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Znaczenie grzybow mikroskopowych w chorobach
alergicznych u dzieci

The role of microscopic fungiin allergic diseases in children

Wanda Balinska-Miskiewicz
| Katedra i Klinika Pediatrii, Alergologii i Kardiologii AM we Wroctawiu

STRESZCZENIE

Zarodniki grzybéw mikroskopowych sg waznymi aeroalergenami bioragcymi udziat w rozwoju choréb
alergicznych. Stanowig trzeci co do czestosci alergen po roztoczach kurzu domowego i pytkach traw
w astmie alergicznej u dzieci. Grzyby te biorg udziat w patogenezie astmy, alergicznego niezytu nosa
i spojowek oraz atopowego zapalenia skory. Najwazniejsze zrédto alergenéw mikroskopowych stanowia
grzyby z rodzaju Alternaria i Cladosporium, a w dalszej kolejnosci Penicillium i Aspergillus. Rzadziej opisy-
wane rodzaje i gatunki grzybéw moga by¢ trudne do zdiagnozowania z powodu ich braku w zestawach
diagnostycznych punktowych testéw skérnych i panelach immunoglobulin E specyficznych. Grzyby mi-
kroskopowe czesciej alergizujg dzieci niz dorostych, sa tez przyczyna ciezkich zaostrzeh astmy u dzieci.
Kolejna trudnos$¢ w rozpoznaniu alergii na grzyby mikroskopowe stanowi brak standaryzacji wyciagéow
potrzebnych do wykonywania testéw skérnych. Leczenie astmy wywotanej alergenami grzyboéw nie od-
biega znaczaco od terapii astmy wywotanej innymi alergenami. Nadzieje na leczenie przyczynowe budzi
immunoterapia swoista z alergenami grzybdéw plesniowych, ktéra jednak nie ma obecnie wystarczajgco
dobrze ugruntowanej pozycji. W poréwnaniu z innymi alergenami nie jest potwierdzona wystarczajaca
liczba badan, zwtaszcza wiérdd dzieci.

SEOWA KLUCZOWE: grzyby plesniowe, grzyby mikroskopowe, alergia, astma, dzieci

ABSTRACT

Microscopic fungal spores are important aeroallergens associated with the development of allergic dis-
eases. They are the third most common allergen after house dust mite and grass pollens in allergic asth-
ma in children. These fungi are involved in the pathogenesis of asthma, allergic rhinitis, conjunctivitis and
atopic dermatitis. The most important source of allergens are microscopic fungi of the genus Alternaria
and Cladosporium followed Penicillium and Aspergillus. Less frequently reported types and species of fun-
gi can be difficult to diagnose because they are absent in sets of diagnostic skin prick tests and immuno-
globulin E-specific panels. Microscopic fungi are often more important allergens in children than adults,
also they more often cause severe exacerbations of asthma in children. Additional problem of the allergy
diagnosis is realted to the lack of the standardization of extracts used in skin tests. Treatment of asthma
caused by allergens of fungi do not differ significantly from the therapy of asthma induced by other al-
lergens. The most diserable causal treatment would be allergen specificimmunotherapy for mold, how-
ever, it is not sufficiently well established. Compared to other allergens it has not been confirmed by
sufficient number of studies, especially among children.

KEY WORDS: mold, fungi, allergy, asthma, children

stanowia grzyby z rodzaju Alternaria i Cladosporium, a w dalszej
kolejnosci Penicillium i Aspergillus [2], ktérych znaczenie w wywo-

Zarodniki grzybéw mikroskopowych naleza do waznych aero-
alergenéw wchodzacych w skfad zanieczyszczen powietrza. Z opi-
sanych ponad 120 tysiecy gatunkéw grzybéw ok. 80 gatunkdéw
moze by¢ zwigzanych z alergig uktadu oddechowego [1]. Ze
wzgledu na rozmiary rzedu mikrometréw sg one nazywane grzy-
bami mikroskopowymi. W literaturze funkcjonuje tez nazwa grzy-
by plesniowe. Najwazniejsze zrédto alergenéw mikroskopowych

tywaniu choréb alergicznych bedzie oméwione w dalszej czesci
artykutu. Nadwrazliwo$¢ na inne gatunki grzybéw mikroskopo-
wych wystepuje rzadziej, na ten temat pojawia sie jednak coraz
wiecej publikacji [3, 4].

Alergenami sg zarodniki i fragmenty grzybni, ktorych wiek-
szos$¢ stanowia wewnatrzkomorkowe proteiny zwigzane z meta-
bolizmem grzyba [2]. Z uwagi na wielko$¢ zarodniki grzybow
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mikroskopowych tatwo penetruja do dolnych drég oddechowych,
ale moga réwniez osadzac sie w gérnych drogach oddechowych.
Moga by¢ przyczyna astmy i alergicznego niezytu nosa oraz spo-
jowek, a takze atopowego zapalenia skoéry. Stanowia réwniez
przyczyne innych choréb, rzadko wystepujacych u dzieci, jak:
aspergiloza oskrzelowo-ptucna zwigzana najczesciej z mukowi-
scydoza, grzybicze zapalenie zatok, czy tez alergiczne zapalenie
pecherzykéw ptucnych (AZPP). AZPP wystepuje najczesciej u oséb
dorostych jako alergia zawodowa po przewlektym narazeniu na
alergeny grzybow plesniowych.

Grzyby mikroskopowe bytuja na zewnatrz i wewnatrz pomiesz-
czen. Rezerwuarem grzybéw mikroskopowych moga by¢ systemy
klimatyzacyjne, kryte baseny, sauny, szklarnie, drewniane domki
letniskowe, piwnice, pralnie. Alergeny grzybdéw plesniowych sa
tez obecne w kurzu domowym i stanowig do 20% jego sktadu.

Mechanizmy dziatania grzybéw w uktadzie odde-
chowym

Rozmiary wiekszosci alergenéw grzybéw mikroskopowych sa
znacznie mniejsze od alergendéw pytkéw traw (<10 um), co umoz-
liwia im dotarcie do dolnych drég oddechowych [5]. Przypuszcza
sie, ze nadwrazliwo$¢ na alergeny grzyboéw plesniowych jest
zalezna od zywotnosci spor obecnych w powietrzu [6]. Dla zarod-
nikéw Alternaria odsetek zywych komérek obejmuje 80% wszyst-
kich zarodnikéw obecnych w powietrzu. Progowe stezenie zarod-
nikéw potrzebne do wywofania reakgji alergicznych u wigkszosci
0s6b z nadwrazliwoscig na te grzyby wynosi 80 zarodnikéw na
1 m? powietrza i jest znaczaco nizsze niz np. dla Cladosporium
(2800 zarodnikow/1 m3) [7]. Alternaria wywotuje czesciej reakcje
alergiczne, mimo iz narazenie na Cladosporium w powietrzu jest
wieksze. Przyczyne moze stanowic to, ze odsetek zywych komo-
rek Cladosporium w powietrzu wynosi 20-30% [6].

Grzyby przez syntetyzowanie toksyn i enzymoéw, ktére odgry-
waja wazng role w nasileniu reakgji alergicznej, maja prawdopo-
dobnie znacznie wiekszy wptyw na rozwdj reakcji immunologicz-
nej niz pozostate alergeny pytkowe [6]. Uwaza sie, ze proteazy
wytwarzane przez grzyby moga dziata¢ na uktad immunologiczny
jako adjuwant w promocji odpowiedzi typu Th,. Moga réwniez
bezposrednio oddziatywac¢ na nabtonek drég oddechowych,
powodujac jego uszkodzenie i przyczyniac sie do wystepowania
nadreaktywnosci oskrzeli [8]. Dodatkowymi czynnikami odpowie-
dzialnymi za nasilenie reakcji immunologicznej przez grzyby
moga by¢ produkowane przez nie lotne zwigzki organiczne, dzia-
fajace draznigco na ukfad oddechowy oraz niebiatkowe kompo-
nenty $ciany komoérkowej, jak glukan i chityna [6].

Cecha charakterystyczng reakcji astmatycznej na grzyby ple-
$niowe jest obecnosc silnej fazy op6znionej. W przebiegu grzybi-
czego zapalenia zatok najczesciej mamy do czynienia z |, Il i lll
typem reakcji wg Gella-Coombsa, podobnie jak w alergicznym
aspergilowym zapaleniu oskrzeli. W zewnatrzpochodnym zapale-
niu pecherzykéw ptucnych proces zapalny obejmuje natomiast il
typ reakcji immunologicznej z tworzeniem komplekséw immuno-
logicznych [9].

Za panalergen grzybow uwaza sie enolaze, enzym bioracy
udziat w procesie glikolizy i powodujacy reakcje krzyzowe miedzy
gatunkami [9]. Badania homologii enolaz pochodzacych z gatun-
kéw Cladosporium i Alternaria wykazaty identycznos¢ w 89%
sekwencji biatkowej. Enolaza zostata rowniez wyizolowana wsréd
alergenoéw lateksu Hevea brasiliensis [9]. Poréwnanie biatka enola-

zy Hevea brasiliensis z enolaza grzybéw Caldosporium i Alternaria
wykazato identycznos¢ sekwencji w odpowiednio 62% i 60%.
Zgodnos¢ ta jest wystarczajgco wysoka, aby prowadzi¢ do reak-
tywnosci krzyzowej miedzy powyzszymi antygenami grzyboéw
i lateksu [9].

W alergii na Alternaria, ale tez i na inne grzyby plesniowe istot-
na role moze odgrywac czynnik genetyczny. Badania nad poli-
morfizmem genu dla integryny-beta 3 (ITGB3), obecnego na cho-
romsomie 17 przeprowadzone w czterech réznych populacjach,
potwierdzity jego znaczenie w patogenezie astmy i alergii na
zarodniki grzybéw mikroskopowych [10].

Alternaria

Alternaria alternata nalezy do gromady grzybéw niedoskona-
tych. Z uwagi na rozpowszechnienie i wiasciwosci aerodynamicz-
ne stanowi wazny alergen mogacy wywotac¢ objawy z ukfadu
oddechowego. Ma stosunkowo dtugi okres wytwarzania zarodni-
kow, powodujgc utrzymywanie sie ich wysokiego stezenia
w atmosferze, co przyczynia sie do czestego wystepowania nad-
wrazliwosci na ten rodzaj grzyba. Alternaria nalezy do sezono-
wych grzyboéw plesniowych, ktérego najwyzsze stezenia obser-
wuje sie w powietrzu od czerwca do sierpnia. Wewnatrz pomiesz-
czen zarodniki moga by¢ natomiast obecne w mniejszych steze-
niach przez caty rok [2]. Zarodniki Alternaria naleza do tzw.
suchych, ktérych uwalnianie zalezy gtéwnie od predkosci wiatru,
a stezenie jest wyzsze podczas bezdeszczowych, cieptych i wietrz-
nych dni. Zarodniki Alternaria sa jednymi z najwiekszych wsérod
grzybow mikroskopowych i osiagaja rozmiary powyzej 10 um.
W szczycie sezonu stezenie zarodnikéw wynosi kilkaset w 1 m?.
Natomiast w zimie, gdy temperatura powietrza spada, powietrze
jest od nich wolne. Gatunek Alternaria alternata bytuje w powierz-
chownych warstwach gleb, na obumierajacych czesciach roslin,
jest réwniez patogenem wielu gatunkéw roslin [2]. Wystepowanie
nadwrazliwosci na Alternaria rézni sie znaczaco miedzy badania-
mi epidemiologicznymi od 2,8% w Finlandii [11] do ponad 20%
w Hiszpanii [12]. R6znice te wiagze sie zinnymi metodami badaw-
czymi, ale réwniez z doborem pacjentdw, ich wiekiem i analizo-
wanymi objawami, a przede wszystkim z warunkami klimatyczny-
mi (réznicami w wilgotnosci i temperaturze powietrza), a takze
wystepowaniem innych czynnikéw srodowiskowych.

W randomizowanym badaniu populacyjnym z terenu Francji
- French Six Cities study [5], w ktorym wzieto udziat 6726 dzieci
w wieku 9-11 lat, stwierdzono zaleznos¢ miedzy nadwrazliwoscia
na Alternaria alternata potwierdzong dodatnimi punktowymi
testami skérnymi a wystgpieniem alergicznego niezytu nosa, nie-
zaleznie od wystepowania astmy oskrzelowej. Czestos¢ alergii na
Alternaria w tym badaniu w populacji ogélnej dzieci wyniosta
2,8%, podczas gdy alergia monowalentna wystapita u 0,8%. Inte-
resujacy wydaje sie fakt, iz zwigzek miedzy alergicznym niezytem
nosa a monowalentnym uczuleniem na Alternaria byt silniejszy niz
u pozostatych dzieci uczulonych na wieksza liczbe alergendw.
W badaniu Cantani i wsp. [13] z terenu Wtoch przeprowadzonym
wsrdd 6840 dzieci z astma i alergicznym niezytem nosa 3,3% dzie-
ci byto uczulonych na Alternaria, a 1,3% miato alergie monowalent-
na na Alternaria. Pierwsze objawy alergii wystepowaty u dzieci ok.
4.-5.r.z.W badaniu Mari i wsp. [14] w$réd 4962 pacjentow w wieku
od 3 do 80 lat z objawami astmy i alergicznego niezytu nosa 19%
byto uczulonych na ktérykolwiek z gatunkéw grzybéw mikrosko-
powych, natomiast na Alternaria ok. 12%. W duzym badaniu prze-
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prowadzonym w szesciu miastach USA [15] wéréd 12 086 dzieci
chorujacych na astme dodatnie testy skérne z alergenem Alterna-
ria miato 38,3% dzieci.

Wsréd alergendw grzyboéw plesniowych Alternaria stanowi naj-
czestsza przyczyne alergicznego niezytu nosa i astmy oskrzelowej.
Alternaria jest istotnym czynnikiem ryzyka astmy u dzieci w wieku
szkolnym [16]. Czestsze wystepowanie objawow z uktadu odde-
chowego oraz wystepowanie nadreaktywnosci oskrzeli podczas
narazenia na wysokie stezenia zarodnikéw Alternaria stwierdzono
w badaniu australijskim przeprowadzonym wsréd 399 dzieci
w wieku szkolnym [17]. Wystepowanie objawéw byto istotnie sta-
tystycznie czestsze u dzieci zdodatnimi punktowymi testami skor-
nymi w kierunku Alternaria, co podkresla mozliwo$¢ wystepowania
zaostrzen astmy podczas narazenia na wysokie stezenia tych aler-
genow. Narazenie na wyzsze stezenia grzybdw plesniowych, w tym
Alternaria, byto przyczyna czestszych wizyt w oddziale pomocy
doraznej i hospitalizacji z powodu zaostrzenia astmy u dzieci
w wieku od 1.r.z. do 14 lat, natomiast nie stwierdzono takiej zalez-
nosci wsrod osob dorostych [18]. W badaniu amerykanskim z Ari-
zony [19] alergia na Alternaria byta znaczacym czynnikiem ryzyka
wystagpienia astmy u dzieci w wieku 6 11 lat.

Badany byt réwniez zwigzek miedzy wystepowaniem nadwraz-
liwosci na Alternaria a alergicznym niezytem nosa. Ze wzgledu na
stosunkowo duzy rozmiar zarodnikéw Alternaria (>10 pm) mozliwe
jest ich osadzanie w goérnych drogach oddechowych, w tym na
btonie sluzowej nosa i powodowanie w tym miejscu reakgji aler-
gicznej. W badaniu australijskim [20] przeprowadzonym wéréd 132
dzieci w wieku 7-12 lat, majacych dodatnie punktowe testy skérne
z alergenem Alternaria stwierdzono, ze ekspozycja na wyzsze ste-
zenia zarodnikéw tego grzyba byta przyczyna wystapienia aler-
gicznego niezytu nosa i spojéwek u dzieci [20]. W badaniu Stark
i wsp. [21] twierdzono réwniez, ze narazenie na wysokie stezenia
zarodnikéw Alternaria oraz Aureobasidium, Aspergillus i Candida
w pierwszych 3 miesigcach zycia w domach u dzieci obcigzonych
dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku alergii, byto zwigzane
z ryzykiem wystapienia alergicznego niezytu nosa w 5. r.z.

Cladosporium

Cladosporium jest najczesciej wystepujacym grzybem plesnio-
wym w powietrzu. Na zewnatrz pomieszczen wystepuje w naj-
wiekszym stezeniu sezonowo od czerwca do sierpnia. W bada-
niach powietrza atmosferycznego réznych regiondw Europy spory
z rodzaju Cladosporium dominowaty stanowigc do 80% wszyst-
kich wychwyconych zarodnikéw [9].

Zarodniki tego grzyba sa alergenem spotykanym réwniez cato-
rocznie wewnatrz pomieszczen. Zarodniki Cladosporium byty naj-
czesciej stwierdzane posréd innych grzybdéw plesniowych
w domach amerykanskich dzieci chorujacych na astme [22].

Cladosporium i Alternaria sg trzecia co do czestosci przyczyna
nadwrazliwosci po alergenach roztoczy kurzu domowego oraz pyt-
kach traw u dzieci w wieku przedszkolnym. Wsréd dzieci majacych
dodatnie punktowe testy skdrne z alergenami Cladosporium i Alter-
naria istotnie czesciej wystepowata astma, atopowe zapalenie
skory i alergiczny niezyt nosa. Wnioski takie wysunieto na podsta-
wie badania brytyjskiego przeprowadzonego przez Tariq i wsp. [23]
wsrdd 981 dzieci w wieku 4 lat, u ktorych dodatnie punktowe testy
skérne z alergenami Cladosporium i Alternaria wystepowaty w 6%.

Najczestsze wystepowanie specyficznych immunoglobulin E
indukowanych alergenami Cladosporium, Alternaria, Aspergillus

i Penicillium stwierdzono wsréd dzieci w wieku 7 lat, natomiast
stezenia tych przeciwciat byly nizsze u dzieci starszych. Wyniki
takie otrzymali Nolles i wsp. [24] w populacji 137 dzieci w wieku
od 5 miesiecy do 14 lat.

Narazenie na Cladosporium moze byc¢ przyczyng czestszych
wizyt w oddziale pomocy doraznej z powodu zaostrzen astmy, co
potwierdzono w badaniu kanadyjskim wsréd dzieci w wieku od
urodzenia do 9 lat narazonych na wysokie stezenia zarodnikéw
Cladosporium [25]. W badaniu Dales i wsp. [26] réwniez z Kanady
ekspozycja na zarodniki réznych gatunkéw grzybdw mikroskopo-
wych byta w 8,8% przyczynga zaostrzen astmy u dzieci wymagaja-
cych wizyty w oddziale pomocy doraznej. Niemowleta narazone
na podwyzszone stezenia zarodnikéw grzybdéw, w tym najczesciej,
bo az 44% dzieci na Cladosporium, w pierwszych 3 miesigcach
zycia znaczaco czesciej miaty $wiszczacy oddech [27]. Ponadto opi-
sano przypadek kladosporiozy oskrzelowo-ptucnej u 6-letniego
dziecka chorujgcego na astme [28].

Aspergillus

Rodzaj Aspergillus sktada sie z ok. 160 gatunkéw [7]. W dotych-
czasowych badaniach wykazano alergogennos¢ dla kilku gatun-
kow: A. fumigatus, A. niger, A. flavus i A. oryzae [29]. Jest to rodzaj
czesto hodowany z kompostu i siana. W klimacie umiarkowanym
i tropikalnym wystepuje w glebie i na roslinach oraz na ich szczat-
kach [7].

Aspergillus jest odpowiedzialny za ciezki przebieg astmy i aler-
gicznego niezytu nosa. Astma o umiarkowanym i ciezkim przebie-
gu wystepuje znaczaco czesciej niz postacie fagodne u dzieci
majacych dodatnie punktowe testy skérne z alergenem Aspergil-
lus fumigatus. Potwierdzity to badania przeprowadzone u 96 dzie-
ci w wieku od 5 do 18 lat [30]. Réwniez ekspozycja na zarodniki
Aspergillus niger i Aspergillus unguis oznaczonych wraz z 34 gatun-
kami innych grzybéw plesniowych byta znaczaco czestsza
w domach dzieci chorujacych na ciezka posta¢ astmy w poréwna-
niu z dzie¢mi zdrowymi [31].

Aspergillus odpowiada za aspergiloze oskrzelowo-ptucna
wystepujaca nierzadko u pacjentéw z mukowiscydoza. Aspergillus
czesciej nizinne alergeny grzybéw wywotuje alergiczne zapalenie
pecherzykéw ptucnych. Aspergillus oryzae jest ponadto alerge-
nem zawodowym piekarzy.

Penicillium

Grzyby z rodzaju Penicillium w srodowisku wewnetrznym nie
wykazuja sezonowosci, natomiast na zewnatrz pomieszczen naj-
wieksze stezenie ich zarodnikéw mierzone jest wiosng i zima [7].
Grzyb ten bytuje najczesciej w glebach klimatu umiarkowanego,
a do swojego rozwoju wymaga wilgoci. Jest spotykany na czer-
stwym chlebie, serach, na roslinach stragczkowych i owocach
cytrusowych, jabtkach oraz wilgotnym drewnie. Penicillium liczy
ok. 220 gatunkéw i jest wykorzystywany m.in. do wytwarzania
antybiotykéw (P. notatum i P. chrysogenum), a takze w przemysle
spozywczym do produkgji seréw camembert i roquefort (P. roqu-
eforti, P. camemberti) [7]. Opisano réwniez liczne alergeny zarod-
nikéw z rodzaju Penicillium.

Dzieci narazone w swoich pokojach na wyzsze stezenia zarod-
nikéw Penicillium maja czesciej objawy astmy [32]. Juz niemowle-
ta narazone na wysokie stezenia zarodnikéw Penicillium w domu
maja podwyzszone ryzyko wystapienia swiszczacego oddechu
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i przewlektego kaszlu, co dowiedziono w badaniu Gent i wsp. [33]
na grupie 880 niemowlat w 1. r.z. Dzieci te byly obcigzone dodat-
nim wywiadem rodzinnym w kierunku alergii, a kryterium wiacze-
nia do badania byto posiadanie co najmniej jednego z rodzenstwa
z rozpoznang astma. Ta sama grupa badaczy [34] udowodnita
wptyw narazenia mierzonego w domu na zarodniki Penicillium na
wystepowanie zwiekszonej zmiennosci dobowej szczytowego
przeptywu wydechowego (PEF - peak expiratory flow) wsréd 225
dzieci z astma w wieku 6-12 lat. Podwyzszona zmiennos$¢ PEF
dowodzi o zwiekszonej reaktywnosci oskrzeli u tych dzieci.

Ekspozycja na wyzsze stezenia zarodnikéw Penicillium moze
by¢ zwigzana z czestszym wstepowaniem objawéw astmy oraz
koniecznoscia czestszych, nieplanowanych wizyt w gabinecie
lekarskim z powodu tych objawoéw. Problem ten byt tematem
badania Inner-City Asthma Study (ICAS) przeprowadzonym przez
Pongraciciwsp. [35] wsréd 937 dzieci 5-11-letnich chorujacych na
astme umiarkowang i ciezkg, u ktérych objawy choroby wystepo-
waty znaczaco czesciej, jedli miaty one alergie na grzyby potwier-
dzonga przynajmniej jednym dodatnim punktowym testem skoér-
nym z alergenami grzyboéw ple$niowych.

W badaniu Chang i wsp. [36] z Tajwanu najczestszym rozpozna-
niem wsréd pacjentédw uczulonych na co najmniej jeden gatunek
grzyba byto atopowe zapalenie skéry. Alergia uktadu oddechowe-
go wystepowata rzadziej. Rodzaj Penicillium stanowit trzecig co do
czestosci (63,2%) przyczyne podwyzszenia poziomu swoistych
immunoglobulin E po Candida (81,2%) i Aspergillus (69,2%) wsrod
dzieci i dorostych w wieku od 1. r.z. do 67 lat (ze Srednig wieku
badanych 16,4 roku). Czeste wystepowanie podwyzszonych
poziomdéw immunoglobulin E specyficznych z alergenem Candida
u dzieci chorujacych na atopowe zapalenie skéry moze by¢ spo-
wodowane czestym wspétistnieniem nadkazenia skéry grzybami
z rodzaju Candida.

Inne rodzaje grzybéw mikroskopowych

Do innych grzybéw mogacych wywota¢ alergie nalezg m.in.:
Candida spp., Fusarium spp., Botrytis spp., Chaetomium spp., Epicoc-
cum spp., Geotrichum spp., Helminthosporium spp., Monilia spp.,
Mucor spp., Phoma spp., Aureobasidium spp., Rhizopus spp., Rhodo-
torula spp., Saccharomyces spp. [37] oraz rzadziej opisywane Lepto-
sphaeria spp. [4], Ganoderma spp., Drechslera spp., Torula spp., Didy-
mellaspp.[3,7]. Cze$¢ z nich nie jest uwzgledniana nawet w posze-
rzonej diagnostyce choréb alergicznych, dlatego tez postuluje sie
ich wprowadzenie do zestawdw testéw skornych.

Trudnosci diagnostyczne w alergii na grzyby
mikroskopowe

Indywidualna odpowiedz na alergeny grzybdéw charakteryzuje
sie wysoka zmiennoscia, co utrudnia postawienie rozpoznania.
Niezgodno$¢ miedzy wynikami punktowych testéw skérnych
(PTS) i swoistych immunoglobulin E (sIgE) jest na tyle duza, ze
wymaga zastosowania obu metod, co nie jest uwzgledniane
w wielu badaniach [6]. Dodatkowym utrudnieniem jest fakt, ze
u ok. 20% populacji dodatnie PTS lub tez sIgE z alergenami grzy-
boéw nie maja znaczenia klinicznego, poniewaz nie towarzyszg im
objawy choroby. Ponadto badania epidemiologiczne dotyczace
nadwrazliwosci na alergeny grzybéw sa wykonywane z wykorzy-
staniem ekstraktéw alergenowych pochodzacych od réznych pro-
ducentéw, co utrudnia ich pdzniejsze poréwnanie [6]. Rdznice

miedzy ekstraktami uzywanymi do diagnostyki i immunoterapii
moga wynikac réwniez z tego, iz grzyby plesniowe, adaptujac sie
do warunkoéw otoczenia zmieniajg swoje whasciwosci biochemicz-
ne i alergogenne. Hodowla i przygotowanie ekstraktéw wymaga
zatem szczegdlnej starannosci.

Cennym uzupetnieniem diagnostyki w przypadku alergiczne-
go niezytu nosa i nadwrazliwosci na grzyby plesniowe moga by¢
donosowe testy prowokacji. Testy prowokacji donosowej charak-
teryzuja sie znacznie lepsza swoistoscig w identyfikacji istotnie
klinicznych postaci alergii na grzyby [38]. Proby prowokacji dono-
sowej nie sg, jak dotad, w diagnostyce alergii powszechnie stoso-
wane.

W zestawach diagnostycznych obecne s3 tylko najczesciej uczu-
lajgce grzyby plesniowe, nalezy jednak zwrdci¢ uwage na poten-
cjalne alergeny, jakimi moga by¢ rzadsze gatunki tych grzybéw.

Zapobieganie narazeniu na alergeny

Unikanie narazenia na alergen wywotujacy nadwrazliwosc
nalezy do kanonu postepowania w chorobach alergicznych. Infor-
macje o aktualnym stezeniu zarodnikéw zewnatrzdomowych
grzybéw plesniowych sa dostepne w TV i serwisach interneto-
wych. Zespot Ekspertéw Polskiego Towarzystwa Alergicznego [39]
zaleca osobom uczulonym na alergeny grzybéw mikroskopowych
unikanie prac w ogrodzie i przy komposcie, grabienia lisci, kosze-
nia trawy oraz przebywania w miejscach korzystnych dla rozwoju
grzyboéw, takich jak: szklarnie, drewniane domki letniskowe, piw-
nice, pralnie, kryte baseny. Ponadto osobom uczulonym na aler-
geny grzybéw wewnatrzdomowych zaleca sie unikanie miejsc,
w ktérych widoczny jest wzrost plesni lub wyczuwalny jej zapach,
ograniczenie kontaktu z roslinami doniczkowymi oraz drewnem
kominkowym, usuwanie odpadkéw kuchennych, przechowywa-
nie owocow i warzyw w lodéwce, ponadto zadbanie o prawidto-
wa wentylacje pomieszczen i unikanie ich zawilgocenia, a takze
wytaczenie z uzycia nawilzaczy [39].

Leczenie

Leczenie alergii na grzyby plesniowe jest objawowe i nie rézni
sie od farmakoterapii alergii o innym czynniku etiologicznym.
W przypadku alergicznego niezytu nosa sa to najczesciej leki
przeciwhistaminowe i glikokortykosteroidy donosowe. Astma
oskrzelowa leczona jest w zaleznosci od jej stopnia nasilenia i kon-
troli wziewnymi glikortykosteroidami, lekami antyleukotrienowy-
mi oraz beta-mimetykami krétko lub dtugo dziatajacymi.

Immunoterapia

Leczeniem przyczynowym jest alergenowo swoista immuno-
terapia. Jest to jest jedyna metoda terapeutyczna pozwalajgca
zapobiega¢ nowym uczuleniom oraz progresji objawdéw choroby
alergicznej [40]. Do niedawna immunoterapia swoista alergenami
grzybéw ze wzgledu na mata liczbe badan nie byta zalecana przez
wytyczne ekspertéw i standardy immunoterapii. Dzieki pojawie-
niu sie nowych badan immunoterapia swoista z alergenami Alter-
naria i Cladosporium zostata ujeta w standardach Europejskiej
Akademii Alergii i Immunologii Klinicznej (EAACI) w 2006 r. [41].
Obecnie immunoterapia jest zalecana w IgE-zaleznej alergii na
Alternaria i Cladosporium w standardach Zespotu Ekspertéw Pol-
skiego Towarzystwa Alergicznego z 2010 r. [42], jednak z zastrze-
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zeniem, ze moze by¢ ona mniej skuteczna niz w przypadku alergii
na roztocze kurzu domowego lub pytki traw i drzew.

Badania na temat bezpieczenstwa i skutecznosciimmunotera-
pii zalergenami grzybow plesniowych u dzieci i mtodziezy sg nie-
liczne. Dostepne opublikowane prace sg czesto ograniczone bra-
kiem kontrolnej grupy z uzyciem placebo, krétkim okresem obser-
wagji (1 rok), wykorzystaniem niestandaryzowanych ekstraktow
grzybow plesniowych lub tez otwartym charakterem badania
[40]. Najnowsze badania z o$rodka tédzkiego [40] przeprowadzo-
ne z podwdjnie Slepa proba kontrolowana placebo u 50 dzieci
w wieku 5-18 lat z alergiag monowalentng na Alternaria alternata
dowodzg, ze alergenowo-specyficzna immunoterapia standary-
zowang szczepionka z ekstraktem alergenu Alternaria alternata
zmniejsza objawy astmy i alergicznego niezytu nosa oraz spojo-
wek. Przyczynia sie rowniez do poprawy jakosci zycia pacjentéw
poddawanych immunoterapii oraz powoduje wystepowanie
mniejszej liczby objawéw po prowokacji donosowej alergenem
Alternarii u tych pacjentéw. Ponadto szczepionka ta daje niewiele
objawéw ubocznych, gtéwnie w postaci obrzeku w miejscu iniek-
cji. By¢ moze badanie to przyczyni sie do utwierdzenia pozycji
immunoterapii swoistej alergenem Alternaria w leczeniu astmy
i alergicznego niezytu nosa.

Podsumowanie

Grzyby mikroskopowe stanowig wazne zrédto alergenéw
wptywajacych na rozwdj choréb alergicznych, takich jak: astma,
alergiczny niezyt nosa i spojowek, atopowe zapalenie skéry. Mimo
rozpowszechnienia grzybéw na wszystkich szerokosciach geogra-
ficznych czesto$¢ wystepowania nadwrazliwosci na grzyby ple-
$niowe w dostepnych badaniach jest rézna i zalezy od doboru
badanej populacji, od warunkéw klimatycznych oraz wspétistnie-
jacych czynnikéw srodowiskowych. Brak standaryzacji prepara-
téw alergologicznych utrudnia wykonanie metaanalizy danych
epidemiologicznych z poszczegdlnych badan dotyczacych wyste-
powania alergii na grzyby mikroskopowe w réznych populacjach,
a publikowane wyniki wykazuja istotne rozbieznosci.

Rozpoznanie alergii na grzyby plesniowe nie jest tatwe ze
wzgledu na brak standaryzacji wyciaggéw alergenowych testow
skérnych. Ograniczeniem moze by¢ tez niewielka liczba alergenéw
grzybow w zestawach diagnostycznych testéw skérnych i swo-
istych IgE. Nalezy jednak pamieta¢ o mniej znanych gatunkach
grzyboéw plesniowych jako potencjalnym zrédle alergendw.

Immunoterapia swoista alergenami Alternaria i Cladosporium
jest najlepiej udokumentowana, a najnowsze doniesienia budza
nadzieje na dalszy rozwdj tej metody terapeutycznej. Immunote-
rapia pozwala na modulacje uktadu odpornosciowego, a przez to
na zapobieganie rozwojowi dalszych uczuleh oraz hamowanie
progresji obecnej choroby.

Nadwrazliwo$¢ na grzyby plesniowe jest stwierdzana czesciej
w grupie dzieci niz dorostych. Dzieci sa réwniez bardziej podatne
na zaostrzenia astmy pod wptywem ekspozycji na alergeny grzy-
boéw. Alergia na grzyby jest trzecig w kolejnosci w astmie dziecie-
cej po roztoczach i pytkach. Stad tez badania nad czestosciag
wystepowania i objawami alergii, a takze nad skutecznoscia i bez-
pieczerstwem immunoterapii swoistej z alergenami grzybow sa
szczegdlnie potrzebne w tej grupie wiekowej. Istotne sg rowniez
dalsze badania nad wptywem rzadszych gatunkéw grzybéw
mikroskopowych na wystepowanie choréb alergicznych.
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