ako postoji IgE-
posredovana preosjetljivost na KM ¢esto perzistira
i u skolskoj dobi te je rizi¢ni ¢imbenik za razvitak
drugih atopijskih bolesti (68-71). Djeca preosjetljiva
na KM najcescée imaju udruzenu preosjetljivost na
jo$ neke namirnice, primjerice brasno i kokosje jaje,
anadeno je da 73% djece s KM alergijom ima udru-
Zenu preosjetljivost na Zitarice (9, 53, 72). APT ima
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znacajnu ulogu u evaluaciji kasnog tipa preosjetlji-
vosti na brasno. Preosjetljivost na Zitarice je znat-
no ucestalija no $to se to smatralo ranije (47). APT
signifikantno povecava vjerojatnost ranog otkriva-
nja preosjetljivosti na Zzitarice u dojencadi (44-46).
Stromberg i sur. i Turjanmaa i sur. su nasli da je u
male djece APT ranije pozitivan nego SPT, osobito u
testu na zitarice (9,13). Postoje odredena nagadanja
da je preosjetljivost na Zitarice ustvari krizna preo-
sjetljivost na peludi trava, $to su neki autori svojim
radovima i dokazali (44-46). Preosjetljivost na ko-
kosje jaje (KJ) jedna je od naj¢escih preosjetljivosti u
djecjoj dobi. U bolesnika s AEDS mozZe se ocitovati
kao svrbez u ustima/grlu, kao rinitis, konjunktivi-
tis, astma, urtikarija, dijareja, povracanje i anafilak-
ti¢na reakcija (36,71,73,74). Preosjetljivost na KJ se
smatra najja¢im prediktorom perzistencije AEDS
nakon djecje dobi (5,69). Reakcije na KJ mogu biti
ranog i kasnog tipa. Izolirane kasne reakcije su opi-
sane, ali su rijetke (36). Medu djecom koja su imala
rani tip reakcije nadena je pozitivna reakcija u APT
u 40-60% slucajeva, medutim autori su zakljucili da
se test nije mogao smatrati relevantnim zbog nalaza
pozitivnih reakcija APT u djece koja klini¢ki toleri-
raju jaje (73,74). Druga skupina autora nije dokazala
prednost APT, ali ni SAFT u odnosu na SPT zbog
manjka reproducibilnosti ali i mogudéih sistemskih
reakcija, stoga DBPCFC i dalje ostaje zlatni stan-
dard za odredivanje preosjetljivosti na KJ (36). Pre-
valencija preosjetljivosti na kikiriki je u zapadnim
zemljama u porastu te je srednja dob pojave 2 do 3
godine (76-78). Kikiriki je moguce naci u tragovima
u biljnim uljima koja se koriste za pecenja slastica
kao skriveni alergen. Najcesce je reakcija iznenad-
na i snazna, te je za nastanak reakcije potrebna vrlo
mala koli¢ina alergena. Odredivanje sIgE i SPT se
rabe rutinski, medutim opet treba napomenuti da
navedeni testovi slabo koreliraju s kasnim tipom
reakcija (56,62,71). Mjerenjem sIgE moguce je iden-
tificirati bolesnike koji ¢e vjerojatno razviti klinicku
reakciju ranog tipa (79). Savjetuje se i kombinacija
SPT i APT (56). SPT je najcesce pozitivan u djece
starije od 12 godina, dok je APT cesce pozitivan u
mladih od 6 godina (56).

Osim u dermatoloskih bolesnika, APT je pokazao
svoje mjesto u evaluaciji bolesnika s alergijom na
hranu i simptomima u gastrointestinalnom sustavu
(47,49). IgE posredovane reakcije nalaze se u ,Oral
Allergy Syndrome” (, Pollen-Food-Allergy Syndrome”)
i gastrointestinalnoj anafilaksiji. T-stani¢no posre-
dovane reakcije su enterokolitis, proktokolitis, en-
teropatija i celijakija, dok se kombinirane reakcije
nalaze kod eozinofilnog ezofagitisa (EE) i alergij-
skog eozinofilnog gastroenterokolitisa (AEGEC)
(48, 49). EE i AEGEC se opazaju od dojenacke dobi
do adolescencije i tipi¢no se manifestiraju simpto-



R. Juraki¢ Ton¢i¢, J. Lipozencié. Atopijski patch test - kada je koristan?
Acta Med Croatica, 65 (2011) 97-106

mima gastroezofagealnog refluksa koji ne reagi-
ra na agresivhu konvencionalnu terapiju (48,49).
Eozinofilni gastritis se moze javiti u bilo kojoj dobi i
prikazati kao pilori¢na stenoza s opstrukcijom, post-
prandijalnom emezom i gubitkom teZine (48,49). U
skupini bolesnika s kasnim tipom i kombiniranim
reakcijama, kombinacija SPT i APT je korisna budu-
¢i da moze dati adekvatne dijetalne preporuke koje
¢e dovesti do povlacenja simptoma i normalizacije
ezofagealnih biopsija u vise od 95% bolesnika (80-
81).

Velik broj djece , preraste” svoju alergiju na hra-
nu, osobito na KM i K], ali preosjetljivost na ribu
i kikiriki naj¢esce ostaje dozivotno (42). Tolerantno
na pojedinu namirnicu u prvoj godini postaje 26%
djece, a dodatnih 11% u drugog godini provodenja
dijete.

PREOSJETLJIVOST NA INHALACIJSKE
ALERGENE

Uloga preosjetljivosti na inhalacijske alergene je
znacajnija u starije djece i odraslih (82). Opéenito,
prevalencija preosjetljivosti na inhalacijske aler-
gene raste s dobi, osobito nakon treée godine, na-
kon sto se razvije tolerancija na nutritivne alergene
(46). Tipi¢an scenario je razvoj tolerancije na KM
oko dobi od 3 godine a zatim razvitak alergije na
multiple inhalacijske alergene (46). Medutim, tre-
ba reé¢i da je opazeno da se APT pozitivnost i na
nutritivne i na inhalacijske alergene rjede opaza u
starijih pojedinaca (17,39,83), a vjerojatnim objas-
njenjem se moZe smatrati veca debljina koze sto je
razlog manje penetracije alergena (13). Ako starije
dijete/odrasli bolesnik razvije simptome na zraku
izloZenim podrucdjima (podrudja neprekrivena odje-
¢om), uloga inhalacijskih alergena je vrlo vjerojatna
(82,84,85). U bolesnika s AD stupanj senzibilizacije
na inhalacijske alergene je direktno povezan s ja-
¢inom klinicke slike. SPT kao i sIgE nisu dovoljno
specifiéni u identifikaciji subpopulacije bolesnika
AD posredovanim , airborne”-proteinom, bududi
da mogu opisivati sekundarni fenomen a ne pri-
marni faktor u etiopatogenezi bolesti. Bolesnici s
AEDS imaju osteenu epidermalnu barijeru, stoga
zrakom noSeni proteini (,airborne”) mogu lakse
prodrijeti kroz epidermis i pogorsati klinicku sli-
ku putem proteolitickih enzima (primjerice kuéna
prasina - HDM), aktivacijom proteinaza-aktiviranih
receptora-2 (PAR-s) i vezanjem IgE $to dovodi do
pojacanja upalne reakcije (86). Stoga je APT vjero-
dostojniji dokaz koji je protein (inhalacijski alergen)
relevantan za klini¢ku sliku bolesnika (87-90). Naj-

¢esce upotrebljavani inhalacijski alergeni u APT su
grinja (HDM), Zivotinjski epitel, pelud trave, pelud
drveca, plijesni i zohari (19, 87). Pozitivan APT test
nalazimo u 15%-70% bolesnika s AEDS i opaZena
je visoka ucestalost koznih promjena na eksponira-
nim podrudjima koze (85, 89-90). Zanimljiv je poda-
tak da je u multicentri¢noj europskoj studiji nadeno
da je 7% bolesnika s ,intrinzi¢nim” tipom AEDS
imalo pozitivan APT (28). Sli¢ne rezultate su doka-
zali s APT na Dermatophagoides pteronissinus Seide-
nari i sur. (83). Ingordo i sur. su nasli da je 8 od 12
bolesnika s ,,intrinzi¢nim” tipom AEDS reagiralo na
parcijalno purificirani uzorak s cjelovitom grinjom
(91). Jedan od najznacajnijih inhalacijskih alergena
je svakako HDM (93). Ako se jave koZzne promje-
ne na odje¢om nepokrivenim podruéjima svakako
treba pomisliti na HDM koji se smatra znacajnim
¢imbenikom pogorsanja i perzistencije bolesti, po-
sebice tijekom djetinjstva i u adolescenciji (83). Dje-
ca s kroni¢nim AEDS su izloZena visim okoli$nim
razinama HDM $to je povezano s pozitivnom nala-
zom reaktivnosti na inhalacijske alergene, te ¢im je
pozitivnost jaca, izraZenija je klinicka slika (92, 93).
Mjere eliminacije grinja dovode do smanjenja simp-
toma i ublazavanja klinicke slike. Pozitivne reakcije
u APT na HDM opazene su u osoba bez AEDS, ali
ipak je ucestalost i jacina tih reakcija znac¢ajno niza u
usporedbi s bolesnicima s AEDS (17,22). Talijanski
autori su potvrdili vaznost APT u bolesnika s AEDS
i respiratornom alergijom, buduci da je APT cesce
bio pozitivan nego SPT (94). Zanimljiv je podatak
da su Deleuran i sur. su ¢esce opazili iritativne reak-
cije na grinje kada se test provodi ekstraktima (93).
Malassezia furfur (MF) je dio normalne koZne flore,
ali je jednako tako prepoznata kao vazan faktor po-
gorsanja u dijelu bolesnika s AEDS. U toj skupini
bolesnika APT moZe imati veliku dijagnosticku
vrijednost (95,96). Epitel Zivotinja jos je jedan Cesti
inhalacijski alergen a preosjetljivost se nalazi u vla-
snika kuénih ljubimaca, veterinara, laboratorijskih
djelatnika (82). Primjerice, Feldl je alergen macjeg
epitela koji se nalazi dugo vremena u prostorijama
nakon $to je zivotinja uklonjena, te se klini¢ko po-
bolj$anje ne moze ocekivati u kratkom vremenskom
roku. Pelud takoder izaziva egzemske reakcije i
znacenje senzibilizacije na peludi treba razmatrati
u sezonskom pogorsanju (97).

ZAKLJUCAK

Buduéi da se patofiziologija AEDS temelji na ka-
snom tipu preosjetljivosti, APT ima vece znacenje
nego SPT ili odredivanje sIgE u bolesnika s AEDS.
APT osim svojeg mjesta u dermatologiji, sve vece
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znacenje poprima i u evaluaciji bolesnika sa simp-
tomima alergije na respiratornom i gastrointesti-
nalnom sustavu. Buduéi da je AD najcesce i najra-
nija manifestacija atopijskog marsa u bolesnika, a
oCituje se kao preosjetljivost na hranu u najranijoj
dobi, APT se pokazao korisnim dijagnosti¢kim po-
magalom u evaluaciji djece s nutritivnom alergijom.
Korelacija APT s klini¢kim simptomima i provoka-
cijskim oralnim testom dokazala je znacenje APT u
nutritivnoj alergiji, te se ATP u dijagnozi preosjetlji-
je vrijednost testa u djece mlade od 3 godine Zivota,
medutim, manjak standardizacije alergena, tehnike
primjene i o¢itavanja testa navodi se kao nedosta-
tak i ogranicenje testa. Ipak, u djece s AD do trece
godine zivota treba provoditi APT, ali ne kao izo-
lirani test, ve¢ u kombinaciji s SPT i odredivanjem
sIgE. Zbog niske specifi¢nosti sIgE i APT, pozitivne
rezultate treba potvrditi DBPCFC koji se jo$ uvijek
smatra zlatnim standardom u evaluaciji preosijetlji-
vosti na hranu. Standardizacija metode s komerci-
jalno dostupnim inhalacijskim alegenima pridonije-
la je vecoj pouzdanosti metode, ali to ipak jos uvijek
nije slucaj s APT s nutritivnim alergenima. Nijedna
od tih metoda nema dovoljnu dijagnosticku snagu
sama za sebe, ali kombinacijom tih testova moguce
je u dijelu djece izbje¢i provokacijske testove.
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SUMMARY

ATOPY PATCH TEST - WHEN IS IT USEFUL?
R. JURAKIC TONCIC and J. LIPOZENCIC

University Department of Dermatology and Venereology, Zagreb University Hospital Center,
Zagreb, Croatia

The aim of the article is to introduce the atopy patch test (APT) as a model of cellular immunity reaction. APT is epicutaneous test
performed with food and aeroallergens, and represents a good model for T lymphocyte hypersensitivity. It is compared with skin
prick test (SPT). Its value is supported by the fact that atopic dermatitis is the result of complex immune interactions and involves
both Coombs and Gell reactions type IV and I. In this review, we shortly discuss the etiopathogenesis of atopic dermatitis, distin-
ction of extrinsic and intrinsic issues, and compare the value of APT with SPT and IgE determination. APT includes epicutaneous
application of type | allergens known to elicit IgE mediated reactions, followed by evaluation of eczematous skin reaction after 48
and 72 hours. The limitations of ATP include the lack of test standardization, but there also are comparative advantages over SPT
and specific IgE determination. We also briefly discuss the most important food and aeroallergens. APT has been recognized
as a diagnostic tool in the evaluation of food allergy and aeroallergens such as house dust mite, pollen and animal dander. APT
is a useful diagnostic procedure in patients with atopic dermatitis allergic to inhalant allergens and in children with food allergy
younger than 2 years. The sensitivity and specificity of the test greatly depend on the allergen tested and patient age.

Key words: atopy patch test, food allergy, aeroallergen, skin prick test
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