R
- A 4]
o

TTTTTTTT

thermo scientific A ImmunoCAP”

- J
- Mot s SR

Tryptase als klinischer Marker —
unterstutzt die Klarung schwerer
Reaktionen
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Ein Stich kann einen grof3en
Unterschied machen

Das Gift der Insekten aus der Ordnung der Hymenopteren,
meist Bienen, Wespen und einige Ameisen, kann schwere
Reaktionen und Anaphylaxie auslosen. Die durchschnittliche
Pravalenz einer Anaphylaxie nach einem Insektenstich betragt
ungefanr 3 %.' Neben Fallen in der allgemeinen Bevolkerung
kemmit auch eine berufsibedingte Anaphylaxie bei Bienen-
zuchtern, Gartnern, Landwirten und anderen Berufen, die im
Freien ausgefunrt werden, vor,

Erhohtes Risiko fur schwere Reaktionen bel
gleichzeitigem Vorliegen einer Mastozytose

Es kommit haufig vor, dass Patienten mit schweren Reaktionen
auf Insektengift einen erndhten basalen Tryptase-Wert haben.
Es ist wichtig, diese Patienten zu identifizieren, da sie eine
Pradisposition fur schwere anaphylaktische Reaktionen haben.
Erhohte VWerte kbnnen, mussen jedoch nicht unbedingt, auf
eine zugrunde liegende Mastozytose zuruckzufUhren sein.?



Wie kann ein Tryptase-Test

helfen?

Beispiel: Ein Patient, der mehrfach schwer auf
Insektenstiche reagiert hat, wird in die Notaufnahme

gebracht.

Wie kann lhr Patient mit Verdacht auf eine allergische

Reaktion nach einem Insektenstich von einer Tryptase-
Bestimmung profitieren? Zusammen mit den klinischen

Befunden kénnen die ImmunoCAP™ Tryptase-Test-
ergebnisse eine wesentliche Hilfe sein, um:****

¢ die Notwendigkeit einer Therapie klinisch
einzuschétzen.

e das Vorgehen bei der spezifischen Insektengift-
Immuntherapie (SIT) zu unterstitzen.

e Uber eine lebenslange Behandlung zu entscheiden.

Erhohte Tryptase-Werte konnen
helfen, eine Mastzellaktivierung
Zu erkennen.

Tryptase (ug/l)
A

A-TryptaseI

Der Nachweis einer transienten Erhéhung des Tryptase-
Wertes direkt nach einer Reaktion kann helfen zu
bestimmen, ob die Reaktion auf eine Mastzellaktivierung
zurtckzufUhren ist. Liegt eine solche vor, sollten weitere
Untersuchungen auf eine allergische Reaktion, wie Tests
auf spezifisches IgE, durchgefuhrt werden, um den
Ausldser der Reaktion zu identifizieren.**

e Ein vorUbergehender Anstieg der Tryptase-Konzen-
tration kurz nach einer schweren Reaktion (zwischen
15 Minuten und 3 Stunden), wie z. B. einer Anaphylaxie,
ist ein Marker fur eine Mastzellaktivierung.® ™"

e Ublicherweise normalisiert sich der Tryptase-Wert
innerhalb von 24 -48 Stunden nach vollstandigem
Abklingen der klinischen Symptome (Abb. 1).*"

e Der individuelle Basalwert der Tryptase einer Person ist
normalerweise Uber die Zeit stabil.**

Der Unterschied zwischen dem hodchsten Wert und

dem Basalwert wird als Delta-Tryptase (A-Tryptase)
bezeichnet.

Basalwert
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Abbildung 1: Zeitlicher Verlauf bei Mastzellaktivierung. Eine Mastzellaktivierung liegt vor, wenn die Erhéhung
der Tryptase (A-Tryptase) mindestens 20 % lber dem Basalwert plus 2 pg/l liegt.”

Bestatigte Mastzellaktivierung:*° A-Tryptase = 20 %

Uber dem individuellen Basalwert + 2 ug/I.




Tryptase — ein Risikomarker fur
zukunftige schwere Reaktionen

Eine erhdhte Basal-Tryptase ist ein Indikator flr ein Ein Leitfaden zur weiteren Beurteilung
erhdhtes Risiko flr anaphylaktische Reaktionen. Bei der Mastozytose

Patienten mit erhodhter Basal-Tryptase sollten Vorsichts- Die Basal-Tryptase spiegelt die Zahl der Mastzellen
maBnahmen, z. B. ein Epinephrin-Autoinjektor und wider. Eine erhdhte Basal-Tryptase kann durch eine
eine spezifische Immuntherapie in Erwagung gezogen zugrunde liegende Mastozytose verursacht sein.” "
werden.**" Eine Mastozytose ist durch eine erhdhte Anzahl

Mastzellen in verschiedenen Organen charakterisiert,
Die Basal-Tryptase variiert zwischen einzelnen Personen, die auch empfindlicher flr Tryptase-Freisetzung sind.
ist jedoch Ublicherweise bei einer Person Uber die Zeit Es gibt verschiedene Formen der Mastozytose, z.B.
stabil.”* systemische und kutane Mastozytose. Die Krankheit
prasentiert sich mit vielen verschiedenen Symptomen,
wie hamatologischen Stérungen und Osteoporose.
Bei Patienten mit Basal-Tryptase-Werten tber 20 ug/!

50 - sollten bei gleichzeitigem Vorliegen einer entsprechenden
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Verteilung der Tryptase-Konzentration in einer Population von 124 gesunden Personen gemessen mit dem ImmunoCAP Tryptase-Test:*
- Geometrischer Mittelwert: 3,4 pg/I
- Obere 95. Perzentile: 11,0 pg/I




Wie kann ein Tryptase-Test helfen”

Beispiel: Bei einem Patienten wird eine Insektengift-
Immuntherapie in Betracht gezogen, nachdem
dieser mehrfach allergisch auf Bienen- und/oder

Wespenstiche reagiert hat.

Die Tryptase hilft bei der:

Klinischen Beurteilung der Notwendigkeit

einer Therapie

Die Tryptase kann helfen eine mogliche Mastozytose bei
Insektengiftallergikern zu bestéatigen. Das gleichzeitige
Vorliegen einer Mastozytose ist ein signifikanter Risiko-
faktor fUr wiederholte, schwere Reaktionen auf Insekten-
stiche. Eine erhdhte Basal-Tryptase zusammen mit
entsprechenden klinischen Befunden kann ein Indiz far
die Notwendigkeit einer SIT sein.”*"*

Unterstiitzung der SIT

Bei Patienten mit erhdhter Basal-Tryptase ist erhéhte
Wachsamkeit bei jeder Behandlung indiziert, da diese
Patienten eine Pradisposition fur schwere Reaktionen
haben kénnen.”

Wenn es nach einer SIT-Behandlung zu einer schweren
Reaktion kommt, kann die Tryptase bestimmt werden um
eine Mastzellaktivierung zu bestatigen.**"

Entscheidung, ob lebenslange Behandlung nétig ist
Bei Insektengiftallergikern mit gleichzeitiger Mastozytose
sollte eine lebenslange Immuntherapie in Erwagung
gezogen werden, da bei ihnen ein erhohtes Risiko fur
einen Ruckfall nach Beendigung der SIT besteht.**

Leitlinienkonforme Anwendung

Bei Patienten mit einer schweren Stichreaktion in der
Vorgeschichte und auch vor Beginn einer SIT sollte die
Tryptase bestimmt werden.

— EAACI, AAAAIL, WAO, ICON**®




Empfohlener
Testalgorithmus als
Leitfaden bei der
Tryptase-Auswertung

Wer
e Patienten mit einer schweren allergischen Reaktion,
z.B. Anaphylaxie nach Insektenstich.

e Patienten, bei denen eine Insektengift-lmmuntherapie
nach vorherigen allergischen Reaktionen auf Bienen-
und/oder Wespenstiche in Erwagung gezogen wird.

Warum

e Die Delta-Tryptase hilft eine Mastzellaktivierung als
Grund fUr eine schwere allergische Reaktion zu
bestatigen.

¢ Die Basal-Tryptase hilft zu bestatigen, ob ein Risiko
fUr wiederholte schwere allergische Reaktionen auf
Bienen- und Wespenstiche vorliegt.

e Eine Tryptase-Bestimmung sollte, zusammen mit
einer sorgfaltigen Patientenanamnese und Tests fur
relevante spezifische IgE-Antikdrper, zur Abklarung
der zugrunde liegenden Ursache einer Reaktion in
Erwéagung gezogen werden. Dies kann helfen eine
potenziell lebensbedrohliche Exposition gegenuber der
verantwortlichen Substanz zu verhindern.

¢ Die Basal-Tryptase hilft bei der Festlegung der
Therapie, wie z.B. einer SIT, sowie dabei die
Sicherheit und Wirksamkeit der SIT zu beurteilen.
Insektengiftallergiker mit einer VVorgeschichte von
schweren allergischen Reaktionen (insbesondere bei
gleichzeitigem Vorliegen einer Mastozytose) sollten
flr eine lebenslage SIT in Betracht gezogen werden.

Wie
e Probe 1 (Maximalwert): umittelbar nach der Reaktion
(15 Minuten bis 3 Stunden).

¢ Probe 2 (Basalwert): nach vollstandigem Abklingen
der klinische Symptome (24 -48 Stunden oder langer
nach der Reaktion).

¢ Eine Mastzellaktivierung liegt vor, wenn die A-Tryptase
(Maximalwert — Basalwert) > 20 % der individuellen
Basal-Tryptase + 2 pg/I betragt.

Was ist Tryptase?

Die Tryptase ist ein Enzym und das in den Mastzellen
Uberwiegend vorkommende Protein. In der Mastzelle
wird die reife Tryptase als aktives, Heparin-stabilisiertes
Tetramer gespeichert.”**

Vorstufen der a- und B-Tryptase werden kontinuierlich
in den Blutkreislauf abgegeben und bilden die basale
Tryptase-Konzentration im Plasma oder Serum.
Der Basalwert der Gesamt-Tryptase ist individuell und
normalerweise gleichbleibend Uber die Zeit.>**

Tryptase als diagnostisches Kriterium fiir die
systemische Mastozytose

Die Basal-Tryptase im Blut spiegelt die Anzahl der Mast-
zellen wider. Eine persistente Erhéhung der Basal-Tryptase
Uber 20 pg/l ist ein Hinweis auf eine mogliche Mastzell-
erkrankung und wird von der WHO als diagnostisches
Nebenkriterium fUr die systemische Mastozytose
anerkannt.”

Tryptase als Marker fiir eine Mastzellaktivierung
Mastzellen spielen eine zentrale Rolle in entztndlichen
Prozessen und bei schweren Reaktionen, wie Anaphy-
laxien. Bei einer Mastzellaktivierung, z. B. bei einer IgE-
vermittelten allergischen Reaktion, setzen sie Substanzen
wie Histamin und Tryptase in das umgebende Gewebe
und das Blut frei. Histamin ist ein bekannter Ausldser
allergischer Reaktionen.***

Aufgrund des schnellen Abbaus ist Histamin als Marker
fUr die Mastzellaktivierung ungeeignet. Die Tryptase
hingegen ist stabil und bleibt mehrere Stunden aktiv.
Dadurch kann die Tryptase zum Nachweis einer
Mastzellaktivierung im Rahmen einer schweren Reaktion,
wie einer Anaphylaxie, verwendet werden. Da die
Basal-Tryptase Uber die Zeit im Serum stabil ist, kdbnnen
Vergleiche zwischen dem Zeitpunkt der Reaktion und
dem Basalwert vorgenommen werden.*'*##

Post mortem

Eine Erhdhung der Tryptase wurde auch bei Patienten,
die aufgrund einer Anaphylaxie verstorben sind,
beschrieben. In diesem Fall sollte die Tryptase kurz
nach Eintritt des Todes und maoglichst in bestimmten
Abstanden danach gemessen werden.”



ImMmunoCAP Tryptase-Test

Der ImmunoCAP™ Tryptase-Test misst die Gesamt-
Tryptase, die von Mastzellen in den Blutkreislauf
freigesetzt wird. Dies ermoglicht die Bestimmung des
voribergehenden Anstiegs der Tryptase-Konzentration
nach einer anaphylaktischen Reaktion, sowie den
individuellen Basalwert der Tryptase einer Person.
Der ImmunoCAP Tryptase-Test misst alle Formen

der Tryptase.

Probengewinnung

Der Messbereich betragt 1-200 pg/l. Zur Bestimmung
werden 40 pl Serum oder Plasma bendtigt. Es kdnnen
venoses Serum oder Plasma verwendet werden.

Ein spezielles Vorgehen bei der Blutgewinnung oder
Probenvorbereitung ist nicht notig.

Vorgehen zur Bestimmung der Mastzellaktivierung
Eine Blutprobe sollte moglichst unmittelbar (zwischen
15 Minuten und 3 Stunden) nach Eintritt der
anaphylaktischen Symptome entnommen werden.
Erhohte Tryptase-Werte kénnen bis zu 6 Stunden nach
einer Anaphylaxie nachgewiesen werden und kehren
Ublicherweise innerhalb von 24 -48 Stunden nach
Abklingen der klinischen Symptome auf den Basalwert
zurick.*"

Vorgehen zur Bestimmung des Basalwertes
Blutproben zur Bestimmung des Basalwerts kénnen
jederzeit (vor oder nach) einer akuten Reaktion, wie oben
beschrieben, gewonnen werden.”

Grenzen des Verfahrens — bitte beachten Sie die
Einschrdnkungen in der Gebrauchsanweisung.
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