8. Streszczenie

Choroby alergiczne sg na poczatku XXI wieku sg globalnym problemem zdrowotnym.
Atopowe zapalenie skory (AZS) wystepuje u 20% dzieci i u ok. 1-3% dorostych, alergiczny niezyt nosa
dotyczy 20-30% populacji ogdlnej, na astme choruje 300 min ludzi na catym Swiecie. Astma ma
podtoze alergiczne u 80% dzieci i 50% dorostych.

Za rozw0j objawow alergii odpowiedzialne sg cztery mechanizmy immunologiczne:
typy I-1II to reakcje humoralne, w ktorych antygen (alergen) stymuluje produkcje swoistych
przeciwcial, typ IV to reakcja komoérkowa wywotana przez limfocyty T. Reakcja
immunologiczna 1 typu, mediowana przez IgE odgrywa role w patogenezie astmy,
alergicznego niezytu nosa i atopowego zapalenia skory. Reakcje alergiczng I typu mozna
wykaza¢ przez wykonanie punktowych testow skornych (SPT) lub przez oznaczenie
alergenowo swoistych przeciwciat IgE (asIgE). Wedlug pi$miennictwa w patogenezie
atopowego zapalenia skory majg znaczenie dwa typy reakcji immunologicznych — reakcja
typu I, mediowana przez IgE i reakcja typu 1V, opozniona, mediowana przez limfocyty T. W
diagnostyce reakcji opdznionej stosuje si¢ atopowe testy platkowe (APT). Podczas ich
wykonania odtwarzana jest reakcja alergiczna typu IV — odpowiednio dlugi (48-godzinny)
kontakt alergenu ze skora doprowadza do powstania ograniczonych zmian wypryskowych,
takich samych jakie widzimy u pacjentow z atopowym zapaleniem skory. Zidentyfikowanie
(za pomocg tych badan) klinicznie istotnych alergenéw pozwala na wdrozenie strategii
postepowania majacej na celu zmniejszenie narazenia na te alergeny, w tym unikania
uczulajacych pokarmoé6w oraz na zakwalifikowanie pacjentow z alergiag IgE-zalezng do
immunoterapii swoistej.

Celem pracy jest analiza czgstosci wystgpowania dwoch typow  reakeji
immunologicznych w skorze, natychmiastowej i poznej, po réznej aplikacji tego samego
alergenu u chorych na atopowe zapalenie skory, astme i alergiczny niezyt nosa.

Do oceny reakcji immunologicznej typu opoznionego (komoérkowego)
wykorzystywano atopowe testy platkowe. Reakcje natychmiastowa mediowang przez IgE
oceniano na podstawie punktowych testow skoérnych 1 poziomoéw alergenowo swoistych IgE
(asIgE) w surowicy. Ponadto dla oceny klinicznej pacjentow chorujacych na AZS
wykorzystano indeks SCORAD.

Materiat do badan stanowito 23312 kart informacyjnych pacjentoéw hospitalizowanych
w Oddziale Alergologii 1 Choréb Pluc Szpitala Dzieciecego Polanki im. Macieja
Ptazynskiego Sp. z. 0. 0. w Gdansku w okresie od 1 stycznia 1996 roku do 28 lutego 2012
roku. Wybrano 830 kart informacyjnych pacjentéw, u ktérych wykonano atopowe testy
ptatkowe z alergenami powietrznopochodnymi i pokarmowymi. Po analizie kompletnosci
danych zawartych w kartach informacyjnych grupe badang zawezono do 711 pacjentow.
Grupa ta sktadata si¢ z 406 dziewczynek (57,1%) 1 305 chtopcow (42,9%), $redni wiek osdb
badanych wynosil 89,9 miesigca, mediana wieku 79 miesiecy. U 560 dzieci rozpoznano
atopowe zapalenie skory (AZS), u 151 dzieci astme oskrzelowa (AO), a u 260 dzieci
alergiczny niezyt nosa (ANN). Chorzy, u ktérych rozpoznano astme oskrzelowg i/lub
alergiczny niezyt nosa zakwalifikowani zostali do grupy pacjentdow z choroba uktadu
oddechowego (ChUO). W oparciu o rozpoznania kliniczne podzielono badanych na cztery
grupy: grupa A (AZS bez ChUQ) — 314 os6b, grupa B (ChUO bez AZS) — 61 0s6b, grupa C
(AZS i ChUO) — 246 os6b, grupa D (inne schorzenia bez AZS i ChUO) — 90 os6b. Dodatnie
APT stwierdzono u 71,9%, dodatnie SPT u 60,5%, dodatnie oznaczenia aslgE u 54,1%,
a dodatnie SPT/asIgE u 66,2% pacjentow. U wszystkich hospitalizowanych dzieci dodatnie
atopowe testy ptatkowe wystepowaly z wigksza lub poréwnywalng czgstoscia jak dodatnie
SPT/asIgE. Najczgéciej uczulaly roztocza kurzu domowego — Dermatophagoides



pteronyssinus i Dermatophagoides farinae (dodatnie testy ptatkowe stwierdzono odpowiednio
u 59,8% 1 57,8% pacjentow) oraz zottko (52,2%) 1 biatko (46,7%) jaja kurzego. W grupie A
dodatnie APT stwierdzono u 75,2% a SPT/asIgE u 55,1% pacjentow, w grupie B u 67,2% i u
85,5%, w grupie C u 79,3% i u 89,8%, w grupie D u 43,3% i 29,8% pacjentow.

U pacjentow chorujgcych tylko na atopowe zapalenie skory (grupa A) stwierdzono
znamiennie wigkszg czgsto$¢ dodatnich atopowych testow platkowych niz dodatnich testow
SPT/asIgE. W grupie A dodatnie APT wystepowaty od 1,37 (dodatnie testy co najmniej
alergenem spos$rod wszystkich alergenéw uzywanych do testowania) do 3,57 razy czgsciej
(dodatnie testy z alergenami Cladosporium herbarum) niz dodatnie SPT/asIgE.

U pacjentow z grupy A i C (dzieci z AZS oraz z AZS i ChUO) dodatnie atopowe testy
ptatkowe wystepuja znamiennie czg¢sciej niz u pacjentdow z grupy D (bez AZS i ChUO).
Dotyczy to testow z co najmniej jednym alergenem, z alergenami Dermatophagoides
pteronyssinus i Dermatophagoides farinae, z alergenami kota, psa, pytkow traw (tylko grupa
A) i Cladosporium (tylko grupa C). Najczestszym uczulajgcym alergenem wykrytym za
pomoca APT wsérod naszych pacjentéw z AZS jak i wsrdd pacjentow z AZS 1 ChUO oraz z
ChUO byly roztocza kurzu domowego. W naszej pracy nie stwierdzono czgstszego
wystepowania dodatnich APT z poszczegélnymi alergenami pokarmowymi (mleko krowie,
biatko 1 z6ttko jaja kurzego, maka pszenna i1 zytnia) u dzieci z AZS, w poréwnaniu do dzieci
nie chorujagcych na to schorzenie. Nie stwierdzono takze korelacji miedzy indeksem
SCORAD a dodatnimi atopowymi testami ptatkowymi u pacjentéw chorujacych na AZS.

U pacjentow z AZS (grupa A 1 C) stwierdzono koincydencj¢ obu typoéw
nadwrazliwo$ci — mediowanej przez IgE oraz nadwrazliwosci typu IV zaleznej od limfocytow
T. Ryzyko wzgledne wystgpienia dodatniego atopowego testu platkowego jest wicksze, gdy
jednoczesnie stwierdza si¢ dodani SPT/asIgE na korespondujacy alergen i wynosi od 1,31 dla
dodatniego atopowego testu ptatkowego z Dermatophagoides pteronyssinus do 2,42 dla
dodatniego APT z alergenami kota w grupie A oraz od 1,84 dla dodatniego APT z alergenami
Dermatophagoides pteronyssinus do 2,46 z alergenami Cladosporium herbarum w grupie C.
Alergia
IgE-zalezna moze sprzyja¢ alergii wywotanej przez mechanizmy komorkowe. Komorki
Langerhansa w skorze optaszczone przez swoiste IgE sa skuteczniejsze w wychwytywaniu i
prezentowaniu alergenu swoistym limfocytom T w poroéwnaniu z komoérkami Langerhansa
pozbawionymi swoistych IgE. Z drugiej strony u cz¢sci pacjentow z AZS moze wystgpowaé
reakcja immunologiczna komorkowa, bez zaangazowania przeciwcial IgE. W grupie A (AZS)
stwierdzono znamiennie czg¢stsze wystgpowanie dodatnich APT z jednocze$nie ujemnymi
SPT/asIgE, niz dodatnich SPT/asIgE z jednocze$nie ujemnymi APT z korespondujacymi
alergenami (dotyczylo to alergenéw Dermatophagoides pteronyssinus i Dermatophagoides
farinae, alergenow psa, Alternaria tenuis i Cladosporium herbarum). U 67,2% naszych
pacjentow z ChUO (z ANN 1 astmg — grupa B) stwierdzono dodatnie atopowe testy ptatkowe,
au 12,7% z nich stwierdzono dodatnie APT przy jednoczesnie ujemnych testach SPT/asIgE.

U dzieci chorujacych na astme lub ANN (grupa B) oraz u dzieci chorujacych na AZS i
ChUO (grupa C) stwierdzono znamiennie wigkszg czesto$¢ dodatnich SPT/asIgE niz
dodatnich APT.

Dodatnie SPT/asIgE znamiennie czg$ciej wystepowaty u pacjentdw z choroba uktadu
oddechowego (grupa B), niz u pacjentéw z grupy A (tylko AZS) i grupy D (pacjenci z innymi
schorzeniami bez astmy, ANN 1 AZS). Dodatnie SPT/asIgE wystepowaly tez znamiennie
czesciej u pacjentdow z chorujacych na AZS i ChUO (grupa C), niz u pacjentéw z grupy A i u
pacjentow z grupy D. Nie stwierdzono znamiennie statystycznej roznicy migdzy czestoscig
dodatnich SPT/asIgE u pacjentow chorujacych na AZS i ChUO oraz w grupie pacjentow z
ChUO. U pacjentow z AZS i ChUO (grupa C) stwierdzono czestsze wystepowanie dodatnich
aslgE/SPT z jednoczesnie ujemnymi APT, niz dodatnich APT z jednoczes$nie ujemnymi



SPT/asIgE z korespondujacymi alergenami (dotyczylo to alergenéw kota, pylkow traw i
brzozy). Takie wyniki, a takze wicksza czg¢sto$¢ dodatnich SPT/asIgE niz dodatnich APT
w grupie B i C, $wiadcza o tym, ze atopia zwigzana jest silniej z ANN i astmg oskrzelowa niz
z AZS. Wyrazny zwigzek atopii (wigksza czgstos¢ dodatnich SPT/asIgE) z atopowym
zapaleniem skory stwierdza si¢ wowczas, gdy AZS wspoétistnieje z ANN i1 astmg oskrzelowa.

W naszym badaniu u dzieci ponizej 6. roku zycia wystepowaty czesciej dodatnie
atopowe platkowe testy niz u dzieci powyzej 6. roku zycia. Ryzyko wzgledne wystapienia
dodatniego APT u dzieci ponizej 6. w porownaniu do dzieci powyzej 6. roku zycia wynosito
od 1,26 (dodatnie APT z co najmniej jednym alergenem) do 2,26 (dodatnie APT z alergenami
psa). Natomiast u dzieci powyzej 6. roku zycia stwierdza si¢ przewage dodatnich SPT/asIgE
w poréwnaniu do dzieci ponizej 6. roku zycia. Ryzyko wzgledne wystapienia dodatniego
SPT/asIgE byto w tej grupie wiekowej wigksze niz u dzieci ponizej 6. roku zycia i wynosito
od 1,15 (dodatnie SPT/asIgE z co najmniej jednym alergenem) do 1,96 (dodatnie SPT/asIgE z
alergenami bylicy). Najwicksza czestos¢ dodatnich APT (89,3%) stwierdzono u dzieci
ponizej 3 roku zycia. W miar¢ dorastania czg¢sto$§¢ dodatnich APT zmniejsza si¢ i wynosi
51,5% u dzieci w wieku 12 — 14 lat. W przypadku dodatnich SPT/asIgE stwierdza sig
odwrotng zalezno$¢ — najmniejszg ich czesto$¢ (50%) stwierdza si¢ u dzieci ponizej 3 roku
zycia, a w miar¢ dorastania wystepuja z wigksza czgstoscig — 77,8% u dzieci w wieku 10 — 12
lat.

Pierwszym etapem marszu atopowego u dzieci jest czgsto atopowe zapalenie skory. W
patogenezie tej choroby biorg udziat dwa mechanizmy immunologiczne — pierwszy zalezny
od przeciwcial IgE oraz drugi — zalezny od limfocytow T. W miar¢ uptywu czasu nastgpuje
stopniowe ,,przetaczanie” reakcji immunologicznej — z reakcji typu IV (zaleznej od
limfocytow T) na reakcje¢ typu I (IgE-zalezng). Dzieci wyrastaja z atopowego zapalenia skory,
ale rozwija si¢ u nich alergiczny niezyt nosa i/lub astma, ktore zwigzane sg z alergia IgE-
zalezna, stad przewaga dodatnich SPT/asIgE u starszych dzieci. U czg$ci pacjentow reakcja
alergiczna zalezna od limfocytow T moze jednak przetrwaé. Niektorzy autorzy uwazaja, ze u
pacjentéw z alergicznym niezytem nosa i astma, z ujemnymi testami SPT i/lub asIgE oraz z
ujemnymi probami prowokacyjnymi z podejrzanymi alergenami, zwlaszcza u ktorych w
przesztosci wystgpowalo AZS, nalezy wykona¢, poszukujac ,,ukrytej alergii”, atopowe testy
ptatkowe z aeroalergenami.

U naszych pacjentow stwierdzono, zarowno za pomocga APT jak i1 SPT/asIgE
przewagg uczulenia poliwalentnego nad monowalentnym.

U czeSci pacjentow w kazdej grupie nie stwierdzono nadwrazliwos$ci — wykonane u
nich zaré6wno atopowe testy platkowe jak 1 SPT/asIgE byly ujemne. W grupie A (AZS)
ujemne APT i jednocze$nie ujemne SPT/asIgE wystepowaty u 15,5%, w grupie B (ChUO) u
0,2%, w grupie C (AZS i ChUOQ) u 2,2%, w grupie D (inne schorzenia) u 41,7% pacjentow.

U pacjentdow z atopowym zapaleniem skory, z astma i alergicznym niezytem nosa
wystepuja dwa typy reakcji immunologicznych na pospolite alergeny Srodowiskowe —
reakcja IgE-zalezna, natychmiastowa oraz typu IV, zalezna od limfocytow T. Wykorzystanie
obu metod diagnostycznych w rozpoznawaniu chorob atopowych umozliwia precyzyjniejsza
identyfikacj¢ czynnika wyzwalajacego objawy alergii np. postugujac si¢ APT mozna wykry¢
alergie u czesci pacjentow z wewnatrzpochodng postacig atopowego zapalenia skory, u
ktorych bez zastosowania tej metody diagnostycznej nie wykryto by nadwrazliwosci.

Na podstawie przeprowadzonych obliczen mozna stwierdzi¢, ze dodatnie wyniki APT
wystepuja istotnie czgéciej niz dodatnie SPT/asIgE w grupie pacjentéw chorujacych tylko na
AZS. Natomiast w grupie pacjentow chorujacych tylko na ChUO dodatnie wyniki SPT/asIgE
wystepuja istotnie czg¢sciej niz u pacjentdw chorujacych tylko na AZS oraz u pacjentow bez
AZS i bez ChUO. W grupie pacjentow z AZS i ChUO oraz w grupie pacjentow z ChUO



czgstos¢ dodatnich wynikow APT i1 SPT/asIgE jest podobna. Wraz z wiekiem dzieci
zmniejsza si¢ czestos¢ dodatnich APT, a wzrasta czgsto$¢ dodatnich SPT/aslIgE.






