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Wstep

Szanowni Czytelnicy,
oddaje w Wasze rece dzieto zbiorowe, ktorego celem bylto przedstawienie w spo-
sob zwarty, prostym, przystepnym jezykiem podstawowych zagadnien z dziedzi-
ny alergologii. Ksigzka zostata napisana przez znakomitych naukowcow, dydak-
tykow, ktorzy sa przy tym do$wiadczonymi lekarzami praktykami. Dzieki nim
udato si¢ stworzyC przystepnie napisany podrecznik, zgodny ze standardami
EBM. Ksigzka ma niewielkg objeto$¢, w moim zamierzeniu ma stanowié prze-
glad najwazniejszych zagadnien w alergologii. Dla tych z Czytelnikow, ktorzy sa
studentami, moze by¢ dobrym poczatkiem przygody z tg interesujaca dziedzing
wiedzy. Dla Kolegdéw specjalizujacych si¢ w alergologii bedzie przystepnym
repetytorium przed egzaminem specjalizacyjnym. Dla lekarzy innych specjalno-
$ci moze stanowi¢ tatwo dostgpne, podrgczne kompendium wiedzy, pomocne
w codziennej dziatalno$ci zawodowe;j.

Chcialbym podzigkowaé Recenzentom podrecznika — Konsultantowi Krajo-
wemu w dziedzinie alergologii prof. Jerzemu Kruszewskiemu i prof. Piotrowi
Kunie, ktorych zyczliwe uwagi pomogty nam w tworzeniu tej ksigzki. Dzigkujac
Autorom za ich trud, mam nadzieje, ze ksigzka spotka si¢ z Panstwa zyczliwym
przyjeciem i okaze si¢ przydatna w doskonaleniu zawodu, ktéry Panstwo wyko-

nuja.
prof. dr hab. n. med. Rafal Pawliczak

Lodz, 10 grudnia 2012 r.






Podstawowe definicje

Adiuwant — substancja zwigkszajaca odpowiedz na antygen.

Alergen — substancja wywotujaca odpowiedZz immunologiczng w mechani-
zmie I, I, IIT lub IV wg Gella i Coombsa.

Alergia — nabyta zmieniona odczynowos$¢ organizmu; reakcja odbywajaca si¢
w mechanizmie nadwrazliwo$ci immunologicznej typu I, II, III lub IV wg Gella
i Coombsa.

Antygen — substancja wykazujaca dwie cechy — immunogenno$¢ i antyge-
nowos¢. Antygen wywolujacy reakcje alergiczng jest nazywany alergenem.

Antygenowos¢ — zdolno$¢ do reagowania z produktem/produktami odpowie-
dzi immunologicznej (przeciwciatami i/lub swoistymi limfocytami T).

Antygeny gléwnego ukladu zgodnoSci tkankowej (human leukocyte anti-
gens — HLA; major histocompatibility complex — MHC) — czasteczki, ktdre biora
udziat w prezentowaniu antygendéw limfocytom T. Znajduja si¢ na powierzchni
komorek prezentujacych antygen. Po przeszczepieniu narzadu sa rozpoznawa-
ne jako obce przez biorce i odpowiadajg za proces odrzucania przeszczepu.

Atopia — cecha (nie oznacza choroby): nabyta lub wrodzona sktonnos¢ do
zwigkszonego wytwarzania immunoglobuliny E (IgE) w porownaniu z populacja
0golna.

Chemokina — cytokina o malej masie czasteczkowej, ktora dodatkowo powo-
duje ruch ukierunkowany komorki w gradiencie czynnika chemotaktycznego
(chemotaks;je).

Cytokiny — rozpuszczalne w wodzie i ptynach migdzykomoérkowych biatka
Iub glikoproteiny, ktére stuzg do komunikacji miedzykomorkowej 1 zmieniaja
stan, w jakim znajdujg si¢ komorki. Cytokiny regulujg aktywacje, proliferacje,
réznicowanie 1 przemieszczanie si¢ komoérek. Wigkszos¢ cytokin taczy sie
z odpowiednim receptorem.
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Epitopy (determinanty antygenowe) — elementy struktury antygenu wigzane
przez przeciwciata lub receptory limfocytow T wigzace antygen. Na jednym
antygenie moze znajdowacé si¢ wiele epitopow.

Hapten — substancja niewykazujaca immunogennosci, ale wykazujaca anty-
genowos¢. Aby hapten byt zdolny do wywolywania odpowiedzi immunologicz-
nej, zwykle musi zosta¢ potaczony z biatkiem. Haptenami sg najczesciej zwigzki
niskoczgsteczkowe, np. metale lub zywice epoksydowe, czasami sktadniki sub-
stancji zapachowych.

Immunogenno$¢ — zdolno$¢ do wywotywania swoistej reakcji immunolo-
gicznej, zwykle w postaci swoistych limfocytow T i przeciwciat.

Nadwrazliwo$¢ (ICD-10 [2010]: T78.4) — stereotypowa, powtarzalna nad-
mierna odpowiedZ organizmu na bodziec podany w dawce populacyjnej. Moze
przebiegac za posrednictwem mechanizmoéw immunologicznych (wtedy nazywa-
my ja alergig) lub nieimmunologicznych (idiosynkrazja).

Paratop — fragment przeciwciala lub receptora limfocytu T, ktory taczy si¢
z epitopem. Interakcja epitop—paratop determinuje swoisto$¢ przeciwciat lub re-
ceptora.

sIgE — przeciwciata klasy IgE skierowane przeciwko epitopom okreslonych
alergenow (specific IgE). Zwykle sa oznaczane w klasach od 0 do 4, w niekto-
rych systemach do 6. Klasa 3 i powyzej oznacza stezenie swoistych IgE majace
znaczenie kliniczne.

Swoisto$é (specyficznosc) — zjawisko wybiodrczego taczenia si¢ przeciwciata
lub receptora limfocytu T z antygenem.

tIgE — catkowite stezenie przeciwciat IgE (total IgE); dowodzi atopii, nie
oznacza choroby, nie ma znaczenia diagnostycznego (poza potwierdzeniem ist-
nienia atopii), jest stosowane w badaniach naukowych.



Alergeny

Piotr Rapiejko
\-

Budowa i wtasciwosci alergenéw

Alergeny sg biatkami lub glikoproteinami o cigzarze czasteczkowym 570 kDa
[1]. Dolna warto$¢ ma znaczenie dla immunogennosci, gorna warunkuje zdolnos¢
penetracji przez btong sluzowa [2]. Poznano budowe¢ aminokwasowa i strukture
przestrzenng wielu alergenow. Niektére z nich okazaty si¢ znanymi enzymami
(np. antygen Der p 1 jest proteaza cysteinowa) lub biatkami o wtasciwo$ciach
enzymatycznych, co moze mie¢ istotne znaczenie dla ich aktywnosci alergenowe;.

Alergeny pylku roslin moga by¢ zlokalizowane w réznych czgsciach ziarna
pytku: na powierzchni zewngtrznej warstwy §ciany — egzyny, lub w komorach
miedzy kolumienkami egzyny, w obrebie intyny (wewnetrznej warstwy $ciany
ziarna pylku), w cytoplazmie, m.in. na ziarnach skrobi, mitochondriach i ciatkach
Golgiego [3]. Bialka alergenne moga réwniez wystepowac w pylnikach, na wew-
netrznej powierzchni komor pytkowych, w tzw. orbikulach. W czasie pgkania
pylnikéw znacznie mniejsze od ziaren pytku orbikule uwalniaja si¢ niezaleznie
od ziaren, przenoszac alergeny do powietrza atmosferycznego, gdzie mogg by¢
wykrywane przed sezonem pytkowym lub po nim [4, 5]. Alergenne proteiny
zawarte w egzynie 1 intynie sg tatwo wytugowywane z ziaren pytku po kontakcie
z woda [5]. Zwykle odbywa si¢ to w ciggu kilku sekund. Przypuszczalnie biolo-
giczng funkcja tych protein jest udziat w interakcji pytek—stupek, zachodzacej po
zapyleniu kwiatu, polegajacej na rozpoznawaniu pytku i znamienia stupka wiasci-
wego gatunku — tym mozna ttumaczy¢ znacznie wigksza aktywno$¢ alergenowa
ziaren pytku w stosunku do innych czg¢$ci roélin.

Alergeny ziaren pytku traw i innych roélin podzielono na grupy na podstawie
cech fizykochemicznych i immunochemicznych. Wsrod alergenow ziaren pytku
traw wyrozniono 12 grup réznigcych si¢ funkcjg. Naleza do nich np.: ekspansyny
i ekstensyny, rybonukleazy, biatka typu inhibitora proteaz, biatka wigzace wapn
i profiliny. Gtéwnymi alergenami pytku roslin zielnych z rodziny astrowatych sa
m.in. liazy pektynowe, metyloesteraza pektynowa, poligalakturonaza oraz liazy
pektatowe. Ziarna pytku drzew okrytozalazkowych zawieraja glownie rybonu-
kleazy, natomiast w pytku drzew nagozalazkowych do najsilniejszych alergenow
nalezg enzymy uczestniczace w degradacji pektyn [5].

Nazewnictwo alergendw zostalo opracowane przez Podkomitet Nazewnictwa
Alergenéw Miedzynarodowej Unii Towarzystw Immunologicznych (International
Union of Immunological Societies Allergen Nomenclature Sub-Committee) [6].

Budowa ziaren
pytkow roslin

Podziat
alergenow
pytkowych
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Nazewnictwo
alergenow

Kryteria
Thommena
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Nazwa alergenu sktada si¢ z trzech czgsci:
— pierwszy czton to pierwsze trzy litery nazwy rodzajowe;j,
— drugi, jednoliterowy czlon to pierwsza litera nazwy gatunkowej,
— trzeci czton, bedacy cyfra, oznacza zwykle kolejnos$¢ odkrycia danego alerge-
nu, przy czym cyfra 1 oznacza zwykle glowny alergen.
Dla przyktadu, alergen oznaczony Bet v 1 oznacza gtowny alergen brzozy bro-
dawkowatej (Betula verrucosa).

Nazwa rodzajowa Nazwa gatunkowa Oznaczenie cyfrowe
Betula verrucosa
Bet 1% 1

Alergeny mozna podzieli¢ ze wzgledu na glowng droge penetracji na wziew-
ne (powietrznopochodne) i pokarmowe lub tez ze wzglgdu na okres ekspozycji
na sezonowe (pylek roslin, grzyby plesniowe) i caloroczne (roztocze kurzu
domowego, alergeny zwierzat domowych). Pomimo zmiany nazewnictwa aler-
gicznego niezytu nosa na okresowy i przewlekty, nazewnictwo alergenow z po-
dzialem na sezonowe i catoroczne pozostato bez zmian.

Alergeny pytku roslin

Ziarna pytku roélin to meskie gamety roslin niezbedne do ich reprodukcji.
Maja one zazwyczaj regularny ksztalt zblizony do kuli Iub elipsy obrotowe;j.
Wielko$¢ zywego ziarna pytku jest zmienna, powigksza si¢ ono lub kurczy zalez-
nie od zawartej w nim wody. Wymiary martwych i pozbawionych zawartosci zia-
ren pytku wydaja si¢ state, w granicach od 5 pm do 200 pm. Ziarna pytku roslin
wiatropylnych maja $rednice 17-58 pm [7].

Kiedy pylek wchodzi w kontakt z powierzchnia $luzowki nosa lub gardta,
niektore z enzymow zawartych w intynie, uwalnianych przez ziarno pytku
w pierwszej kolejnosci, moga umozliwia¢ alergenom penetracje¢ blony sluzowe;j.
W zaleznosci od miejsca wniknigcia alergeny pytku roslin mogg wywotywac
dolegliwosci ze strony wielu narzadow: nosa, oczu, uszu, jamy ustnej i gardta,
zotadka, skory.

W 1931 r. Thommen zdefiniowatl warunki, jakie muszg by¢ spetnione, aby
pytek wywotal uczulenie i co za tym idzie — objawy kliniczne u osoby z atopig.
Zgodnie z nimi pytek musi:

1) zawiera¢ komponent antygenowy zdolny do indukowania nadwrazliwosci,
2) naleze¢ do rosliny wiatropylne;j,

3) by¢ produkowany w olbrzymich ilosciach,

4) by¢ dostatecznie lekki, aby byt przenoszony na duze odlegtosci,

5) pochodzi¢ z rosliny wystepujacej powszechnie na danym terenie.

Pierwsze kryterium Thommena jest szczeg6lnie wazne. Pytek musi zawieraé
komponent wywotujacy uczulenie (antygen), majacy swoistg mozliwos¢ induko-
wania mediowanej IgE odpowiedzi organizmu. Konieczno$¢ spetnienia tego kry-
terium moze tlumaczy¢ relatywnie niskie wystgpowanie pytkowicy wywotywa-
nej przez rosliny wiatropylne w poréwnaniu z olbrzymia liczba gatunkow tych
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ro$lin. Przyktadow dostarczaja sosna, $wierk i pokrzywa. Chociaz w niektérych
miejscach roéliny te sa szeroko rozpowszechnione, a w atmosferze obecna jest
olbrzymia liczba ziaren ich pytku, nie wywoluja one zbyt czesto uczulenia, co
moze prawdopodobnie wynika¢ z niskiego poziomu alergogennosci ich pytku.

Terminy pylenia roslin

W Polsce pylenie roslin rozpoczyna si¢ zwykle w pierwszej dekadzie lutego
(leszczyna i olsza), cho¢ przy sprzyjajacych warunkach pogodowych pytek tych
ros$lin moze pojawi¢ si¢ w atmosferze juz w potowie stycznia. Szczytowy okres
pylenia olszy przypada na marzec. W kwietniu powietrze wysycone jest pytkiem
brzozy, bedacym najczestszg przyczyna alergicznego niezytu nosa i spojowek
w okresie wiosennym. Okres pylenia drzew li§ciastych trwa do polowy maja,
kiedy to kwitng d¢by. Koniec maja, czerwiec i lipiec to okres pylenia traw (w tym
zb6z — traw uprawnych). W sierpniu i wrze$niu w atmosferze dominuja ziarna
pytku roslin ztoZzonych, w tym bylicy [7].

Czas rozpoczecia i zakonczenia pylenia przez poszczegdlne rosliny zalezy od
krainy geograficznej, warunkow klimatycznych i gatunku rosliny. W Polsce pyle-
nie drzew i traw zaczyna si¢ najwczesniej w czesci potudniowo-zachodniej,
a najpozniej (po ok. 10-14 dniach) w pdétnocno-wschodniej. Pylenie ro$lin zlo-
zonych (chwasty) rozpoczyna si¢ najwczesniej w czesci potudniowo-wschodnie;j.
Podobnie przesunigty jest szczyt sezonu pylenia réznych gatunkow roslin [7].
W poszczegdlnych latach terminy rozpoczecia i zakonczenia pylenia mogg si¢
r6zni¢ od $rednich wieloletnich. Nieznajomo$¢ stezenia pyltku, na jakie narazeni
byli pacjenci, moze prowadzi¢ do bledéw w ocenie skutecznosci terapii. Wysta-
pienie objawow uczuleniowych pomimo zastosowanego leczenia moze $wiad-
czy¢ o jego nieskutecznos$ci, ale moze tez by¢ spowodowane narazeniem pacjenta
na wyjatkowo wysokie stezenie alergendéw. Z drugiej strony brak lub niewielkie
objawy w trakcie sezonu pylenia moga $wiadczy¢ o wysokiej skutecznosci tera-
pii lub tez o niewielkiej ekspozycji chorego na alergen, np. w przypadku niskich
stezen pytku roslin.

Pytek leszczyny

Poczatek kwitnienia leszczyny (tac. Corylus, ang. hazel) uznaje si¢ za pocza-
tek botanicznego przedwiosnia. Ekspozycja na alergeny pytku leszczyny jest
ograniczona z uwagi na krotszy okres przebywania chorych na otwartych prze-
strzeniach w okresie pylenia tej rosliny, tj. styczen—luty. Pomiary aerobiologicz-
ne dowodza znacznych réznic w poziomie ekspozycji, a wigc 1 stopniu nasilenia
objawow chorobowych w zaleznos$ci od miejsca pobytu osoby uczulonej. Z uwa-
gi na czeste reakcje krzyzowe z alergenami pytku olszy i brzozy oraz alergenami
pokarmowymi, np. alergenami orzechow laskowych, alergeny pytku leszczyny
wymagaja wnikliwej diagnostyki.

Alergeny pytku leszczyny nalezg do bardzo dobrze zbadanych. Z ziaren pyl-
ku wyizolowano dotychczas nastepujace alergeny [8]:

— alergen gtoéwny — Cor a 1, 17 kDa — begdacy homologiem alergenu gltéwnego
brzozy Bet v 1; opisano 4 izoformy: Cor a 1.0401-1.0404,

Kalendarz
pylenia
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— Cor a 2 — profilina, 14 kDa, 2 izoformy: Cor a 2.0101 i Cor a 2.0102,
— Cor a 8 — lipid transfer protein,
— Cor a 9 — 118 globulin-like protein,
— Cor a 11 — 78 vicilin-like protein.
Uczuleniu na alergeny pytku leszczyny towarzyszy zwykle uczulenie na aler-
geny pytku brzozy i olszy.

Pytek olszy

Pyltek olszy (tac. Alnus, ang. alder) osigga bardzo wysokie ste¢zenia w atmo-
sferze (od kilkuset do kilku tysiecy ziaren/m3). Ziarno pylku olszy czarnej (4lnus
glutinosa) ma $rednice 20-27 pm i 4-5 por.

Pylenie olszy charakteryzuje si¢ wyrazng okresowoscig zwiazang ze zmiang
por roku i czynnikami pogodowymi. Terminy poczatku sezonu oraz intensyw-
no$¢ pylenia sa uzaleznione przede wszystkim od temperatury powietrza zimg
1 wezesna wiosna. Dojrzewanie pytku w pylnikach jest inicjowane przez okre-
slong dawke energii termicznej, po osiggnieciu ktdrej nastepuje proces uwalnia-
nia pytku. Intensywno$¢ pylenia oraz ogolna liczba ziaren pytku wyprodukowa-
nych przez rosling jest natomiast uzalezniona od warunkéw meteorologicznych,
jakie panuja w okresie pylenia, w okresie bezposrednio poprzedzajacym pylenie
oraz od warunkéw panujacych w okresie tworzenia si¢ pylnikéw, a wigc pod
koniec sierpnia i we wrzes$niu roku poprzedzajacego.

Alergen glowny to A/n g 1, 0o masie molekularnej 17-20 kDa i pI réwnym 5,3.
Biochemiczna funkcja alergenu A/n g 1 nie zostata poznana. Alergen pytku olszy
wykazuje reakcje krzyzowe z alergenami pytku brzozy i leszczyny [9].

Pylek olszy jest po pylku brzozy najczestsza przyczyna okresowego aler-
gicznego zapalenia blony §luzowej nosa i spojowek w okresie wiosennym. Obja-
wy kliniczne u 0s6b uczulonych na alergeny pytku olszy pojawiaja si¢ nagle, bez
stopniowo rozwijajacych si¢ objawdéw wstepnych zauwazalnych w przypadku
uczulenia na inne alergeny. Jest to zwykle spowodowane gwalttownym poczat-
kiem pylenia olszy i bardzo duzym st¢zeniem pytku w pierwszych dniach sezonu.
Dominujg objawy typowe dla okresowego alergicznego niezytu nosa i spojowek
w postaci wodnistej wydzieliny, §$wigdu nosa, kichania, uposledzenia drozno$ci
nosa oraz objawdw spojowkowych (lzawienie, zaczerwienienie i pieczenie spo-
jowek).

Szczyt pylenia olszy przypada zwykle przed rozpoczeciem pylenia przez
brzoze, ktorej alergeny sa w naszym klimacie najczestsza przyczyna alergiczne-
g0 niezytu nosa w okresie wiosennym. Alergeny pytku olszy moga dziata¢ na
btong Sluzowa na zasadzie priming effect, zwigkszajac nasilenie objawow kli-
nicznych u chorych w okresie pylenia brzozy. Zostato bowiem udowodnione, ze
do wywotania objawow klinicznych na poczatku ekspozycji niezbedne jest zna-
czaco wigksze stezenie pytku niz po dluzszym okresie ekspozycji na alergeny [7].

Pytek brzozy

Alergeny pytku brzozy (tac. Betula verrucosa, ang. common silver birch,
European white birch, weeping birch) sa w Polsce, po alergenach pytku traw,
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najczestsza przyczyng objawdw okresowego alergicznego niezytu nosa i atopo-
wej astmy pylkowej. Pylenie brzozy przypada w Polsce na druga potowe kwiet-
nia i pierwsze dni maja. Pytek brzozy osigga bardzo wysokie stezenia w atmo-
sferze (czgsto 2000-4000 ziaren/m?3).

Z ziaren pytku brzozy wyizolowano nastgpujace alergeny:

—Betv 1,

— Bet v 2 (profilina),

— Bet v 3,

— Bet v 4,

— Betv 5,

— Bet v 6 (isoflavone reductase),

— Bet v 7 (cyclophilin) 1 liczne izoformy, np. Bet v In i Bet v 1d.

Alergen Bet v 1 jest gtownym alergenem pytku brzozy. Bet v 2 to profilina —
panalergen obecny w wigkszos$ci ekstraktow owocow 1 warzyw. Chorzy z alergia
na Bet v 2 s3 potencjalnie zagrozeni wielowazng alergia na alergeny pytku brzo-
zy oraz wielu jadalnych owocow 1 warzyw. Uczuleniu na alergeny pytku brzozy
towarzyszy zwykle uczulenie na alergeny pylku leszczyny i olszy.

Pytek jesionu

Alergeny pytku jesionu (tac. Fraxinus excelsior, ang. European ash):

— Fra e 1 — alergen gléwny, homolog alergenu gtownego drzewa oliwkowego —
oliwki, Ole e 1,

—Fra e 1.0101, Fra e 1.0102, Fra e 1.0201,

— Fra e 2 (profilina),

—Frae3,

—Frae?9.

Pytek jesionu ma wedlug cze$ci autorow silne wiasciwosci uczulajace.
U os6b z nadwrazliwo$cia na alergeny pytku jesionu istnieje ryzyko wystapienia
reakcji krzyzowych. Alergen Fra e 1, o masie molekularnej 16 kDa, wykazuje
homologi¢ z alergenem oliwki Ole e 1.

Reprezentantem tej samej rodziny (Oleaceae) jest oliwka produkujgca silnie
uczulajace ziarna pytku, bedace podstawowym czynnikiem etiologicznym pytko-
wicy w rejonie §rodziemnomorskim. Gtéwny alergen oliwki to Ole e 1, z czgstos-
cig reaktywnos$ci ponad 90%, o masie molekularnej 16 kDa, liczbie aminokwa-
sow 145, pl = 6,1.

Pylek jesionu pojawia si¢ w atmosferze Polski prawie rownocze$nie z pyt-
kiem brzozy, w kwietniu. Podobnie jak w przypadku innych gatunkéw drzew,
w rdéznych miastach Polski obserwuje si¢ znaczgce roznice w stezeniu pytku
jesionu w poszczeg6lnych latach.

Pytek grabu

Kwiaty meskie grabu (tac. Carpinus, ang. hornbeam, hard beam, white
beach, European hornbeam), zebrane w kotki, rozwijaja si¢ wiosng (od potowy
kwietnia do poczatku maja), jednoczesnie z liSémi. Znaczenie kliniczne alerge-
néw grabu jest mate — uczulenie na pytek wystepuje rzadko.
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Alergeny pytku grabu:
— Car b 1 —cigzar 17 kDa, pl = 5,8, dawna nazwa Car b 1,
— Car b 1.0101, Car b 1.0102, Car b 1.0103, Car b 1.0104, Car b 1.0105, Car b
1.0106,
— Car b 1.0107, Car b 1.0108, Car b 1.0201, Car b 1.0301, Car b 1.0302.
W miastach koncentracja pytku grabu w powietrzu atmosferycznym nie prze-
kracza zwykle warto$ci §rednich.

Pytek platanu

Z ziaren pytku platanu (Yac. Platanus, ang. platane tree) wyizolowano nasteg-
pujace alergeny:
—Plaal,Plaal.0101,
—Pla a2, Plaa2.0101,
—Pla a3,Plaa3.0101,
— Pla a (profilina).
Poznano doktadng strukturg alergenu gléwnego pytku platanu — Pla a 1 [10].
Dane dotyczace czestosci uczulen na alergeny pytku platanu w populacji pol-
skiej nie sg jednoznaczne i wymagaja dalszych opracowan.

Pytek trawy

Alergeny pytku traw (tac. Poaceae (R. Br.) Barnh., Gramineae Jass., ang. gras-
ses) sa w Polsce najczestsza przyczyna objawow okresowego alergicznego niezy-
tu nosa i atopowej astmy pylkowej. Gléwny okres pylenia traw przypada w Polsce
na czerwiec i pierwsza potowe lipca. Pierwsze ziarna pytku traw pojawiaja si¢
w atmosferze juz w ostatniej dekadzie kwietnia, jednak z uwagi na bardzo niskie
stezenie (pojedyncze ziarna) nie stanowig zagrozenia klinicznego. Pierwsze obja-
wy kliniczne (u ok. 25% o0s6b uczulonych na alergeny pytku traw) wystepuja zwy-
kle po osiagnieciu stezenia ok. 20 ziaren pytku traw w 1 m3 powietrza w ostatniej
dekadzie maja (zwykle pomigdzy Dniem Matki a Dniem Dziecka) [11].

Trawy to jedna z najbardziej wyr6zniajacych si¢ rodzin w krélestwie roslin.
Znamy ok. 800 rodzajow i blisko 10 tys. gatunkéw. Sg to przede wszystkim ros-
liny zielne. Do nielicznych wyjatkow nalezg bambusy majace zdrewniate todygi.
Trawy jako naturalne sktadniki flory rosna w réznych strefach klimatycznych —
od tropikalnej az do polarnej, od poziomu morza po granic¢ wiecznych §niegéw
w najwyzszych partiach gor. Istnieja tez cale zbiorowiska roslinne calkowicie
opanowane przez trawy: w klimacie umiarkowanym to taki, ale i stepy (Europa,
Azja), puszta (Nizina Wegierska), prerie (Ameryka Pdétnocna) i pampa (Amery-
ka Potudniowa), na obszarach podréwnikowych to sawanna (Afryka, Ameryka
Potudniowa i Australia), w strefie tundry natomiast to hale arktyczne, zwane ina-
czej tagkami arktycznymi.

Trawy uprawne to gldwnie zboza: pszenica (Triticum), zyto (Secale), jecz-
mien (Hordeum), owies (Avena), proso (Panicum), kukurydza (Zea), ryz (Oryza)
1 sorgo (Sorghum). Do traw naleza tez trzcina cukrowa (Saccharum) i bambus
(Bambusa) [12]. Trawy uzytkowe to rdwniez trawy pastewne: wyczyniec tgkowy
(Alopecurus pratensis), tomka wonna (Anthoxanthum odoratum), rajgras wyniosty

Zboza -
trawy uprawne
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(Arrhenatherum elatius), kupkowka pospolita (Dactylis glomerata), zycica trwa-
ta (Lolium perenne), tymotka tagkowa (Phleum pratense) i wiechlina tgkowa (Poa
pratensis).

Glowny okres pylenia traw przypada w Europie Srodkowej na druga potowe
maja, czerwiec i pierwszg polowe lipca, w Europie Pétnocnej — na drugg polowe
czerwca, lipiec i pierwsza polowe sierpnia, w Europie Potudniowej i rejonie $rod-
ziemnomorskim — na maj. Poza réznicami w terminach pylenia traw w poszcze-
goblnych strefach klimatycznych obserwuje si¢ rowniez znaczne réznice w dtugo-
$ci sezonu pylenia oraz w osiagganych $rednich i maksymalnych stezeniach pytku
traw. Ma to istotny wptyw na okres wystepowania objawow chorobowych u 0séb
nadwrazliwych na alergeny pylku traw, na liczb¢ dni z objawami klinicznymi
oraz warto$ci progowe stezenia pytku traw niezbedne do wywotania objawow
chorobowych u 0s6b uczulonych. W naszym klimacie sezony pylenia roslin sg
zaznaczone, z wyraznym okresem szczytu pylenia. W krajach basenu Morza
Srédziemnego sezon pylenia traw jest duzszy, a stezenia pytku zwykle nizsze od
tych, jakie notowane sg w Europie Srodkowe;.

Sposrdd zbdz w atmosferze miast obecny jest jedynie pylek zyta (zwykle nie
dtuzej niz przez 7-15 dni). Wiaze si¢ to z krotkim (maksymalnie 7-dniowym)
okresem przekwitania tanu zyta.

Najlepiej poznane sg alergeny pytku tymotki takowej, ktore wg cz¢sci bada-
czy moga stanowi¢ najbardziej uniwersalny alergen do diagnostyki i terapii
(immunoterapii) calej rodziny traw.

Alergeny pytku tymotki takowej (tac. Phleum pratense, ang. timothy grass):
—Phlp 1, Phl p 1.0101, Phl p 1.0102, Phl p 11, Phl p 11.0101, Phl p 12, Phl p

12.0101, Phl p 12.0102, Phl p 12.0103, Phl p 13, Phl p 13.0101,

—Phlp 2, Phlp2.0101,

—Phlp 3, Phl p 3.0101, Phl p 3.0102,

—Phlp 4,

—Phlp 5, Phl p 5.0101, Phl p 5.0102, Phl p 5.0103, Phl p 5.0104, Phl p 5.0105,
Phl p 5.0106, Phl p 5.0107, Phl p 5.0108, Phl p 5.0201, Phl p 5.0202, Phl p
5.0203, Phl p 5.0204, Phl p 5.0206, Phl p 5.0207,

—Phlp 6, Phl p 6.0101,

—Phlp 1, Phlp 7.0101.

Wydaje si¢, ze kluczowe znaczenie dla oceny ekspozycji chorych na alergeny
pytku roélin ma ustalenie granicznych stezen pytku poszczegoélnych gatunkéw

Tabela 1 Zaleznos¢ wystepowania objawéw alergicznych od stezenia pytku traw
w powietrzu atmosferycznym [11]

Objawy kliniczne Stezenie pytku traw [ziarna/m3]
pierwsze objawy ze strony nosa (wydzielina, Swiad, 20

obrzek) u 25% badanych

objawy ze strony nosa u wszystkich badanych 50

objawy nasilone u ponad 75% badanych 65

objawy dusznosci u 75% badanych po 30-minutowe;j 120

ekspozycji
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(ang. threshold pollen), przy ktorych u oso6b z nadwrazliwoscig na alergeny pyl-
ku wystepuja objawy kliniczne. Stezenie 20 ziaren pytku traw w 1 m3 powietrza
przyjmuje sie (dla klimatu umiarkowanego) za wywotujace objawy u 25% cho-
rych z uczuleniem na pytek traw. Wydaje si¢ wiec, ze dzien, w ktorym wystapi
stezenie 20 ziaren pylku traw w 1 m3, mozna uznaé za poczatek gtéwnego okre-
su pylenia traw w Polsce [11].

Pytek komosy

Stezenie pytku komosy (fac. Chenopodium, ang. goosefoot, pigweed, lamb's
Quaters, fat hen) — chwastu pospolitego w catej Europie — nie osiaga wysokich
warto$ci. Obserwuje si¢ uczulenie na pytek komosy, jednak rzadko sa to objawy
o duzym nasileniu [7].

Alergeny pytku komosy pospolitej (tac. Chenopodium album):

—Cheal, Chea 1.0101,
—Che a?2,Chea?2.0101,
—Che a3, Chea3.0101.

Przy stosunkowo matej ekspozycji trudno jest ustali¢ istotno$¢ kliniczng
takich badan, jak dodatnie odczyny w tescie skornym z alergenami pytku komo-
sy lub wysoki poziom swoistych przeciwcial klasy IgE skierowanych przeciwko
alergenom tego chwastu. Niskie stezenia maksymalne, odnotowywane na tere-
nach zorbanizowanych, gdzie umieszczane sg punkty pomiarowe, pozwalajg tez
przypuszczaé, ze niewielka ekspozycja na alergeny pyltku komosy moze si¢ prze-
ktada¢ na ich niewielkie znaczenie kliniczne [7].

Pytek bylicy

Uczulenie na alergeny pytku bylicy (fac. Artemisia, ang. mugwort, wormwood,
sagebrush, sagewort) jest trzecia co do czgstosci (po pytku traw i brzozy) przy-
czyng sezonowego alergicznego zapalenia blony Sluzowej nosa i spojowek
w Polsce [13]. Wigkszos¢ objawow pytkowicy w okresie pdznoletnim wywota-
nych jest przez alergeny pytku bylicy.

Rodzaj bylica (4Artemisia) z rodziny astrowatych (4steraceae) liczy ok. 400 ga-
tunkéw roslin rozprzestrzenionych gtéwnie na potkuli pdinocnej. Sg one czgsto
dominujacymi komponentami roslinnosci na obszarach suchych, stepowych.
Wystepuja wérdd nich rosliny jednoroczne, byliny oraz krzewy, zwykle aroma-
tyczne i gorzkie.

Europejskie gatunki bylicy to najczesciej chwasty i rosliny ruderalne. Nie-
ktére z nich sg ro$linami leczniczymi (bylica cytwarowa, bylica piotun) oraz
przyprawowymi (bylica estragon, bylica piolun). W Polsce ros$nie 7 gatunkow:
bylica pospolita (4. vulgaris L.), bylica piolun (4. absinthium L.), bylica boze
drzewko (4. abrotanum L.), bylica estragon (A. dracunculus L.), bylica polna
(A. campestris L.), bylica pontyjska (4. pontica) oraz rzadka bylica nadmorska
(A. maritima).

Najlicznie] wystepujacym gatunkiem jest bylica pospolita. Cata roslina
cechuje si¢ balsamicznym zapachem. Ma rozgaleziong, czerwonawo zabarwiona,
w gornej cze$ci weknisto owlosiong todyge. Liscie sg pierzastosieczne, na brze-
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gach pitkowane. Gorna powierzchnia blaszki jest ciemnozielona, a dolna gesto,
biatawo owlosiona. Bylica pospolita to roslina wieloletnia rosngca na glebach
obfitujacych w zwigzki azotowe. Wystepuje wysypowo na polach, w zbozach
ozimych (w zycie), sadach i ogrodach oraz nad brzegami rzek, przy ptotach,
rowach 1 na $mietniskach [7]. Kwitnienie bylicy rozpoczyna si¢ zwykle w poto-
wie lipca, w poludniowo-wschodniej i poludniowo-zachodniej czes$ci kraju.
W rejonie Suwatk i na Mazurach pylenie zaczyna si¢ (w zalezno$ci od warunkow
pogodowych) ok. 5-7 dni pdzniej. Szczyt pylenia przypada na 3. dekadg lipca
oraz 1.1 2. dekade sierpnia. W wiekszo$ci punktéw pomiarowych zlokalizowa-
nych w duzych miastach notuje si¢ od 7 do 15 dni ze stezeniem wysokim (ponad
70 ziaren w 1 m3 powietrza), wywotujagcym nasilone objawy u chorych z nad-
wrazliwos$cig na alergeny pytku bylicy [11]. Na terenach podmiejskich $rednie
dobowe stezenia pytku bylicy sg zwykle 2—3-krotnie wyzsze.

Alergeny pytku bylicy pospolitej:

—Artv 1, Art v 1.0101,

—Artv 2, Art v 2.0101,

—Artv 3, Art v 3.0101,

—Artv 4, Art v 4.0101, Art v 4.0201,
— Art v 47kD,

—Artv S, Art v 5.0101,

—Artv 6, Art v 6.0101,

— Art v 60kD.

Alergeny glowne pylku bylicy (4rt v 1 1 Art v 2) wywotuja odczyny krzyzo-
we z wieloma innymi alergenami roslinnymi. U kilku procent pacjentow uczulo-
nych na alergeny pytku bylicy obserwuje si¢ objawy zespotu alergii jamy ustne;j
(oral allergy syndrom — OAS) po spozyciu niektorych owocow i warzyw. Naj-
czegsciej opisuje si¢ nietolerancje selera, jabtka, marchwi oraz zidt (szczegdlnie
rumianku) i przypraw.

Pytek ambrozji

Alergen pytku ambrozji (tac. Ambrosia, ang. common ragweed, annual rag-
weed, short ragweed, Roman wormwood) jest najczestszg przyczyng pytkowicy
w Ameryce Potnocnej. Przez wiele lat uwazano, ze nie stanowi problemu w Euro-
pie. Od konca lat 60. ambrozja spotykana jest coraz czgsciej we Francji, pdinoc-
nych Wtoszech, w krajach batkanskich, potudniowej Austrii, na Wegrzech i na
Ukrainie, a ostatnio takze na terenie Polski [7]. Kwitnienie ambrozji w Polsce
przypada na drugg potowe sierpnia, wrzesien i pierwszg dekade pazdziernika [7].

Rodzaj ambrozja nalezy do rodziny astrowatych (4steraceae; dawniej Com-
positae) i obejmuje ok. 40 gatunkow. Wickszos¢ gatunkéw pochodzi z Ameryki
Potocnej. Za objawy alergiczne odpowiedzialne sg przede wszystkim alergeny
pytku 2 gatunkéw — ambrozji bylicolistnej (4. artemisiifolia, ang. short (common)
ragweed) 1 ambrozji tréjdzielnej (4. trifida, ang. gigant ragweed). W Polsce
stwierdzono obecno$¢ trzech gatunkow — ambrozji bylicolistnej (elatior), ambro-
zji zachodniej (Ambrosia psilostachya DC.) i ambrozji trojdzielnej (4. trifida).
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7 uwagi na to, ze ambrozja wysiewana jest gtbwnie z importowanym zbozem,
ros$nie najczesciej w okolicach kolejowych stacji przetadunkowych, elewatorow
zbozowych i1 punktéw oczyszczania ziarna zbdz. Zaliczana jest do efemerofitow,
czyli gatunkow pojawiajacych sie przejsciowo i szybko wymierajacych na da-
nym terenie. Z tego tez powodu jej stanowiska szybko zanikaja. Wraz ze zmia-
nami klimatycznymi oraz zwigkszeniem obszarow dogodnych dla rozwoju ambro-
zji mozliwe jest osiedlanie si¢ tej ro§liny na nowych terenach, dlatego wydaje sie
konieczne wlaczenie alergenu pytku ambrozji do zestawu testow skornych stoso-
wanych w Polsce.

Alergeny pytku ambrozji:

—Amb a 1 (antygen E) — zidentyfikowano izoformy Amb a 1.1, Amb a 1.2,
Amb a 1.3, Amb a 1.4,

— Amb a 2 (antygen K),

— Amb a 3 (Ra3),

— Amb a 5 (Rab),

— Amb a 6 (Ra6) — niespecyficzne biatko bedace prekursorem biatka transportu-
jacego lipidy,

— Amb a 7 (Ra7),

—Amb a 10.

Krzyzowos¢ alergenéw

O reaktywnosci krzyzowej mowi si¢, gdy jedno przeciwciato (lub receptor
komérki T) reaguje z dwoma alergenami. Reaktywno$¢ tego typu dotyczy naj-
czesciej jednej grupy alergenow (np. pytku traw lub roztoczy), ale moze réwniez
wystepowaé migdzy réznymi grupami alergenow, np. pytkiem drzew, warzywa-
mi 1 owocami. Za reaktywnos¢ krzyzowa odpowiedzialna jest sekwencja amino-
kwaséw i homologia sekwencji biatlek antygenow.

Zagadnienie reaktywnos$ci krzyzowej jest niezwykle ztozone. Czesto zjawi-
sko to bywa mylone ze wspotwystgpowaniem uczulenia na kilka alergenow.

Duze znaczenie majg panalergeny. Zwigzane sg z nim dwa zjawiska. Pierw-
sze polega na tym, ze pomiedzy licznymi produktami pochodzenia roslinnego
(nawet przy braku bliskiego pokrewienstwa botanicznego) zachodza reakcje krzy-
zowe. Kolejne, ze w nastepstwie odczynow krzyzowych miedzy niektorymi aler-
genami wziewnymi a pokarmami kontakt chorego z pierwszymi powoduje
powstanie nadwrazliwo$ci na drugie. Klinicznie obserwujemy to zjawisko w ze-
spole OAS. U ok. 10% chorych z alergia na alergeny pylku olszy obserwuje si¢
nadwrazliwo$¢ na niektére owoce (gtownie jabtka, gruszki, brzoskwinie). Nie
mozna jednoznacznie rozstrzygnac, czy jest to wynik wspotwystepowania uczu-
lenia na alergeny pyltku olszy i brzozy (ok. 95% chorych uczulonych na alergeny
pylku olszy reaguje rowniez na alergeny pytku brzozy), czy moze efekt reakcji
krzyzowych pomiedzy alergenami pylku olszy i alergenami zawartymi w jabtku.

Z uwagi na termowrazliwo$¢ alergenéw odpowiedzialnych za reakcje miej-
scowe na blonie §luzowej jamy ustnej objawy wystepuja wytgcznie po spozyciu
swiezych owocow. Nie obserwuje si¢ ich po spozyciu owocow przetworzonych
termicznie (pieczone owoce, kompoty, ciasta i przetwory owocowe, pasteryzo-
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wane soki). Z obserwacji chorych wynika, ze najwi¢ksza liczba alergendéw zlo-
kalizowana jest w poblizu skorki owocow. Owoce obrane ze skorki wywoluja
stabiej nasilone objawy. Istniejg tez réznice pomiedzy poszczegodlnymi odmiana-
mi tego samego gatunku. Chorzy czesto dobrze tolerujg jedng odmiang jablek,
a po spozyciu innej majg silne objawy.

Grzyby mikroskopowe (plesniowe)

Grzyby stanowig ogromng, szeroko rozpowszechniong grupe organizmow,
ktoéra tworzy jedno z pigciu krdlestw obejmujacych wszystkie organizmy zywe.
Elementy grzybow — zarodniki i fragmenty grzybni — pochodzace z ré6znorodnych
miejsc mogg by¢ zrodlem wielu alergenow.

Z badan epidemiologicznych wynika, Ze najwazniejszym zroédlem alergenow
plesniowych sg grzyby z rodzajow Alternaria i Cladosporium, a w dalszej kolej-
nos$ci — Penicillium 1 Aspergillus. Najwigksza liczbe uczulen powoduja alergeny
Alternaria alternata, chociaz u wigkszosci chorych wspétistnieje nadwrazliwosé
na alergeny kilku gatunkéw grzybow. Wspotwystepowanie nadwrazliwosci na
rozne gatunki jest prawdopodobnie w wigkszo$ci zwigzane nie z reaktywnoscia
krzyzowa, a z uczuleniem rownolegtym. Alergia wziewna u 0s6b nadwrazliwych
na alergeny grzybow moze mie¢ charakter zar6wno sezonowy, jak i catoroczny.
Najczesciej obserwuje si¢ wystepowanie objawow przez caly rok, z wyraznym
nasileniem w okresie letnim i jesiennym. Wiaze si¢ to z cyklem wystepowania
zarodnikdéw grzybow w powietrzu. Alergia na grzyby rzadko ma charakter mono-
walentny, najczes$ciej wspotwystepuje z nadwrazliwos$cig na inne alergeny
wziewne, glownie pytek roslin lub roztocze kurzu domowego [14].

Zarodniki grzybow dostajace si¢ do drog oddechowych stanowig produkt
koncowy procesu rozmnazania grzybow. Tworza one najwigksza cze$¢ czastek
biologicznych zawieszonych w powietrzu atmosferycznym w kazdej ze stref kli-
matycznych. Swa liczebnoscia znacznie przewyzszaja liczbg ziaren pytku obec-
nego w powietrzu, sg jednak od nich mniejsze. Stosunek ich wielkosci dobrze ilu-
struje porownanie do ziarna pytku traw, ktore ma objeto$¢ rowng objetosci ok.
200 zarodnikow z gatunku Cladosporium herbarum lub tez ok. 3000 zarodnikow
Aspergillus fumigatus [14].

Poziom dobowego stezenia zarodnikow Cladosporium w 1 m3 powietrza
wykazuje bardzo duze zroznicowanie w ciggu roku: od zera do kilkunastu tysig-
cy zarodnikow. Obecnos¢ 2800 zarodnikoéw gatunku C. herbarum w 1 m3 powie-
trza uznaje si¢ za stezenie odpowiedzialne za wystapienie objawdw choroby aler-
gicznej u o0sob uczulonych na ten alergen [11]. Sezon najbardziej obfitego
zarodnikowania rodzaju Cladosporium, a tym samym najbardziej nasilonych
objawow u 0s6b uczulonych, to okres od czerwca do sierpnia.

Tak zwane zarodniki wewnatrzdomowe, do ktdrych nalezg m.in. zarodniki
grzybow z rodzajow Aspergillus i Penicillium, sa zazwyczaj obecne w powietrzu
w zblizonej iloéci przez caly rok. Ich zrédtem jest glownie mikrosrodowisko
pomieszczen zamknigtych o duzej wilgotno$ci, ograniczonej wentylacji i1 stabym
dostepie $wiatla — przede wszystkim pomieszczenia piwniczne, pralnie, tazienki
czy kuchnie oraz pomieszczenia gospodarskie na wsi. Istotne zrodlo alergenow
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grzybow wewnatrzdomowych stanowia rowniez drewniane domy letniskowe, al-
tanki, sauny 1 baseny.

Waznym rezerwuarem uczulajacych grzyboéw w mikrosrodowisku wewnatrz-
domowym jest kurz. Istotnym zrédlem alergenow grzybow plesniowych moga
by¢ takze systemy klimatyzacyjne.

Zarodniki grzybéw z rodzaju Alternaria

Grzyb Alternaria alternata to organizm kosmopolityczny, kolonizujacy po-
wierzchowne warstwy gleby i obumierajacg roslinnos¢, bedacy patogenem wielu
gatunkow roslin. Jego rozwojowi sprzyjaja wysoka wilgotno§¢ powietrza
1 umiarkowanie wysoka temperatura [15]. Wytwarza uwalniane do otoczenia,
relatywnie duze, wielokomorkowe, bragzowe zarodniki konidialne z podtuznie
1 poprzecznie utozonymi przegrodami. Majg one ok. 20-36 um dlugosci oraz
9-13 um szeroko$ci w najszerszej czesci. Naleza do tzw. zarodnikow suchych,
ktérych uwalnianie do otoczenia jest bierne, zalezne od czynnikoéw meteorolo-
gicznych, szczegdlnie od predkosci wiatru.

Optymalna temperatura wzrostu zarodnikow wynosi 22-28°C. Przy spadku
temperatury ponizej 0°C zarodniki pojawiaja si¢ w znikomej liczbie, dlatego
powietrze jest od nich wolne w miesigcach zimowych, gdy powierzchni¢ ziemi
pokrywa warstwa $niegu, a temperatura spada. Alergeny zarodnikoéw Alternaria
sg sposrod alergendw grzybow najczestsza przyczyng alergicznego niezytu nosa
1 astmy [14, 15].

Dla populacji polskiej warto$¢ progowa stezenia zarodnikow Alternaria
wynosi 80 zarodnikéw w 1 m3 powietrza [11]. Szczyt sezonu zarodnikowania
przypada na lipiec i sierpien, kiedy to stezenia moga si¢ga¢ poziomu kilkuset
zarodnikow w 1 m3? powietrza.

Alergeny grzybow z rodzaju Alternaria:

—Altal,
—Alta?2,
—Alta3,
—Altas,
—Alta o,
—Alta,
—Alta 10,
—Alt a 12.

Zarodniki grzybow z rodzaju Cladosporium

Grzyby z rodzaju Cladosporium to jedne z najczesciej stwierdzanych grzy-
bow w powietrzu prawie na catym $wiecie, zwlaszcza w strefie klimatu umiar-
kowanego [14]. Duza liczba zarodnikow w powietrzu jest efektem szerokiego
ekologicznego spektrum ich wystepowania i dostepnosci produktow niezbednych
do wzrostu grzybni. Zarodniki majg niewielkie rozmiary i osiagaja bardzo wyso-
kie stezenia w powietrzu atmosferycznym. W pi§miennictwie §wiatowym poda-
wane sg rozne wartosci stgzenia progowego dla tego rodzaju. Dla populacji
polskiej warto$¢ progowa stezenia zarodnikéw Cladosporium ustalono na 2800
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zarodnikow w 1 m3 powietrza [11]. Objawy u wszystkich 0s6b uczulonych po-
woduje stezenie wynoszace 3000 zarodnikow na 1 m3 powietrza [11].

Alergeny grzybow z rodzaju Cladosporium:

~Cla h 1,
~Cla h 2,
~Cla h 5,
—Cla h 6,
—Cla h 1,
—Cla h 10.

Ze wzgledu na to, ze wcigz odkrywane sg nowe alergeny, autor rekomenduje

Czytelnikom strone internetowag WHO/IUIS Allergen Standardization Sub-Com-
mittee: www.allergen.org.
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Cztowiek majacy kontakt z antygenami wytwarza przeciwko nim swoiste
przeciwciata klasy IgM, IgG lub IgE oraz klony swoistych limfocytow, ktore roz-
poznaja antygeny. Konsekwencja pierwszego kontaktu z antygenem jest uczule-
nie, czyli powstanie rozpoznajacych antygen (swoistych) przeciwcial lub limfo-
cytow (T, B). Kolejny kontakt z antygenem moze wywotac reakcje zapalnag, ktorg
nazywa si¢ nadwrazliwosciag immunologiczng lub alergig. Jesli reakcja ta daje
objawy kliniczne, staje si¢ choroba alergiczna.

Powyzsze reakcje zostaly sklasyfikowane przez dwoch brytyjczykow — Phili-
pa Georga Houthema Gella i ,,Robina” Roberta Roystona Amosa Coombsa
w 1963 1. W zalezno$ci od zaangazowanych komorek i przeciwciat wyrdznia si¢
cztery typy reakcji. Niekiedy wyrdznia si¢ takze typ V, ktory de facto jest recep-
torowym podtypem nadwrazliwosci typu I1.

Typ | — reakcja typu anafilaktycznego

Niewielkie stezenia antygenu (gtownie podawanego wziewnie, czasem przez
przewod pokarmowy) prezentowane w obecnos$ci wysokich stezen interleukin
(IL) 4, 5, 9 1 13 odpowiadaja za dominacj¢ odpowiedzi typu Th2. Podobne zja-
wisko wywotuja réwniez jady owadow, niektdre adiuwanty szczepionkowe za-
wierajgce sole glinu (np. MF-59) oraz antygeny pasozytéw i niektorych wirusow
(gtownie rinowirusow), a takze niskie stezenia lipopolisacharydow bakteryjnych.
Odpowiedz typu Th2, bedaca glowng osig reakcji typu I, w wiekszosci przypad-
kow jest zwigzana z:

— genetycznym uwarunkowaniem dominowania odpowiedzi typu Th2,

— brakiem zrownowazenia odpowiedzi typu Th2 utrwalonej podczas ciazy przez
ekspozycje na agonistow receptordw TLR pochodzenia bakteryjnego (LPS,
dsRNA, DNA CpG i inne),

—niskg aktywnoscig limfocytow Ty, (naturalnych limfocytow regulatorowych
CD4", CD25", FOXP3").

Podczas cigzy (ktora z punktu widzenia immunologii jest przeszczepem alo-
genicznym) dochodzi do wytworzenia przez organizm matki swoistego parasola,
ktory otacza ptod cytokinami Th2, co zapobiega reakcji odrzucenia przeszczepu
(poronieniu). W ten sposob w warunkach fizjologicznych dziecko rodzi si¢
z dominujaca przewaga cytokin typu Th2, co w sposdb naturalny sprzyja odpo-
wiedzi typu I. Wezesna kolonizacja bakteryjna (np. pordd drogami natury) i brak
przesadnej dbatoscig o higieng zwickszaja ekspozycje receptoréw TLR na pro-
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dukty pochodzenia bakteryjnego. W konsekwencji dochodzi do odwrdcenia pier-
wotnie zaburzonej rownowagi Th1/Th2 i zmniejszenia ryzyka wystgpienia reak-
cji alergicznej. Przy braku tego typu mechanizméw juz niewielka ekspozycja na
antygeny wywotuje dominujaca odpowiedz typu Th2, gdzie najpierw powstaja
IgM, a nastepnie — w wyniku zjawiska przetgczania klas — IgE. Przeciwciala IgE,
krazac we krwi 1 ptynach tkankowych, taczg si¢ z receptorem FceRI, ktory znaj-
duje si¢ na komoérkach tucznych i bazofilach, w liczbie ok. 2-3,4 x 103 recepto-
réw na jednej komorce. Zwigzanie przez IgE antygenu (zwanego w tym przy-
padku alergenem) powoduje aktywacje komorki tucznej i jej degranulacje.
Proces ten rozpoczyna reakcje nadwrazliwosci typu I. Do chordb przebiegaja-
cych w mechanizmach nadwrazliwosci typu I naleza: alergiczna astma oskrzelo-
wa, alergiczny niezyt nosa, alergiczne zapalenie spojowek, anafilaksja, uczulenie
na jad owadow, cze$¢ przypadkow pokrzywek oraz obrzgku naczynioruchowego
i alergia pokarmowa. Typ I nadwrazliwo$ci odpowiada takze za cze$¢ patogene-
zy atopowego zapalenia skory.

Nadwrazliwosé typu Il

W tym typie reakcji prezentacja antygenu (wystepujacego w wysokich steze-
niach, zwykle docelowo obecnego na powierzchni btony komoérkowej) prowadzi
do powstawania przeciwcial klasy IgM i IgG. Ekspozycja na antygen nastepuje
najczesciej parenteralnie. Reakcja dotyczy czesto autoantygendéw. Komorki, na
ktérych powierzchni znajduja si¢ antygeny, sa nastgpnie niszczone w dwoch
mechanizmach:

— cytotoksycznosci zaleznej od przeciwcial — zabijanie komorek odbywa si¢
przez potaczenie zwigzanych z antygenem przeciwciat IgG lub IgM z FeyR lub
FcpuR na powierzchni komorek NK (LGL), makrofagéw, monocytow, limfocy-
tow T 8, neutrofilow lub plytek krwi;

— cytotoksycznoS$ci zaleznej od dopelniacza — zabijanie komorek odbywa sig
przez przytaczenie do IgG lub IgM czasteczek dopetniacza, ktdre sg aktywowa-
ne w uktadzie kaskadowym (,,domino”), co powoduje utworzenie kompleksu
ataku btonowego 1 uszkodzenie btony komodrkowej, a w konsekwencji $§mier¢
komorki.

Uszkodzenie komoérek w wyzej opisanym mechanizmie wywoluje proces
zapalny. Reakcje typu II sg odpowiedzialne gltéwnie za reakcje potransfuzyjne,
konflikt serologiczny — chorob¢ hemolityczng noworodkéw, nadostre odrzucanie
przeszczepu, cytopenie hemolityczne, zespot Goodpasture’a, niektére choroby
pecherzowe, cze$¢ przypadkow tocznia, miasteni¢ lub nadczynnos$¢ tarczycy. Te
dwie ostatnie choroby, w ktorych wigzanie przeciwcial z receptorem zmienia
funkcje komorki, bywaja klasyfikowane jako V typ nadwrazliwosci.

Nadwrazliwosé typu Il

Nadwrazliwosci typu Il nazywamy zwykle reakcjami z udzialem komplek-
sow immunologicznych. Kompleksy immunologiczne stanowia polaczenia
antygendw z przeciwciatami. Ekspozycja na antygeny rozpuszczalne wywotuje
powstawanie przeciwcial klasy IgG. W wigkszos$ci sytuacji krazace kompleksy
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immunologiczne sa wychwytywane przez makrofagi. W pewnych sytuacjach
nastepuje odktadanie si¢ ich w tkankach, przy czym w tkankach najlatwiej odkta-
daja sie:

— kompleksy immunologiczne Sredniej wielkoSci,

— przeciwciala o $rednim i niskim powinowactwie do antygenu,

— przeciwciala silnie aktywujace dopehiacz (IgGq, IgG3).

Sprzyjaja temu zjawisku: przeplyw burzliwy, krete, waskie naczynia, zwigk-
szona przepuszczalno$¢ naczyn. Receptory dla CR1 odktadajg si¢ na powierzchni
komorek $rodbtonka.

Kompleksy immunologiczne odktadajg si¢ zwykle w naczyniach kiebuszkoéw
nerkowych, naczyniach skéry oraz naczyniach oplatajacych pecherzyki ptucne.

Odkladanie si¢ kompleksow immunologicznych aktywuje dopetniacz i roz-
poczyna kaskade zapalenia. Komodrkami biorgcymi udziat w destrukeji tkanek sa
zwykle neutrofile, a sam proces poprzedzony jest aktywacja ptytek krwi, bazofi-
16w 1 neutrofilow. Uszkodzenie tkanek wigze si¢ z odktadaniem si¢ widknika
i rozmnazaniem si¢ fibroblastow. Nadwrazliwo$¢ typu III odgrywa role w pato-
genezie alergicznego zapalenia pecherzykéw plucnych (choroba hodowcow
gotebi, pluco serowara, ptuco farmera i inne), chorobie posurowiczej, reumato-
idalnym zapaleniu stawow, toczniu rumieniowatym i kiebkowych zapaleniach
nerek. Model eksperymentalny to reakcja Arthusa.

Nadwrazliwosé typu IV

W mechanizmie nadwrazliwo$ci typu IV (nadwrazliwo$¢ typu pdznego,
delayed type hypersensitivity — DTH, nadwrazliwo$¢ komdrkowa) biorg udziat
(w przeciwienstwie do mechanizméw humoralnych opisanych powyzej) wylacz-
nie mechanizmy odpowiedzi komérkowej — limfocyty T (zwykle zaréwno CD4,
jak i CD8"). Antygen prezentowany przez komoérki dendrytyczne ma zwykle
malg mase czgsteczkowa, czesto ponizej 1 kDa, 1 najczgéciej pochodzenie bak-
teryjne (pratki), grzybicze (drozdze) lub wirusowe (odra), cho¢ moga to by¢ tak-
ze jony metali (chrom, nikiel, kobalt i inne), zywice epoksydowe, czynnik elon-
gacyjny czy gumy. Antygen jest prezentowany przez komorki dendrytyczne
limfocytom Thl1, ktore aktywuja makrofagi i limfocyty Te. Zasadniczymi cyto-
kinami, ktore sa mediatorami procesu zapalnego w reakcji typu IV, sa IL-1j,
TNF, GM-CSF. Za naciek zapalny odpowiadaja zwykle chemokiny. Reakcja ta
osigga maksimum intensywnos$ci 24—48 godzin po ekspozycji na antygen.

Typ IV nadwrazliwo$ci jest zwykle waznym elementem patogenetycznym
w wyprysku (tu dominuje aktywno$¢ w fazie efektorowej limfocytow CD8"),
przewleklym odrzucaniu przeszczepu, gruzlicy, tradzie oraz infekcjach grzybi-
czych. Odpowiada tez za co najmniej cz¢$¢ mechanizméw w stwardnieniu roz-
sianym.
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Tabela 1. Reakcje alergiczne — klasyfikacja wg Gella i Coombsa

Typ

reakgji

Antygen

Przeciwciato

Komérki
efektorowe

Jednostki chorobowe

| rozpuszczalny IgE mastocyty, | astma, anafilaksja, alergiczny niezyt
bazofile, nosa, alergiczne zapalenie
eozynofile | spojowek, pokrzywka (niektére
typy), obrzek naczynioruchowy
(niektore typy), uczulenie na jad
owadoéw, niektdre postacie alergii
pokarmowej, ma znaczenie w AZS
Il na powierzchni| 1gG, IgM NK (LGL), | choroba hemolityczna noworodkéw,
komérek makrofagi, | nadostre odrzucanie przeszczepu,
monocyty, | cytopenie hemolityczne, zespét
limfocyty T v8, | Goodpasture’a, niektére choroby
neutrofile, | pecherzowe, czes¢ przypadkow
ptytki krwi | tocznia, miastenia
lub nadczynnos¢ tarczycy
I rozpuszczalny 1gGy neutrofile | alergiczne zapalenie pecherzykéw
lub lub ptucnych (choroba hodowcéw
znajdujacy sie 1gGs gotebi, ptuco serowara, ptuco
na powierzchni farmera i inne), choroba posurowicza,
komorek reumatoidalne zapalenie stawow,
toczer rumieniowaty, ktebkowe
zapalenie nerek, reakcja Arthusa
Y rozpuszczalny | nie biorg | limfocyty T | wyprysk, przewlekte odrzucanie
udziatu | CD4+ i CD8+ | przeszczepu, gruzlica, trad,

infekcje grzybicze

35



Profesor dr hab. n. med. Rafat
Pawliczak, specjalista w zakresie
choréb wewnetrznych i alergo-
logii, jest znanym wyktadowca
polskich i zagranicznych uczelni
medycznych. Pracuje w Katedrze
Alergologii, Immunologii i Der-
matologii Uniwersytetu Me-
dycznego w todzi. Petni funkcje
prodziekana ds. nauki na Wydziale Nauk
Biomedycznych i Ksztatcenia Podyplomo-
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¥

wego. Opublikowat ponad 100
prac naukowych, z tego wiek-
szos¢ w renomowanych cza-
sopismach zagranicznych. Jest
takze cenionym klinicysta i na-
uczycielem akademickim. Jego
i zainteresowania naukowe kon-

centruja sie na genetyce choréb

alergicznych, patomechanizmach
zapalenia alergicznego oraz mechanizmach
odpowiedzi immunologicznej wrodzonej.

F

ALERGOLOGIA

becnie na rynku mamy wiele, zwykle

dos¢ obszernych podrecznikéw alergo-
logii. Korzystanie z nich przez studentéw
czy lekarzy w trakcie specjalizacji w dzie-
dzinie alergologii jest trudne ze wzgledu
na objetos¢ tekstu. Dlatego tez z radoScia
powitatem inicjatywe prof. Rafata Paw-
liczaka, ktéry podjat trud zgromadzenia
dwudziestu specjalistow, zachecenia ich
do napisania 23 rozdziatéw, a takze redak-
cji catosci. W wyniku tego procesu powstat
niewielki objetoSciowo podrecznik, poda-
jacy w przystepny sposob podstawowe
informacje, niezbedne lekarzowi rodzinne-
mu, studentowi medycyny czy lekarzowi
zdajacemu egzamin specjalizacyjny.
Publikacja ta wyraznie rézni sie od wie-
lu polskich podrecznikéw. Charakteryzu-
je sie zupetnie innym ujeciem niz wiek-
szos¢ publikacji w alergologii, stawiajac
na pierwszym miejscu kryterium jasnego
przekazu. Kilka rozdziatéw jest niezwykle
oryginalnych i rzadko spotykanych w lite-
raturze przedmiotu.
fragment recenzji prof. Piotra Kuny

elSBN 978-83-7988-151-2

Podrqcznik Alergologia — kompendium
pod redakcjg Rafata Pawliczaka spetnia
wiekszos¢ wymagan stawianych wspotcze-
snemu podrecznikowi alergologii. Redaktor
zaprosit do udziatu w projekcie dwudzie-
stu lekarzy praktykéw, w wiekszosci zna-
nych z zamitowania do dydaktyki. Obok
profesoréw o znanych réwniez w Swiecie
nazwiskach pojawity sie osoby mtode, cze-
sto pamietane z doskonatych wystapien
na zjazdach i sympozjach. Postawit przed
nimi trudne zadanie — napisania w bardzo
zwarty sposob rozdziatow dotyczacych naj-
wazniejszych zagadnien w alergologii.
Czytelnik otrzymuje nowoczesny, niezbyt
obszerny podrecznik zawierajacy wszyst-
kie podstawowe informacje wazne we
wspotczesnej alergologii. Na polskim ryn-
ku wydawniczym brakowato dotychczas
ksiazki, ktora mogtaby spetni¢ role kom-
pendium czy repetytorium w alergologii.
Przedstawione mi do recenzji dzieto do-
skonale wpisuje sie w te luke.

fragment recenzji prof. Jerzego Kruszewskiego
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