Spadek stezenia podklasy IgG 4 w surowicy u dzieci/mlodziezy z
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Wstep

Makroenzymy to kompleksy enzymow surowicy o duzej masie czasteczkowej z immunoglobulinami 1gG, ktére prowadza do
podwyzszone] aktywnos$ci enzymow W surowicy krwi. Niedawno odkrylismy podioze genetyczne rodzinne] makro-AST w
oparciu o badania przesiewowe z sekwencjonowaniem catego egzomu (WES). Zidentyfikowalismy rzadki (MAF w bazie danych
EXAC zaledwie 0,02%) wariant zmiany sensu w GOT1, kodujacy p.GIn208Glu (rs374966349; dwustronny p= 1,73xe-11). W
sumie mutacja GOT1 byta obecna u 50 probantéw z 20 (69%) badanych rodzin; 41 nosicieli mutacji byto makro-AST-dodatnich
[1,2]. Aby doktadniej zbada¢ mechanizm powstawania makroenzymow | mozliwe powiktania, zbadalismy cztery podklasy
Immunoglobuliny G (1gG): 1gG1, 1gG2, IgG3 1 1gG4. Zmiany stezenia W surowicy kazdej podklasy moga odzwierciedla¢ rozne
sytuacje kliniczne. Celem bylo zbadanie czestosci wystepowania I charakterystyka podklas immunoglobulin  1gG: 1,2,3,4 u
dzieci | mtodziezy z makroAST.

Material i metody

Rozktad podklas immunoglobuliny G (IgG) w surowicy zbadano w grupie 20 dzieci z makroAST oraz w grupie 19 dziecl
dobranych pod wzgledem wieku/ptci z ujemnym wynikiem makroAST przy uzyciu dostepnych komercyjnych testow (Siemens
NAS dla 1gG1/1gG2) 1 N Latex (dla 1gG3/1gG4), Siemens Healthcare Diagnostics, Niemcy. Obecnos¢ makroenzymow opierata
si¢ na wytracaniu glikolem polietylenowym (PEG), metodzie opracowane] przez Wynessa oraz Kulecka (1,2). Grupe kontrolna
stanowito 19 zdrowych dzieci w wiekul2,3 + 2,5 lat (10 dziewczat 1 9 chtopcoéw w wieku 7-17 lat).

WyniKi
Uzyskane wyniki przedstawiono w tabeli 1. Nie stwierdzono statystycznie istotnych r6éznic dla stezenia IgG 1,2,3 pomiedzy
pacjentami z makroAST a grupa kontrolng. Natomiast Istotnie statystycznie nizszy poziom IgG4 stwierdzono u pacjentow Z

makroAST: 0,37 + 0,41 g/l, p<0,005. U 15 pacjentéw z makroAST, u ktorych zidentyfikowalismy mutacje GOT1 pGIn208Glu,
stezenie 1gG4 byto nizsze niz U pacjentow z makroAST bez tla genetycznego: 0,18+0,12 g/l vs 0,95+0,46 g/l, p < 0,0015.

Tabela 1. Stezenie podklas IgG 1,2,3,4 w surowicy u badanych pacjentow.

1gG1 1gG2 1gG3 1gG4 AST
g/L g/L g/L 0/L U/L
pacjenci z makroAST 7,88+ 2,85 2,28+1,27 0,47 £0,03 0,37+0,41* 85+10,0
Grupa kntrolna 7,35:: 2,11 2,83 ::1,30 0,45 220,14 0,75220,69 19,0::3,83
*p<0,05
WhniosKi

Imuunoglobuliny podklasy 1gG4 wykazuja dziatanie przeciwzapalne (stabe zdolnosci do aktywacji dopetniacza, niskie
powinowactwo do receptorOw Fc). Zatem obnizenie stezenia 1gG4 w surowicy U pacjentow z makroAST, glownie tych o
podtozu genetycznym, moze prowadzi¢ do zaburzen odpowiedzi zapalnych.
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