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| Summary

Nei paesi industrializzati |’uso di tenere in casa animali a pelo
(e tra questi anche il coniglio) sta diventando sempre piu co-
mune. Se da unaparteil contatto con conigli costituisce un ben
noto rischio professionale di alergia, ben poco € noto circala
possibilita di sensibilizzazione a seguito di esposizione negli
ambienti domestici. Gli indici commerciali (allevamenti, pro-
duzione di cibo ed accessori etc.) suggeriscono chein Italiaun
numero crescente di famiglie possiede conigli come animali
domestici. Dati clinici ed epidemiologici tratti da due ricerche
condotte una nell’area di Napoli e I’atra sul territorio nazio-
nale indicano, in entrambi i casi, che la frequenza di sensibi-
lizzazione agli epiteli di coniglio si aggira intorno a 2,50%
con differenze significative tra regione e regione (0,62%-
4,72%).

| pazienti con il coniglio a casa presentano un grado di sensi-
bilizzazione allergica agli epiteli piu marcato rispetto a quelli
esposti indirettamente o mai esposti all’animale. Le IgE speci-
fiche circolanti anti-urinadi coniglio, nei pazienti alergici, co-
stituiscono invece un marker tipico della presenza dell’ anima-
lein casa. | pazienti monosensibili a coniglio ed esposti diret-
tamente all’animale presentano una sintomatologia respirato-
riadi tipo persistente e di grado piu severo.

Non esistono in letteratura strategie preventive codificate per
ridurre I’ esposizione agli allergeni del coniglio anche se e ra-
gionevole pensare che siano efficaci quelle abitualmente con-
sigliate per chi possiede cani o gatti. Per i possessori di coni-
glio éinoltre indispensabile pulire le gabbie accuratamente ed
all’ esterno dell’ abitazione.

Introduzione

L’ esposizione ai materiali biologici derivati dal coni-
glio (Oryctolagus cuniculus) costituisce un rischio

In industrialized countries the use of keeping furred pets
(including rabbits) indoor is increasing. Allergic sensiti-
zation to rabbit allergens is well known as an occupational
hazard, but few data are available on the possibility of
being sensitized to rabbit as a consequence of domestic
exposure. Commercial indexes such as rabbit breeding,
production of food and accessories etc. testify that in Italy
an increasing number of families keep rabbits as pets.
Clinical and epidemiological data from two studies carried
out in Naples and throughout Italy have shown that the
prevalence of sensitization to rabbit dander is about 2.50%,
ranging from 0.62% to 4.72%, according to Italian regions.
Patients with rabbit at home usually exhibit a higher degree
of allergic sensitization to rabbit dander in comparison to
indirectly or never exposed individuals. Specific IgE raised
against rabbit urine in rabbit-allergic individuals, repre-
sent a typical hallmark of the presence of the animal at
home. Patients monosensitized to rabbit and directly
exposed to the animal have consistently persistent and
severe respiratory symptoms.

No data are available in literature on effective strategies
to minimize the exposure to rabbit allergens, although it is
reasonabl e that avoidance strategies used for cat/dog aller-
gens could be useful. In addition rabbit owners should clean
rabbit cages accurately and outdoor.

occupazionale ben noto in letteratura per quei lavora-
tori che sono in contatto regolare con I’ animale come
avviene nei laboratori di ricerca o in atri ambiti la-
vorativi come gli allevamenti a scopo alimentare??2.



C. LICCARDI ET AL.

Negli ultimi anni, sull’ onda di una crescente coscien-
za ambientalista che si & sviluppata, non solo in Ita-
lia ma anche in altri paesi industrializzati, il tenere
conigli come animali domestici da compagnia é di-
venuto costume relativamente diffuso, anche se non
paragonabile numericamente a quanto avviene per
cani e gatti. In Italia non vi sono dati ufficiali circail
numero di questi animali che vivono nelle abitazioni,
poiché la denunzia di possesso non e obbligatoria a
differenza di quanto accade per i cani (anagrafe cani-
na). Malgrado cio, alcuni indici commerciali come ad
esempio il numero di allevamenti e la vendita di ma-
teriali correlati a coniglio quali alimenti ed accesso-
ri dimostrano chiaramente che un numero crescente
di italiani (soprattutto bambini) scelgono questo ani-
male come pet, verosimilmente anche per larelativa
facilita di gestione. Nonostante queste premesse, le
informazioni disponibili sulla prevalenza della sensi-
bilizzazione agli alergeni del coniglio, caratteristi-
che cliniche e modalita di esposizione sono quasi del
tutto sconosciute. Infatti, in letteratura esistono solo
pochissimi case reports di allergia a coniglio al di
fuori degli ambiti professionali **.

Recenti ricerche effettuate nel nostro laboratorio
hanno evidenziato, per la prima volta, alcuni aspetti
assolutamente peculiari della sensibilizzazione aller-
gicaagli allergeni del coniglio, mentre altre caratteri-
stiche risultavano molto simili a quelle che comune-
mente si registrano per effetto dell’ esposizione a ca-
ni o gatti.

Aspetti epidemiologici e clinici

Allo scopo di valutare la frequenza di sensibilizza-
zione, nella nostra area geografica, abbiamo inserito,
per ameno un anno di studio, i derivati epiteliali del
coniglio nel panel degli allergeni routinariamente
impiegati per i test allergologici. Tutti i pazienti ri-
sultati positivi all’epitelio di coniglio sono stati sot-
toposti a prelievo ematico per dosare le IgE circolan-
ti per quattro allergeni principali (epitelio, urine, sie-
ro e carne).

Le possibili modalita di esposizione all’ animale sono
state stabilite in modo molto accurato in sede anam-
nestica (Tab. I). Questo perché, ad esempio, I’ assen-
za di coniglio in casa non significa mancanza di
esposizione diretta all’animale in quanto il paziente
puo venire a contatto con il coniglio in ambiti diver-
si da quello domestico e/o professionale. La percen-
tuale di possessori di coniglio nella citta di Napoli e
provincia € stata valutata mediante telefonate ran-
dom ad un numero elevato di famiglie, semplicemen-
te chiedendo se era presente 0 meno un coniglio in
casa e, in caso affermativo, da quanto tempo.

Nella nostra area geografica, su 753 soggetti risultati
cutipositivi per almeno uno degli allergeni testati, 20
(2,65%) erano sensibilizzati all’ epitelio di coniglio®.
Tra questi, 5 individui risultavano monosensibili al
coniglio mentre i rimanenti erano sensibilizzati an-
che nei confronti di altri comuni aeroallergeni. Quin-
dici soggetti riferivano un contatto diretto con I’ ani-
male (7 possessori ed 8 per contatti occasionali al di
fuori degli ambienti domestici), 3 individui esclude-
vano qualunque esposizione diretta a conigli ma am-
mettevano contatti occasionali con possessori di co-
niglio (esposizione indiretta) ed infine due pazienti
negavano apparenti contatti diretti o indiretti con |’ a-
nimale. Tutti i 5 pazienti monosensibili (non fumato-
ri), avevano asma e rinite associate e nei 3 che ave-
vano il coniglio in casa I’intervallo di tempo inter-
corso tra il primo contatto e lo sviluppo dei sintomi
respiratori variava datre a cinque mesi. In questi ul-
timi soggetti i sintomi clinici erano persistenti e di in-
tensita moderata-severa.

E stato possibile dimostrare che i pazienti a contatto
diretto con I’animale (per possesso o contatto occa-
sionale) esibivano una sensibilizzazione cutanea e
serologica agli allergeni del coniglio piu intensa ri-
spetto a quella degli individui esposti indirettamente
0 apparentemente non esposti. Non sono state riscon-
trate differenze statisticamente significative tra i ri-
sultati dei test cutanei e dellaricerca delle IgE speci-
fiche nei pazienti con animale in casa e in pazienti
con contatto occasionale. Con I’ eccezione degli anti-
corpi IgE specifici nei confronti delle urine del coni-

Tab. I. Classificazione delle modalita di esposizione al coniglio in soggetti sensibilizzati.

|"animale al di fuori della propria abitazione.

lergeni.

Esposizione diretta: presenza dell’animale in casa da almeno 4-6 mesi (contatto diretto).
Esposizione occasionale: i pazienti non posseggono il coniglio ma, in qualche occasione, sono a stretto contatto con

Esposizione indiretta: i pazienti negano qualunque contatto diretto con il coniglio ma essi possono essere esposti
agli allergeni attraverso il contatto con possessori dell’animale.

Nessun contatto: i pazienti negano qualunque apparente contatto diretto o indiretto con il coniglio o con i suoi al-




glio, non vi erano differenze significative tra i pa-
zienti con esposizione diretta e quelli mai esposti.
Quest’ ultimo fatto non costituisce una sorpresa poi-
ché solo i soggetti con coniglio in casa possono esse-
re esposti, e quindi sensibilizzati, alle urine di questo
animale.

Liccardi e Passalacqua, con la cooperazione del
Gruppo di Studio di Allergologia ed Immunologia
Clinica della Societa Italiana di Medicina Respirato-
ria (SIMeR) hanno coordinato uno studio multicen-
trico sulle caratteristiche della sensibilizzazione al-
lergica agli allergeni del coniglio in Italia mediante
coinvolgimento di 14 centri alergologici territoriali,
ospedalieri o universitari (submitted). Su 1.602 pa-
zienti risultati cutipositivi ad almeno uno degli aller-
geni esaminati, 39 esibivano sensibilizzazione agli
epiteli del coniglio; la prevalenza media di sensibi-
lizzazione é stata calcolata del 2,43% con valori che
variavano dallo 0,62% al 4,72% a seconda dei centri.
In questo gruppo di pazienti, 19 riferivano un contat-
to diretto col coniglio (10 possessori e 9 per contatto
occasionale), 5 erano esposti in modo indiretto ed in-
fine 15 negavano qualunque apparente esposizione
diretta o indiretta a coniglio o ai suoi allergeni. An-
chein questo studio, tutti i quattro pazienti monosen-
sibili a coniglio (anch’essi non fumatori) accusava-
no una sintomatol ogia nasale persistente e di gravita
moderata/severa, i sintomi asmatici erano invece di
grado moderato. | soggetti sensibilizzati esclusiva-
mente al coniglio avevano tutti, da tempo variabile,
I"animale in casa. L’intervallo di tempo trascorso tra
I"introduzione del coniglioin casael’inizio dellasin-
tomatologia clinica era, anche in questo caso, del-
I"ordine di 3-5 mesi.

Negli altri 35 pazienti la presenza di sensibilizzazio-
ne multipla nei confronti degli altri comuni pneu-
moallergeni (acari, pollini ed atri animali) non con-
sentiva una attendibile quantificazione del ruolo
svolto dalla sensibilizzazione a coniglio sui sintomi
respiratori.

| risultati di questi studi ci indicano che, negli indivi-
dui suscettibili, il contatto diretto con il coniglio (per
possesso 0 occasionale) deve essere considerato un
fattore di rischio per lo sviluppo di sensibilizzazione
alergicaa suoi allergeni. E importante pero sottoli-
neare che una significativa percentuale di individui
esposti indirettamente o, apparentemente, mai espo-
sti al’animale possono esibire un livello di sensibi-
lizzazione moderato o lieve. Il riscontro che I’ esposi-
zione indiretta agli allergeni del coniglio possa esse-
re responsabile di sensibilizzazione allergica confer-
ma |’ unica osservazione (avvenuta nel nostro labora-
torio) di una grave allergopatia respiratoria indotta
passivamente attraverso gli abiti di un possessore di
coniglio’. Lagiovane paziente di questo report si era
sensibilizzata, in maniera intensa ed esclusiva, agli
allergeni del coniglio che la sua compagna di fabbri-

IL CONIGLIO COME ANIMALE DOMESTICO

ca veicolava mediante gli abiti nel luogo di lavoro.
Quando lapaziente, inconsapevol e della sensibilizza-
zione gia avvenuta, e peraltro asintomatica, acquisto
proprio un coniglio, sviluppo, nel giro di pochi gior-
ni, una sintomatologia respiratoria cosi severa da ne-
cessitare un trattamento d’emergenza in ambiente
ospedaliero.

Confronto con altri animali domestici

E stato ampiamente dimostrato da numerosi dati del-
la letteratura che I’ esposizione indiretta agli allerge-
ni del cane e del gatto € una modalita piuttosto co-
mune a causa della ampia diffusione di questi anima-
li negli ambienti domestici. La presenzadi milioni di
cani e gatti a contatto stretto con i loro padroni ha
avuto come conseguenza una spiccata ubiquitarieta
di questi materiali allergenici che, veicolati dagli abi-
ti dei loro inconsapevoli proprietari, contaminano
quasi tutti gli ambienti confinanti teoricamente mai
frequentati da animali &°. E peraltro osservazione co-
mune nella pratica clinica che soltanto una parte de-
gli individui con test allergologici positivi per aller-
geni di cane e gatto hanno contatti diretti con questi
animali per possesso o per altri motivi 26, A confer-
ma di questo dato e stato dimostrato che I’accumulo
di alergene del gatto negli ambienti interni senza
animale correla con il numero di visitatori che pos-
seggono un gatto o, comunque, ne sono a regolare
contatto per altre cause’ 8,

Allo scopo poi di valutare I’ intensita della sensibiliz-
zazione cutanea agli allergeni del cane/gatto a secon-
da della presenza 0 meno degli animali in casa ab-
biamo messo a punto un modello di studio che pre-
vedeval’impiego di unametodica end-point con con-
centrazioni scalari degli estratti allergenici. E stato
possibile cosi dimostrare che, sia nel caso del cane?®
che del gatto?, per tutte le concentrazioni impiegate,
|"areadei pomfi erapit ampianei soggetti esposti in-
direttamente agli animali rispetto ai possessori. Per
quanto riguarda il gatto non abbiamo riscontrato dif-
ferenze significative trai livelli di 1gE specifiche cir-
colanti nel soggetti sensibilizzati con gatto in casari-
Spetto ai non esposti 2022,

Al contrario, la nostra esperienza clinica ci ha indi-
cato che I’ esposizione direttaal coniglio (per posses-
SO 0 per contatto occasional€) costituisce la modalita
pit importante per lainduzione della sensibilizzazio-
ne allergica, questa differenzarispetto al cane/gatto &
verosimilmente da attribuirsi alla minore diffusione
del coniglio negli ambienti interni . Non appare pero
agevole spiegare la sensibilizzazione alergica al co-
niglio in quei pazienti che negano, con ragionevole
certezza, qualungque apparente contatto con questo
animale ed i suoi allergeni.

Una possibile spiegazione potrebbe essere la cross-
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Tab. Il. Possibili procedure per ridurre I'esposizione ambientale agli allergeni di coniglio negli ambienti domestici.

Il coniglio dovrebbe essere allontanato dall’ambiente domestico nel caso di soggetti sensibilizzati che manifestino un
evidente peggioramento dei sintomi respiratori dopo contatto con I'animale.
Quando le misure di prevenzione devono essere attuate con I'animale in casa:

Il coniglio dovrebbe essere tenuto nella gabbia, non dovrebbe essergli consentito girare per casa e, soprattutto, en-
trare in camera da letto.

La gabbia dovrebbe essere lavata frequentemente ed accuratamente, ma al di fuori degli ambienti interni, onde
evitare la dispersione in casa degli allergeni contenuti nell’'urina e nell’epitelio.

L'uso di aspirapolvere (con filtro HEPA o a ricircolo di acqua) e di un depuratore di aria dovrebbero essere utili nel
rimuovere gli allergeni rispettivamente dai pavimenti e dall’aria cosi come avviene quando in casa i sono cani o gatti.
| possessori di coniglio dovrebbero lavare spesso (in acqua 0 a secco) ed evitare di indossare fuori casa gli abiti con-
taminati dagli allergeni dell'animale allo scopo di ridurre la dispersione negli ambienti “rabbit-free”, analogamente

a quanto consigliato per cani/gatti3¢3’. Scarsamente efficace dovrebbe essere I'uso di aspirapolvere 3.

reattivitatragli allergeni del coniglio (lipocaline) ele
lipocaline di numerose altre specie animali comune-
mente a contatto con I’uomo come topi, cavie, cani,
bovini, cavali e gatti 2%. Una parziale conferma di
questa possibilita € data dal riscontro, in entrambi i
nostri studi, di una significativa percentuale di pa-
zienti allergici al coniglio che risultavano sensibiliz-
zati anche nei confronti degli alergeni del cane e del
gatto.

A differenza di quanto accade per cani e gatti *°3! non
ci sono dati in letteratura che dimostrino un eventua-
le “effetto protettivo” del contatto precoce (nelle pri-
me fasi dellavita) con allergeni di coniglio al di fuo-
ri degli ambienti rurali oveil contatto con animali ri-
guarda molte specie differenti.

Al contrario uno studio di Yarnell et a. * ha dimo-
strato, in una popolazione di 2.484 bambini nel Nord
dell’ Irlanda, che il possesso di alcuni piccoli animali
come conigli, cavie o gerbilli era associato in modo
indipendente con wheeze severo ed asma. Tale asso-
ciazione non era invece osservata quando s trattava
di possesso di cani o gatti 2.

Aspetti di prevenzione

La scarsita di dati pubblicati in letteratura sull’aller-
gia non professionale al coniglio ha come conse-
guenza che non esistono strategie di prevenzione co-
dificate per ridurre I’esposizione agli allergeni di
guesto animale. Alcune misure preventive simili a
quelle adottate per animali piti comuni (cani e gatti)
3335 gd altre pitl adatte per i possessori di conigli so-
no elencate nella Tabellall.

| soggetti gia sensibilizzati agli alergeni di cane/gat-

to oppure quelli che hanno una anamnesi positiva per
contatti occasionali o indiretti con conigli dovrebbe-
ro essere sottoposti ad indagini allergologiche e/o a
ricerca delle IgE specifiche nel siero di sangue prima
di introdurre stabilmente un coniglio in casa. Nel ca-
so infatti di sensibilizzazione cutanea o sierologia
agli allergeni del coniglio, anchein caso di assenza di
sintomi per effetto di contatti precedenti, i soggetti
dovrebbero astenersi dal tenere questi animali come
pet onde evitare il rischio di induzione e/o di scate-
namento dei sintomi clinici.

Conclusioni

Le prime ricerche effettuate in Italia sull’ argomento
hanno dimostrato in maniera convincente che gli al-
lergeni del coniglio possono costituire una significa-
tiva, anche se molto poco conosciuta, causa di sensi-
bilizzazione alergica negli ambienti domestici, al di
fuori quindi di qualunque esposizione professionale.
Sebbene sia plausibile ipotizzare che il corpus di ca-
ratteristiche degli allergeni del coniglio, come ad
esempio le particelle vettrici, le proprieta aerodina-
miche, le modalita di induzione di sensibilizzazione
alergica, possano essere in gran parte simili a quelle
del cane/gatto, ulteriori studi sono necessari su que-
sti argomenti allo scopo di mettere a punto strategie
adeguate per ridurre I’ esposizione allergenica.
Riteniamo infine che la programmazione e I’ esecu-
zione di questi studi non siano rinviabili consideran-
do I’ attuale consistenza della popolazione di conigli
negli ambienti domestici ed il verosimile incremento
della frequenza di possesso che viene previsto nei
prossimi anni.
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