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SOUHRN

Stanovení specifických IgE protilátek je nedílnou součástí diagnostiky alergických onemocnění. Běžně se používají ex-
trakty z přirozených alergenních zdrojů, které obsahují celý komplex alergenních i nealergenních složek. Použití mo-
lekulárně definovaných alergenů je dalším krokem ke zpřesnění diagnózy, určení příčinných alergenů pro alergenovou 
imunoterapii a predikci závažných reakcí. S určitými výhradami lze také odlišit reakci na druhově specifické alergeny 
od zkříženě reagujících. Význam analýzy specifických IgE protilátek je možno demonstrovat na příkladech nejvýznam-
nějších potravinových alergenů, jako jsou sója, kravské mléko, vejce, ořechy, ryby, korýši a měkkýši a bílkoviny pšenice. 
Hladinu specifických IgE protilátek je možno určit proti jednotlivým molekulárně definovaným alergenům nebo lze 
použít multiplexní techniku umožňující získat komplexní obraz o senzibilizaci daného pacienta. Zatímco se tyto metody 
využívají v diagnostice respiračních forem alergického zánětu, anafylaxe a u potravinových alergií, u pacientů s ato-
pickou dermatitidou se běžně multiplexová vyšetření molekulárních alergenů neprovádějí. Cílem článku je informovat 
o možnostech laboratorní diagnostiky molekulárních alergenů u pacientů s atopickou dermatitidou.
Klíčová slova: atopická dermatitida – molekulární komponentová diagnostika – potravinová alergie – ISAC test – ALEX test

SUMMARY
Molecularly Defined Allergens and Their Use in the Diagnostics of Allergic Inflammation (Atopic Dermatitis)

The determination of specific IgE antibodies is an integral part of the diagnostics of allergic diseases. Extracts from 
natural allergenic sources that contain a whole complex of both allergenic and non-allergenic components are commonly 
used. The use of molecularly defined allergens is a next step in making the diagnosis more accurate, identifying causative 
allergens for allergen immunotherapy, and predicting severe reactions. Even the response to species-specific allergens or 
cross-reactive allergens can be distinguished with certain reservations. The importance of specific IgE antibody analysis 
can be demonstrated on the most important food allergens, such as soy, cow milk, eggs, nuts, fish, crustaceans, molluscs 
and wheat. The level of specific IgE antibodies can be determined against individual molecular allergens or a multiplex 
technique can be used to obtain a comprehensive picture of the patient's sensitization. Whereas these methods are used 
in the diagnostics of respiratory forms of allergic inflammation, anaphylaxis and food allergies, multiplex assays are 
not commonly used in the diagnostics of atopic dermatitis yet. The aim of the article is to inform about possibilities of 
laboratory diagnostics of molecular allergens in patients suffering from atopic dermatitis.
Key words: atopic dermatitis – component-resolved diagnosis – food allergy – ISAC test – ALEX test
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jí v podobě alergických onemocnění, jako je astma bron-
chiale (AB), alergická rýma (AR), atopická dermatitida 
(AD) a potravinová alergie [27].

Atopická dermatitida je popisována jako chronické 
zánětlivé onemocnění kůže. V  prvotním stadiu bývá 
způsobena narušením kožní obranné bariéry, aktivací 

ÚVOD						             

Atopie je vrozená dispozice k přecitlivělosti a rozvoji 
alergického onemocnění. Senzibilizovaní jedinci reagují 
na běžnou expozici alergenům zvýšenou produkcí IgE 
protilátek v krevním séru. Alergické vazby se manifestu-
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imunitního systému s  rozvojem poškozujícího zánětu 
[32]. Je narušena imunitní tolerance vůči vnějším alerge-
nům. Imunitní odpověď je polarizována směrem k buň-
kám vrozené imunity, jako jsou dendritické buňky, ILC 
(„Innate Lymphoid Cells“) typu 2, žírné buňky, bazofilní 
granulocyty a posléze i eozinofilní granulocyty. Zároveň 
se aktivují i  mechanismy adaptivní imunitní odpovědi 
Th2 fenotypu. Typickým projevem rozvíjejícího se aler-
gického zánětu je tvorba IgE protilátek namířených proti 
příčinným alergenům. 

Exacerbaci kožních lézí mohou u  atopické dermatiti-
dy způsobit různé alergeny. Specifická IgE senzibilizace 
je u  dospělých pacientů s  AD popisována u  potravino-
vých a inhalačních alergenů, zejména na roztoče domá-
cího prachu, pyl a  potraviny rostlinného původu [51]. 
Možnost mapovat senzibilizaci pacientů na molekulární 
úrovni přinesl pokrok v biotechnologiích a ve výzkumu 
alergenů v posledních desetiletích. Pro vyšetření alergen-
-specifických IgE protilátek proti molekulárně definova-
ným alergenům, tzv. komponentám se vžil termín CRD 
(„Component Resolved Diagnostics“). Alergenní kom-
ponenty mohou být připravovány rekombinantní tech-
nologií (označované „r“, rekombinantní) nebo purifikací 
z přírodních zdrojů (označované „n“, nativní) [19, 55]. 

Logickým důsledkem rychlého rozmachu alergo-
logie ve druhé polovině minulého století byly pokusy 
zavést do nomenklatury alergenů systém využitelný 
při vědecké práci i v běžné klinické praxi. Po několika 
neúspěšných pokusech byla v  80. letech 20. století se-
stavena komise zabývající se touto problematikou při 
Mezinárodní unii imunologických společností (IUIS). 
Tato komise navrhla názvosloví založené na prvních 
třech písmenech rodového jména a  prvním písmenu 
druhového jména živočicha nebo rostliny, ze kterého 
alergen pochází. Tento název byl doplněn římským 
číslem odpovídajícím chronologickému pořadí izolace 
konkrétního alergenu. V 90. letech byly římské číslice 
nahrazeny arabskými. Nejvýznamnější alergen břízy 
tedy nese označení Bet v  1 od Betula verrucosa. Dal-
ší pokrok v  poznání biochemické i  funkční struktury 
alergenů spolu s možnostmi přípravy rekombinantních 
forem vedl k  obohacení názvů alergenů o  izoalergeny 
a jejich varianty [49]. Izoalergeny jsou vysoce homolog-
ní alergeny s podobnými biologickými i biochemickými 
vlastnostmi, které sdílejí alespoň 67 % aminokyselinové 
sekvence. Jejich varianty (izoformy) se odlišují zpravi-
dla v několika málo aminokyselinách a jsou homologní 
na více než 90 %. Izoalergeny se zapisují dvojicí čísel po 
oddělovači v podobě tečky. Dalšími dvěma číslicemi je 
možné označit variantu. Jako příklad může sloužit pyl 
lísky, u kterého lze zapsat dvě varianty téhož izoalerge-
nu: Cor a 1.0101 a Cor a 1.0102. Zařazení nového aler-
genu do nomenklatury WHO/IUIS je několikastupňový 
proces, u kterého musí být splněno několik podmínek, 
mezi něž patří identifikace zdroje, aminokyselinová 
a genetická sekvence, existence purifikovaného alerge-
nu a schopnost vazby lidských IgE protilátek senzibili-
zovaných alergiků [46].

MOLEKULÁRNÍ POTRAVINOVÉ ALERGENY	        

Každý zdroj potravy může být považován za po-
tenciálně alergenní směs bílkovinných molekul, které 
mohou mít odlišné biologické vlastnosti, strukturu 
a  funkci. Tyto molekulární komponenty mají přesně 
definované chemické složení a  vyvolávají IgE medio-
vanou odpověď. 

Alergeny, které u  více než 50 % pacientů způsobují 
senzibilizaci na konkrétní potravinu, jsou považovány 
za hlavní alergeny. Často bývají druhově specifické a je-
jich identifikací lze určit primární senzibilizaci na daný 
alergenový zdroj tzv. příčinný alergen [12]. Například 
hlavním alergenem vaječného bílku je ovomucoid (Gal 
d 1), který je vysoce alergenní a stabilní vůči tepelnému 
a enzymatickému působení [37].

Vedlejší potravinové alergeny bývají zastoupené u niž-
šího počtu alergiků (pod 50 %) a často se projevují méně 
závažnými příznaky [17]. Podle biologické aktivity je lze 
zařadit do proteinových rodin (panalergeny), které se 
vyznačují úzkou chemickou a  biologickou podobností 
(homologií). Molekuly v rámci jedné proteinové skupi-
ny sdílejí společné epitopy, a tím se stejné specifické IgE 
protilátky mohou vázat na podobné struktury přítomné 
v  alergenech z  různých zdrojů vyskytujících se napříč 
rostlinnou či živočišnou říší. Tento jev je popisován jako 
zkřížená reaktivita [12]. Ke zkřížené reakci dojde pouze 
při podobnosti alergenu s druhově specifickou moleku-
lou z více jak 70 %, vzácně z 50 % [1]. 

V  potravinách se běžně vyskytují tyto zkříženě rea-
gující skupiny panalergenů rostlinného původu, např. 
zásobní „storage“ proteiny, polkalciny, profiliny, nsLTP 
(„non-specific Lipid Transfer Proteins“), PR-10 proteiny 
(„Pathogenesis-Related 10 Proteins“), TLP („Thauma-
tin-Like Proteins“, PR-5 proteiny) a živočišného původu, 
např. tropomyosiny a parvalbuminy.

PR-10 proteiny (homology alergenu břízy Bet v  1) 
jsou termolabilní, inaktivují se působením proteáz 
a  způsobují zkříženou reaktivitu mezi pyly stromů 
a  potravinami rostlinného původu. Jsou významně 
zastoupeny ve dřeni ovoce a zeleniny, např.: Rosaceae: 
jablko (Mal d 1), třešeň (Pru av 1), broskev (Pru p 1), 
Apiaceae: mrkev (Dau c 1), celer (Api g 1), Betulaceae: 
bříza (Bet v 1), lískový ořech (Cor a 1), Fabaceae: arašíd 
(Ara h 8), sója (Gly m 4) a fazole mungo (Vig r 1). Vět-
šinou jsou asociované s  lokálními projevy („Pollen- 
-Food Syndrom“, PFS, orální alergický syndrom, OAS), 
ale lískový ořech, celer, arašíd a sója jsou částečně te-
pelně stabilní a mohou vzácně vyvolat systémovou od-
pověď [57].

Mezi další obranné proteiny, které chrání rostlinu 
před patogeny a uplatňují se jako alergeny, patří rodi-
na thaumatin-like proteinů. Vyskytují se především 
v ovoci, například v broskvi (Pru p 2), kiwi (Act d 2), 
jablku (Mal d 2) a banánu (Mus a 4). Vzhledem k vyšší 
termostabilitě a odolnosti vůči enzymatickému trávení 
jsou spojovány s rizikem rozvoje závažných potravino-
vých alergií [17].
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PREDIKCE RIZIKA ROZVOJE SYSTÉMOVÉ 	         
REAKCE NA POTRAVINOVÉ ALERGENY

U řady molekulárně definovaných alergenů je známo, 
že způsobují závažné projevy alergického zánětu. Nález 
zvýšené hladiny specifických IgE protilátek proti těmto 
alergenům umožňuje predikovat riziko závažných kli-
nických projevů včetně anafylaxe. Významnou roli hraje 
stabilita alergenů vůči tepelné a enzymatické denaturaci.

Z hlediska potravinové alergie můžeme alergeny roz-
dělit na dvě skupiny (třídy). První třída zahrnuje po-
travinové alergeny, které jsou vysoce stabilní vůči teplu 
a odolné enzymatickému trávení. Ty obvykle způsobují 
závažné systémové reakce. Nejčastějšími zástupci jsou 
zásobní proteiny ořechů, semen a luštěnin, lipid transfer 
proteiny potravin rostlinného původu, parvalbuminy 
ryb a  tropomyosiny korýšů a měkkýšů. Závažné systé-
mové reakce vyvolávají i další molekulární komponenty 
živočišného původu, např. vaječného bílku – ovomukoid 
(Gal d 1) a kravského mléka – kasein (Bos d 8) [17, 40].

Alergeny druhé třídy mají nižší alergenicitu. Pocháze-
jí z různých zdrojů, nejčastěji rostlinného původu, kte-
ré zkříženě reagují s  potravinovými proteiny ze stejné 
rodiny (panalergeny). K primární senzibilizaci dochází 
často inhalační cestou. Vzhledem k nízké odolnosti vůči 
tepelnému a enzymatickému štěpení jsou projevy těchto 
alergenů, po kontaktu s dutinou ústní, spojovány přede-
vším s lokálními projevy (OAS) a výjimečně se systémo-
vými reakcemi. Alergeny druhé třídy obvykle vyvolávají 
alergické syndromy typu „pollen-food syndrom“ např. 
syndrom bříza-ovoce-zelenina, syndrom pelyněk-celer-
-koření, syndrom bříza-jablko-třešeň a další [17].

VÝZNAM STANOVENÍ SPECIFICKÝCH IgE 	         
PROTILÁTEK PROTI MOLEKULÁRNÍM 
KOMPONENTÁM PŘÍTOMNÝCH 
V POTRAVINÁCH V URČENÍ ALERGICKÝCH 
SPOUŠTĚČŮ

Většina potravinových alergií je vyvolána 8 nejrizi-
kovějšími druhy potravin („big eight food“). Jedná se 
o  sóju, kravské mléko, vejce, arašídy, stromové ořechy, 
pšenici, ryby a korýše [16]. Určení příčinných spouště-
čů v diagnostice alergických stavů je z hlediska dietních 
opatření pro pacienta klíčové.

Sója patří mezi nejvýznamnější luštěniny používané 
v zemích celého světa. Sójové boby se konzumují přímo 
nebo zpracované v podobě mouky, vloček, sójového mlé-
ka, sójového jogurtu, tofu apod. Do celé řady potravin se 
sójové bílkoviny přidávají z technologických, finančních 
i nutričních důvodů. Seznam potravin obsahujících v ně-
jaké podobě sójové bílkoviny stále roste. Sója má unikát-
ní nutriční vlastnosti, ale na druhé straně je i  zdrojem 
významných alergenů. Hlavní alergeny jsou Gly m 4, Gly 
m 5 a Gly m 6 (obr. 1). Klíčový je Gly m 4, který patří do 
velké skupiny PR-10 proteinů. Je to panalergen a vykazu-
je vysokou homologii s alergenem Bet v 1 břízy. Uvádí se, 

Termostabilní a odolné vůči enzymatické denaturaci 
jsou i nsLTP. Můžeme je nalézt především ve slupkách 
ovoce a zeleniny, např.: Rosaceae: jablko (Mal d 3), třešeň 
(Pru av 3), broskev (Pru p 3) a citron (Cit l 3) a Betula-
ceae: lískový ořech (Cor a 8). Projevují se závažnými sys-
témovými reakcemi [2].

Profiliny (homology alergenu břízy Bet v 2) jsou ter-
molabilní a enzymatickým štěpením se degradují. Mů-
žeme je nalézt například v citrusovém ovoci (Cit s 2),  
melounu (Citr l 2), banánu (Mus a 1) a rajčeti (Sola l 1). 
Projevují se především OAS příznaky, ale i systémově. 
Jsou považovány za klinicky méně významné alerge- 
ny [14].

Polkalciny patří do skupiny proteinů vázajících váp-
ník. Vyskytují se převážně v  pylu kvetoucích rostlin. 
Podílejí se významně na zkřížené reaktivitě s  různou 
klinickou závažností alergických projevů. Vyskytují se 
například v bojínku (Phl p 7) a bříze (Bet v 4) [40].

Zásobní proteiny patří mezi vysoce stabilní alergeny 
odolné vůči teplu a proteázám. Nacházejí se často v se-
menech, jádrech a ořeších. Jako příklad můžeme uvést 
vicilin (Ara h 1 – arašíd, Ana o 1 – kešu, Jug r 2 – vlašský 
ořech) a 2S albumin (Ara h 6 – arašíd, Ana o 3 – kešu, 
Ber e 1 – paraořech, Jug r 1 – vlašský ořech, Ses i 1 – se-
zam). Tyto alergenní molekuly mají vysokou alergenici-
tu a často vyvolávají závažné systémové reakce (proana-
fylaktické alergeny) [17, 40].

Tropomyosiny jsou vysoce termostabilní a riziko vy-
volání anafylaktické reakce je taktéž velmi vysoké. Vy-
skytují se především ve svalech korýšů a měkkýšů, u kte-
rých vykazují zkříženou reaktivitu mezi korýši (např. 
Pen m 1 – kreveta, Cha f 1 – krab, Pro c 1 – rak) i mezi 
měkkýši (např. Cra g 1 – ústřice a další). Tropomyosiny 
můžeme nalézt i u členovců (Der p 10 – roztoč domácího 
prachu, Per a 7 – šváb, Bla g 7 – rus domácí) [53].

Parvalbuminy patří také mezi vysoce stabilní pro-
teiny odolné tepelnému i  enzymatickému trávení. 
Podílejí se na regulaci koncentrace intracelulárního 
vápníku. Jsou přítomny ve světlé svalovině jak sladko-
vodních, tak mořských ryb (např. Cyp c 1 – kapr, Gad 
c 1 – treska). Ryby s vyšším obsahem tmavé svaloviny 
jsou méně alergenní (např. Thu a 1 – tuňák, Sco s 1 – 
makrela) [31].

Zvláštní skupinu nebílkovinných alergenů tvoří oli-
gosacharidové složky glykoproteinů, tzv. zkříženě re-
agující cukerné determinanty (CCD, „Cross-reactive 
Carbohydrate Determinants“). Bývají součástí struk-
tury rostlinných glykoproteinů. Laboratorní techniky 
založené na extrahovaných alergenech nejsou schopny 
odlišit IgE protilátky proti CCD od ostatních alergenů. 
Vzhledem k vysoké míře homologie mohou být příči-
nou falešných pozitivit laboratorního stanovení speci-
fických IgE protilátek proti nativním alergenům (pylů, 
potravin rostlinného původu a hmyzích jedů) na rozdíl 
od rekombinantně připravených komponent, které ve 
své struktuře neobsahují CCD. Obecně je přijímán ná-
zor, že CCD struktury nezpůsobují závažné alergické 
reakce [21].
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tři molekulární komponenty kravského mléka (Bos d 
4, Bos d 5 a Bos d 6) patří mezi termolabilní bílkoviny, 
i když snížení jejich alergenicity tepelnou úpravou může 
záviset kromě teploty a délky tepelné úpravy i na inter
akcích mezi jednotlivými bílkovinami mléka. Bos d 4 
(α-lactalbumin) je monomerní globulin vázající vápník 
a zinek, jehož fyziologickou funkcí je regulovat enzym 
laktóza-syntázu v mléčné žláze. Obdobné riziko alergic-
kých komplikací je spojené se senzibilizací na β-lactoglo-
bulin (Bos d 5), který tvoří až 50 % proteinů syrovátky. 
Patří mezi lipokaliny, proteiny transportující malé hyd-
rofobní molekuly, např. tuky, β-karoten. Bos d 5 je čás-
tečně termolabilní, ale vykazuje vysokou odolnost vůči 
hydrolýze a vůči působení proteáz při trávení mléčných 
bílkovin. To zvyšuje jeho nebezpečnost. Ještě je možno 
zmínit Bos d 6 (BSA, hovězí sérový albumin), který je 
hlavním proteinem krevní plazmy skotu. Je přítomen 
v hovězím mase i v kravském mléce. Jedná se o termo-
labilní bílkovinu, tepelně upravené mléko a maso je pro 
pacienty reagující na tento alergen poměrně bezpečné. Je 
také citlivý k proteázám během trávení. Bos d 6 je méně 
významný alergen kravského mléka, nicméně pacienti 
senzibilizovaní na alergeny hovězího masa mohou rea-
govat i na mléčné produkty [22].

Slepičí vejce, především bílek, je považován za jeden 
z  nejvýznamnějších zdrojů alergenů pro člověka. Aler-
gie na složky slepičího vejce je velmi častá, zvláště u dětí. 
Dominantním alergenem vaječného bílku je ovomukoid 
(Gal d 1), jeho obsah je přes 10 %. Je vysoce alergenní 
a může vyvolat anafylaktické reakce. Jeho nebezpečnost 
zvyšuje i velká odolnost vůči zahřátí (je stabilní při 100 ºC  
po dobu 1 hodiny), změnám pH a působení proteáz. Vy-
soké hladiny specifického IgE proti Gal d 1 jsou v dospě-

že minimálně 80–85 % pacientů reagujících na pyl břízy 
vykazuje kombinovanou reaktivitu s Gly m 4 [35]. U ta-
kovýchto pacientů primárně senzibilizovaných na břízu 
může dojít, byť velmi vzácně, k závažné klinické reakci 
po prvním kontaktu se sójou. Senzibilizace panalerge-
nem Gly m 4 je v  populaci výrazně častěji zastoupená 
než primární senzibilizace na další sójové alergeny, která 
je charakteristická přítomností IgE proti druhově speci-
fickým alergenům Gly m 5 a Gly m 6 [29]. Oba jsou po-
měrně termostabilní a odolné vůči fermentaci. Vyskytují 
se v sójových omáčkách a sójovém mase, kde je Gly m 4 
výrazně méně zastoupen [23, 25].

Přínos vyšetření specifického IgE proti molekulárně 
definovaným alergenům je možno demonstrovat také 
na přecitlivělosti na složky kravského mléka, která pa-
tří k významným alergickým vazbám zvláště v dětském 
věku. Její prevalence se v populaci pohybuje mezi 2–5 %.  
Stanovení sIgE protilátek proti směsnému alergenu 
kravského mléka je používáno v  diagnostice tohoto 
onemocnění již celou řadu let. Je užitečným nástrojem, 
ale nedokáže odpovědět na některé principiální otázky, 
které můžeme vyřešit pomocí vyšetření sIgE proti kom-
ponentám kravského mléka (obr. 2). Nejvýznamnější 
alergenní složkou je kasein, v  nomenklatuře alergenů 
označený jako Bos d 8. Jedná se o  směs alergenů tvo-
řenou čtyřmi frakcemi, α1, α2, β a κ kaseiny. Je rovněž 
významným alergenem sýrů. Je termostabilní a  může-
me se s ním setkat i  v  tepelně zpracovaných mléčných 
produktech. Převaření nebo pasterizace mléka pouze 
redukuje množství kaseinu na cca 50 % původního ob-
sahu. Je zodpovědný za závažné projevy alergie na mléč-
né výrobky. Vysoké hladiny specifického IgE proti Bos 
d 8 jsou typické pro alergii na kravské mléko [15]. Další 

Obr. 1. Vyšetření sIgE protilátek proti vybraným molekulárním komponentám sóji
Predikce rizika alergické reakce.
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ších alergenů vaječného bílku. Závažné reakce na vaječný 
lysozym jsou spíše výjimkou. Používá se jako aditivum 
a konzervant (E1105) do některých farmaceutických a po-
travinářských výrobků, po jejichž požití může vyvolat 
alergické reakce [4, 37]. Žloutek slepičího vejce obsahuje 
sérový albumin (Gal d 5). Je odpovědný za reaktivitu na-
zývanou „egg-bird“. Jedná se o alergickou reakci na drů-
beží maso, vajíčko a ptačí peří (obr. 3) [48].

Reakce na stromové ořechy patří k rizikovým senzi-
bilizacím z hlediska anafylaxe v dospívajícím a dospě-

losti považovány za rizikový faktor pro rozvoj těžších 
forem bronchiálního astmatu [37]. Gal d 2 (ovalbumin) 
je nejvíce zastoupený protein vaječného bílku. Jeho ob-
sah dosahuje 50 %. Je méně termostabilní než ovomu-
koid a také méně odolný vůči změnám pH a proteázám 
při trávení. Je výrazně alergenní a může být obsažen ve 
stopových množstvích v mateřském mléce kojících žen 
po konzumaci slepičích vajec. Může být také stopově pří-
tomen v některých vakcínách připravených na slepičích 
embryích. Gal d 4 (lysozym) je poslední z významněj-

Obr. 3. Vyšetření sIgE protilátek proti vybraným molekulárním komponentám slepičích vajec
Predikce rizika alergické reakce.

Obr. 2. Vyšetření sIgE protilátek proti vybraným molekulárním komponentám 
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šími alergeny ovoce a semen z čeledi růžovité (broskev, 
třešeň, mandle a další) je poměrně vysoké. Zásobní pro-
tein Jug r 2 (7S globulin) je značně termostabilní a po 
tepelné úpravě (pražení) se jeho alergenicita může ještě 
zvýšit. Jeho struktura je často glykosylována a pozitivní 
laboratorní výsledek tak může být ovlivněn zkříženou 
reaktivitou s CCD. Senzibilizace bývá spojována se zá-
važnými systémovými obtížemi [10, 18]. 

Podzemnice olejná je luštěnina z  čeledi bobovitých, 
jejímž plodem je lusk obsahující semena (arašídy, burské 
oříšky). Můžeme je konzumovat v syrové, pražené i sma-
žené podobě. Mají vysokou energetickou hodnotu, obsa-
hují nasycené, mono- a polynenasycené mastné kyseliny, 
bílkoviny, sacharidy a vitamíny řady B a E. Hojně se vy-
užívají v potravinářském průmyslu na přípravu cukrář-
ských produktů a v kosmetice. Arašídy jsou významným 
potravinovým alergenem a jednou z nejčastějších potra-
vin vyvolávajících anafylaktické reakce, zejména v USA. 
Ve většině případů se závažné klinické obtíže objeví již po 
kontaktu s malým množstvím arašídového proteinu nej-
častěji při konzumaci, ale i vdechnutím a při styku s kůží 
[17, 50]. Mezi běžně vyšetřované molekulární komponen-
ty patří Ara h 1, Ara h 2, Ara h 3, Ara h 6, Ara h 8 a Ara h 9  
(45). Hlavními alergeny arašídů jsou především zásobní 
proteiny semen Ara h 1 (7S globulin, vicilin), Ara h 2  
(2S albumin, konglutin) a Ara h 3 (11S globulin, legumin). 
Jsou odolné vůči vysoké teplotě a proteolytickému štěpení, 
po požití mohou vyvolat závažné systémové reakce [54]. 
Jejich alergenicita se může vlivem vysokých teplot zvýšit 
(pražením). Alergici citliví na arašídy bývají z více než 90 %  
senzibilizováni právě na Ara h 1 a Ara h 2. Vyšetření spe-
cifických IgE protilátek proti Ara h 2 je považováno za 
laboratorní ukazatel skutečné alergie na arašídy [28, 60]. 
Senzibilizace na termostabilní molekulu Ara h 6 (2S albu-
min), která je z části homologní s Ara h 2, může u někte-
rých pacientů predikovat těžké systémové reakce [45, 50]. 
Alergen Ara h 8 patří do proteinové rodiny PR-10 pro-
teinů, je termolabilní a snadno podléhá enzymatickému 
štěpení. Vykazuje zkříženou reaktivitu s dalšími Bet v 1 
homologními proteiny. Alergická odpověď se projevuje 
především lokálně ve formě OAS. Z rozsáhlé rodiny nsLTP  
přítomné v rostlinách, zelenině, ovoci a luštěninách po-
chází komponenta Ara h 9. Je termostabilní a  odolná 
enzymatickému působení, může vyvolat jak lokální, tak 
systémové alergické reakce (obr. 4) [17, 45]. U senzibili-
zace na jednotlivé molekulární komponenty jsou popi-
sovány výrazné geografické rozdíly, například v USA je 
typická senzibilizace na Ara h 1, Ara h 2 a Ara h 3 a bývá 
spojována s  těžšími příznaky. Ve Španělsku dominuje 
senzibilizace na Ara h 9, u  které k  alergické odpovědi 
na nsLTP arašídu dochází po předchozí senzibilizaci na 
jiné rostlinné a ovocné nsLTP (broskev, platan, pelyněk 
a další). Senzibilizace na Ara h 1 a Ara h 3 je častá u států 
střední a severní Evropy, ale nejvíce zastoupeným bývá 
Ara h 8, který má vysokou homologii s Bet v 1 proteinem 
břízy a v případě klinické manifestace je spojován s mír-
nějšími příznaky orálně alerického syndromu (OAS). 
U  pacientů alergických na pyl břízy se mohou vyskyt-

lém věku. Může být vyvolána jak po prvním kontaktu 
s  potravinou (orální cestou) senzibilizací zásobními 
proteiny, například 2S albumin, vicilin (7S globulin) 
a legumin (11S globulin), tak po předchozí senzibilizaci 
inhalačními panalergeny ze skupiny profilinů a proteinů 
s vysokou homologií s alergenem Bet v 1.

Lískové ořechy jsou plody lísky obecné, která patří 
mezi keře z čeledi břízovitých, podčeleď lískovité. Oříšky 
jsou konzumovány celosvětově především díky význam-
né nutriční hodnotě. Přestože jsou popisovány značné 
geografické a  věkové rozdíly v  závažnosti příznaků, je 
alergie na lískové ořechy považována za jednu z nejčas-
tějších alergií na ořechy v Evropě [18]. Více než polovinu 
obsahu oříšku tvoří nenasycené tuky, přibližně 15–20 %  
cukry a 10–15 % bílkoviny. Dále jsou bohaté na řadu mi-
nerálních látek (vápník, hořčík, draslík, fosfor, železo, 
zinek a měď), vlákninu a vitaminy řady B a E. Jsou hoj-
ně využívány v potravinářství a cukrářství, z lískových 
jader můžeme připravit ořechové máslo, mléko a pastu. 
Hlavním alergenem lískového ořechu je Cor a 1, který 
patří do rodiny PR-10 (Bet v 1 homologní protein). Byly 
identifikovány celkem čtyři izoalergeny, kde Cor a 1.01, 
Cor a 1.02 a Cor a 1.03 nalezneme v lískovém pylu a Cor 
a 1.04 v lískovém ořechu, který svoji alergenicitu běžnou 
tepelnou úpravou (pečením či pražením) ztrácí velmi 
omezeně [50]. Díky úzké zkřížené reaktivitě s hlavním 
alergenem břízy Bet v 1 patří mezi nejčastější spouštěče 
příznaků OAS středoevropské populace. V kombinaci se 
senzibilizací na jarní stromy, ovoce a  stromové ořechy 
hovoříme o  tzv. syndromu bříza-jablko-lískový ořech 
[17]. Výrazně vyšší alergenicitu se závažnými klinický-
mi projevy, včetně anafylaxe, mají druhově specifické 
termostabilní zásobní alergeny 2S albumin (Cor a  14) 
a 11S globulin (Cor a 9) se zvýšeným rizikem senzibili-
zace dětí školního věku [38]. Pacienti s alergií na lískový 
oříšek mohou být senzibilizováni i na Cor a 8 (nsLTP) 
a  Cor a  11 (7S globulin), které jsou také termostabilní 
a spojovány s rizikem systémové odpovědi [11, 54]. 

Vlašské ořechy jsou plody ořešáku královského z če-
ledi ořešákovité, které se pěstují po celém světě převážně 
v mírném podnebí [18]. Ořechy jsou výživné a energe-
ticky bohaté, především díky vysokému obsahu polyne-
nasycených mastných kyselin a řady minerálních látek 
a  vitamínů. Využívají se v  potravinářském průmyslu, 
zvláště v pekařství a cukrářství, jako dochucující nebo 
dekorační prvek. Alergie na vlašské ořechy se u nás čas-
to vyskytuje spolu s alergií na lískové ořechy v podobě 
zkřížené senzibilizace na alergeny s  Bet v  1 homolog-
ními proteiny, v případě lískového ořechu Cor a 1 [17] 
a u vlašského ořechu Jug r 5, který byl popsán nedávno 
[56, 58]. Hlavními alergeny vlašského ořechu jsou Jug r 1,  
Jug r 2 a Jug r 3. Nejvíce zastoupená je komponenta Jug r 1  
(2S albumin), která je vysoce termostabilní a  schopná 
vyvolat závažné systémové reakce. Senzibilizace na Jug 
r 1 bývá známkou primární alergie na ořechy [10]. Dále 
je v menší míře zastoupený Jug r 3 (nsLTP), který je také 
termostabilní a může se projevit jak lokální, tak systé-
movou odpovědí. Riziko zkřížené reaktivity mezi dal-
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ze sledě obecného, Cyp c 1 z kapra, Gad m 1 z tresky, 
Onc m 1 ze pstruha, Sal s 1 z lososa, Thu a 1 z tuňáka 
a  dalšími. Neméně významnými alergeny jsou beta-
enolázy, které se vyskytují v mnoha druzích ryb. Mezi 
beta-enolázy patří Gad m 2 tresky, Sal s 2 lososa a Thu 
a 2 tuňáka. Zvýšené hladiny specifických IgE protilá-
tek proti beta-enolázám se vyskytují u  poloviny pa- 
cientů s alergií na ryby. Výběr významných rybích aler-
genů doplňují aldolázy A zastoupené alergeny Gad m 3  
tresky, Sal s 3 lososa a Thu a 3 tuňáka [31]. 

Některé reakce na požití ryb mohou být způsobeny 
alergií na parazitického helminta Anisakis simplex, jímž 
je nakaženo až tři čtvrtiny mořských ryb žijících v hej-
nech. Anisakis obsahuje více alergenů, ale nejdůležitější 
z nich je tropomyosin Ani s 3 zkříženě reagující s měk-
kýši, korýši a členovci včetně roztočů [31].

Podstatně komplikovanější je situace u  měkkýšů 
a  korýšů, kde bylo popsáno několik desítek moleku-
lárně definovaných alergenů. Nejdůležitější z  nich jsou 
tropomyosiny, panalergeny, jejichž struktura je vysoce 
konzervována napříč bezobratlými a  slouží ke svalové 
kontrakci. Jsou vysoce termostabilní a přečkají většinu 
tepelných úprav korýšů a měkkýšů. Jsou také dobře roz-
pustné a mohou kontaminovat potraviny zpracovávané 
spolu s těmito bezobratlými živočichy. Tropomyosinů je 
odlišeno mnoho. Jako příklady můžeme uvést Pen m 1 
krevety nebo Hom a  1 humra. Tropomyosiny korýšů 
a  měkkýšů sdílejí shodné epitopy s  alergeny roztočů 
a hmyzu. Zkřížená reaktivita byla popsána mezi tropo-
myosiny Pen m 1 krevety, Per a 7 švába, Der p 10 a Der f 10  
roztočů. Kromě tropomyosinů korýši a měkkýši obsahu-
jí tepelně labilní arginin kinázy (Pen m 2 krevet), lehký 
řetězec myosinu (Hom a 3 humra) a  sarkoplazmatický 

nout, ale velmi vzácně, i systémové reakce vyvolané Ara 
h 8 po požití arašídů [17]. Vzhledem k vysokému riziku 
anafylaktické reakce po kontaktu s  arašídy byl americ-
kým úřadem pro kontrolu potravin a  léčiv FDA (Food 
and Drug Administration), recentně schválen komerčně 
dostupný terapeutický alergen v  léčbě potravinové aler-
gie. Jedná se vůbec o první a jedinou alergenovou imuno-
terapii v řešení potravinových alergií. Preparát je určen 
k navození tolerance na alergeny arašídů a je indikován 
ve věku 4–17 let [13].

Alergie na ryby, měkkýše a korýše patří mezi klinic-
ky závažná onemocnění s vysokým rizikem anafylak-
tických reakcí. Ryby jako strunatci jsou fylogeneticky 
výrazně odlišné od měkkýšů i korýšů. Alergie na ryby 
postihuje méně než jedno procento populace, přičemž 
počet senzibilizovaných pacientů může být výrazně 
vyšší podle potravních návyků v  různých geografic-
kých oblastech [53]. Přímořské státy s  vysokou kon-
zumací ryb a rybolovem mají vyšší prevalenci alergic-
kých reakcí na ryby. Základními a nejvýznamnějšími 
alergeny ryb jsou parvalbuminy. Jsou součástí svalovi-
ny a jsou odpovědné za vazbu vápníkových iontů. Jsou 
termostabilní a udržují si svou alergenicitu i v kyselém 
prostředí a  po pepsinolýze. Parvalbuminy jsou v  ry-
bách lokalizovány především v bílé svalovině, která je 
odpovědná za rychlé pohyby ryb. Naproti tomu tma-
vá svalovina využívaná k  vytrvalému pohybu je na 
parvalbuminy chudší. Z  hlediska složení rozlišujeme 
α-parvalbuminy, které jsou méně alergenní a vyskytují 
se u jiných obratlovců než ryb, a vysoce alergenní aci-
dické rybí β-parvalbuminy. Parvalbuminy z  různých 
druhů ryb vykazují výraznou zkříženou reaktivitu. 
Běžně se můžeme u nás setkat s parvalbuminy Clu h 1 

Obr. 4. Vyšetření sIgE protilátek proti vybraným molekulárním komponentám arašídů
Predikce rizika alergické reakce.
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vůči působení proteáz. Navíc bylo zjištěno, že tato skupi-
na proteinů z pšenice je schopna aktivovat mechanismy 
vrozené imunity a  stimulovat produkci prozánětlivých 
cytokinů v  zažívacím traktu. To může vést k  infiltraci 
střevní sliznice imunitními buňkami a k zánětu. Tento 
mechanismus by mohl být jednou z příčin neceliakální 
glutenové senzitivity (NCGS – Non-Celiac Gluten Sen-
sitivity) [47]. 

Pšenice obsahuje také alergeny ze skupiny nsLTP, jako je 
Tri a 14, nebo ze skupiny profilinů (Tri a 12). Obě skupiny 
mohou vyvolávat klinické komplikace. Byla identifiková-
na celá řada dalších molekulárně definovaných alergenů 
pšenice, pro které se klinické korelace stále hledají [39].

LABORATORNÍ DIAGNOSTIKA S VYUŽITÍM 	         
MULTIPLEXOVÝCH METOD MOLEKULÁRNÍCH 
KOMPONENT

Dosavadní diagnostické testy alergických onemoc-
nění, jako je „skin prick“ test nebo „prick to prick“ test 
s nativní potravinou, expoziční testy, in-vitro stanovení 
specifických IgE protilátek nebo funkční test aktivace 
bazofilů (bazotest), jsou založené na alergenech získa-
ných z přirozených zdrojů. Každý takový zdroj je velmi 
komplexní směs alergenních i  nealergenních bílkovin. 
Některé složky jsou druhově specifické, jiné zkříženě re-
agující, některé vyvolávají závažné klinické komplikace, 
jiné ne. Diagnostika založená na směsných extraktech 
na tyto otázky není schopna odpovědět [30, 42]. 

Zásadní přínos proto má CRD diagnostika založená 
na molekulárně definovaných alergenech. V současnos-
ti je k dispozici mnoho desítek molekulárních kompo-
nent využitelných v in-vitro testech. V případě pacientů 
se závažnými klinickými projevy, nejasnou anamnézou 
nebo rozporuplnými výsledky jiných testů můžeme 
použít multiplexní metodu, která je schopná současně 
vyhodnotit hladiny IgE protilátek proti celému spektru 
molekulárních komponent. V  současné době jsou pro 
klinické využití dostupné dvě multiplexní metody. Prv-
ní z nich je ImmunoCAP ISAC („Immuno Solid-Phase 
Allergen Chip“) od firmy Phadia, využívající techno-
logie biočipu (microarray), na kterém jsou na skleněné 
podložce ukotveny molekulární komponenty. Oproti 
tomu druhý systém ALEX („Allergy Explorer“) od firmy 
Macro-Array Diagnostics využívá molekulárních kom-
ponent navázaných přes nanočástice na pevnou fázi, 
membránu. 

ISAC (Phadia AB, Uppsala, Švédsko) je semikvan-
titativní multiplexová metoda zaměřená na stanovení 
specifického IgE proti molekulárně definovaným alerge-
nům z více než 50 zdrojů alergenů [41]. Reakce probí-
há na skleněné destičce (biočipu), na které je ukotveno 
112 komponent v  triplikátech (70 rekombinantních, 42 
nativních) [26, 36]. Biočip je inkubován s  vyšetřova-
ným krevním sérem nebo plazmou a  po promytí jsou 
navázané specifické IgE protilátky detekovány přidáním 
fluorescenčně značené sekundární protilátky proti lid-

vápník vázající protein (Pen m 4 krevet) [34]. Užití aler-
genových extraktů v  laboratorní diagnostice, díky vý-
razné zkřížené reaktivitě a velké druhové rozmanitosti 
těchto živočichů, může vést k nesprávným klinickým in-
terpretacím. Zde se otevírá cesta k využití molekulárně 
definovaných alergenů a  CRD diagnostice, která může 
tyto problémy zmírnit nebo odstranit [33]. 

Výrazný posun v chápání imunopatogenze, epidemio-
logie a klinických projevů alergických i nealergických re-
akcí na bílkoviny pšenice seté Triticum aestivum přineslo 
detailní poznání alergenního spektra této obiloviny [9]. 
Do mezinárodní nomenklatury bylo zařazeno 28 mo-
lekulárně definovaných alergenů pšenice [58]. Teprve 
použití CRD diagnostiky umožní lékaři orientovat se 
v této složité situaci a správně odhadnout cestu expozice 
i riziko závažnosti alergického zánětu [52]. Pšenice pa-
tří k  nejdéle domestikovaným plodinám a  spolu s  rýží 
a  kukuřicí je  nejvíce pěstovanou kulturní rostlinou na 
Zemi. Bílkovina získaná z  této obilniny je součástí ne-
přeberné škály pokrmů a potravin. Proteiny představují 
cca 10–15 % sušiny zrna. Nejčastěji jsou tříděny podle 
své extrahovatelnosti (rozpustnosti) v  solných rozto-
cích na solubilní albuminy a globuliny, které se podílejí 
zhruba 15–20 %, a na nerozpustné prolaminy, označo-
vané též souborným názvem lepek (gluten). Prolaminy 
pšenice můžeme rozdělit na gliadiny (monomery) a glu-
teniny (polymery). Představují hlavní zásobní proteiny 
zrna a  díky nim je možné využívat pšeničnou mouku 
k pečení. Mezi zásobními proteiny pšenice můžeme najít 
velmi významné alergeny. Patří k nim zejména gliadiny, 
a  to tepelně stabilní ω-5-gliadin, nesoucí mezinárodní 
označení Tri a  19, dále pak termolabilní α-β-gliadin 
(Tri a 21) a γ-gliadin Tri a 20 [39]. Tri a 19 (ω-5-gliadin)  
je odpovědný za celou řadu alergických projevů včetně 
závažných systémových reakcí. Tento alergen se také vy-
značuje výraznou zkříženou reaktivitou s jinými prola-
miny obsaženými v dalších cereáliích, zejména se seka-
liny žita a hordeiny ječmene [44]. Specifickou podobou 
alergie na bílkoviny pšenice je WDEIA („Wheat-Depen-
dent Exercise-Induced Anaphylaxis“, anafylaxe na pše-
nici vyvolaná fyzickou aktivitou) spouštěná fyzickou 
námahou spojenou s konzumací potravin obsahujících 
větší množství pšeničných bílkovin. K  typickým spou-
štěcím alergenům tohoto onemocnění řadíme právě 
Tri a 19. Rovněž pekařské astma, jako typická choroba 
spojená s profesionální expozicí prachu při manipulaci 
s  moukou a  dalšími sypkými pšeničnými surovinami, 
je vyvoláno zásobními bílkovinami [9]. Kromě gliadinů 
obsahuje pšenice také gluteniny [39]. Patofyziologicky 
zcela odlišné je imunopatologické onemocnění celiakie, 
ve kterém nesehrává úlohu IgE zprostředkovaný zánět.

Z  alergenů obsažených v  rozpustné frakci bílkovin 
pšeničného zrna můžeme uvést v první řadě skupinu α 
amylázových inhibitorů. Patří k nim zejména Tri a 28, 
Tri a 29, ale také Tri a 15. Tyto alergeny se do organismu 
dostávají převážně respirační cestou, jsou odpovědné za 
vznik alergických exacerbací astmatu a  za závažné až 
anafylaktické reakce. Jsou termostabilní a vysoce odolné 
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ské a lískové ořechy a senzibilizací na plísně Alternaria 
a Cladosporium u pacientů s AD [6, 7, 8].

ZÁVĚR						           

Onemocnění, v jejichž patogenezi se uplatňuje alergic-
ký zánět, jsou celosvětově závažným problémem. Nedíl-
nou součástí péče je u těchto chorob přesná a spolehlivá 
diagnostika. Základem je klinické vyšetření doplněné 
kožními testy k  určení příčinného alergenu. Podle si-
tuace může být vyšetření obohaceno ještě o expozičně 
provokační testy. Kromě toho má lékař pečující o  pa-
cienty s alergickými chorobami k dispozici i možnosti 
laboratorních vyšetření. Mezi nimi je nejpoužívanější 
stanovení specifických IgE protilátek proti vyvolávají-
cím alergenům. Standardně jsou pro tyto testy používa-
né alergenní extrakty, které mají ale celou řadu omezení. 
Tento problém řeší CRD diagnostika založená na využití 
molekulárně definovaných alergenů. K  nesporným vý-
hodám CRD patří přesné určení cílů IgE protilátek pa-
cienta, rozlišení druhově specifických a zkříženě reagu-
jících alergenů, posouzení rizika závažnosti klinických 
projevů a  v  neposlední řadě přesné určení vyvolávají-
cího alergenu v případě nasazení specifické alergenové 
imunoterapie. Celkový pohled na senzibilizaci pacienta 
je možné získat použitím multiplexových metod, kde vy-
šetřujeme celé spektrum IgE protilátek namířených proti 
desítkám až stovkám alergenů. Multiplexové metody si 
již našly své místo v diagnostice respiračních a potravi-
nových alergií, ale dosud je velmi málo informací o vy­
užití molekulárních komponent a  zejména multiplexo-
vých metod u pacientů s atopickou dermatititidou.
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